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Primera Parte
INTELIGENCIA, MENTE Y CEREBRO HUMANO

Larealidad y la inteligibilidad.
Las capacidades cognitivas del hombre







Introduccion

El tema de la inteligencia y la mente es de una actualidad crucial en la dis-
cusion filosofica y en el ambito del estudio de la psique humana, y como las
neurociencias nos presentan estudios sobre el cerebro humano y su constitu-
cion sorprendente. Esta es una cuestion fundamental para abordar estos
temas desde diferentes dngulos y perspectivas cientificas.

Por ello, en un mundo en el que la inteligencia artificial se ha converti-
do en un tema cotidiano que fomenta ciertas mentalidades tecnocraticas,
nos hemos dado ala tarea de hacer un analisis interdisciplinario, con nuevos
enfoques y discusiones. El subtitulo lo hemos denominado “Entre realidades
y distorsiones”.

La inteligencia humana capta y aprehende el mundo, lo explica, lo hace
inteligible. Existen diversas posturas filoso6ficas que tratan de explicar la
naturaleza del pensar humano. ; Es meramente producto de lo biolégico?
Sabemos que como entidad personal, el ser humano no puede ser reducido a
lo inmanente debido a su propia inmaterialidad, la del pensamiento, y esto
nos lleva a reflexionar sobre los alcances de lo estrictamente bioldgico. A su
vez, las preguntas de si la inteligencia o el pensamiento humano son deriva-
ciones cerebrales nos llevan a un limite en nuestras investigaciones: la es-
quizofrenia, la enfermedad del cerebro que genera la distorsion de la realidad.
Por eso hemos incluido estudios sobre la esquizofrenia, una enfermedad
bioldgica tratada desde diversos aspectos que debemos considerar. Asimis-
mo, el hecho de que el pensamiento humano es distinto al de los animales
nos ha llevado a otro extremo: superar lo humano, y a plantearnos una duda:
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spodria la inteligencia artificial suplantar a la inteligencia humana? Hemos
tratado de responder a ello en esta obra colectiva de investigacion.

En efecto, escribir, compilar e integrar un libro sobre la inteligencia, la
mente y el cerebro humano ha sido una tarea compleja desde un inicio, por
el sello que se decidio imprimirle: un enfoque multidisciplinar, en el que
confluyan las ciencias sociales, la psicologia, la biologia y las neurociencias,
entre otras disciplinas, para intentar explicar fendmenos tan complejos como
el de la inteligencia y a un 6rgano biologico como es el cerebro.

En la primera parte del libro hablamos sobre la captacion de la realidad:
la inteleccion. Desde el primer capitulo, los investigadores Ignacio Palos
Soto y Saul Manuel Albor Guzman nos presentan Un acercamiento fenome-
noldgico a la inteligencia humana, en el que se entiende a la fenomenologia
como método filosofico para estudiar como se presentan los fenémenos a
la conciencia humana. En esta perspectiva, la inteligencia humana se des-
cribe como la capacidad de elegir adecuadamente en las diferentes situacio-
nes y circunstancias. De modo que el fendmeno intelectual presenta dos
fases: la percepcion y, propiamente, la eleccion. En este estudio se toma
como base la fenomenologia de la percepcion de Maurice Merleau-Ponty,
describiendo fenomenolégicamente la percepcion, y después se plantea la des-
cripcion de la decision, en donde se cuestiona el libre albedrio, y se deja
abierto el tema para futuras investigaciones.

Pero la percepcion es abordada por todas las capacidades del ser humano,
no solo se reduce a lo meramente cerebral. Por ello, en el segundo capitulo,
los doctores en filosotia José de Jestis Godinez Terrones y Sail Manuel Albor
Guzman presentan una investigacion intitulada ;La ciencia construye o re-
presenta la realidad? Aproximaciones desde la filosofia del conocimiento. En
ella revisan los planteamientos constructivistas, el racionalismo kantiano,
los planteamientos de Maturana y Varela en relacion con el conocimiento
entendido como accion, asimismo, estudian la inteligencia sentiente de Zu-
biri y las posturas del realismo cientifico. Desde la filosofia se ha cuestionado
si el conocimiento cientifico es una mera construccion funcional y coheren-
te 0 es una representacion de la realidad, por lo que se discute el problema
del conocimiento que plantearon el racionalismo kantiano y el realismo
cognoscitivo. Hay que partir de que ciencias como la fisica ponen en discu-
sion si su conocimiento es un modelo construido o expresa un descubri-
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miento de la realidad, lo que ya analizaba Kant, revolucionando la filosofia.
En el caso de la argumentacion constructivista, se pone énfasis en el sujeto
encerrado en su subjetividad que se pregunta si es posible conocer o no la
realidad. El realismo filosofico parte de que la realidad no hay que buscarla,
sino que se presenta e imprime su huella en el sujeto. Por tanto, el conoci-
miento es un hecho a describir, no es producto de una reflexion, esa es la
eterna cuestion.

En un mundo en el que la inteligencia artificial ha cobrado una impor-
tancia inusitada para amplios sectores de la actividad humana, en el tercer
capitulo: El transhumanismo y la inteligencia artificial: una religion tecnocrd-
tica frente a la condicion humana, los doctores Saul Manuel Albor Guzman,
José de Jesus Godinez Terrones e Ignacio Palos Soto se adentran al estudio
de la naturaleza del cerebro, el conocimiento humano, su funcionamiento, su
propia naturaleza frente a nuevas formas de pensamiento cautivadas por un
futuro tecnoldgico desbordante, el llamado determinismo tecnolodgico, y el
transhumanismo. Este ultimo propone, como ideologia, el transito a otro
estadio de la naturaleza humana en el que su inteligencia se encuentre su-
mergida en los avances tecnologicos que devienen en la llamada inteligen-
cia artificial.

Partimos de la realidad y en la segunda parte del libro se investiga la
distorsion de la realidad, como consecuencia de padecimientos psiquiatri-
cos o mentales. Este es el caso, por ejemplo, de la esquizofrenia, enfermedad
cuya etiologia y fisiopatologia atin estd lejos de ser dilucidadas. ;Cual ha
sido el resultado?: una diversidad de expertos de muy distintas dreas que
discuten con interés sobre la mente humana y su perturbacion. Estos exper-
tos toman como base su experiencia clinica, social, filosofica y las ciencias
basicas, dando como resultado una obra con un abordaje tan variado y a
veces tan especifico, que esperamos le resulte interesante al lector y, por qué
no, hasta revelador.

Es de nuestro interés que, al adentrarse en la lectura de esta segunda
parte, todo profesional reflexione como es que su propia area de estudio
podria contribuir a la comprension de la esquizofrenia. Incluso si el lector
considerara que su area de estudio o campo profesional se aleja de este tema,
pero logra encontrar un punto en el que los conceptos que revisa se entre-
mezclen con los de su propia disciplina, habremos logrado uno de los ob-
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jetivos de este libro, partiendo de que el resultado de la actividad cerebral,
la mente, da origen a todo lo que somos, al menos en nuestro mundo interno,
seamos o no conscientes de ello.

Veamos ahora una breve descripcion de los temas abordados en esta
segunda parte de la obra. En el cuarto capitulo: Esquizofrenia y familia, 1a
doctora Yazmin Alejandra Quintero Herndndez y su equipo utilizan un
enfoque clinico de la psicologia para analizar la esquizofrenia, su origen y
tratamiento. Desde la terapia familiar sistémica, estos investigadores buscan
entender el comportamiento del paciente esquizofrénico, intentan explicar
su origen a partir de alteraciones de la comunicacion familiar y analizan la
relacion paciente-familia; también aluden a estudios que exploran la influen-
cia ambiental de la familia en el surgimiento del trastorno. En la segunda
parte de este capitulo se muestran los resultados de investigaciones en las
que se describen rasgos de familias con un miembro esquizofrénico, y se
comenta el papel de los programas de intervencion que incluyen a la fami-
lia en el tratamiento.

Ademas de los enfoques clinicos, la aproximacion desde las neurocien-
cias ha logrado grandes avances en la investigacion de la etiologia de Ia es-
quizofrenia; por ejemplo, es indiscutible que se trata de una enfermedad
con origen en el cerebro. Asi, en el quinto capitulo, la investigadora Lendy
Yustin Garcia Miranda y sus colaboradores revisan varias Hipdtesis sobre el
origen de la esquizofrenia y presentan algunas de las principales explicacio-
nes acerca de las causas probables para que un individuo desarrolle ese
trastorno. Presentan la diversidad de las causas, lo cual dificulta su identi-
ficacion temprana, y enfatizan que se trata de una alteracion en el neurodes-
arrollo, ademas de que se cuenta con un componente genético y cambios a
nivel celular en diferentes sistemas neurotransmisores.

Mis adelante, Guillermo Ivan Lastra Salas y sus colaboradores, en el
sexto capitulo: La esquizofrenia como ventaja evolutiva ante las amenazas
ambientales, consideran a la esquizofrenia como una adaptacion favorable
ante desafios ambientales. Se recurre a la genética, psicologia clinicay ala
paleoclimatologia para revisar como es que ciertos alelos asociados a la es-
quizofrenia podrian haber sido seleccionados para mejorar la supervivencia
y el éxito reproductivo en un ambiente cambiante. Asi, el trastorno seria
una expresion de la capacidad humana para la innovacion y la adaptacion
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cognitiva. Este capitulo destaca la importancia de considerar la interaccion
entre genética y medioambiente en la comprension de trastornos neuropsi-
cologicos.

En el sétimo capitulo: El uso de técnicas de neuroimagen en el estudio de
las psicosis, Paolo Taurisano resalta que los correlatos biologicos son impor-
tantes como respaldo de los criterios diagndsticos clinicos en la esquizofre-
nia. Ademads, sugiere que esta informacion, como la que se obtiene mediante
resonancia magnética funcional (fMRI), podria ser til para entender la
fisiopatologia de la esquizofrenia, y utilizarse como marcador de este tras-
torno, usando, por ejemplo, la identificacion de rasgos hereditarios cuantita-
tivos vinculados a trastornos psiquidtricos. En esta y otras enfermedades
neurologicas se ha hecho necesaria la busqueda de marcadores, tal es el caso
de marcadores bioquimicos, y uno de ellos podria ser la detecciéon tempra-
na de alteraciones en el sistema inmune.

En el octavo capitulo: Alteraciones del sistema inmune asociadas a la
esquizofrenia, las doctoras Liliana Marcela Montilla Rodriguez y Liliana
Sanchez Lerma resaltan el papel de los factores ambientales como posibles
desencadenantes de la esquizofrenia, como en el caso de las infecciones
maternas durante el embarazo y en la etapa perinatal. De acuerdo con las
autoras, ciertas citoquinas proinflamatorias tienen un papel en la fisiopato-
logia de la enfermedad, y algo similar se propone para el complejo mayor
de histocompatibilidad, por lo que se teme que la pandemia de covid-19
tenga un impacto a futuro en la salud mental. Por ello, comprender los
mecanismos que alteran la fisiologia cerebral a edad temprana podriallevar
al desarrollo de estrategias eficaces para la prevencion y el tratamiento, asi
como a la deteccion temprana de personas en riesgo.

En este sentido, en el capitulo IX: Tratamiento en la esquizofrenia, la
maestra Esther Juarez Cortes y sus colaboradores confirman que la esqui-
zofrenia es una enfermedad mental que requiere de un tratamiento farma-
coldgico; sin embargo, enfatizan que se necesita de un complemento no
farmacolégico, como las terapias cognitivas conductuales y apoyo, para
evitar que el paciente abandone su tratamiento. Aqui es donde cabe men-
cionar que la familia o el grupo de apoyo del paciente tienen un papel real-
mente preponderante para garantizar la mejora en la calidad de vida dela
persona.
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Por su parte, Luis Enrique Ferro Vidal nos presenta el capitulo X: Asi-
metrias del mundo en 40 hertz: inteligibilidad, cultura y esquizofrenia. Se
trata de un acercamiento cultural a las personas con este padecimiento, que
tiende a romper los lazos comunitarios de los miembros del nticleo familiar
y social. Esto se debe a que a veces se presenta a estas personas con capaci-
dades diferentes como anomalias del sistema que atentan contra el orden
del bien comiin, dando como respuesta practica la exclusion y la reclusion.
Tal como se aborda en este capitulo, la diversidad cultural nos ensenia que
la humanidad no mantiene una misma posicion emocional o una misma
forma de manifestar sus sentimientos, lo cual también se expresa en la es-
fera individual en personas con esta enfermedad, que puede ser estudiada
desde perspectivas culturales etnopsiquiatricas.

Con los resultados de las investigaciones reunidas en esta obra, que in-
cluyen diversas perspectivas que van desde la ciencia basica y experimental
hasta el campo clinico, la antropologia cultural y, claro, la filosofia, preten-
demos que este libro sea el inicio de aproximaciones con enfoque multidis-
ciplinar. Nuestros grupos de trabajo en la Universidad de Guanajuato, en
conjunto con colegas internacionales, han llevado a cabo estos estudios para
abordar un tema tan complejo como lo es la inteligencia humana y el cere-
bro, que es el vehiculo organico biologico en que se capta la realidad; y, por
otra parte, la distorsion de una realidad proveniente de una enfermedad
mental como la esquizofrenia. Por todo lo anterior, esperamos que esta obra
resulte interesante y util para los lectores.
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Resumen

La inteligencia humana puede ser estudiada desde diversas perspectivas. El
presente articulo la aborda desde la fenomenologia, como un método filo-
sofico para estudiar como se presentan los fenémenos a la conciencia hu-
mana. Desde esta perspectiva, el fendmeno de la inteligencia humana se
describe como la capacidad de elegir adecuadamente en las diferentes si-
tuaciones y circunstancias. El fendmeno presenta dos fases: la percepcion y
propiamente la eleccion. El articulo toma como base la Fenomenologia de
la percepcion, de Maurice Merleau-Ponty, en donde se hace una descripcion
fenomenologica de la percepcion, y posteriormente plantea la descripcion de
la decision, en donde se cuestiona el libre albedrio, y se deja abierto el tema
para futuras investigaciones.
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Introduccion

La inteligencia es un tema que puede ser abordado desde diversas perspecti-
vas: la psicoldgica, las neurociencias, la bioldgica, las ciencias computacio-
nales y cibernéticas de cardcter logico-matemdtico y algoritmico, y la fenome-
nologica.

La fenomenologia es un método filosofico desarrollado por Edmund
Husserl a principios del siglo xx, que ha tenido una gran repercusion en la
investigacion filoséfica, dando lugar a dos grandes movimientos: el esen-
cialismo, por un lado, y el existencialismo, por el otro. Tiene como funda-
mento el estudio de las experiencias del objeto —mas que las especulacio-
nes—, y consiste en describir fenomenos de naturaleza humana, aplicando
la epojé —que consiste en poner entre paréntesis los aspectos culturales y
temporales del fendémeno a través de la historia, para tratar de descubrir lo
que es comun, y asi llegar a la esencia misma de las cosas; es describir la
existencia para tratar de llegar a la esencia de la realidad.

En las corrientes existencialistas —representadas por Jean Paul Sartre,
Martin Heidegger y Gabriel Marcel—, la fenomenologia concluyé que el
hombre no tiene propiamente una esencia, sino que ésta se construye con
las decisiones del hombre. Asimismo, hay una corriente esencialista, en la
que destacan Max Scheler, Nicolai Hartmann y el mismo Edmund Hu-
sserl, que abre este campo a través del concepto de intuicion eidética —del
cual hablaremos mas adelante— al mundo de las esencias, los valores y a
una ontologia y antropologia diferentes a las del existencialismo en cualquie-
ra de sus corrientes.

El presente capitulo consiste en una aproximacion fenomenologica a la
inteligencia, y hemos optado por la fenomenologia como método, pues tie-
ne su importancia abordar sus propios alcances:

+ la fenomenologia es una ciencia eidética, es decir, es una ciencia so-
bre los fendmenos, lo que aparece a la mente (del griego, faind: ‘mos-
trar, y ndéus: ‘mente, ‘inteligencia, ‘entendimiento’);

« también tiene la ventaja de ser descriptiva, no explicativa, es decir, la
fenomenologia es un método que parte de lo objetivo, pero conside-
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rando el hecho de que lo objetivo es percibido por la mente, y la
mente tiene su propia estructura y forma de captar la realidad, por
ello, hay que hacer consciente el hecho de que la realidad no la capta-
mos tal y como es, sino tal y como aparece a nuestra conciencia, a
nuestra mente, justamente esa es la etimologia de fendmeno;

« latercera ventaja es que aleja al fendmeno de la inteligencia de cual-
quier reduccionismo psicologista o cientificista, ya que es un método
para fenomenos eidéticos y no para fenémenos naturales, al ser la
naturaleza de los fenémenos eidéticos de indole humana y mental.

Para iniciar comenzaremos con la definicion de su “inteligencia” y rela-
cion con conceptos sinonimos en latin, griego y hebreo, con la finalidad de
enmarcar el fenomeno y sus elementos fundamentales. Una vez definido el
fendmeno a estudiar, lo abordaremos en dos fases:

1. Fenomenologia de la percepcion. Para ello utilizaremos la obra de
Merleau-Ponty, la antropologia de Nicolai Hartmann, la axiologia
de Max Scheler, los avances propuestos por Viktor Frankl respecto a
la conciencia, y la propuesta de Xavier Zubiri de definiciéon antropo-
logica.

2. La decision. En esta fase nos preguntamos respecto al libre albedrio:
ses realidad o ficcion?

Analisis etimologico del concepto

La palabra inteligencia proviene del latin, del prefijo inter: ‘entre; ‘en’; el ver-
bo legere: ‘escoger’, ‘separar, ‘leer’; el sufijo nt, que significa ‘agente’; y el
sufijo ia, que significa ‘cualidad’; es decir, inteligencia es la cualidad de saber
escoget, elegir, seleccionar 1o mejor entre varias opciones. Este término lo
introdujo Cicerén para expresar esa capacidad de saber escoger algo. Esta
misma etimologia estd emparentada con la palabra elegancia, que tiene un
significado similar.
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Otros conceptos relacionados con la inteligencia son los siguientes:

1. Sabiduria, del latin sapere, que significa ‘saborear, y significa ‘tener
inteligencia’ y ‘tener buen gusto. Esta palabra relaciona la inteligencia
con las sensaciones, es decir, la inteligencia es saborear la realidad, de
alguna manera.

2. Razon, de latin ratio, rationis (razon), de reor, reis, reri (creer, pensar).
La palabra lleva el sufijo tio, que significa accion’ o ‘efecto; es decir,
el concepto es la accion o efecto de creer, pensar. La palabra latina
también significa ‘cuenta; ‘calculo.

En griego, las traducciones utilizan la palabra nous, que significa ‘mente;
‘sabiduria, ‘inteligencia, ‘entendimiento, ‘cordura’ y va a ser utilizada princi-
palmente por Aristoteles. Otros conceptos en griego relacionados con néus,
noos son:

1. Sdfa, sofia, la sabiduria, la prudencia, la habilidad.

2. Era personificada por una diosa del mismo nombre y representa la
inteligencia de dios. En la version septuaginta de la Biblia se traduce
el concepto hebreo de hochmut, que aparece junto a la shekhind, “la
gloria de dios™.

En el hebreo, en Exodo 31, 3, Bezalel es dotado de tres cualidades: “ha-
bilidad, inteligencia y conocimiento”. Jojmd, habilidad, que es mas que sdlo
habilidad, es sabiduria, la capacidad de hablar sabiamente; bind, que es la ca-
pacidad de discernir sin involucrar las emociones y sentimientos, es el enten-
dimiento; finalmente, daat es el conocimiento de los hechos, de lo que es
moralmente bueno o malo.

Con esta primera aproximacion etimologica en tres lenguas que fun-
damentan la cultura occidental, podemos ir deduciendo que la inteligencia
es la cualidad, habilidad o capacidad de juzgar, conocer, escoger lo mejor
para nuestras vidas. Esto no solo implica la eleccion, sino también la ac-
cion, el actuar prudente, aunque hay otras definiciones de indole psico-
logista que hablan de la inteligencia como la capacidad de resolucion de
problemas.
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Esta ultima definicion se enlaza con el concepto de la inteligencia arti-
ficial (IA), ya que la capacidad de resolucion de problemas tiene que ver con
el uso de datos mediante algun algoritmo para tomar una “decision’, en esto
es en lo que se basa la IA. Sin embargo, la cuestion se reduce a datos cuanti-
tativos y no el uso de informacion cualitativa para la toma de decisiones. Es
decir, ninguna IA puede valorar factores esenciales, cualidades, valores, como
son la justicia, lo sagrado, pues la IA acttia con datos cuantificables, por lo
que hay que traducir toda la informacién cualitativa a numérica, y su “res-
puesta” es mds bien una “reaccion” derivada del conjunto de datos, y no hay
ningun aspecto que se asemeje a la voluntad y a los sentimientos involucra-
dos en la toma de decisiones.

Fenomenologia de la percepcion

A partir de la definicion de inteligencia con la que vamos a trabajar, pode-
mos decir que la inteligencia —y sus conceptos andlogos: sabiduria, razon—
es la cualidad del sujeto de elegir, seleccionar, optar por lo mejor, lo mas
valioso, lo adecuado entre varias opciones. Esto no solo implica elegir, sino
también actuar con prudencia y discrecion. Comenzaremos por hacer una
breve descripcion del fendmeno de la percepcion, apoyandonos en la obra
de Merleau-Ponty (1993): Fenomenologia de la percepcion, en la que delimi-
ta las siguientes fases:

I. La sensacion. En esta primera etapa, nuestro organismo capta la
realidad a través de la interaccion fisica con los drganos sensitivos,
sin embargo, esta sensacion se ve afectada por la asociacion de re-
cuerdos, asi como por una intuicion eidética que capta las cualida-
des de los objetos:

II. Laasociacion y proyeccion de los recuerdos. La asociacion de las
sensaciones y los recuerdos carga la sensacion de emociones y senti-
mientos, que generan una vivencia.

III. Laatencion y el juicio. Las sensaciones no atendidas suelen pasar
desapercibidas, por lo que la percepcion implica la atencion de
nuestros sentidos hacia aquello que esta generando la sensacion, y
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el juicio es una valoracion de lo percibido. Es importante senalar
que en el fendmeno perceptivo hay una eleccion sobre a qué objetos
y sensaciones prestamos atencion, qué nos despierta interés, y sobre
toda percepcion elaboramos un juicio, es decir, nuestra consciencia
siempre estd elaborando juicios, aunque esto ocurra de forma in-
tuitiva, pues captamos la realidad con la inteligencia, pero también
con los sentimientos que nos ocasionan y nos “intencionan” a través
de la voluntad.

IV. El campo fenomenal. El campo fenomenal es el espacio donde se
da el fendmeno de la percepcion, y éste puede ser la conciencia, o
bien, la esencia del ser humano. En el caso de la inteligencia, el
campo fenomenal incluye la inteligencia misma, los sentimientos y
la voluntad, convirtiéndose en una conciencia que percibe, juzga,
elige, acttia, toma postura (actitudes) frente a la realidad que se le
presenta.

Xavier Zubiri (2001) considera que la inteligencia, el sentimiento y la vo-
luntad —esencia del ser humano— se encuentran radicalmente unidos, el
hombre es una inteligencia sentiente, una voluntad tendente y un sentimien-
to afectante; una inteligencia cargada de sentimientos y emociones que se
encuentran radicalmente unidos junto con la voluntad, por lo que el con-
cepto tradicional de inteligencia incluye los sentimientos y la voluntad, ade-
mas no pueden distinguirse las fronteras entre uno u otro aspecto, todo este
espacio es la conciencia.

Esto altimo es importante tomarlo en cuenta para la educacion y para
cualquier intervencion psicoterapéutica, pues implica que la educacion, asi
como los tratamientos psicoterapéuticos, deben ser abordados desde una
perspectiva integral, que incluya estos aspectos. Una educacion que no in-
cluya el amor, la diversion, el reto, o bien una psicoterapia que pretenda una
relacion aséptica, poco empdtica o que no genere simpatia, van a estar desti-
nadas al fracaso, segtin los ultimos aportes de las neurociencias.

Para Viktor Frankl, la dimension noética es el espacio en donde se dala
percepcion, el organo que percibe la realidad, pero una realidad facticay
contingente, aunque también trascendente, de las esencias y valores. Define
a la conciencia como el 6rgano del sentido, y con sentido se refiere al logos,
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no a las sensaciones; es decir, a través de la conciencia captamos las esen-
cias de manera intuitiva, tal como lo planteé Max Scheler, basado en el
concepto de intuicion que aporté Edmund Husserl.

Max Scheler, inspirado por Edmund Husserl en su concepto de intui-
cidn, nos abre las puertas a la forma de percepcion eidética:

Con este instrumento, Scheler comienza a describir lo que llama experiencia
fenomenoldgica. Una experiencia que no se limita —y este es el segundo ras-
go de la intuicion fenomenolégica— a la experiencia cognoscitiva, sino que
se extiende también a toda vivencia volitiva y sentimental. Estas regiones,
sobre todo la afectiva, son sin duda componentes muy fundamentales que
integran la vida humana, aunque resulte dificil su estudio. En este terreno se

concibe como continuador de la tradicion agustiniana y pascaliana. San-
chez-Migallon (2007)

A la fenomenologia de la percepcion, descrita por Merleau-Ponty, habria
que complementarle con el concepto de experiencia fenomenolégica, que
consta de:

1. Intuicion eidética o aprioristica, en donde se perciben esencias y leyes
esenciales, y no objetos particulares y contingentes.
2. Vivencia volitiva y sentimental.

Como podemos observar de esta descripcion fenomenologica, la inteli-
gencia, la voluntad y los sentimientos no sdlo se encuentran estrechamente
vinculados y se relacionan con una realidad mas alld de la factica particular,
sino que nos llevan a una percepcion de las esencias, una percepcion aprio-
ristica, que nos introduce al ambito de lo valoral, en donde la persona no
capta objetos particulares, sino esencias con un valor intrinseco, que permi-
ten poder elegir entre varias opciones como las de mayor valor.

Para ejemplificar lo que queremos decir, se nos puede presentar la op-
cion de ir a una funcion de cine con nuestro mejor amigo o visitar a un
familiar enfermo en el hospital. A primera vista, la opcién de mayor valor
es acompanar al pariente en el hospital, sin embargo, la eleccion se vuelve
mads compleja cuando vemos las circunstancias que rodean la eleccion: la
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gravedad del pariente, la idoneidad de la visita, el estado animico del ami-
go, el tiempo de ausencia, la posibilidad de recuperar o sustituir la presencia
de uno en cada caso.

Como lo dira Viktor Frankl, la eleccion pasa por decidir en donde mi
presencia es insustituible, de tal forma que la persona capta el valor vivencial
de ambas situaciones concretas, y decide el lugar en donde su presencia es
mas valiosa, necesaria y/o insustituible. Asi, la sabiduria, la respuesta inte-
ligente, serd la que esté cargada de sentido, y de esta manera el hombre, en
funcion de sus decisiones, se va construyendo como persona, le va dando
sentido a toda su vida.

Como se puede observar en el ejemplo, la decision se encuentra cargada
de razones, afectos y una voluntad que lo empuja ala accion; y la conciencia
valora ambas decisiones, mientras que la inteligencia optara por una de ellas.
Viktor Frankl menciona que el hombre ha dejado de ser guiado por los ins-
tintos y los valores de antaiio, por lo que solo tiene como guia su conciencia,
una conciencia que pertenece exclusivamente a la dimensién noética, pero que
se encuentra estrechamente ligada a las demas dimensiones del ser humano.

De esta forma, el dolor causado por un golpe en mi dedo gordo del pie
influye en mi estado de dnimo, y éste puede distorsionar mi percepcion de
alguna situacion, lo que generaria una respuesta inadecuada y elecciones
que no usen la inteligencia. Por ejemplo, el dolor del golpe me predispone
a una respuesta agresiva a un incidente de transito, y puedo reaccionar de
manera violenta a un incidente menor, y con ello habré actuado sin inteligen-
cia, como dirfamos de manera coloquial: con el estomago, con una reaccion
visceral.

Derivado de esta aproximacion fenomenologica, podriamos deducir
que la inteligencia es la cualidad que nos permite responder mas alla de los
condicionamientos psicosociales, y esto es lo constitutivo de la libertad, ya
que es la capacidad de responder mas alld de los condicionamientos y de-
terminismos.

En el ambito religioso, la inteligencia es la cualidad que nos hace imagen
y semejanza de los dioses o de Dios, expresado en los mitos, v. g., Prometeo
llevando el fuego de la sabiduria a los hombres, o bien, el fruto del arbol del
conocimiento del bien y del mal, fruto que abre los ojos del hombre, que co-
noce el bien y el mal y es capaz de elegir entre ellos.
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Los mitos de casi todas las religiones han relacionado al hombre con
Dios o los dioses, y lo que los hace de alguna manera semejantes es justa-
mente la inteligencia, la conciencia, la capacidad de entender y poder elegir,
aunque este don de los dioses suele acarrear de alguna manerala desgracia.
Prometeo, cuando roba el fuego del Olimpo, lo lleva a los hombres y esto le
acarrea el castigo de los dioses, quienes lo condenan a un suplicio eterno:
que sus entrafas devoradas por un dguila.

En el caso del mito biblico yahvista, la serpiente —simbolo de la sabi-
duria— convence a la mujer para probar del arbol del conocimiento del bien
y del mal, y tras transgredir la ley divina de no comer de su fruto, pero per-
suadidos por la serpiente, con la promesa de que serdn como dioses, Adan
y Eva caen, con el castigo de ser conscientes de su finitud, de su mortalidad,
de encontrarse desnudos y ajenos al mundo natural, que antes era un jardin
y ahora es hostil.

Como resumen fenomenoldgico, podemos decir que la inteligencia es
la cualidad de discernir, significar, apreciar, para actuar conforme a los valo-
res que percibe la conciencia en la realidad. La conciencia es el 6rgano de
la inteligencia, sentimientos y voluntad que nos permite decidir sobre lo
mejor, lo mas valioso y lo de mayor sentido en nuestras vidas.

A través de nuestra consciencia, experimentamos y percibimos vidas
mas plenas de sentido, v.g., Siddhartha Gautama, Jesucristo, Confucio, Lao-
Tse, et al., en donde este sentido que reconocemos intuitivamente, mas alla
de razonamientos logicos, se convierte en un consenso universal. La inteli-
gencia, entonces, se convierte en sabiduria de vida, y el filésofo se convier-
te en el buscador de ésta para vivirla a plenitud.

La inteligencia en la antropologia religiosa

En el transcurso de la historia de la humanidad, podemos observar que en
las diversas culturas existe la concepcion de una cualidad humana, que nos
relaciona con la trascendencia. Esta cualidad nos permite apreciar los he-
chos, valorarlos, determinar cudles son las respuestas adecuadas, apropiadas,
correctas a esta realidad que se nos presenta; se le ha denominado inteli-
gencia, sabiduria, conciencia, prudencia, saber elegir, y tiene que ver con la
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capacidad de escudrinar y ver mas alla de los meros hechos, para que esta
situacion vivida de forma empirica se transforme en una vivencia, y ésta en
una realidad experimentada, para transformarse en una vivencia experiencial,
que transforma nuestra vida de forma significativa.

Durante la Edad Media, los ildsofos escoldsticos situaban la inteligencia
como una potencia del alma, de hecho, hablaban de que el alma contaba con
tres potencias: memoria, entendimiento y voluntad.

En la perspectiva escolastica, de raigambre aristotélica, el alma eslo que
da forma a la materia, por lo tanto, el alma es aquello que da forma y vida
al hombre, que tiene las tres potencias o capacidades mencionadas arriba; en
cambio, hay una corriente platonica que mostrara al alma como un princi-
pio opuesto a lo material. Esto quiere decir que para los escolasticos el alma
no necesariamente era algo inmaterial, sino mas bien algo relacionado con
lo material, que informa y anima, aunque para los de pensamiento platonico
el alma si era algo inmaterial —espiritual, para ser preciso—, opuesto a lo ma-
terial y eterno.

La memoria consiste en la potencia que nos permite experimentar la
identidad del individuo a lo largo de su vida, es decir, reconocer mi yo de
la infancia con mi yo actual y proyectarlo a mi yo futuro. Esta potencia nos
permite tener una vida teleologica, es decir, con un sentido futuro, tras-
cendente o, en términos franklianos, un sentido taltimo. El sentido ultimo
al que se refiere Viktor Frankl es el sentido trascendente de la vida del
ser humano, el que va mas alla de las decisiones circunstanciales de la vida
¥y que permiten tener un proyecto de vida, una misién y vocacion en la
vida.

En la obra original de Viktor Frankl, EI hombre en busca de sentido
(2015), se menciona cémo el cimulo de decisiones concretas puede estar
cargado de un sentido que se va descubriendo, dando respuesta a la pregun-
ta: “;Para qué?” y no a la de “; Por qué?”. Sin embargo, tras profundizar en
el tema a través de El inconsciente espiritual: la presencia ignorada de Dios
(2011), EI hombre en busca del sentido ultimo (2013) Frankl se abre a una
esperanza de sentido de la totalidad de la vida humana, un sentido que
trasciende el limite de la historia y lo factico y se abre a Dios.

El entendimiento es la potencia que nos permite comprender la realidad,
sus causas y efectos, las razones y sentidos que encontramos en la realidad, y
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nos permite ordenar, clasificar, juzgar, discernir, elegir en las diversas situa-
ciones para actuar conforme a nuestra comprension.

La voluntad es aquella potencia del alma que nos impulsa a actuar, en
union con las otras potencias del alma. De esta breve explicacion de las
potencias del alma podriamos decir que la inteligencia, en su concepcion
actual, seria el equivalente al alma que posee estas tres capacidades o po-
tencias.

En el pensamiento escolastico, el alma humana era el espacio de comuni-
cacion con Dios, por ende, era el canal a través del cual Dios se comunica-
ba con y al ser humano. Juan de la Cruz identificard a las virtudes teologales
como las formas en que Dios comunica al hombre su vida: la fe que transfor-
ma el entendimiento del hombre, abriendo los ojos interiores a una realidad
inmersa en Dios; la esperanza, que transforma la memoria, proyectando al
hombre a un futuro que trasciende la muerte y los limites fisicos; y finalmen-
te, el amor, que mueve al hombre a la unién con Dios y con todala creacion.
De esta manera, Dios comunica al hombre su vida que es inteligencia, trascen-
dencia y amor que convoca a la creacion a formar una gran familia divina.

Por ello, para el mistico, la inteligencia es la capacidad de discernir a
Dios en nuestras vidas para elegir Su voluntad en ellas, y de esta manera
vivir la libertad de los hijos de Dios. Bajo esta perspectiva, la fe no suprime
la razon sino que la perfecciona, al abrir el entendimiento de una mirada
reduccionista de la realidad; la esperanza no es una alienacion y negacion
de nuestra condicion mortal, finita, sino que es la proyeccion del valor de
nuestra vida y nuestros actos que trascienden lo estrictamente material dela
realidad; el amor no es s6lo un conjunto de reacciones bioquimicas que nos
mueven a la perpetuacion de la especie, sino que es donacion generosa a la
causa del otro y de los otros.

Bajo esta vision, la inteligencia se convierte en sabiduria, es decir, en
saborear, sdpere, la vida y experienciar a Dios en ella.

Los valores, segiin Scheler, se presentan objetivamente como estructurados
seguin dos rasgos fundamentales y exclusivos:

1. La polaridad, todos los valores se organizan como siendo positivos o nega-

tivos. A diferencia de las cosas que solo son positivas.
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2. La jerarquia, cada valor hace presente en su percepcion que es igual, infe-
rior o superior a otros valores. Esta jerarquia da lugar a una escala de valo-
res que Scheler ordena de menor a mayor en cuatro grupos:

1. Los valores utiles, que se dividen en:
« Agradable-desagradable.
» Adecuado-inadecuado
« Conveniente-inconveniente.
2. Los valores vitales: sano-enfermo.
3. Los valores espirituales, estos se dividen en:
« Estéticos: bello-feo.
« Juridicos: justo-injusto.
« Intelectuales: verdadero-talso.
4. Los valores religiosos: santo-profano.
Zabala, José A. (2011).
Figura 1. Axiologia de los valores

Profano

Espirituales:
Légicos — Estéticos — Eticos
Verdad - Falsedad

Vitales:
Fuerte — Déhil

Utiles:
Agradable - Desagradable
Adecuado - Inadecuado
Conveniente - Inconveniente

L

Nota: Adaptado de "Axiclogia de los valores, segun Scheler’, por J. A. Zavala, 2011 (https://elfilosofosinfilo-
sofia.blogspot.com/2011/03 /axiologia-de-los-valores-segun-max.htmil).
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De esto, podemos concluir que el hombre que centre sus decisiones en
la realizacion y eleccion de los valores superiores, alcanzard una mayor
plenitud en su vida, lo que en palabras de Jesus seria: “Busca primero el
Reino de Dios y su justicia, y lo demads se te dara por anadidura” Mt. 6, 33,
seria la formula para alcanzar una vida plena de sentido.

La decision y la libertad

Hasta el momento hemos hablado de cémo percibimos la realidad seguin la
descripcion fenomenologica, sin embargo, ;la decision forma parte del fe-
nomeno de la percepcion?, ;o la decision tiene un proceso adicional, que
parte de la percepcion? Al momento de estudiar a todos los autores anterior-
mente citados: Husserl, Hartmann, Scheler, Frankl, Merleau Ponty, Zubiri
et al., pareciera que —una vez percibido el valor de la situacion o de las
opciones que se presentan— la decision es automatica, es decir, la inteligen-
cia implicaria una excelente educacion de la percepcion; que la decision
seria automatica por la mejor opcion, lo que reduciria el mal o la mala toma
de decisiones a un error o defecto perceptual, tal como lo sugiere Edward de
Bono, en su obra El pensamiento paralelo (1998).

Esto convertiria al sujeto no en una persona con libre albedrio para
elegir, o una persona inteligente que educa y mejora sus criterios de decision,
sino en una especie de IA que solo arroja una decision conforme a los datos
que se le alimentan. Eso pone en duda el grado de responsabilidad de nues-
tro actuar, de nuestras decisiones de vida, y no creo que explique como fue
posible que un pueblo tan culto y educado como el alemdn, por ejemplo,
haya permitido y alentado los horrores del Holocausto, o de una guerra
donde nadie podria ser victorioso. O ;como explicar la maldad de quien
comete crimenes atroces y es incapaz de demostrar sentimiento de culpa
alguna?

Bajo esta perspectiva, el mal —no el fruto del transcurrir de la vida
natural como son la enfermedad, la muerte o la culpa existencial—, sino el
mal moral, la crueldad, que hemos sufrido a lo largo de la historia, tiene su
origen en una falla en la percepcion,

29




INTELIGENCIA, MENTE Y CEREBRO HUMANO

« una falla en la intuicion eidética, que es incapaz de apreciar los va-
lores involucrados en una situacion, o

« una apreciacion en la vivencia volitiva y sentimental, equivocada o
deformada.

Bajo este argumento, se comprenderia aquella frase de Jests: “Perdona-
los, porque no saben lo que hacen” Lc. 23, 34, pues todo mal es fruto de una
deficiencia humana en todo el proceso de captacion de la realidad, y eso
implicaria que el misterio de la iniquidad quede resuelto, para dejar de ser
un misterio que involucra el libre albedrio, que, por otro lado, seria puesto
en tela de juicio, pues nuestras decisiones estarian determinadas por la for-
ma en que percibimos la realidad, no dejando espacio para elegir mal, con
toda intencionalidad, lo cual nos convertiria en estipidos —lo opuestos a
inteligentes— en vez de malvados.

Creemos que mas alla de la percepcion existe un ambito de la decision,
que se agregaria a la fenomenologia de la inteligencia, pues, a lo largo de la
historia de la humanidad, hemos tomado decisiones perjudiciales muchas
veces, malas moralmente y reprobables, atin a sabiendas del mal que implica
la decision: las adicciones, los abortos, la guerras, los asesinatos, se suceden
con plena conciencia del mal que se ejerce contra el otro o contra uno mis-
mo, de alli que nos hemos inventado demonios que nos orillan, nos tientan
0 nos poseen para justificar la maldad de nuestros actos y el porqué de tan
absurdas decisiones.

Nos parece que una fenomenologia de la inteligencia debe contener los
siguientes elementos:

1. Una fenomenologia de la percepcion.

2. Una conciencia que involucre la inteligencia, los sentimientos y la
voluntad, capaz de tener una experiencia fenomenologica.

3. Unafenomenologia de la decision, que parta de una antropologia que
acepte una dimension noética o espiritual, libre de condicionamien-
tos y determinismos.

Solo asi podriamos salvaguardar la libertad del hombre: libertad para
amar —porque solo desde la libertad se puede amar—, libertad para elegir
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entre el bien y el mal —el fruto del arbol del conocimiento del bien y del
mal, del mito del Antiguo Testamento—, el misterio del hombre, el misterio
de la iniquidad, pero también de la bondad.

Una aproximaciéon fenomenolégica
a lainteligencia

Proponemos el siguiente esquema de una fenomenologia de la inteligencia:

Realidad > organos de sentido - amigdala - cerebro limbico (emociones,
instintos) > corteza cerebral (decodificacion en una imagen o fantasma) >
consciencia (experiencia fenomenologica: intuicion eidética y vivencia voli-
tivay sentimental) > dimension noética o espiritual el YO (self), sujeto de la
libertad (libre albedrio/decision/responsabilidad) > responder a la situacion
realizando valores: creativos, vivenciales o contemplativos y actitudinales.

A través de esta sintesis, intentamos expresar graficamente el proceso que
sigue el fendmeno de la inteligencia, entendida como la facultad para:

1. Percibir la realidad. En esta percepcion, valorar la realidad.

2. Esta realidad es filtrada por la inteligencia, sentimientos y voluntad,
asociada a vivencias y recuerdos en la conciencia.

3. Sopesar las distintas posibilidades.

4. Elegir, seleccionar la mejor decision.

5. Realizar los valores elegidos a través de las acciones y actitudes.

El proceso general de la percepcion y toma de decisiones es el siguiente:

I. Realidad.
II. Estimulo sensitivo de la realidad en los receptores nerviosos.
III. Elestimulo sensitivo o nervioso, viaja en forma de impulsos elec-
troquimicos.
IV. El estimulo nervioso llega al sistema instintivo, que se encuentra en
el cerebro reptiliano, conformado por el tronco cerebral, el hipo-
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campo y los ganglios en la base del cerebro. Su funcion es la super-
vivencia y es preconsciente, por lo que esta parte del cerebro toma
decisiones auténomas preconscientes y regula la motricidad.

V. Los estimulos llegan al sisterna limbico o de las emociones, que re-
gula las emociones y se relaciona con el olfato y la memoria a largo
plazo, por lo que interviene en la formacion de las vivencias. Aqui
también se encuentra la empatia.

VI. La corteza cerebral que forma la conciencia humana. En esta parte
del cerebro, compuesto por los lobulos frontales, occipital, parietal,
temporal, y el tdlamo que releva entre los sentidos y la corteza cere-
bral (los lébulos mencionados). Aqui es donde los estimulos disper-
sos en las diferentes areas del cerebro se retinen para formar una
imagen o fantasma (ente que se aparece a la mente). Esta union de
los diferentes componentes del estimulo se hace a través del sentido
comuin.

El lado derecho del lobulo frontal se asocia al pensamiento artistico,
mientras que ellado izquierdo con el pensamiento légico matemdtico. A tra-
vés del 16bulo frontal, se controlan los movimientos especializados y la plani-
ficacion a largo plazo —teleoldgica—.

Aunque podamos indicar en qué parte del cerebro se realiza alguna fun-
cion determinada, atin no hay un conocimiento profundo de qué es la concien-
cia, y algunos estudiosos de la biologia cudntica sugieren que tiene que ver con
procesos cudnticos que se generan en el cerebro. Sin embargo, a pesar de la
importancia y necesidad del cerebro y su relacion innegable con el conscien-
te, el inconsciente y el subconsciente, se desconoce su naturaleza, y solo queda
describirla fenomenolégicamente como instintos, emociones y sentimientos,
e inteligencia.

La mayor parte de las decisiones son preconscientes, es decir, que se dan
en automatico a través de los sistemas instintivo y emocional, ademas que
alli también se procesa la memoria de largo plazo, y tiende a la neofobia,
que es el temor a lo nuevo; de alli la formacion de habitos y la resistencia al
cambio.

Sin embargo, segin estudios recientes, los instintos y emociones son
controlables, lo que significa que son educables. Esto tiene implicaciones
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Figura 2. Anatomia del cerebro
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Nota: "Anatonia cerebral y sistema limbico”, por BrightFocus Foundation, 2021 (https:/fwww.brightfocus.
org/espanol/alzheimer/anatomia-cerebral-y-sistema-limbico#:~:text=El%2 0sistema%e 20186 C3%AD
mbico%20constat20de, por%2 0la%20enfermed ad%2 0de% 20 Alzhei mer

importantes sobre el comportamiento humano, que es capaz de superar los
instintos y emociones con sus reacciones automaticas, teniendo la capacidad
de elegir y decidir mads alla de ellas, alli es donde radica, posiblemente, el
libre albedrio.

Conclusiones

La inteligencia, como capacidad de poder elegir la mejor opcion y actuar
en consecuencia de manera prudente, implica dos aspectos esenciales: la
percepcion, que estd ligada alas emociones, sentimientos, recuerdos y, des-
de luego, a una intuicion prelogica o eidética que nos permite percibir lo
esencial, esta percepcion valoral o axiologica nos ayuda a discernir lo mads
adecuado o mejor eleccion segiin la circunstancia; y un segundo aspecto voli-
tivo. Esto nos plantea un problema respecto a si la mala eleccidn es sélo un
problema perceptual o existe la probabilidad de elegir el mal dentro de
nuestro libre albedrio. Hay neurocientificos como Edward de Bono que
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proponen que las malas elecciones derivan de malas percepciones, y esto
acercaria la inteligencia humana a la artificial, en donde los aspectos éticos
axiologicos serian los criterios de eleccion, por lo que solo seria necesario
una educacion y formacion adecuada de la percepcion, ya que la eleccion
seria dada en automatico. Sin embargo, las corrientes humanistas plantean
que la consciencia humana es mucho mas que sélo un instrumento con el que
se percibe el mundo, sino que forma parte de €l y lo interpreta, ademas cuen-
ta con una capacidad volitiva de eleccion. ;Es la voluntad sélo un mecanis-
mo de la percepcion que mueve a la accion al ser humano?, o ;la voluntad
puede sobreponerse incluso a la percepcion de una circunstancia dada, ac-
tuando aun contra lo que dictaria una sana percepcion de la realidad?, esas
son las interrogantes que quedan abiertas para estudios posteriores.

Epilogo

Fenomenoldgicamente, aunque veamos la actividad cerebral asociada a los
procesos intelectivo-sentimentales-volitivos, no puede decantarse sobre si
es el cerebro quien genera la conciencia, o es ésta la que usa al cerebro para
conectarse con la realidad. ;Es la conciencia un estado emergente de
la actividad cerebral —emergentismo fisicalista—? o, por el contrario, ;es la
conciencia la que utiliza al cerebro para conectarse con la realidad fisica del
universo?

Este cuestionamiento nos lleva al antiguo debate aristotélico-platénico
sobre la naturaleza del alma. Lo que podemos concluir es que no se puede
hablar de inteligencia pura, sino que esta capacidad va intimamente ligada
con los sentimientos que intencionan a la voluntad hacia la realidad, y que
la inteligencia incluye no solo los juicios 16gicos o razonamientos, sino tam-
bién alas vivencias asociadas, e intencionan al sujeto moviéndolo a la accion,
con una actitud determinada, y este proceso esta asociado a determinada
actividad cerebral.

La fenomenologia solo se remite a la descripcion de este fendmeno sin
explicar las causas y los comos del mismo. A pesar de los innegables avances
en las neurociencias, y en los numerosos aportes de la fenomenologia en
tiempos recientes, los grandes cuestionamientos respecto al libre albedrio,
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el misterio de la iniquidad o del mal, y el misterio mismo de la persona, que
se encuentra definida en su esencia como un ser inteligente —y en esto
radica la semejanza con Dios, segun la fenomenologia de la religion, de alli
la posibilidad de la comunicacion con la trascendencia—, siguen siendo
temas a investigar.

;Qué aportes traerd la biologia cudntica para dilucidar qué es la con-
ciencia? ;Los avances de la inteligencia artificial nos aportardn informacion
que nos ayude a comprender como funciona nuestra inteligencia? Me pa-
rece que las ciencias de la complejidad, con un aporte multidisciplinario,
nos llevaran a profundizar en el mas maravilloso misterio del universo cono-
cido: la conciencia humana.
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Resumen

El planteamiento de si el conocimiento cientifico es una mera construccion
funcional y coherente o una representacion de la realidad revive el problema
del conocimiento que plantearon el racionalismo kantiano y el realismo
cognoscitivo. La ciencia, como en el caso de la fisica, pone a discusion si
su conocimiento es un modelo construido o expresa un descubrimiento de la
realidad. La argumentacion constructivista hace énfasis en el sujeto encerra-
do en su subjetividad que se pregunta si es posible conocer o no la realidad.
El realismo parte de que la realidad no hay que buscarla, se presenta e im-
prime su huella en el sujeto. El conocimiento es un hecho a describir, no es
producto de una reflexion. El sujeto y la realidad ontoldgicamente son dis-
tintos. Lo que el humano conoce sélo es posible conocerlo al modo de la
sensibilidad humana o con instrumentos que ayudan a refinarla o ampliar-
la. Se revisan los planteamientos constructivistas, el racionalismo kantiano,
los planteamientos de Maturana & Varela del conocimiento como accion,
la inteligencia sentiente de Zubiri y el realismo cientifico.
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Introduccion

La relacion entre conocimiento y realidad es una cuestién que multiples
disciplinas con diferentes perspectivas se han planteado. La filosofia lo ha
hecho desde los griegos, se le lama gnoseologia ala rama de la filosofia que
explica el conocimiento en general y epistemologia al estudio del conoci-
miento como ciencia. También en las disciplinas del area de la salud, como
la psicologia y psiquiatria, estudian la relacién entre sujeto y realidad en
cuanto proceso sano o patologico, como la esquizofrenia, que presenta ras-
gos emocionales, conductuales y cognitivos. En los elementos cognitivos
que configuran el cuadro de la esquizofrenia se presenta “una importante
deficiencia en la forma en que se percibe la realidad” (oms, 2022, parr. 14),
hay una pérdida del contacto con la realidad, "alucinaciones (percepciones
falsas), ideas delirantes (creencias falsas)” (Tamminga, 2022, parr. 1) y dete-
rioro en el razonamiento. “El punto de inflexion mas elocuente entre nor-
malidad y morbilidad mental es precisamente el juicio de la realidad” (Fi-
gueroa ef al., 2017, p. 196). La conciencia de realidad en la esquizofrenia
estd definida por la ruptura y desvinculacion entre el individuo y su entor-
no social. En las diferentes culturas en las que se ha estudiado, la esquizo-
frenia presenta los mismos procesos, lo que se modifica es el contenido del
material alucinatorio y de las ideas delirantes (Sanmillan et al., 2015, p.
1195). Se investiga si las funciones prefrontales y los circuitos cortico-tala-
mo-estriado-corticales estdn involucrados en pacientes con esquizofrenia
(Lozano & Acosta, 2009, p. 94). La idea que estd en el sustrato de estos estu-
dios es que hay una forma sana de percibir la realidad y otra morbida. No
cuestiona si es posible conocerla o no.

Los avances de las ciencias cuestionan si las teorias que explican los
fendmenos son meramente construcciones de los cientificos que dan una
explicacion coherente de la realidad o si hay una correspondencia entre la
realidad y la explicacion propuesta. En la fisica, con el principio de indeter-
minacion de Heisenberg, no poder determinar la posicion y la velocidad
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simultdneamente de una particula atémica ha puesto en la discusion si las
leyes naturales formuladas matematicamente en la teoria cuantica correspon-
den propiamente a tales particulas elementales o su expresion matematica
es solo una formulacion interpretativa de la realidad (Hidalgo, 2009, p. 11).
La ciencia construye modelos tedricos que no representan la realidad, son
creaciones funcionales, con una coherencia légica, que son sometidas ex-
perimentalmente conforme a convenciones establecidas previamente para
demostrar su verdad o falsedad. La realidad y objetividad quedan circuns-
critas a una coherencia discursiva sin que traspasen la frontera de una dis-
tincion ontoldgica entre el ser y el conocer. La cuestion, si el conocimiento
cientifico representa o construye un modelo de la realidad es la expresion
del problema del conocimiento en el racionalismo moderno. En este trabajo
se revisa el problema del conocimiento cientifico en cuanto a si es posible
que los enunciados cientificos sean la expresion del descubrimiento de una
realidad diferente de la cognoscente o una construccion légica, coherente
y convencional pero no representativa de la realidad. Para esto se revisan
las ideas constructivistas y su sustento filosofico en Kant, el conocimiento
como accion de Maturana & Varela, los planteamientos de la inteligencia
sentiente de Zubiri y, finalmente, las ideas del realismo cientifico.

La construccion de la realidad

Las teorias son meras construcciones que con el tiempo se vuelven obsole-
tas y se cambian por otras mas funcionales, como la teoria de la luz que en
el siglo x1x sostenia que la luz era una onda que se porpagaba en el éter, un
fluido que impregna al universo y a los cuerpos materiales. Las ondas dela
luz se rigen por las leyes de reflexion y refraccion de Fresnel (Cordero-Lecca,
2009). EI éter surge como un concepto explicativo: no describia ningun
fendmeno fisico observable, pero facilitaba explicar determinados fenome-
nos como la propagacion de la luz en el vacio. La existencia del éter permi-
tia evitar la accion a distancia, servir de sustento para la propagacion de los
campos electromagnéticos y proporcionar un referencial privilegiado en el
cual se hallaban expresadas las ecuaciones de Maxwell. En 1905, Einstein
declaro prescindible al éter, pero dejo sin explicar como podia propagarse
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laluz en el espacio vacio sin alglin soporte material. En 1916 Einstein, ter-
minada la teoria de la relatividad general, reivindica la existencia de un éter
gravitatorio, afirmando que ésta no era incompatible con algunas caracte-
risticas del antiguo éter electromagnético. “La supresion del término éter
del vocabulario de la fisica no eliminé los problemas conceptuales que la
hipdtesis de su existencia resolvia. Aun hoy es posible reformular estos pro-
blemas en el marco de una teoria de campos” (Cassini & Levinas, 2009, p. 34).
Algunas de las entidades que en la fisica se postulan en las teorias son en-
tidades conceptuales que no necesariamente tienen un soporte ontologico
pero son indispensables para la explicacion de los fenomenos.

Muchas de las afirmaciones cientificas que en este momento se conside-
ran como verdaderas, con el paso del tiempo seran consideradas como fal-
sas. Ante laimposibilidad de saber cuales son verdaderas, es mejor no con-
siderar las afirmaciones cientificas bajo el criterio de verdad, sino bajo el
criterio de instrumentalidad. El conocimiento cientifico es instrumental,
funciona como explicacion de un fenémeno de acuerdo a un método y en
relacion con algunos fines. Los modelos cientificos no son revelados por
la naturaleza, son construidos por los cientificos, son mapas parciales de la
realidad. La relacion entre conocimiento cientifico y realidad no es una re-
lacion de verdad, es de funcionalidad. Los modelos cientificos explican una
parte de la realidad desde una perspectiva y puede haber otro que, desde
otra perspectiva, explique otra parte de esa misma realidad explicada por otro
modelo (Ballester, 2012). Se adopta como verdadera una explicacion no por
ser real sino porque es la mejor explicacion. Cuando varias hipotesis expli-
can un fenomeno, se elige como la mejor explicacion del fenémeno la mas
coherente, profunda, probable o simple. Jean Perrin en 1913 argumenta que
se acepta la existencia del dtomo gracias a que permite obtener por diferen-
tes procedimientos un valor coincidente con el niimero de Avogadro (Dié-
guez, 2016), namero que sirve para medir cuantas entidades elementales se
encuentran en un mol de una sustancia.

En la ciencia la representacion de la realidad no es una descripcion de
ella, sino un disefio con una dimension pragmdtica: guiar la accion y la
investigacion. No es una adecuacion con la realidad, son bocetos que guian
o son usados para otras cosas de tal o cual manera. No son una representacion
de la realidad, son una modelacion de la realidad, sin que esto signifique
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que la realidad es asi, son modelos que permiten la accién en el mundo e
investigar (Pierola, 2021). El constructivismo considera que el conocimien-
to no es la descripcion de la realidad sino un modelo de ella. La relacion
entre sujeto que conoce y la realidad es una relacion en la que el sujeto
construye una interpretacion de la realidad, esa interpretacion no necesa-
riamente significa que la realidad sea del modo como se interpreta (Marin
et al., 1999). El conocimiento no refleja una realidad externa tal cual es, sino
una construcciéon de un mundo constituido por la propia experiencia y un
proposito consciente para construirlo. El conocimiento es subjetivo, inter-
namente coherente y externamente viable. EI conocimiento no descubrela
realidad, la crea y la organiza, es “producto de la adaptacion interna que el
sujeto realiza de la realidad que experimenta por medio de los sentidos”
(Sanchez Robayo, 2020). El conocimiento se forma por la experiencia del
sujeto con una realidad externa que es incognoscible por €l

El cientifico no describe objetivamente un mundo tal cual es. El cienti-
fico crea una descripcion sobre lo que considera relevante, quiere investigar,
mostrar y comprobar experimentalmente de un modo acordado. El inves-
tigador construye un modelo funcional para explicar una realidad que puede
ser adecuada o no seglin unos criterios consensuados (Ortiz, 2020). El su-
jeto es un constructor de la realidad. No hay acceso a una objetividad como
una realidad independiente del sujeto. La validez del modelo esta en funcion
de la coherencia logica y la funcionalidad operativa en su entorno. El conoci-
miento es una construccion personal y social, el conocimiento cientifico
tiene esa misma condicion. La naturaleza no tiene leyes, lo que se enumera
como leyes de la naturaleza son simplemente el resultado de esta actividad
humana llamada ciencia. Los conocimientos de la ciencia sobre el mundo
son construcciones que pasan por un proceso de creacion, comprobacion
y comunicacion por instituciones sociales para ser validadas por la comu-
nidad cientifica. Se observa el mundo y se trata de comprobar silas ideasy
conceptualizaciones tienen sentido (Matthews, 1994). Los datos no surgen
de la naturaleza, surgen de las hipotesis y teorias de los cientificos que obser-
van la naturaleza o disefian los experimentos aprobados por la comunidad
cientifica. El grupo de cientificos tiene reglas muy definidas que califican la
construccion cientifica como objetiva o no, por lo que los datos e hipotesis
son producto de una actividad sociocultural (Anguita Virella, 2001).
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En el constructivismo la relacion entre saber y realidad es una adapta-
cion o ajuste funcional, en tanto que lo que funciona para la vida del sujeto
permanece ylo que no funciona se elimina; no sobrevive el mds apto o lo mas
verdadero sino lo que mejor funciona. No hay una teleologia, los propdsitos
los establece el ser humano, la explicacion, la prediccion y el control son
meras formas de organizar, de construir el conocimiento humano, como si
el mundo fuera teleologico, no hay fines, simplemente sobrevive y perma-
nece lo que mejor funciona. El conocimiento no es pasivo, es una accion
organizativa conforme es el entendimiento. Es una accién del entendimiento
que solo puede operar conforme él es, no es una accion sobre las cosas en
si. El conocimiento es el fruto de la accion del entendimiento, de la manera
como organiza su experiencia. El intelecto organiza el mundo a partir del
fluir de su experiencia. Las experiencias que se repiten o se evitan son eva-
luadas en cuanto su funcionalidad en un entorno que no conoce tal cual es,
no se conoce la realidad exterior, el cognoscente sabe que esa experiencia
ha sido funcional porque le permite seguir funcionando como organismo.
El constructivismo no es una representacion de la realidad exterior, es la
creacion de un modelo del flujo de experiencias repetidas y relaciones relati-
vamente seguras parala construccion de un mundo mas o menos confiable
(Von Glaserfeld, 1994).

El constructivismo considera que el conocimiento es construido acti-
vamente por el sujeto, la funcion del conocimiento es adaptativa y permite
organizar la experiencia, no descubrir la realidad (Martinez, 1999). Que
cada individuo construya su propia realidad llevaria a un solipsismo, pero
si hay otros muchos sujetos en la realidad construida, “mi punto de vista
solipsistico se hace insostenible tan pronto como invento otro ser viviente
autonomo a mi lado” (Von Foerster, 1994, p. 54), actuando conjuntamente
se construye nuestra realidad. Son tantas realidades como sujetos hay, de-
pende de la percepcion del sujeto y la manera como la comunica. Se sabe
lo que se conoce porque se comunica y en el proceso de comunicacion, in-
tervienen multiples factores que van desde el uso de determinadas palabras
y no otras, la interpretacion de ellas por parte de quien recibe la informacion,
la historia de la relacion de los participantes en el proceso comunicativo,
por lo que cada uno construye su propia realidad (Watzlawick, 1981). Si
cada uno construye su realidad ;es real la realidad?
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;Como sabemos lo que creemos saber? Son varias preguntas en una
misma, la primera es qué sabemos, como sabemos lo que sabemos y qué
creemos saber. Lo que sabemos esta relacionado con la indagacion que se
hace de la realidad. El como sabemos implica que el conocimiento inda-
gue sobre su propia actividad para conocer la realidad. En cuanto alo que
creemos saber cuestiona los supuestos de laindagacion de la realidad como
una realidad externa al sujeto. El conocer la realidad esta determinado por
la misma actividad cognoscitiva, lo que se conoce es producto de esa activi-
dad, “la realidad supuestamente hallada es una realidad inventada y su in-
ventor no tiene conciencia del acto de su invencion, sino que cree que esa
realidad es algo independiente de él y que puede ser descubierta” (Watz-
lawick, 1994, p. 15).

Kant, el conocimiento del fenémeno

Todo lo que se conoce se conoce en un espacio y un tiempo, se presenta en
un momento y en un lugar. “Espacio y tiempo valen como condiciones de
la posibilidad de que nos sean dados objetos” (Kant, 1982, p. 86). Espacio y
tiempo son formas a priori, son estructuras innatas de la mente que permi-
ten que se dé y se organice el conocimiento. Para Kant, investigar el proceso
de conocimiento es analizar primero las condiciones que posibilitan el cono-
cimiento (Guerrero, 2005). En la relacion del conocimiento entre objeto y
sujeto, Kant se plantea cuales son las condiciones de posibilidad para que
se dé el conocimiento, se investiga como el sujeto se representa la realidad
(Garcia, 2006). Los fendmenos son como se nos presenta la realidad y se le
da “el nombre de notimenos a las cosas en si mismas” (Kant, 1982, p. 151).
Las cosas se conocen como fenémenos, como representaciones, no como
son en si mismas (Benzi y Soto, 2006). El conocimiento es determinacion
del sujeto sobre el objeto de conocimiento. Si el noumeno fuera un elemen-
to del proceso de conocimiento, seria parte del entendimiento, por consi-
guiente, un a priori, no una realidad externa y diferente al sujeto (Osorio,
1999). El conocimiento del noiimeno esta condicionado por las formas a
priori, por lo que la cosa en si no es cognoscible (Neumann, 2016). El cono-
cimiento del mundo no es tal cual es el mundo, como es en si mismo, no se
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conoce el noumeno, sino cémo puede conocerlo el sujeto. No se sabe como
es el mundo, lo que Kant investiga es como el sujeto se representa la realidad,
como la razén por sus caracteristicas representa la realidad. La razon esta
condicionada por las formas a priori, no a conocer el mundo como es en si,
sino a construir una representacion del mundo.

La representacion del mundo construido por la razén no es conocimien-
to de la cosa en si, son representaciones del entendimiento que dependen
de los elementos que el mismo entendimiento ha aportado a priori, lo co-
nocido es una forma de pensar el objeto a priori. El objeto del conocimien-
to depende del mismo entendimiento. Las cosas las experimentamos como
teniendo propiedades espacio-temporales que, de hecho, no tienen. El espa-
cio y el tiempo son parte del inventario de la razon, por tanto, dependen de
ella. No conocemos las cosas en si, lo que se conoce es la representacion que
la razon hace de las cosas (Amado, 2019). La verdad como adecuacion entre
el entendimiento y el objeto da un giro radical con Kant, no es el entendi-
miento el que se conforma a los objetos, son los objetos los que se confor-
man al entendimiento (Straulino, 2019). La verdad es la concordancia del
entendimiento consigo mismo. La verdad entendida como una relacion de
adecuacion entre el entendimiento y la realidad, cambia en Kant a la ade-
cuacion de la realidad con el entendimiento. La realidad como tal es incog-
noscible, el noimeno no lo conocemos, la razon crea una representacion a
partir de sus estructuras a priori, el objeto del conocimiento es creado por
la razon, la verdad es la concordancia de la razon con el objeto del conoci-
miento, por lo tanto, la verdad es la concordancia de la razon consigo misma
(Straulino, 2020).

Maturana, el conocimiento como accién

El conocimiento se da como resultado de una accion del organismo. “Cono-
cer es accion efectiva, es decir, efectividad operacional en el dominio de
existencia del ser vivo” (Maturana & Varela, 1984, p. 15). El conocer es un
hacer por parte del que conoce y su hacer estd determinado por su estructu-
ra bioldgica. El que conoce tiene una organizacion, una serie de relaciones
entre los distintos componentes para que se le reconozca como tal, como
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miembro de una clase especifica. “Se entiende por estructura de algo a los
componentes y relaciones que concretamente constituyen una unidad par-
ticular realizando su organizacion” (Maturana & Varela, 1984, p. 28). Los
seres vivos son sistemas autonomos, lo que los define como unidad es su
organizacion, una organizacion autopoiética, es decir una organizacion cuyo
producto es si misma, no hay separacion entre productor y producto, el ser
y el hacer es inseparable (Maturana & Varela, 1984, p. 29). "La célula es el
ejemplo paradigmatico concreto de una unidad autopoiética: su metabolis-
mo consiste en una red de interacciones que interconectan sus componen-
tes moleculares y produce moléculas que forman parte de la propia célula”
(Moreira, 2004, p. 598).

El operar del sistema nervioso es expresion de su estructura y conexio-
nes, la conducta surge segun el modo como se establecen en €l sus relaciones
de actividad internas (Maturana & Varela, 1984). Opera con representacio-
nes que hace del mundo y con una adecuacion entre el operar del organis-
mo y su mundo (Maturana & Varela, 1984). El operar de los seres vivos se
da por una mutua adaptacion entre el sistema y su medio (Becerra, 2016).
Se puede observar un sistema en dominios diferentes. En el dominio del
operar de sus componentes, de sus estados internos y sus cambios estructu-
rales, desde esta dinamica el ambiente es irrelevante, no existe. Otra forma
de observar es el sistema en sus interacciones con el medio, la historia de
las relaciones entre el medio, la conducta del sistema, en esta perspectiva la
dindmica interna es irrelevante. Estos dos dominios de descripcion o pers-
pectivas son necesarias, se pueden observar simultaneamente desde un do-
minio mas abarcador. “Asi no necesitamos recurrir a las representaciones, ni
necesitamos negar que el sistema opera en un medio que le es conmensu-
rable como resultado de su historia de acoplamiento estructural” (Maturana
& Varela, 1984).

Observar los cambios de estado de un organismo lo sefialamos como
conducta. “Se llama conducta a los cambios de postura o posicion de un ser
vivo, que un observador describe como movimientos o acciones en relacion
con un ambiente determinado” (Maturana & Varela, 1984, p. 92). Los cam-
bios en el organismo dependen de su estructura, las expectativas del obser-
vador los califican como éxito y fracaso. Las perturbaciones externas mo-
dulan el ir y venir de los balances internos. Por ejemplo en la vision, por cada
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neurona de la retina que se proyecta a nuestra corteza visual, se conectan
a esa misma zona mas de cien neuronas que provienen de otras partes dela
corteza y del nicleo geniculado lateral del talamo que se superponen a
la accion de la retina en una relacion de efecto mutuo y no de una simple
secuencialidad. El proceso de conocer esta fundado en el organismo como
una unidad y en el cierre operacional del sistema nervioso, el conocer es
hacer correlaciones censo-efectoras en los dominios de acoplamiento estruc-
tural en que se existe (Maturana & Varela, 1984, pp. 92-111).

El operar del sistema nervioso no es ninguno de los dos extremos: ni
representacional ni solipsista. No se da el solipsismo porque el sistema ner-
vioso, como parte del organismo, participa en las interacciones de éste en
su medio, las que continuamente gatillan en él cambios estructurales que
modulan su dinamica de estados. Esto es asi a pesar de que para el operar
del sistema nervioso no hay afuera ni adentro, sino sélo manutencion de
correlaciones propias que estan en continuo cambio. “ Tampoco [es] repre-
sentacional porque, en cada interaccion, es el estado estructural del sistema
nervioso el que especifica cudles perturbaciones son posibles y qué cam-
bios gatillan ellas en su dindmica de estados” (Maturana & Varela, 1984, pp.
112-113).

El sistema nervioso es una unidad con clausura operacional definido
por sus relaciones internas, en las que las interacciones s6lo actian modu-
lando su dinamica estructural. No capta informacion del mundo externo,
sino que interactia selectivamente con el medio al especificar qué configu-
raciones del medio son perturbaciones y qué cambios estructurales gatillan
éstas en el organismo para seguir operando y no desintegrarse. En cada ins-
tante se conserva el acoplamiento estructural, adaptacion del organismo a
su medio de interaccion (Maturana & Varela, 1984).

La conducta es un fenémeno relacional que el observador senala entre
el organismo y medio. La interaccion esta determinada por la estructura del
organismo. Al conjunto de interacciones de los organismos de una especie,
que no depende de las peculiaridades del individuo, se les nombra conduc-
tas instintivas o determinadas genéticamente. Se les llama aprendidas a las
interacciones que el individuo desarrolla después de una historia particular
de interacciones. Lo que se entiende como aprendizaje es “una expresion del
acoplamiento estructural, que siempre va a mantener una compatibilidad
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entre el operar del organismo y el medio en que éste se da” (Maturana &
Varela, 1984). El conocimiento definido por el observador, una conducta
efectiva en un contexto sefialado. El vivir implica el acoplamiento estructural
continuo como ser vivo en un contexto, por lo que vivir es conocer, “vivir
es una accion efectiva en el existir como ser vivo “(Maturana & Varela, 1984,
p. 116). El sistema nervioso participa en los actos cognoscitivos de dos ma-
neras: como una estructura con una red interneural con clausura operacio-
nal, con una enorme diversidad de conexiones sensomotoras que permiten
operar al organismo; y, de una segunda manera, abre al organismo a nuevas
dimensiones de acoplamiento estructural que le permitan, al organismo, aso-
ciaciones de gran diversidad de estados internos con la diversidad de inter-
acciones que pueda realizar. Un sistema nervioso tan rico y vasto hace po-
sible en el hombre la autoconciencia y lenguaje (Maturana & Varela, 1984).

La comunicacion es una actividad del organismo como otras, sélo que
se da en el dominio del acoplamiento social. “Como observadores, designa-
mos como comunicativas las conductas que se dan en un acoplamiento
social, y como comunicacidn, la coordinacion conductual que observamos
como resultado de ella” (Maturana & Varela, 1984, p. 129). Se presentan con-
ductas filogenéticas y ontogenéticas, como especie y como individuo. La
ontogenia se refiere a “la historia de los cambios estructurales de una deter-
minada unidad autopoiética” (Moreira, 2004, p. 598). Lo filogenético hace
referencia a los cambios bioldgicos que han presentado los organismos en
su evolucion como especie. En la comunicacion no se transmite informacion
que procesa otro organismo. En la comunicacién cada persona dice lo que
dice y oye lo que oye segin su propia determinacion estructural, desde la
perspectiva del observador siempre hay cierta ambigiiedad. En las conduc-
tas comunicacionales se realiza un mutuo acoplamiento lingiistico, "no
porque el lenguaje nos permita decir lo que somos, sino porque somos en
el lenguaje, en un continuo ser en los mundos lingiiisticos y semdnticos que
traemos a la mano con otros” (Maturana & Varela, 1984, p. 155). El ser hu-
mano se transforma continuamente en el devenir continuo del mundo lin-
giiistico que se construye entre los seres humanos.

El fenémeno del conocer genera la pregunta por el conocer, es una pre-
gunta que estd en el mismo dominio, es el conocimiento del conocimiento.
No se esta en el extremo objetivista, el mundo se representa tal cual es, ni en
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el extremo idealista, o solipsista, el mundo que se representa es una plena
construccion del sujeto. Es una solucion intermedia, hay una regularidad
en el mundo experimentado a cada momento, pero no hay una referencia
independiente al mismo tiempo del sujeto que conoce. Como observador y
descriptor del mundo se interacciona con él, se hace con la estructura que
se tiene, la condicion filogenética, y con la propia historia de las interaccio-
nes, la condicion ontogenética. Se estd inmerso en esta circularidad, el mun-
do se conoce de acuerdo al conocedor y el conocedor cambia de acuerdo alo
que conoce en su interaccion con el mundo. Se sabe del mundo a manera
del que sabe y lo que se sabe del mundo cambia cuando se sabe del mundo.
Es una circularidad que no es idealista ni objetivista. El conocimiento del
observador es el resultado de un acoplamiento estructural en el dominio
experiencial, hay una identidad entre accion y conocimiento, todo conocer
es un hacer (Maturana & Varela, 1984).

Zubiri, el conocer de la inteligencia sentiente

Zubiri prefiere hablar de una teoria de la inteligencia y no de una teoria del
conocimiento. No hay prioridad entre saber y realidad, estan en la misma
raiz. Lo especifico de la inteligencia es estar en realidad y estar en realidad es
aprehender las cosas como reales (Badia, 2014) La conciencia es la sustan-
tivacion del darse cuenta, el darse cuenta es darse cuenta de algo que esta
presente, que esta asi antes de darse cuenta, su existencia no depende del
darse cuenta. El darse cuenta es un momento del acto de inteleccion. El dar-
se cuenta es un acto de aprehension, es una captacion de lo presente y darse
cuenta de lo captado, ser consciente de que se estd aprehendiendo algo. La
aprehension sensible es lo que constituye el sentir. El sentir es un proceso
con tres momentos: suscitacion, modificacion tonica y respuesta. Susci-
tacion es todo lo que desencadena una accion en el sujeto, la suscitacion
puede ser exdgena o enddgena. La suscitacion modifica el estado del tono
vital en el que se encuentra el sujeto, provocando una respuesta en el orga-
nismo. El sentir es una unidad procesual que aprehende lo que lo suscita,
es decir, una aprehension sensible que da inicio al proceso del sentir (Zubiri,
1998, pp. 21-31).
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La aprehension es una impresion, es una afeccion del sentiente por lo
sentido, los colores, el sonido, la temperatura, etc., que afectan al sentiente.
La impresion hace presente la alteridad: lo que impresiona y la impresion. La
impresion es la presentacion de algo otro en afeccion que impresiona al
sentiente con el conjunto de sus caracteristicas. La presentacion de la alte-
ridad no es en abstracto, sino la presentacién de lo otro en tanto otro, con
formas y caracteristicas especificas, concretas, color, temperatura, olor, etc.,
como ser autonomo, independiente del sentiente. La aprehension sensible
se da al modo del sentiente, la impresion es de lo otro, no es produccion de
lo otro por el sentiente. Es un quedar, un dejar una impresion en el sentien-
te. Es signar, la funcion del signo es marcar, dejar impresion. El signo pri-
mero marca y, posteriormente en el proceso, a la marca, a la sefal se le da
una significacién (Zubiri, 1998).

Zubiri usa el termino reidad, que significa ‘realidad; “ser de suyo’, para
remarcar que no es produccion del cognoscente, sino diferente al sujeto.
La realidad se presenta no como acto sino como actualidad; desde la ma-
nera como algo “se hace presente” ante nosotros, se presenta como algo
propio, como algo “de suyo” (Vargas, 2018). El calor se aprehende como
reidad, como “ser de suyo’, como independiente del sujeto y no como inferen-
cia. Lo que se aprehende no es una mesa, se aprehenden las caracteristicas
de lo que llamamos mesa, color, tamaiio, forma, etc,, lo que “es de suyo”. Las
cosas como momentos o partes de la vida del sujeto eslo que llama “cosa-
sentido™. Las caracteristicas de la mesa “es de suyo’, es “cosa-realidad” cuando
a esas caracteristicas que se aprehenden se les llama mesa es “cosa-sentido”.
La mesa no es “cosa-realidad” es “cosa-sentido”. Cosa real es aquella que
acttia sobre las demas cosas o sobre si misma en virtud formalmente de las
caracteristicas que posee “de suyo”.

La impresion de la realidad es propia del acto de la aprehension, sentir
es aprehender algo en impresion. Aprehender algo como real es inteligir. Es
el acto elemental radical y primario de la inteligencia. Todo otro acto intelec-
tivo esta constitutiva y esencialmente fundado en el acto de aprehension de
lo real como real (Zubiri, 1998). Impresion de realidad en cuanto impresion
es sentir. Pero por ser de realidad es inteligir. Impresion de realidad es sentir
e inteligir. Son dos momentos de un mismo acto. El momento sentiente es
impresion, el momento intelectivo es de realidad. Zubiri nombra como inte-
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ligencia sentiente a la aprehension impresiva de la realidad. Sentir algo real
es estar sintiendo intelectivamente. La inteleccion no es inteleccion de lo
sensible, sino que es inteleccion en el sentir mismo. La reidad estd dada por
los sentidos en la inteligencia. Esta reidad es la que se conceptia y se juzga
(Zubiri, 1998).

No existen actos de conciencia. Existen tan sdlo actos conscientes, algu-
nos como la inteleccion son ciertamente todos conscientes, pero no son
intelectivos por ser conscientes, sino que son conscientes por ser intelecti-
vos. La esencia del acto de inteligir es ser mera actualidad de lo inteligido
en la inteleccion sentiente. Las cualidades sensibles como olor y color son
reales en la percepcion, no son cualidades sensibles propias de las cosas,
sino que el cognoscente las percibe como reales. El color verde los humanos
con la estructura sensorial lo perciben como verde, otra estructura sensorial
diferente a la humana la puede percibir con otro color, pero la caracteris-
tica que hace que se perciba como verde es una caracteristica de la cosa
(Zubiri, 1998).

El signo deja una impresion en el sentiente, el signo es autonomo e inde-
pendiente al sujeto, es decir es objetivo. “Objetivo significa aqui la mera
alteridad signitiva respecto al aprehensor en cuanto se impone a éste” (Zubi-
ri, 1998, p. 52). De su objetividad es de lo que el signo recibe su fuerza de
imposicion. Sentir consiste en aprehender algo como mero suscitante obje-
tivo del proceso sentiente. La cosa real es aquella que actta sobre las demas
cosas o sobre si misma en virtud formalmente de las caracteristicas que
posee “de suyo” (Zubiri, 1998). Realidad es lo que es “de suyo” y objetividad
es autonomia del signo. Para que los conceptos lo sean de realidad han de
apoyarse intrinsecamente y formalmente en la realidad sentida (Zubiri, 1998).

La subjetividad no es que dependa de "mi”, es algo de la cosa, es en "mi”
por ser “de suyo’, de la cosa en “mi”. “La esencia de la subjetividad consiste no
en ser un sujeto de propiedades, sino en «ser mi»” (Zubiri, 1998, p. 165).
Es en “mfi” algo que es “de suyo”. La inteleccion no es una relacion del suje-
to y el objeto. Es un estar presente, es una actualidad respectiva de sujeto y
objeto. Todo conocimiento es subjetivo no porque lo genere el sujeto, sino
porque ha sido signado en el sujeto. Las cualidades sensibles son realidad
en la percepcion. El color no es producido por la onda, el color es la onda
percibida, es la realidad perceptiva visual de la onda misma. La cualidad y
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la onda son la misma cosa. Las cualidades sensibles son una realidad per-
ceptiva de lo que cosmicamente excede de ellas. “Lo real percibido, pues, es
lo que nos lleva inexorablemente a lo real allende lo percibido; lo real allen-
de lo percibido no tiene mas justificacion que lo real percibido” (Zubiri,
1998, p. 187). Las particulas elementales al igual que los dtomos y las ondas
electromagnéticas no son percibidas por si mismas. No son aprehensibles de
manera sentiente, pero son necesarias para lo que se percibe. La ciencia no
solo explica lo percibido, los conceptos, leyes y teorias intentan explicar la
realidad entera del cosmos.

La inteleccion aprehende lo real impresivamente, lo real es algo sentido,
es una alteridad, es ella misma en cuanto “de suyo”, las caracteristicas apre-
hendidas del objeto, que Zubiri les llama notas, constituyen lo real. La cosa
real es aprehendida como real en si y por si misma. Es “de suyo” lo que es.
“Verdad es la inteleccion en cuanto aprehende lo real presente como real”
(Zubiri, 1998, p. 230). La realidad es lo que da verdad, y a este "dar verdad” le
llama verdadear. La realidad verdadera en inteleccion. Inteligir, es aprehen-
der lo real como real. Hay una unidad entre inteligencia y realidad, no es
una relacion, es una respectividad: es el “estar” aprehensivamente en la rea-
lidad, sintiendo la realidad como “de suyo’, una realidad presente en la que
se esta instalado; no se va a la realidad, la realidad esta (Zubiri, 1998). La
inteleccion humana es aprehension impresiva de la realidad; es el estar pre-
sente de lo real y ser consciente de ello. Se estd instalado en la realidad en
cuanto realidad (Saez, 1993). La inteleccion es formalmente aprehension di-
recta de lo real, no a través de representaciones ni imagenes; es una apre-
hension inmediata de lo real, no fundada en inferencias, razonamientos o
cosa similar; es una aprehension unitaria. Lo real no solo son las cosas sino
el sujeto mismo que conoce es real. “La personalidad es un modo de actua-
lidad de mi propia realidad en el campo de las demas realidades y de mi
propia realidad” (Zubiri, 1998, p. 273). El cognoscente es una realidad presen-
te con una historia de experiencias que influyen en su vida y en la manera
como la vive.

La realidad se intelige como realidad y como es respecto de otras cosas
reales. Logos es la inteleccion de una cosa real desde otras cosas reales. No
se aprehende la mesa, se aprehende una cosa con propiedades que llamamos
mesa, el logos es el que construye la cosa-sentido. El logos es la inteleccion
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de la realidad con respecto de otras cosas. Ellogos es una inteleccion afirma-
tiva que puede ser fundada en otros logos, esto es silogismos, lo que ordi-
nariamente se llama razonamiento. El logos no so6lo es afirmacion también
es colegir. El razonamiento no constituye por si mismo una inteleccion de
lo real, se dirige a lo real. La razon es una inteleccion del mundo, es marchar
hacia lo real desde el logos. Si el logos es sentiente luego la razon es sentien-
te, se fundan en lo real, no estan fuera de lo real, estan en lo real hacia lo
real. “La razon no tiene que lograr la realidad, sino que nace y marcha ya
en ella” (Zubiri, 1998, p. 278). La vida humana es vida en la realidad, por
tanto, es algo determinado por la intelecciéon misma. “No es la vida lo que
nos fuerza a pensar, sino que es la inteleccion lo que nos fuerza a vivir pen-
sando” (Zubiri, 1998, p. 285). Todo lo expuesto, segun Zubiri, no es una
construccion teorica, sino que es un simple analisis, ciertamente prolijo
y complicado, pero simple analisis del acto de inteleccion sentiente, esto es,
de la impresion de realidad.

La realidad como evidencia

En el realismo gnoseoldgico se parte de la evidencia de que el conocimien-
to dela realidad es un acto. La conciencia no impone la realidad, la realidad
es la que se impone a la conciencia del sujeto que conoce (Kasely, 2016). El
realismo como corriente de pensamiento considera que la existencia de la
materia es independiente del sujeto cognoscente (Vargas, 2020). La existen-
cia delarealidad es patente, es un hecho. El cognoscente no va a la realidad,
vive y estd en la realidad, él mismo es una realidad. “El idealista piensa y
pensando crea la realidad, el realista unicamente conoce en un acto del en-
tendimiento que consiste en captar el objeto, la realidad proporcionada por
los sentidos” (Serrano, 1977, p. 48). Ver la luna es un proceso que va de la
retina al cerebro, laluna esta presente en el cortex cerebral, area 17 de Brod-
mann, como aprehension sin una representacion vicaria (Parrilla, 2014).

La realidad es aprehendida no inventada o construida por la razén. Las
cosas se hacen presentes desde si mismas, se hacen presentes a una inteli-
gencia, las cosas actiian sobre si mismas o sobre las demas en virtud de las
notas o caracteristicas que poseen. “Realidad es un modo de constituirse
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dinamica y fisicamente las cosas” (Sierra-Lechuga, 2022, p. 205). Las cosas
aparecen como realidades, como fuertemente impuestas, afectantes y radi-
calmente otras que la propia inteligencia ante la que aparecen. Realidad es
lo que se presenta ante el sujeto cognoscente, no como voluntad de la reali-
dad sino como mera presencia. El sujeto cognoscente aprehende la realidad
en la impresion de la realidad en él (Abellan, 2022). La realidad es presencia
de si misma e independiente del que la conoce.

La realidad imprime sus caracteristicas, color, olor, etc., en el cognos-
cente. El conocimiento es una aprehension de la realidad. En el lenguaje
aristotélico se le lama forma a la configuracion externa de algo, a todas las
caracteristicas reales que marcan una diferencia. Forma es determinacion
(Llano, 2015). La impresion es aprehension de la realidad en el cognoscen-
te. La forma es realidad que se imprime en el sujeto. Esta realidad es lo que
es, no depende del sujeto que la conoce. En el lenguaje aristotélico tomista
el ser es lo que es, es una verdad ontologica. Tomds de Aquino lo expresa
como que “es verdadero aquello que manifiesta y declara el ser” (Canas &
Rodriguez, 2013, p. 663).

No es en la aprehension en donde se da la verdad. En la aprehension se
imprime el ser. Cuando se afirma algo del ser es cuando se da la correspon-
dencia entre lo que se dice del ser y lo que es. La verdad estd en el juicio en
cuanto a lo que se afirma o niega del ser que en la sensibilidad del sujeto ha
sido impreso. Veritas est adaequatio intellectus et rei. La verdad es la adecua-
cion del intelecto y la cosa. Adaequatio contiene las particulas ad, aequum
y tio, lo que indica movimiento hacia lo igual o semejante. La verdad es un
movimiento del cognoscente a la cosa sensible. El conocimiento inicia por
asimilacion, del cognoscente a la cosa conocida, de modo que dicha asimila-
cidn es causa del conocimiento. La cosa es impresa, es captada, aprehendi-
da como ella es. La adaequatio es un movimiento hacia la igualdad del que
conoce y la cosa, el que conoce y lo conocido son diferentes, no son seme-
jantes. “Cuando el juicio se adectia a lo que esta fuera, en la cosa, se dice que
es verdadero; y cuando no es asi, falso” (Araos, 2019). La falsedad consiste
en la desigualdad entre el juicio y la cosa y la verdad en la adecuacion del
intelecto y la cosa.

El intelecto vuelve sobre si mismo, sobre los actos cognitivos primarios
dados en la aprehension, para conocer dichos actos y la proporcion o ade-

53




54

INTELIGENCIA, MENTE Y CEREBRO HUMANO

cuacion de ellos a la realidad juzga que la cosa es asi 0 no es asi verdadera-
mente. La verdad es conocida cuando el entendimiento vuelve sobre sus
actos y la naturaleza de ellos, de aprehension y adecuacion. En la reflexion,
en la vuelta sobre si mismo, el intelecto se conoce conociendo, conoce la
aprehension, la afirmacion o negacion de la cosa, la proporcionalidad de
la adecuacion con la cosa, se conoce como actuacion del conocer (Canas &
Rodriguez, 2013).

La realidad permanece siendo la misma con la aprehension o interpreta-
cion o no del que conoce. La verdad esta en el juicio que afirma algo o
niega de la realidad. La verdad gnoseologica es continuacion de la verdad
originaria del ser, la verdad ontologica. El ser es el que se hace patente en la
cognicion (Buganza, 2017). La realidad presenta diferentes seres que, por
sus notas o caracteristicas propias y especificas se les da un nombre como
mesa o piedra. El concepto es una expresion del juicio, es predicar respecto
de algo. Cuando la significacion es idéntica de un término en relacion con
todos sus significados se le llama univocidad, solo tiene un significado.

Se llama equivocidad cuando la significacion es diferente de un término
en relacion con sus significados, puede significar varias cosas, por ejemplo:
gato puede significar animal, un instrumento mecanico, un juego. “La ana-
logia es la significacion de un término en relacion con sus significados en
parte idéntica y en parte diferente” (Beuchot, 2015, p. 132). Los sentidos de
los términos andlogos estdn sistemdticamente relacionados entre si. La analo-
gia se pone entre la univocidad y la equivocidad. “Lo propio de la analogia
es la proporcion y la atribucion jerarquizada. La proporcion la hace buscar
una igualdad proporcional, en lo cual consiste la equidad” (Beuchot, 2009,
p. 15). El concepto de bien es un concepto analogo, cuando se habla del bien
puede ser el bien 1til, el bien honesto, el bien sensible.

La predicacion analdgica se da cuando expresa una realidad que se pre-
senta igual bajo un aspecto, pero diferente también. Hay una semejanza. La
piedra, el vegetal, el animal y el hombre son seres, se presentan con una
cierta igualdad en cuanto existen, pero son diferentes en cuanto que las ca-
racteristicas propias de cada uno son diferentes. Lo que es comtn o semejan-
te en cada uno de ellos es la existencia, son seres (Roig, 1979). Cuando se
habla del ser se habla de la existencia de seres muy diferentes entre si. Con
el proceso de abstraccion, fijarse en algunas caracteristicas y dejar de un
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lado otras, el concepto es mas analogo. Cuando se presentan un conjunto de
caracteristicas, como color, forma, tamafo y peso, lo llamamos mesa; se
dejan de lado algunas caracteristicas y se acenttian otras, como que es un
tablero de superficie horizontal sostenida a una altura por patas. Estas alti-
mas caracteristicas permiten que usemos el concepto de mesa a una redon-
da, cuadrada o rectangular, con tres, cuatro patas o mas. Por lo que el concep-
to mesa no se usa solo para esta mesa concreta y especifica sino para el
conjunto de seres que tienen las caracteristicas generales de una mesa. Lo
que existe es lo individual y singular; las definiciones, juicios y conceptos
las crea la razdn por el proceso de abstraccion a partir de lo singular y concre-
to (Roig, 1987). Las realidades definidas son realidades andlogas en cuanto
a la semejanza que comparten, pero son diferentes en cuanto a sus caracte-
risticas singulares.

Los términos teoricos usados en la ciencia son un instrumento para
expresar la realidad investigada, algunos designan una entidad real y otros
solo un ente de razon. Un ente de razon es el que existe solo en el entendi-
miento, que es pensado por la razon como ente; aunque no posea una enti-
dad fuera de la mente, sirve para explicar, retener e imaginar mas facilmen-
te las cosas entendidas como la negacion o la relacion. Ejemplo: cuando se
habla de la muerte, la muerte es un ente de razon, lo que existe son muertos
o un proceso de vida que estd terminando. Los entes de razon ayudan a ex-
plicar relaciones, como el concepto tiempo, que hace referencia ala medida
de una sucesion de momentos. Hay entes de razon con fundamento en la rea-
lidad, son los dichos anteriormente y hay otros que no tienen fundamento en
la realidad, son totalmente imaginarios como las quimeras (Barroso, 2011).

La verdad ontoldgica hace referencia la existencia del ser, la verdad gno-
seologica hace referencia al conocer del ser. El conocer el ser, la realidad
desde la actividad cientifica, se le ha denominado filosofia de la ciencia o
epistemologia, aludiendo al saber de la ciencia con el vocablo griego epis-
teme. La corriente de pensamiento que propone que las teorias cientificas
describen la realidad tal cual es y no es una construccion se conoce como
realismo cientifico ontologico (Mondragon, 2021). El debate es sobre la re-
lacion entre teorias cientifica y realidad, si el conocimiento cientifico cono-
ce la realidad o son meras entidades tedricas que explican, pero no describen
la realidad (Diéguez, 2016).
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La objetividad como expresion de la subjetividad

El concepto de objetividad hace referencia a que el conocimiento cientifico
tiene la posibilidad de presentar los hechos tal y como son, con independen-
cia de las valoraciones y preferencias del investigador. La singularidad del
que conoce, influenciada por sus experiencias, época, valores y conocimien-
tos, es un factor que determina si se conoce la realidad tal cual es o si el saber
de la realidad es una construccion propia del sujeto que conoce, una realidad
al que el sujeto impone las leyes propias de su conocer. La realidad es cons-
truida por cada sujeto, si esto es asi ;es posible hablar de una realidad valida
para todos?

La objetividad no niega la subjetividad del investigador, es un sujeto que
conoce, en una circunstancia especifica, con ideas, valores y conductas pro-
pias de la cultura e historia personal. Esto no implica que no pueda pronun-
ciarse sobre un mundo externo a él, que sus afirmaciones sean validadas
por la metodologia y replicabilidad por otros investigadores. Establecer cri-
terios intersubjetivos garantizan que las afirmaciones no son propias del
investigador, que pueden ser constatadas por otros (Aguirre-Garcia, 2020).
La validez de las afirmaciones no depende de un sujeto sino de un conjunto
de intersubjetividades que conocen del tema y la metodologia (Bolafos &
Carvajal, 2109). Toda investigacion cientifica involucra valores epistémicos
y no epistémicos. Los valores no epistémicos son aquellos propios de las
preferencias personales, politicas, religiosas y morales. Los valores episté-
micos son aquellos propios de la actividad cientifica, que esta encaminada
al conocimiento del mundo como una realidad externa al sujeto que se rige
por su propio dinamismo, a representar los hechos tal como son, con inde-
pendencia de preferencias y valoraciones sobre dichos hechos (Gensollen
& Jiménez, 2018).

Este planteamiento no pone en duda la factualidad del mundo, la exis-
tencia de una realidad externa al sujeto cognoscente. Considera que “el
lenguaje cientifico cuenta con un referente real del que predica alguna pro-
piedad, que ha sido captaday se encuentra en dicha entidad” (Alonso, 2021,
p- 127). No es una realidad construida sino descubierta. El planteamiento
es cuanto de lo expresado en la teoria cientifica es un proceso real y cudnto es
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un referente meramente conceptual que ayuda a explicar la realidad. La in-
vestigacion de una realidad comienza con una precomprension de la mis-
ma: el investigador cientifico sefiala la realidad a investigar con un lenguaje,
codigos de conducta y pensamiento. Los componentes observacionales y
experimentales son identificados e investigados en la esfera del lenguaje del
investigador, la realidad estd atrapada en el lenguaje de él. La expresion de lo
observado o experimentado también estd encapsulado en el lenguaje del
cientifico. El lenguaje cientifico expresa la realidad inteligida y ésta es expre-
sada por el lenguaje cientifico. Comprender el lenguaje cientifico es compren-
der la realidad, la comprension de la realidad esta constrefida a los limites del
lenguaje. Lo que existe, existe en el lenguaje. La realidad que existe es la com-
prendida y “tanto lo comprendido como lo aun por comprender estan sus-
tentados en una existencia injustificable para la comprension, que puede
ponerlo todo menos la existencia” (Vilaplana, 2020, p. 49). La comprension
se adquiere por y desde el lenguaje, la prueba de lo comprendido es el domi-
nio de la realidad; someter lo comprendido a las pruebas que lo hicieron
posible refuerza la comprension y la comprension se apoya en las pruebas.
Este mutuo apoyo es la certidumbre de los enunciados cientificos.

El lenguaje cientifico es el medio para expresar la teoria, experimento
y realidad. El lenguaje cientifico expresa la correlacion entre experimento y
teoria que muestra una realidad estructurada e independiente de los seres
humanos. La metodologia desarrollada por cientificos para estudiar la rea-
lidad es la que da cuenta de la correlacion entre lenguaje y realidad (Bay,
2000). Cada ciencia en condiciones especificas y particulares da cuenta de
su metodologia para ofrecer un conocimiento con objetividad de acuerdo
al ambito de la realidad estudiada y establecer la correlacion entre teoria y
realidad. En cuanto que lo que se dice del objeto de estudio es inherente al
objeto y no una propiedad que estd solo en la mente de quien lo estudia
(Rengifo-Castafieda ef al., 2018).

El uso de una metodologia apropiada da resultados objetivos, una corres-
pondencia entre la realidad y la expresion o formulacion tedrica. Una propo-
sicion es verdadera si y solo si corresponde a hechos o eventos que existen
independientes del sujeto que los expresa (Sankey, 2022). La objetividad
hace referencia al conocimiento obtenido y a como se obtuvo. En cuanto
que el conocimiento es objetivo se alude que hay una adecuacion entre el
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objeto conocido y el conocimiento. En cambio como se obtiene denota las
estrategias cognitivas adecuadas y que pueden ser replicadas para obtener
el mismo resultado, por cualquier sujeto competente en esa area de estu-
dio de la realidad. La objetividad no significa que se niegue la subjetividad
del sujeto cognoscente, es a partir de la propia subjetividad que se conoce,
la objetividad esta relacionada con una descripcion de la realidad hacien-
do a un lado los prejuicios, valoraciones y deseos de como debiera ser (Cu-
pani, 2011).

La teoria de la fisica cudntica ha ayudado a revisar la idea de si es posible
conocer el mundo tal como es. La fisica cudntica es capaz de predecir resul-
tados experimentales con gran precision sin que tanga la capacidad de res-
ponder el porqué de los resultados y predicciones. A nivel cuantico la ma-
teria es un conjunto de ondas en movimiento hacia todas direcciones. El
electron presenta un movimiento orbital simultaneo, con una casualidad no
lineal en diferentes direcciones, por lo que no es posible determinar su
posicion de un momento a otro. Hay un experimento en fisica de un fotén
al que se le hace atravesar por dos ranuras en una pantalla, si se colocan de-
tectores de particulas a un lado de cada ranura, el foton se comporta como
particula, pero si se le coloca una pantalla entre las ranuras y los detectores
de particulas, el foton se comporta como una onda. El foton se comporta
como onda y como particula. El observar y medir determina lo observado
y lo medido. Pareciera que el movimiento como particula y como onda no
son propiedades de la luz, sino representaciones que dependen de la inter-
accion con el investigador y el instrumento de investigacion (Vallejo, 2005).
En la teoria cudntica se da la causalidad, expresada en leyes definidas que
funcionan en el mundo subatémico, la precision para su cdlculo depende
del refinamiento de las teorias. La limitacion del conocimiento del mundo
subatomico esta condicionado a la interferencia del observador por la ener-
gia y los instrumentos usados. El comportamiento de las particulas cudnti-
cas, la magnitud, escala en la medida e instrumentos son diferentes a del
mundo macroscopico (Aleman, 2014).

Con esto se entiende que el conocimiento obtenido es una construccion
parcial del investigador, condicionada por sus instrumentos y conocimien-
tos de una realidad mas amplia. El conocimiento de una disciplina es li-
mitado y parcial, ya “que las realidades cognoscibles de la naturaleza y del
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hombre no pueden ser descubiertas por una rama exclusiva de una ciencia
particular, dado que ella misma se halla imposibilitada para explicar de for-
ma concluyente y absoluta los problemas que aborda” (Vallejo, 2005, p. 103).
Los avances tecnolégicos y de la disciplina estudian una realidad alejada de
lo perceptualmente sensible que necesita de la convergencia de diferentes
dreas del saber. La riqueza de la realidad no es agotada con el quehacer de
una disciplina, la concurrencia de diferentes dreas del saber es lo que permi-
te ir conociéndola y adecuar los juicios sobre ella.

Conclusiones

El cuestionamiento de si el conocimiento cientifico conoce la realidad o la
construye a partir de los avances en la fisica con la teoria cudntica vuelve
a plantear el problema del conocimiento en general. El conocimiento cienti-
fico es una forma de conocer, usa una metodologia propia y especifica en
cada disciplina, pero ante todo es un conocer. El conocer es un proceso, de
lo que se puede hablar del conocer es mostrar como se da este proceso. El
idealismo para explicar el conocimiento parte del sujeto que va a conocer
la realidad, un sujeto que se conoce como sujeto y que tiene la intencionali-
dad de conocer la realidad. El realismo gnoseoldgico presenta el conocimien-
to como un hecho. Concebirse como sujeto que conoce es un proceso de
reflexion que se da después de conocer. ;Como puede concebirse como su-
jeto que conoce sin haber experimentado el conocimiento? La experiencia
primigenia es la impresion de la realidad en el que conoce. Hablar de las
caracteristicas del sujeto que conoce la realidad es producto de la reflexion
posterior al conocer. Mostrar el proceso del conocimiento es mostrarlo des-
de el acto primigenio. Reflexionar sobre el proceso del conocimiento es un
acto posterior al conocer. Hacer juicios, afirmar o negar algo dalas condicio-
nes de posibilidad de errar.

El conocimiento cientifico da cuenta de la realidad por medio de hipo-
tesis, la relacion de dos o mas variables. Cada disciplina ha desarrollado una
metodologia para validar y replicar las afirmaciones que explican la realidad.
En los juicios sobre la realidad es posible el error, el método cientifico a
través del tiempo se ha ido refinando en cada area del saber para minimizar
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en lo posible el error. Comprender, controlar y predecir es el ideal del cono-
cimiento cientifico; explicar la realidad es afirmar o negar algo sobre ella.
Actuar de acuerdo a los enunciados y obtener los resultados deseados es lo
que permite afirmar que el conocimiento es verdadero. A una mayor riqueza
de conocimientos se presenta un lenguaje mds preciso y amplio para des-
cribir lo conocido, al igual que instrumentos cada vez mas sofisticados para
apreciar los hechos, como ha sucedido en la fisica cuantica, que para conocer
las particulas subatomicas ha necesitado de instrumentos que requieren una
cantidad considerable de energia, de manera que lo que se estudia no es el
fendmeno como se da en la naturaleza, se estudia el fendmeno mas la inter-
vencion de los instrumentos en el fenémeno.

La realidad la conocemos al modo humano, es la unica forma de cono-
cerla, los instrumentos son para presentar la realidad ante nosotros para
que podamos percibirla a nuestro modo, ayudan a refinarla o ampliarla. El
microscopio y el telescopio nos muestran una realidad que no es perceptible
en el rango de vision que tenemos. Otro tipo de instrumentos son para me-
dir la realidad que se nos presenta. La labor en las diferentes dreas del saber
es considerar los resultados que se obtienen haciendo uso de ambos tipos de
instrumentos. Conocimiento cientifico y uso de instrumentos estan imbri-
cados en una circularidad. Conforme conocemos, podemos actuar y trans-
formar la realidad, podemos crear tecnologia; conforme creamos tecnologia
podemos descubrir otros aspectos de la realidad. Expresar lo que se descu-
bre implica crear un término nuevo o resignificar uno ya existente. La crea-
cion de los entes de razon ayuda a entender el fenomeno y permite seguir
investigando, como el nimero, que en la realidad no existe, pero sirve para
expresar la relacion entre la cantidad y la unidad, una realidad discreta
frente a una continua. El ente de razén es la materia prima en las matema-
ticas, la verdad de cualquier expresion matematica no solo atiende a la cohe-
rencia logica sino a su viabilidad en la aplicacion de la realidad. Ellenguaje
cientifico se expresa de una manera légica y coherente de una porcion de la
realidad descubierta que da la posibilidad de seguir descubriéndolay trans-
formandola. La ciencia es un modo de conocer la realidad que no se constru-
ye ni se inventa, se descubre.
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—No puede ser, j;tenemos coherencia cuantica de
varios segundos? No puede ser. Tiene que ser un error
de los indicadores.

—Compruebe los resultados de las trampas de iones y
los pares de Cooper.

—Kane, ;me estd usted diciendo que tenemos un
estado de superposicién varios 6rdenes de magnitud
mas duradero de lo que jamas se ha observado?

—Y no uno sefior... miles.

—;Y quién o gué diablos esta colapsando la funcién
de onda? Los bancos de memoria M6 y M7 estan
completamente aislados... ;jPor qué se colapsa? No
tenemos ningun sensor monitorizando nada. ;Qué esta
pasando?

—NMNo creo que sea ningun tipo de colapso objetivo.
Cirac dice que es como si algo externo estuviese
interfiriendo.

—;Los chinos? jNos estan jodiendo el computador
cuantico los de Hefei?

—NMNo lo sé, nada puede superar nuestros sistemas de
aislamiento... Ni un neutrino podria atravesar sus
paredes...

De repente la luz del laboratorio parpaded y las
pantallas de todos los ordenadores se apagaron. Una
voz grave comenzo a hablar por la megafonia.

—Sed bienvenidos al afo cero de la nueva era.
—Pero jquién diablos esta hablando?
—Soy Dios.!

Santiago Sanchez Migallon

! Teorias cuanticas de la conciencia: la posibilidad de que la mente surja de un efecto
cuantico.
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Resumen

En un mundo en el que la inteligencia artificial cobra una importancia inusi-
tada para amplios sectores de la actividad humana, es importante adentrar-
nos en la naturaleza del cerebro y del conocimiento humano, en su funciona-
miento y en su propia naturaleza frente a nuevas formas de pensamiento
cautivadas por un futuro tecnoldgico apabullante, habiendo planteado la
banalidad, incluso, el transito a otro estadio de la naturaleza humana, lo
que se ha denominado el transhumanismo. La argumentacion de esta espe-
cie de religion en que la ciencia y la tecnologia se convierten en las palancas
de un nuevo hombre parte de varios presupuestos que hemos examinado,
tales como el evolucionismo y una mentalidad tecnocrética, que han pre-
tendido hacer banal la condicion humana sumergida en los avances tecno-
logicos. Sin embargo, tanto la ciencia como la tecnologia no han sido mas
que productos del intelecto humano, y el futurismo que el transhumanismo
maneja es solo reflejo de una modernidad que contintia manifestandose en
estos ensuenos de que las computadoras lleguen a ser mas inteligentes que
el hombre.

Palabras clave: Transhumanismo, inteligencia artificial, intelecto humano,
conocimiento humano, alma humana.

Introduccion

Existe una literatura muy amplia sobre lo que es la inteligencia artificial, el
transhumanismo, el hombre maquina, el alma humana, el cyborg; nos en-
contramos ante una fascinacion por la era digital, los teléfonos inteligentes,
los sistemas, las computadoras, la biotecnologia, esto es, por las nuevas tec-
nologias que, ciertamente asombran, y nos movemos en ellas. Llaman la
atencion los negocios y empresas tecnoldgicas, las famosas startups, que se
generan mediante las nuevas tecnologias digitales, que van unidas a ideas
innovadoras de como hacer negocios y estdn asociadas al fenomeno del
emprendimiento como una nueva forma de hacer empresas.

67




68

INTELIGENCIA, MENTE Y CEREBRO HUMANO

Desde luego que esto nos lleva a la capacidad del hombre por el trabajo,
si, el trabajo humano, de como el hombre trabajador, el Homo faber, ha lle-
gado a esa capacidad de fabricar, por qué no, al hombre mismo, al hombre
cibernético, a una nueva humanidad, el sindrome de Prometeo. En fin, lo
que puede hacer la tecnologia humana se convierte en el prototipo del pro-
greso humano. Pero la tecnologia es fruto de ese trabajo del hombre, de su
capacidad innovadora, de su inteligencia.

La investigacion informatica y la infraestructura cibernética en los gran-
des consorcios publicos y privados sobre investigacion cientifica® insisten
en un drea crucial, la de la informacion y los sistemas inteligentes, los cuales
respaldan el estudio de los roles interrelacionados de las personas, las compu-
tadoras y la informacion para aumentar la capacidad de “comprender” los
datos e “imitar las caracteristicas de la inteligencia humana” en los sistemas
computacionales, esta seria una conceptualizacion o, mas bien, una carac-
terizacion de lo que es la inteligencia artificial (IA en adelante).

Se puede observar que el propio mundo de la ciencia busca precisamen-
te la imitacion de la inteligencia humana; la ciencia, como producto de la
inteligencia humana, es capaz de esa imitacion, la IA es eso, artificial, no hu-
mana, mas bien, producto de la inteligencia humana (IH en lo subsecuente).

El estado actual de las investigaciones sobre inteligencia artificial o de
sistemas pretenden esa interaccion humano-computadora. En general, diga-
mos que esa seria la limitante general, el paso a un transhumanismo. Que
la mdquina se convierta en un nuevo ser pensante obedece a un presupuesto
ideologico que analizaremos, tal como la tecnocracia que inspira este fend-
meno cultural cientificista y que busca disefiar nuevos sistemas informaticos
para amplificar los diversos aspectos fisicos, cognitivos y sociales de los seres
humanos.

Desde luego que esto supone interfaces humano-tecnologia, una roboti-
ca, lo cual tiene sus riesgos y limites, el Homo sapiens que seria superado
por el Homo machine.

* Asi, la National Science Foundation (s. f.) sostiene que la investigacién informatica y la ciber-
infragstructura financiadas por NSF han permitido muchas innovaciones revolucionarias.
Estas innovaciones han transformado nuestras vidas, cambiando la forma en que trabaja-
mMos Yy Nos comunicamos, e incluso cuantos de nosotros pasamos nuestro tiempo libre en

ese mundo digital. Las innovaciones nos ayudan a ser mas eficientes y productivos, e impul-
san el crecimiento economico vy la sequridad nacional.
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El transhumanismo

Esto nos permite conectar con una cosmovision cultural, filosofica, una
mentalidad cientificista, mas atin, una religion con sus gurus, la que Yuval
Noah Harari ha denominado las nuevas tecnoreligiones, “que pueden divi-
dirse en dos clases principales: tecnohumanismo y religion de los datos. La
religion de los datos que afirma que los humanos ya han completado su
tarea cosmica y que ahora deberian pasar el relevo a tipos de entidades com-
pletamente nuevas” (2019, p. 383).

El tecnohumanismo operaria una segunda revolucion cognitiva consis-
tente en una renovacion mental: transitar del Homo sapiens al Homo Deus,
con mayuscula, la superacion de aquel protagonista de la primera transfor-
macion mental que supuso el salto cualitativo de la evolucion bioldgica hacia
la especie humana con su cerebro humano, esa chispa llamada conciencia,
el Yo que junto al cerebro constituyen la singularidad humana. Volveremos
sobre ello en lineas adelante.

El transhumanismo pues, es una ideologia futurista, sin fundamento
cientifico alguno, pretende dar un salto “cualitativo” con esa “transformacion
mental” del hombre a una nueva entidad transhumana, pero la cual queda-
ria encerrada en la misma creacion del hombre, en la tecnologia, aunque,
como sefala Harari, se trata de aquellos viejos suefios del humanismo evolu-
tivo, si, pero consideramos nosotros que el transito de ese Homo sapiens al
Homo Deus no cuenta con una evolucion natural sino focalizada, interrum-
pida o acelerada por la técnica, por la tékhne.

Laideologia tecnocrdtica que inspira al transhumanismo hace que éste se
vea deslumbrado por los avances cientificos, tecnoldgicos, y agobiado, ade-
mas, por la problematica del dolor, las enfermedades, 1alongevidad limitada
y la muerte del ser humano, asi que pretendera responder a la siguiente cues-
tion: ;qué significa ser humano en un mundo tecnologicamente mejorado?

La aparicion del Homo sapiens no tiene nada que ver con que la IA
llegara a “pensar”, hay una distancia cualitativa con la circel misma del inma-
nentismo tecnologico, el futurizar sobre si las maquinas llegaran a ser ‘cons-
cientes, ahi radica esa distancia ontoldgica, es mas bien materia de peliculas
de ciencia ficcion.
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Jhon Eccles, en consonancia con el principio antropico, segun el cual el
universo contiene las condiciones necesarias para el surgimiento del ser
humano, sostenia lo siguiente:

Es dudoso, en esta apertura creativa, que hubieran podido ocurrir operacio-
nes mas complejas que las que tuvieron lugar entre el Aegyptopithecus, el Ra-
mapithecus y el Dryopithecus. Todo lo que podemos suponer es que la “venta-
na’ solo se abrio una vez. No existe ninguna posibilidad que, desde ahora y en
el futuro, algunos pongidos comiencen una nueva linea evolutiva que rivalice
o incluso sobrepase la linea de los hominidos. Pero excepto para esta even-
tualidad estupenda de los hominidos, el planeta Tierra habria continuado in-
definidamente con su ‘infestacion’ biologica, como se la ha llamado. Esto ya
es increiblemente maravilloso en si mismo, pero podria haberse condenado
a estar conceptualmente muerto para siempre, una oscuridad continua sin
un solo destello de la iluminacion trascendental y del significado que sele ha
dado por la evolucion cultural de la autoconsciencia mediante la creacion de
Homo sapiens sapiens. (1992, p. 228)

Asi como Eccles hace una separacion entre cerebro y conciencia, dos
realidades separadas, la IA, el Homo cyborg, no seria un péngido cualquiera
sino un artificio creado por el hombre, imitando al cerebro humano, sin que
tenga un ADN como el ser humano mas que reconexiones de las redes para
el almacenamiento de datos.

Esta corriente cultural del transhumanismo podemos identificarlaen la
propia pagina web de una de las organizaciones internacionales mas signi-
ficativas e influyentes que propugna esta mentalidad transhumanista, nos
referimos a Humanity+, de la cual nos permitimos resumir a continuacion
el espiritu que anima a este tipo de organizaciones.

Para esta ideologia o cuasi religion, el transhumanismo utiliza la tecno-
logia, la IA para expandir las capacidades humanas; a estas tecnologias se
le denominan emergentes y exponenciales, e incluyen la inteligencia artifi-
cial, la nanotecnologia, la nanomedicina, biotecnologia, células madre y
terapia génica, entre otras.

Otras tecnologias que podrian extender y expandir las capacidades hu-
manas fuera de la fisiologia incluyen la inteligencia artificial, la robotica y
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la integracion cerebro-computadora, que forman el dominio de la biénica, la
transferencia de memoria y podrian usarse para desarrollar prétesis de cuer-
po completo.

El transhumanismo se ha sefialado como objetivo impulsar una cultura
o mentalidad para que los seguidores naveguen su propio viaje transfor-
mador hacia el futuro, positivo. Estamos pues ante una cosmovision y mo-
vimiento que ha desarrollado una base de conocimientos y programas educa-
tivos para aprender sobre las ciencias y tecnologias que prolongan la vida, la
superlongevidad, esto es, la extension extrema de la vida y la extension radi-
cal de la vida, una humanidad mas “*humana” por ese prolongamiento de la
vida humana.

La mejora humana, tanto terapéutica como selectiva, desafia el estado
normal y tiene como objetivo expandir las capacidades humanas que pro-
mueven las funciones fisioldgicas humanas y extienden la vida maxima. Los
dispositivos tecnologicos externos amplian las capacidades humanas, estar
mejor que bien, el transhumanismo maneja sus propios valores, no es malo
vivir mejor con ayuda de la tecnologia.

El transhumanismo y la organizacién Humanity+ no apoyan la hegemo-
nia o el dogma antropocéntrico,” abogan por la conciencia y el respeto por
la sinergia de la vida en las variadas caracteristicas y comportamientos que
componen las formas vivas de la Tierra.

El problema del transhumanismo

El transhumanismo es una forma de pensar sobre el futuro, nos encontra-
mos ante una ideologia futurista. En la pigina web de Humanity+ se en-
cuentran las llamadas FAQ (frecuently asked questions) mismas que se van
adaptando conforme pasa el tiempo por los propios seguidores del trans-
humanismo, los cuales van delineando sus principales filosofias o precisando
y pretendiendo caracterizar ese pensamiento; asi, se parte de la premisa de
que la especie humana en su forma actual no representa el final de nuestro
desarrollo.

* El hombre como centro del universo. Se propondria un nuevo hombre para el futuro, que
seria el centro de esa cosmovision.
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Podria seguir evolucionando, lo cual denota ese caracter evolucionista
que tiene el transhumanismo, pero no una evolucion natural-bioldgica, sino
mas bien seria una fase temprana de trascender, en la inmanencia, el ser
humano a otro que, mediante la tecnologia mejore la vida inteligente:
“Transhumanism is a way of thinking about the future that is based on the
premise that the human species in its current form does not represent the end
of our development but rather a comparatively early phase”. (Humanity Plus,
s. L, parr. 8)

Nos encontramos ante un movimiento intelectual y cultural que preten-
de mejorar la condicion humana a través de la razon aplicada (improving
the human condition through applied reason), es decir, el transhumanismo
continda en pos del racionalismo emancipador de los siglos xvi y x1x, la
razon instrumental creadora de la tecnologia.

La tecnologia seria el instrumento para mejorar tanto las capacidades
intelectuales, fisicas y psicologicas del ser humano. Como si extendiendo la
longevidad, por ejemplo, el hombre fuera mejor.

Se dicen herederos del humanismo, el transhumanismo seria su exten-
sion, la tecnologia no s6lo mejora el mundo externo sino al hombre mismo,
a su organismo precario y mortal, lo tecnologico les lleva mas alla de lo
humano, siendo que la tecnologia es muy humana, se convierte la tecnologia
en un fetiche.

El transhumano convivira con el humano, depende de la eleccion que
se haga de convertirse en personas posthumanas, con considerables alturas
intelectuales, pero eso no es nuevo, baste recordar al superhombre nietz-
scheano o el hombre ario, hay una cierta mentalidad eugenésica de "mejo-
ramiento” humano en el transhumanismo, este mejoramiento es analogo a
lo que implico el homo sapiens respecto a los primates, entonces el humano
seria un primate respecto al posthumano, el cual podria llegar a la inmor-
talidad en el mundo y ala eterna juventud, mito siempre recurrente en la
historia del pensamiento.

;Qué caracteristicas tendria el posthumano?: could be completely syn-
thetic artificial intelligences, or they could be enhanced uploads (Humanity
Plus, s. £, parr. 18), redisenando el organismo humano con nanotecnologia
avanzada, psicofarmacologia, ingenieria genética e interfaces neurales, por
citar las mas comunes.




ELTRANSHUMANISZMO ¥ LA INTELIGENCIA ARTIFICIAL

Este transito al posthumano supone modificaciones tecnoldgicas radica-
les para el cuerpo y el cerebro, se trata de un cambio profundo de la natu-
raleza humana. Ello puede suponer el deshacerse del cuerpo, una especie
de platonismo tecnologico, superando lo sensorial con entornos de realidad
virtual, aunque la concepcion del posthumano fracasa porque el hombre o
el posthumano se estaria reconstruyendo constantemente, otro principio
filos6fico moderno, pero la aporia es que si me convierto en transhumano
podra ser que quiera volver a ser humano; sobresale evidentemente una
falta de seriedad cientifica en estos postulados ideoldgicos.

Otras de las cuestiones tratadas es la relativa a qué es lo transhumano,
sobre todo se busca o se pretende que los humanos se conviertan en personas
posthumanas, sin especificar a ciencia cierta como se daria esa transicion,
quedandose solo en ensofiaciones futuristas tefiidas de cierta fascinacion por
la tecnologia que mejoraria a los humanos, es decir, cientificamente no se
puede explicar como se daria ese cambio cualitativo, ontologico.

Se reduce a solo una consideracion que yo humano haga sobre mi mis-
mo: ya soy un trashumano porque tengo implementos tecnolégicos en mi
cuerpo.

El transhumanismo pretende la eugenesia a través de la reproduccion
humana selectiva enalteciendo el liberalismo en el é@mbito de la procreacion y
utilizar la propia tecnologia en esos procesos de reproduccion, por eso las
cuestiones como el aborto, las terapias genéticas, la anticoncepcion, el aseso-
ramiento genético entran en las cuestiones sobre la libertad del hombre mas
que otros valores como la vida misma, todo en aras de ese encandilamiento
de la tecnologia, si se puede hacer, lo hago.

Incluso, la sociedad tendria el derecho a escoger si quiere tener nifos
sanos o discapacitados, porque ello cuesta. Esos son los extremos reconoci-
dos por este movimiento cultural en las sociedades modernas.

Otro de los movimientos culturales fascinados por los avances tecnolo-
gicos es el fundado y dirigido por Ray Kurzweil, innovador, pensador, tec-
nologo y futurista. En su historia biografica se juntalo cientifico con algo que
es paracientifico: el futurismo, el optimismo tecnoldgico, podriamos resumir
su pensamiento en estas ideas contenidas en su pagina web:
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« La singularidad esta cerca

« Coémo crear una mente

« La erade las maquinas espirituales
« La era de las maquinas inteligentes
« Trascender

« Viaje fantastico

En su espacio en internet, Kurzweil (2024) va enalteciendo un futurismo
que campea en todas las ventanas de su pdgina web, sosteniendo que las
maquinas “divinas” tendrdn una inteligencia masiva billones de veces por
encima del nivel humano. El estado actual de las cosas permite que en este
siglo xx1aparezca una “entidad de inteligencia masiva’, casi divina, que pue-
da crear un universo, el de la IA. A estos futuristas les deslumbra la posibi-
lidad de crear una mente, una inteligencia superior a la humana, siendo que
esas maquinas son creadas por el hombre mismo, se refleja de nueva cuenta
ese transhumanismo.

Para estos futuristas transhumanos, siendo humanos, el cerebro del
hombre les parece demasiado endeble, pero ese cerebro humano es el que ha
generado conocimientos neurocientificos que fascinan desde el siglo xx. Esas
maquinas futuristas a las que se refiere el transhumanismo serian capaces de
procesar bits millones de veces mas rapido que el cerebro del Homo sapiens,
sobra decir que ese futurismo no dice como se daria ese salto cualitativo,
ontologico, especulaciones que rebasan lo propiamente “inteligente”.

Podran procesar millones de datos, pero el decir que esas maquinas o
computadoras piensan o sienten como los humanos es caer en el terreno de
la ciencia ficcion, entonces querran parecerse a los humanos, pero, sin fun-
damentos filosoficos fuertes, “piensan” los transhumanistas que el pensa-
miento es solo una serie de articulaciones y sinapsis en el cerebro. El cerebro
humano se convierte en punto de referencia de esos transhumanistas cauti-
vados por una IA. Tan es asi, que el cerebro del ser humano es el punto de
referencia de los transhumanistas, la ensofiacion estd en que quieren superar
el cerebro conla IA, aunque se basan en €|, como sila tecnologia se convirtie-
raen la creadora de un nuevo ser posthumano. A final de cuentas, el cerebro
humano ha creado la IA, entonces como la IA lo suplantara ;haciéndose
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mas inteligente? Los tranhumanistas quieren entender los algoritmos del
cerebro y recrear sus técnicas en una computadora.

El propio Kurzweil reconoce que el cerebro crea nuestros pensamientos
pero que también los pensamientos crean el cerebro, es decir, el cerebro se
autoorganiza en funcion de cuando nuestro Yo piensa. Crear una mente como
la humana desde la IA resulta por demas imposible, cuando mucho se po-
dria una base de datos que procese informacion que le proporcione la IH.

El futurista cofundador de la Universidad de la Singularidad (Singularity
University) en Sillicon Valley acepta que la IA no ha igualado la capacidad
y la sofisticacion del cerebro humano, que solo es parte del Yo de una per-
sona humana: “Second, the field of AI has not yet matched the human brain’s
ability to build the hierarchy itself. Most HHMMs* have relatively fixed pat-
terns of connections”. (Kurzweil, 2022, p. 12, parr. 4)

La IA, las computadoras u ordenadores como lo denominan los espa-
noles, solo tienen patrones de conexiones relativamente fijos; pero la men-
te, por el contrario, estd siempre en accion y, ademads, es reflejo de nuestro
libre albedrio; la IA esta prefigurada y conectada por un ser libre, el hombre
Quién es el autor de la ciencia y la tecnologia; que una criatura como lo es
la IA rebase a su creador, es decir, la Inteligencia Humana, solo es una cues-
tion de relatos de ciencia ficcion.

Habria que preguntarse ;como vala IA a superar a la IH? Para el futu-
rista Kurzweil, esto ocurrird al fusionarse con “expansores de inteligencia”
(dispositivos computarizados) que el hombre estd creando y que se conec-
tan con nuestras neuronas, los cuales se comunicaran de forma inalambrica
con internet, por lo que nuestros cerebros (humanos, que no nuestra mente)
accederan directamente a la [A a través de la nube.

Una cosa es que se puedan expandir esos datos a los que podemos ac-
ceder por estas conexiones artificiales y otra que la conciencia humana des-
aparezca, ademas, el problema es si esa IA aparte pueda ser consciente, al
mismo Kurzweil no le pasa desapercibida la cuestion de si la conciencia
requiere un sustrato biologico; en el caso del ser humano si, estdn en una
simbiosis personal, no separadas.

! Modelo jerarquico oculto de Markov, esquemas estadisticos en los que se analizan diversas
variables de datos o informacion obtenida.
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El Yo personal tiene un cerebro y una mente, biologia e intelecto, mate-
ria y espiritu, en el caso de la IA ni es biologia ni es conciencia, es meramen-
te un conglomerado de aparatos y refacciones conectadas, de ahi a que
llegue a pensar es una inconsecuencia filosofica, lo menos no puede lo mds.
La IA no es mas que un hardware y un software técnicos, nada mas, poten-
tes y tratan de imitar al bioldgico cerebro humano, pero para que el sistema
enteramente informatizado sea o transite a lo consciente hay una diferencia
y una distancia cualitativa.

Pero Kurzweil, sostiene en sus profecias que la IA informatizada si lle-
gard a ser persona consciente porque puede dar respuestas (con la informa-
cion que se le proporciond) a las emociones del ser humano. Pero nos en-
contramos en terrenos de mera conjetura, sin que sea ciencia ni filosofia
solida, mas que crear una mente en la IA o sistema informatizado es crear
una memoria RAM ala manera del cerebro humano utilizando modelos del
conocimiento humano, asilo reconoce Kurzweil, luego entonces, la IA de-
pende de la IH, de ahi que un sistema informatizado alcance a pensar, sentir,
a la manera humana es algo, reiteramos, del ambito de la futurologia no de
la ciencia ni de la filosofia.

El intelecto humano

Para los griegos, el nous, el intelecto, era la parte mas elevada y divina del
alma, el nous es sinénimo de inteligencia, la radicalidad fontal de la perso-
na y se vincula a la racionalidad, algo propiamente exclusivo del Homo sa-
piens; es una dimension que la misma neurociencia no ha podido abordar
en plenitud, siguen en bisqueda del alma.

Hay que partir de que las diversas cualidades de nuestra experiencia
consciente se procesa, si, en nuestro cerebro, pero esa experiencia conscien-
te es coherente, integrada y unitaria, y estd articulada por un centro perso-
nal inmaterial llamado Yo. Por mas que el neurocientifico y el neurocirujano
abran un cerebro humano no podran detectar, ver, vislumbrar o asir un pen-
samiento, porque el intelecto es inmaterial.

Que una IA llegue a ser consciente es algo propio de la imaginacion
futurista y cientificista, porque la conciencia no es un proceso algoritmico
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0 algo que pueda deducirse de forma logica, es un proceso de mi centro per-
sonal, de mi intimidad, de mi ser, de mi alma, que cuando conoce se en-
cuentra en acto. Cuando conozco un drbol que existe fuera de milo “tengo”
como idea, pero es inmaterial, no tengo al drbol en si en mi conciencia,
luego entonces la IH rebasa el tiempo. Polo (2001 ) destaca que:

si los actos son inmateriales, el principio, su facultad, también lo serd. La in-
mortalidad del alma se prueba por las caracteristicas de los actos y los obje-
tos intelectuales (...) Nuestro conocimiento tedrico es universal y esto se ma-
nifiesta en lo inteligido: conocemos objetos universales. Para que sea posible
poseer objetos universales es necesario estar por encima de lo que sucumbe al
tiempo; eso es, justamente, lo inmaterial. (p. 194)

Este tipo de proyecciones futuristas oscilan entre el hombre, el ser hu-
mano todavia bioldgico pero con incrustaciones tecnoldgicas, microchips,
nanotecnologia, donde se dan interacciones entre cerebro y computadoras
y el hombre bionico (The six million dollar man) como el de la serie de tele-
vision de los anos 70, un cyborg, pero siendo totalmente persona humana.
Lo cual es posible, pero de ahi a pasar al otro extremo del transhumano, el
salto de la IA al estado de consciente, media un salto cualitativo, ontoldgico.

No cabe duda de que el transhumanismo implica modificar la naturaleza
humana mediante modificaciones biotecnologicas. Sin embargo, como lo
sefiala Veldzquez (2007), “hay cambios en la naturaleza que no implican
cambio de identidad... el transhumanismo supone una vision estatica, aca-
bada y restringida que deberia, segin esto, ser sacada de su estatismo a
partir de la modificacion biotecnologica” (p. 225).

Ello es asi porque la naturaleza humana se caracteriza por ser tan ple-
namente rica en potencialidades derivadas de su inteligencia, de sus senti-
mientos, de sus proyectos, de su constante accion en el mundo, sin reducirse
a solo repetir cierta informacion que se tiene registrada en la especie huma-
na; por tanto, esta cuestion debe abordarse desde el estudio del ser humano
en el dmbito multidisciplinario, con diversas perspectivas filoséficas, cultu-
rales, cientificas, antropologicas, desde la bioética, entre otras.

La IA, la mdquina no piensa, hace lo que somos capaces de ordenarle,
la mente humana es superior a un mero artilugio mecdnico por la sencilla
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razon de que la computadora no tiene libre albedrio, sélo ejecuta aquello
por lo cual fue programada. Las mdquinas no obran por conocimiento, re-
cuérdese aquel principio de Descartes: pienso, luego existo, caracteristico del
hombre; 1a IA s6lo puede decir (el lenguaje es algo propio del humano) lo
que una inteligencia humana le ha ordenado.

Es dramatica la historia de Alan Turing, incomprendido en esa sociedad
puritana inglesa, quien junto con John von Neumann (se conocieron en
Princeton) son los grandes tedricos del computador de proposito general.
Turing era partidario de la tesis de que las méaquinas pueden llegar a pensar,
pero sin la experiencia de la realidad que el hombre realiza por los sentidos
y su inteligencia. El matematico inglés decidid quitarse la vida mordiendo
una manzana con cianuro, una computadora de seguro no lo puede hacer,
a una mdquina simplemente se le desconecta, Turing, mads que desconectar-
se del mundo, decidié morir.

Paradojicamente, los transhumanistas sostienen un naturalismo, un
materialismo craso, pues el hombre es un producto acabado

del que hay que mejorar la calidad continuamente. Tienen un concepto muy
liberal de la libertad, una vision casi absoluta de la libertad de elegir (...)
El espiritu es el cerebro. Los limites humanos, sobre todo biologicos, no son
prohibiciones que haya que respetar, sino solamente oportunidades de supe-
rar, incluso la muerte (...) La naturaleza sera lo que se haga de ella (...) Su
credo: creo en la perfectibilidad del hombre y en su evolucién voluntaria me-
diante las nuevas tecnologias. (Pouliquen, p. 158)

Parte fundamental de la cualidad del ser humano es precisamente su
inteligencia, el inteligir, el comprehender la realidad, el ser consciente de si,
es decir, el hombre en accion plena.

Perspectivas filosoficas
del conocimiento humano

Como se ha estado viendo, existe una diferencia entre lo que es el cerebro
y lo que es la mente que se encuentran en un Yo personal, y aunque conta-
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mos con los avances de la ciencia humana todavia no existe nada definido
respecto a como se dio ese salto cualitativo en el que el Homo sapiens des-
arrollo sus capacidades cognoscitivas.

Algunos cientificos y filosofos consideran que las capacidades cognitivas
de los humanos derivan de una base bioldgica y evolutiva; por enunciar a
algunos de ellos estin, desde luego, Darwin, Spencer, Haeckel, Nietzsche,
Mach, Poincaré, William James.

Sin pretensiones de exhaustividad podemos sefialar que en esta tenden-
cia se resalta el caracter adaptacionista al entorno natural de la especie hu-
mana que influiria en esas capacidades cognitivas; por otra parte, existen
corrientes que resaltan el papel activo del individuo, es decir, que el orga-
nismo no se adapta pasivamente, sino que modifica el entorno y una vez
modificado actua sobre el organismo, por eso se hablaria de una coherencia
mas que de una correspondencia univoca con el ambiente. En este sentido,
como lo resume Diégues A. (2014):

1. La cognicion es la funcion de biosistemas activos, y no de maquinas ciegas
que solo responden al mundo exterior.

2. La cognicion no es una reaccion al mundo exterior, sino que resulta de in-
teracciones complejas entre el organismo y su entorno.

3. La cognicién no es un proceso lineal de acumulacion de informacion paso a
paso, sino un proceso complejo de continua eliminacion de errores. (p. 45).

Desde luego que el término cognicion se refiere de forma general a las
capacidades de albergar informacion, el conocimiento es algo mas complejo,
por su cardcter inmaterial. La IA conoce en cuanto recoge informacion que
se le proporciona.

A veces el uso de términos es polisémico, asi ocurre con el de informa-
cion, representaciones mentales, mente, conocimiento. Si en la mente hu-
mana se dan las representaciones ello obedece a patrones de activacion
neuronal, no asi en las maquinas, que sélo tendrian patrones de otro tipo
de activacion, no neuronal, sino derivada de la estructura material de la
maquina.

La conciencia es tener conocimiento pleno, profundo, sélo el ser huma-
no conoce que conoce. El hombre conoce sus procesos mentales que son
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objeto de su propio pensamiento y, claro, ha sido objeto de disputa la rela-
cion entre cerebro y mente entre filosofos y cientificos, quienes optan por
sus fundamentos filosoficos. Desde la Grecia clasica esta disputa ha ocupado
sendos argumentos, pero en la actualidad, por los avances en las neurocien-
cias, toman nuevas lineas de discusion.

Es apasionante esta cuestion de la relacion entre mente y cerebro, ;como
es posible que detrds de la conciencia se encuentre la maquina perfecta, el
cerebro, que es, en cierto sentido, materia inconsciente? Por eso los presu-
puestos mentales que hay detrds de los futuristas sobre la IA se respaldan
en que siendo “inconsciente” la propia IA cémo podria llegar a pensar, a ser
consciente. Los estudios sobre la mente y el cerebro requieren pues de pers-
pectivas transdisciplinares, entre ellas se encuentra la filosofia de lo mental.

El campo se encuentra delimitado, por una parte tendriamos lo que se
denomina la teoria funcionalista dominante en estratos cientificos, segtin
la cual, a grandes rasgos, el ser humano se explica desde los procesos inter-
nos cerebrales, de sus conexiones neuronales mediante la sinapsis bioqui-
micas; por otra parte, la actividad inteligente, la intencionalidad, la subje-
tividad se encuentra, incuestionablemente, unida al funcionamiento del
cerebro, estarfamos ante la fisiologia cerebral y la actividad desempefiada
por la psique.

Por eso laimportancia de la filosofia de lo mental ante las cosmovisiones
cientificas que empezaron a desarrollarse en Europa con el Circulo de Vie-
na, lo que se ha denominado el fisicalismo que reduce los fenomenos psico-
logicos a fenomenos fisicos. Asi el fisicalismo se asocia al conductismo, muy
desarrollado en Estados Unidos, y surgen teorias sobre la identidad entre la
mente y el cuerpo. Desde luego estamos ante un naturalismo que pretende
explicar que los eventos mentales (ideas, memoria, representaciones, imagi-
nacion, dolor, felicidad) se reducen a actividades neuronales, lo cual es discu-
tible hasta de manera empirica.

El contenido de este capitulo del libro no se reduce o se explica por las
moléculas del papel o de la imagen digital o de la tinta usada, sino que su-
pone una actividad mental, de asociacion de ideas, de conocimientos que
no pueden reducirse a meras pulsaciones del cerebro.

Presentamos un esquema (tabla 1) para encuadrar algunas posturas que
identifican mente y cerebro:
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Tabla 1. Concepciones filosoficas sobre la identidad cerebro y mente

Maturalismo

Segln el cual todo

lo que existe es
natural, incluyendo la
inteligencia, reducida
aun epifendmeno
del cerebro. El
evolucionismo es
naturalismo, Darwin
sostenia que no
habia diferencia entre
animales y el hombre
sobre sus facultades
mentales.

Fisicalismo

Identidad psicofisica
entre mentey cerebro,
los procesos mentales
son procesos del
cerebro.

Conductismo

La psicologia que
estudia ya no la mente
sino la conducta ante
estimulos observables
y medibles.

Monismo
reduccionista:

La distincién entre
lamente y el

cerebro responde

ala insuficiencia
actual de nuestros
conocimientos

sobre los procesos
cerebrales, pero el
desarrollo cientifico
futuro permitird
reducir los estados
mentales a fendmenos
puramente materiales
que tienen lugar en el
cerebro (Giménez &
Murilla, 2007).

Funcionalismo-teoria
computacional de la
rmente

El funcionalismo
aprovecha la distincién
de la electrdnica

entre el hardware y el
software, y comprende
los estados o procesos
como situaciones
funcionales de un
sistema, que pueden
implementarse en
soportes materiales
distintos, y, en

este sentido, son
independientes de
ellos.

Fuente: Elaboracion propia.

Asimismo, existen otras corrientes contrastantes con la anterior, una de

ellas es la teoria de corte dualista, donde se separa radicalmente la mente y el
cerebro. Conocida también como dualismo psicofisico, esta corriente es
lo que sostiene el premio nobel de medicina en 1963, el australiano John
Eccles, para quien el cerebro no puede dar explicacion de lo que es la con-
ciencia, asi se acepta una existencia autonoma de esta respecto al cerebro.
Hay una interaccion entre la informacion sensorial que procesa el cerebroy
que es transformada en experiencias subjetivas; las hace suyas la autoconcien-
cia e incluso, pueden controlar procesos neuronales desde esta subjetividad,
por supuesto que el cerebro seria el culmen de una evolucion biologica como
veiamos en supralineas.

La corriente fisicalista, que identifica mente y cerebro, se encuentra in-
fluida por los incuestionables avances en informatica:

La nueva ciencia cognitiva estudia las operaciones mentales como una mani-
pulacion de informacion, de simbolos, dentro del cerebro humano en términos
de relaciones causales entre el cerebro, el organismo y el ambiente. La relacion
entre lo mental y el cerebro se piensa que ha de ser semejante a la que existe en-
tre el flujo de informacion y el flujo de energia en un ordenador. Dentro del
funcionalismo en boga pueden ser incluidos tanto quienes piensan que el es-

tudio de como operan los ordenadores mas avanzados nos puede hacer enten-
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der mejor el funcionamiento de la mente humana, como quienes piensan que
el conocimiento mas detallado de como opera el cerebro humano nos puede
ayudar a construir mejores ordenadores (esta es la idea basica del conexionis-
mo o de la construccion de “redes neuronales”). (Nubiola, 2000, pp. 17-18)

Pero la discusion al respecto, apasionante sin duda, hay que centrarla en
que en esa identificacion entre cerebro y mente, que ya de suyo es producto
de asociacion, de dos extremos: mente y cerebro, lo que evoca desde la mis-
ma semantica una distincion, porque se tienen que identificar dos cosas que
a nuestra mente son diferentes, el problema a sefialar es como lo inconscien-
te, el cerebro, la maquinaria, hace surgir lo consciente, lo intelectual.

Para Nubiola Aguilar (2000), la intencionalidad en nuestros procesos
mentales no puede reducirse a meras respuestas, a estimulos externos e in-
ternos, ast:

la intencionalidad se manifiesta en la independencia frente a los estimulos,
en la orientacion a objetivos, en la productividad creativa, e incluso en la
misma arbitrariedad tantas veces patente en la conducta humana. El cardcter
intencional de los fenomenos mentales es el que da razon de nuestra capaci-
dad de referirnos tanto a objetos inexistentes, como a las creencias, conviccio-
nes, actitudes y opiniones de los demas, de cuya “existencia objetiva” puede no
haber pruebas cientificas, pero con las que estan forjadas nuestra vida y ex-
periencia ordinarias. (p. 19)

La comprension integral de la inteligencia pasa por la hipdtesis para
entender esta interaccion entre mente y cerebro, segun la cual existen fendme-
nos y procesos naturales que, aun teniendo una dimension fisica, no tienen
una explicacion intrinseca, una explicacion dentro de si o en si mismos.

Por ello, rechazando el funcionalismo no funcional, Nubiola Aguilar
(2000) considera que

las computadoras no son maquinas pensantes sino mas bien maquinas de
lenguaje [pero propio de las computadoras, no del lenguaje humano], maqui-
nas de procesar simbolos de acuerdo con reglas. El lenguaje es pensamiento

y no hay pensamiento sin imagenes. Muchas de las criticas mas incisivas a la
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inteligencia artificial se basan precisamente en un analisis fenomenologico
del entendimiento humano como “apertura’; como “estar disponible” para la
accion en el mundo, mas que como manipulacion de simbolos. (pp. 22-23)

Conclusiones

El cerebro del humano es un portento de naturaleza, de biologia asociada
y unida en una personalidad humana no reducida a sélo funciones vitales
que se observan y detectan en esta masa de tejidos y neuronas; ciertamente,
no es parte compartimental de lo que es una persona. EI Soy es mi alma y
mi cerebro en sintonia existencial, soy biologia pensante, inteligencia sen-
tiente, espiritu y biologia abiertos a la realidad, al mundo que nos circunda.
La IA no puede captar lo externo, la naturaleza, sdlo procesa informacion
que la IH le dota. Somos espiritus encarnados, el cerebro es vehiculo, si falla
por enfermedad o por falta de desarrollo no por ello el hombre deja de ser
humano. Soy junto con mi cerebro y mi inmaterialidad, mi alma.

El cerebro de un ser humano, incluso el del nifio que se encuentra en
desarrollo, no es reducible a una computadora, como si la naturaleza jun-
tara todo y luego lo enciende: “se hizo la luz”. El cerebro comienza a traba-
jar mucho antes de que esté terminado y el proceso de interaccion con el
medio decide su desarrollo ulterior. Un nifio de dos anos es capaz, con
el lenguaje, decir algo del mundo que le circunda.

La IA es una médquina a la que se le da la informacion. ;Coémo llegara a
pensar, a tener conciencia?, esto solo queda para objeto de profecias tecno-
logicas que nada tienen que ver con las neurociencias. No se trata de que el
hombre mejore por incrustar artefactos tecnologicos, muy recomendables en
cuestiones de salud, prevenciones de enfermedades, terapias, el hombre solo
mejorara desarrollando lo que es: un sujeto capaz de llevar a cabo, con su ac-
cion humana, sus potencialidades que se le dejan a su inventiva, a su libertad.

Nosotros los humanos podemos seguir siendo relevantes en una era de
informdtica cognitiva porque somos capaces de pensar de manera distinta,
algo que un algoritmo, casi por definicion, no puede lograr. Poseemos una
imaginacion que, como decia la matemética Ada Lovelace (citada por Isaac-
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son, 2015, también biografo de Einstein), “atina cosas, hechos, ideas, con-
cepciones en combinaciones nuevas, originales, infinitas, en constante ‘va-
riacion. Discernimos patrones y apreciamos su belleza. Entretejemos
informacion en narrativas. Somos animales narradores de historias, ademas
de sociales” (p. 530).

En este sentido la IA no puede hacer mas lo que le proporciona o le
ordena una ‘maquina pensante’ llamada ser humano Quién le introduce a
la computadora (algo) datos, informacion, algoritmos, por ello el cerebro,
como sistema, tiene su independencia, pero entrelazado con otro sistema,
el sujeto inteligente. Y sila IA se quiere pasar de lista rebelandose contra su
creador y artifice, el hombre ‘pensante, simplemente es desconectada, como
al final de la pelicula de Stanley Kubrik (2001, odisea del espacio, 1968), en
la que es apagada y desenchufadala computadora Hall, generando su invo-
lucion, interrumpiéndosele en su ‘explosion superadora’ aqui si por una
inteligencia superior: la Inteligencia Humana.
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Resumen

El capitulo retoma la terapia familiar sistémica como marco de referencia
para entender la conducta del paciente esquizofrénico y explicar su origen,
principalmente en términos de alteraciones comunicacionales familiares.
También se mencionan las observaciones realizadas con esquizofrénicos y
sus familias, que sentaron la base para el desarrollo de algunos de los con-
ceptos mas relevantes del modelo de terapia familiar, tales como el de ho-
meostasis y el de doble vinculo patolégico. Ademads, se mencionan estudios
que intentan confirmar la influencia ambiental que ejerce la familia en el
surgimiento del trastorno, especificamente la relacionada con la desviacion
de la comunicacion y la perturbacion de las relaciones familiares. La segunda
parte del capitulo presenta algunos resultados de investigaciones relativa-
mente recientes que describen las caracteristicas encontradas en familias
con un miembro esquizofrénico y apuesta por programas de intervencion
que consideren a la familia en el tratamiento. Pretendemos que el capitulo
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abone al conocimiento de la esquizofrenia y genere en el lector un interés
en la profundizacion del tema que lo lleve a la revision de los textos origina-
les de los que parte el escrito.

Palabras clave: Comunicacion, doble vinculo, esquizofrenia, familia.

Introduccion

Los primeros estudios de esquizofrénicos y sus familias sentaron las bases
para el desarrollo de una de las teorias mas importantes sobre el origen de
los sintomas psicoticos y sobre la conducta y habla del paciente esquizofré-
nico. Asi, una de las teorias mas revolucionarias sobre la esquizofrenia es
considerarla no como un padecimiento de origen bioquimico, sino como
un fenémeno familiar, expresado de manera precisa por Lynn Hoffman
(1992):

...lo que se habia considerado como enfermedades mentales de individuos
acaso no fueran enfermedades en el sentido médico. De hecho, acaso no fue-
sen ni siquiera desordenes; antes bien, se les podria considerar como mani-
festaciones ordenadas, que tenian sentido en las familias o en otros marcos
sociales en que surgian (pp. 15-16).

Por otra parte, tratar de entender la esquizofrenia sin recurrir al con-
texto familiar en el que surge y se mantiene, es limitar su comprension y
posibilidades de intervencion, en este sentido, este capitulo pretende abonar
otra perspectiva de la esquizofrenia y destacar la importancia de la familia
en todo el proceso de tratamiento.

Esquizofrenia y terapia familiar sistémica

La terapia familiar basada en la teoria sistémica centra su atencion en los
fendmenos relacionales y sus manifestaciones observables, es decir, las in-
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teracciones en términos de comunicacion entre los miembros de un sistema,
entendiendo como comunicacion cualquier conducta realizada.

La conducta del paciente esquizofrénico es ampliamente explicada des-
de los modelos de terapia familiar sistémica. Para los terapeutas familiares
la conducta extrana e insolita, y por lo tanto carente de sentido, de un esqui-
zofrénico solo cobra sentido dentro del medio natural en que se mueve y
actua (Haley & Hoffman, 1993), es decir, esta conducta puede ser entendida
sila analizamos dentro de su sistema familiar. Para la terapia familiar sisté-
mica el paciente esquizofrénico es tan solo el portador del sintoma de la
familia, para entender el significado de ese sintoma se debe ver como encaja
en el sistema familiar.

Los primeros acercamientos con esquizofrénicos que realizaron inves-
tigadores como Bateson ayudaron a consolidar el modelo y fundamentos
tedricos de la terapia familiar. Asi, un impulso importante para el desarrollo
de la terapia familiar fue la observacion en psiquidtricos. Algunos de los
pacientes esquizofrénicos de los tedricos familiares que desarrollaron a pro-
fundidad conceptos importantes para la terapia familiar a partir de su ob-
servacion con pacientes esquizofrénicos fueron Gregory Bateson, John
Weakland, Jay Haley y Lyman Wynne, entre otros. Llamo la atencion de los
pioneros de la terapia familiar, especificamente del grupo de investigacion
de Bateson en Palo Alto, California, el hecho de que los pacientes esquizo-
frénicos aparentemente reestablecidos, después de reincorporarse a su nu-
cleo familiar regresaban al psiquidtrico presentando la sintomatologia nue-
vamente, o que una vez que el paciente se “sanaba” otro miembro de la
familia “enfermaba’. Esto llevo a considerar la posibilidad de que el sintoma
cumpliera la funcion de ayudar a mantener el equilibrio de la familia, es
decir, el esquizofrénico contribuia a mantener a la familia sin cambios (Hofl-
man, 1992). Tales observaciones sirvieron para desarrollar conceptos tan
importantes para la terapia familiar como el de homeostasis, concepto uti-
lizado para explicar la necesidad del sintoma en la familia para lograr rees-
tablecer el equilibrio de ésta.

Otro concepto importante que surgio de estas observaciones, especifi-
camente de la relacidon de las madres con sus hijos esquizofrénicos, fue el
de doble vinculo o doble atadura, desarrollado por Bateson, Jackson, Haley
y Weakland, en el articulo Toward a theory of schizophrenia en 1956 (Hoff-
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man, 1992). La doble atadura describe un contexto de comunicacion para-
dojica, habituales callejones sin salidas impuestos por personas que se
encuentran dentro de un sistema de relacion del que es practicamente im-
posible escapar. En la comunicacion paradojica el destinatario del mensaje
(en este caso el hijo esquizofrénico) recibe dos mensajes contradictorios, los
cuales no puede ignorar. En este tipo de comunicacion, un mensaje en un
nivel es descalificado por otro mensaje en otro nivel, de manera tal que no
deja posibilidad a una salida o a una forma mas correcta de responder ante
éste, el claro ejemplo es la orden "dominame’, la cual es invalidada por si
misma; estariamos hablando, entonces, de una comunicacion en la que el
esquizofrénico no tienen posibilidad de escapatoria. Asi, la aparente inca-
pacidad del esquizofrénico para distinguir lo literal de lo analodgico es, en
realidad, una incapacidad para dar una respuesta efectiva a la comunicacion
familiar paraddjica y es un reflejo del sinsentido al que se ve sometido el
paciente esquizofrénico. De esta manera, el comportamiento del esquizofré-
nico es adaptativo, siendo una respuesta logica a una situacion ilogica.

Ya anteriormente las teorias de algunos psicoanalistas habian responsa-
bilizado a la madre de la conducta esquizofrénica del hijo, asi Frieda Fromm-
Reichmann en 1948 hablé de madre esquizofrendgena, a la cual definié
como fria, hostil, rechazante o sobreprotectora; posteriormente en 1949,
Lidz, Cornelison y Flecle ampliaron la influencia maternal a la parental, in-
cluida la relacién padre-madre. Para estos autores existian dos tipos de re-
lacion parental que predispondrian a la esquizofrenia, los denominaban
matrimonio torcido, donde existia una madre dominante y un padre pasivo-
dependiente; el otro tipo se refiere al matrimonio dividido, caracterizado
por discusiones y hostilidad entre los padres (Benoit, 1985). Aunque en un
principio los terapeutas familiares iniciaron explicando la esquizofrenia en
términos unicamente de la diada madre-hijo, poco a poco se comenzo a
incluir a los demas miembros de la familia en sus explicaciones.

A fin de comprender los argumentos de algunas de estas explicaciones
es importante retomar algunos axiomas de la teoria de la comunicacion hu-
mana, especificamente el referido a que es imposible no comunicar, ya que
se entiende que toda conducta es comunicacién, por lo tanto, dado que es
imposible la no conducta, todo el tiempo estamos comunicando y trasmi-
tiendo mensajes (Watzlawick, Beavin y Jackson, 1997). Asi, las comunica-
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ciones de los pacientes esquizofrénicos, caracterizadas por una aparente
incomunicabilidad, impenetrabilidad, discordancia, irracionalidad, ambi-
valencia, incongruencia, contradictoriedad, impertinencia o indiferencia
estan comunicdndonos algo. Estas formas caracteristicas de comportamiento
del paciente esquizofrénico fueron entendidas por los terapeutas familiares
como respuestas al mundo familiar, afectivo y comunicacional en el que estd
inmerso el esquizofrénico, el cual se encuentra de manera constante envuelto
en las paradojas impuestas por los integrantes de la familia.

Ellenguaje tanto del paciente esquizofrénico como de todos los miem-
bros de su familia es confuso (Haley & Hoffman, 1993). La familia del esqui-
zofrénico, desde este modelo, maneja un lenguaje doble o incongruente y
no suele ser categorica, ni determinante en sus mensajes a fin de no compro-
meterse, por lo que la ambigiiedad suele darse en todos los miembros. Sue-
len emplear pocas veces determinismos como el “no” y el “sf”.

Asi, por ejemplo, Weakland retoma el escrito The mental hospital de
1954 de Stanton y Schwartz y extiende la teoria del doble vinculo hacia la
triada patoldgica, en la que explica como el nifio puede ser jaloneado en
direcciones opuestas por sus padres, quienes son las dos personas inmedia-
tamente mas importantes en su vida (Hoffman, 1992). También Haley, en
un importante escrito de 1977: Toward a theory of pathological systems (ci-
tado en Hoftman, 1992), empezo a estudiar las coaliciones dentro de las
familias de esquizofrénicos; observo que en familias con un miembro sinto-
matico existe una coalicion entre dos personas, habitualmente de genera-
ciones distintas, a expensas de una tercera; los padres luchaban entre si, uno
de los dos buscaba aliarse con el hijo para luego volverse hacia él y acusar-
lo de causar sus dificultades, si esta coalicidn intentaba hacerse explicita,
entonces era negada y descalificada. Haley determina que los problemas en
la esquizofrenia surgian no sélo de una incapacidad para diferenciar los
niveles de comunicacion, sino de una confusion entre los niveles de relacion.

La feoria del control de Haley se refiere a cémo los miembros de la fami-
lia actian para controlar la gama de comportamientos entre si, esto sirve para
explicar como en las familias con un miembro esquizofrénico surge una
descalificacion constante de mensajes y significados como mecanismo de
control (Hoffman, 1992).
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Ademas del estudio de la comunicacién en familias esquizofrénicas para
explicar la esquizofrenia, se ha desarrollado el concepto de simbiosis e in-
diferenciacion entre los miembros de este tipo de familias.

Asi, Murray Bowen (citado en Hoffman, 1992) incluy¢ a tres generacio-
nes para desarrollar su hipoétesis de la esquizofrenia. El autor explicaba que
los abuelos del nifio esquizofrénico eran relativamente maduros; sin embar-
go, el padre del esquizofrénico solia ser muy apegado a la madre de €], lo
que lo definia como extremadamente inmaduro; este padre se unia a una es-
posa igualmente inmadura, por lo que, el resultado de este matrimonio era
un hijo tan simbioticamente atado a la madre que era esquizofrénico. De
esta teoria surge el famoso concepto de diferenciacion de Bowen.

Lyman Wynne (citado en Hoffman, 1992) sefial6 que en las familias con
un miembro esquizofrénico existia una aparente o falsa union ala que llamo
“seudomutualidad” En estas familias existe poca tolerancia a las diferencias
o desacuerdos entre los miembros de la familia y un deseo o ilusién de mu-
tualidad. También observé que los limites en torno de la familia hacia el
exterior, al parecer flexibles, en realidad eran rigidos, lo que llamo “la cerca
de caucho” La cerca de caucho forma una frontera que protege esta ilusion
evitando que entre nueva informacion que modifique el sistema, por lo que
los hijos se encuentran en el dilema de no poder diferenciarse, ni separarse.
Wynne explico como la familia puede crear en el nifio el tipo de desorden
mental mostrado en la esquizofrenia, asi explica la negativa a pensar o sen-
tir, la incapacidad de juzgar la realidad objetiva “que esta alli’, el borramiento
de diferencias de opinion en una familia en la que el discernimiento de lo
que es “real” es inicamente lo validado por los otros miembros de la familia,
y donde la tinica posibilidad es una intensa lealtad e intimidad.

Seguin Virginia Satir, una de las mds grandes exponentes de la terapia
familiar, “en una familia en cuyos miembros hay un esquizofrénico, parecen
existir ciertas reglas sobre las que no se puede hablar” (citada en Haley &
Hoffman, 1993, p. 102). La familia del esquizofrénico manda mensajes que
le indican al esquizofrénico que no debe crecer, sus mensajes invalidan to-
talmente las posibilidades de crecimiento del miembro esquizofrénico, por
lo tanto, una de las tareas del terapeuta es ayudarles a conseguir la individua-
lizacion, ademas, en las familias con miembros esquizofrénicos el pasado y
el presente se entremezclan dificultando la idea de continuidad. Las palabras




ESQUIZOFRENIA ¥ FAMILIA

del paciente esquizofrénico siempre tienen un doble sentido porque el en-
fermo se ve obligado a congraciarse con todo el mundo.

Un gran ntmero de investigaciones intentan confirmar las hipotesis
anteriormente mencionadas sobre el origen familiar de la esquizofrenia. De
acuerdo con Merino y Pereira (1990), las primeras investigaciones fueron
realizadas en la década de los 50 y utilizaron fundamentalmente procedi-
mientos de autoinforme, lo que les representaba una fuerte critica metodolo-
gica. En los afios 60 se llevan a cabo estudios de observacion directa que le
daban un mayor peso alos resultados; sin embargo, fueron disefios trans-
versales, es decir, con la medicion de variables de interaccion familiar es-
tudiadas después de la aparicion de la esquizofrenia, por lo que, no era facil
discernir si estas variables de interaccion familiar eran la explicacion etio-
logica o, por el contrario, eran causadas por la esquizofrenia. En la década
de los 70 surgen los estudios de adopcion y los estudios con gemelos, ala
par del descubrimiento de los efectos de los neurolépticos, lo que contribuyo
a cambiar el interés de modelos etiologicos interpersonales a modelos bio-
logicos, que explicaban la esquizofrenia en términos de la predisposicion
genética y no de influencias ambientales. Merino y Pereira (1990) realizan
una revision de estudios de corte transversal a fin de determinar si existe
evidencia de que los patrones de comunicacion y estructura familiar de las
familias de esquizofrénicos son diferentes de los de otro tipo de familias;
por otro lado, los autores analizan estudios de corte longitudinal de alto ries-
go para determinar sila perturbacion de las relaciones familiares es anterior
al comienzo de la esquizofrenia, el resultado de su analisis muestra que la
desviacion de la comunicacion caracteriza a las familias de esquizofrénicos;
por otro lado, los estudios longitudinales les permitieron determinar que la
desviacion de la comunicacion precede al comienzo de los trastornos del
paciente esquizofrénico.

Como es comprensible, es dificil demostrar el origen de un trastorno en
funcion de una causa especifica determinada, por lo que se deben considerar
con cautela las afirmaciones arriba mencionadas, sin embargo, pueden servir
de base para estudios futuros.

Caracteristicas de las familias con un miembro esquizofrénico
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Esta bien demostrado en resultados de investigaciones la presencia de al-
gunas caracteristicas encontradas en las familias de esquizofrénicos, tales
como la violencia, el estrés y otros trastornos emocionales, incluidos la
ansiedad y la depresion, asi como algunas peculiaridades relativas a su ma-
nera de expresar emociones.

Asi, en un estudio cuyo objetivo fue investigar las expresiones de vio-
lencia doméstica en familias con esquizofrenia (Rascon, Diaz y Ramos,
2003) las autoras encontraron que estas familias sufrian violencia emocional
en todas sus dimensiones en al menos el 50% de la muestra; la violencia
fisica alguna vez en la vida se manifesto en todas sus modalidades en mas
del 43% de la muestra; la violencia sexual se observo en casi la mitad de
las entrevistadas. Se encontr6 también que la mayoria de las familias
del estudio eran disfuncionales ya sea por funcionamiento pobre o por so-
breinvolucramiento entre sus miembros. Las autoras concluyen que la
presencia de un enfermo mental en la familia potencializa la violencia in-
trafamiliar, debido a la manera en que los sintomas afectan las relaciones
interpersonales.

Otros estudios también han evaluado el ambiente familiar de los esqui-
zofrénicos. Fresan et al. (2001) evaluaron 50 familias de esquizofrénicos y
encontraron estrés, ansiedad y agresiones verbales y/o fisicas en sus inte-
grantes. De manera similar, en otra investigacion se report6 una alta presen-
cia de trastornos emocionales, fisicos y psiquidtricos en los familiares, tales
como sintomas fisicos, ansiedad, depresion, abuso y dependencia al alcohol
(Rascon, 2010).

Existen estudios que encuentran relacion entre la emocion expresada
(EE) por el familiar responsable del cuidado del paciente esquizofrénico y
la conducta sintomatica y el funcionamiento social del paciente. El cons-
tructo EE evaltia la cantidad y calidad de las actitudes y sentimientos rela-
cionados con la critica, hostilidad y sobreinvolucramiento de los familiares
de pacientes diagnosticados con esquizofrenia, en especial de los cuidado-
res primarios. Por ejemplo, el estudio de Rascon et al. (2008) observa en los
familiares de pacientes esquizofrénicos intolerancia y desaprobacion, asi
como intrusividad y control; también se observa una mayor cantidad de
autosacrificio, donde se visualiza al paciente como menos competente y mas
vulnerable. Estas actitudes y sentimientos de los familiares se han asociado
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también con la presencia de recaidas en los pacientes (Garcia et al.,, 2012),
con el funcionamiento de las familias (Ramirez et al., 2017) y con niveles mas
altos de ansiedad en el paciente (Rascon et al., 2008).

De manera similar, en otro estudio se midio la EE de familiares de pacien-
tes esquizofrénicos y se midieron, ademds, algunas otras variables comola
personalidad, ajuste diddico, ansiedad, depresion, apoyo y estrés social. Los
resultados de este estudio asociaron la introversién de madres de esquizofré-
nicos con el critisismo y la extroversion con sobreimplicaciéon emocional;
se encontro depresion en padres con sobreimplicacion emocional, ademas,
los familiares criticos tenian menor calidad y apoyo social; por otra parte, los
familiares con mas baja expresion emocional tenian mayores niveles de es-
trés familiar (Espina ef al., 2000).

Es dificil saber si estas caracteristicas del ambiente familiar del paciente
esquizofrénico surgen posterior a la enfermedad o son responsables de la
manifestacion de ésta. Independientemente del orden en que se manifiesten,
es importante considerarlas dentro de las propuestas de intervencion, algu-
nos autores apuestan al tratamiento con familias a fin de incidir en la me-
jora del paciente (Rascon et al., 1997). Esta es la importancia del desarrollo
de intervenciones no solo con el paciente, sino también con su familia.

Muchas de las intervenciones familiares existentes estan basadas en la
teoria de la vulnerabilidad a la esquizofrenia y en el constructo "emocion
expresada’ se sustentan en la necesidad de que la familia y el paciente sepan
manejar acontecimientos estresantes, principalmente en los cuadros o mo-
mentos de las crisis psicoticas, asi como generar un clima familiar adecuado
(Muela & Godoy, 2001). Navarro (2013) realiza una revision de las inter-
venciones psicologicas en familias de esquizofrénicos de los tiltimos 10 afios.
La autora senala que las intervenciones familiares mostraron resultados
positivos y eficacia en la reduccion de las exacerbaciones en la esquizofrenia,
ademads mejoran el funcionamiento social y reducen la carga familiar. Otros
estudios han mostrado que intervenciones familiares benefician el trata-
miento con pacientes esquizofrénicos de muchas maneras, disminuyen las
recaidas psicoticas, mejoran el clima familiar y el funcionamiento social
(Dominguez et al., 2004; Valencia et al., 2003). Por otra parte, también se
ha asociado la calidad de vida del paciente esquizofrénico con la percepcion
que tiene de la funcionalidad familiar (Caqueo & Lemos, 2008).
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Finalmente, atender a la familia del paciente esquizofrénico implica co-
nocer sus necesidades, entre las cuales se encuentran la necesidad de infor-
macion que les permita el conocimiento de la enfermedad, sus sintomas y
su manejo (Rascon et al., 2014). También es necesario encontrar mecanis-
mos que ayuden a disminuir el estrés y la sobrecarga de familiares y cuidado-
res principales, lo cual se ha demostrado que incide en un menor nivel de
apoyo a los pacientes (Leal ef al., 2012). Ademas, se ha encontrado que los
familiares, especialmente los cuidadores principales, manifiestan altos nive-
les emocionales en forma de tristeza, culpa, hostilidad y verglienza (Bravo,
2005), por lo que es importante trabajar el manejo emocional y fortalecer
la capacidad de los familiares para la solucion de problemas.

Conclusiones

Existe gran evidencia del efecto negativo de la esquizofrenia sobre los fami-
liares y cuidadores principales del paciente esquizofrénico, hay numerosos
estudios que comprueban que la esquizofrenia afecta la dinamica familiar
de muchas maneras y otros que, incluso, apuestan a que esta dindmica fami-
liar explica la expresion de la enfermedad.

La primera parte del capitulo presentd argumentos tedricos que te-
rapeutas familiares han utilizado para explicar la presencia de la esquizo-
frenia, es decir, la esquizofrenia surgird en determinados tipos de familias
con caracteristicas particulares como la presencia de vinculos comunicacio-
nales paradojicos; en la segunda parte del capitulo se muestran estudios que
evidencian la presencia de ciertas caracteristicas familiares que llevan ala
disfuncionalidad familiar y que son asociados con las recaidas. Ademads, se
cuestiona si las caracteristicas familiares se presentan antes o después del
desarrollo de la esquizofrenia.

De una u otra manera, es importante entender que tener un miembro
con esquizofrenia en la familia conlleva limitaciones en la vida cotidiana de
los familiares y cuidadores principales, surge entonces la necesidad de que la
familia cuente con conocimiento acerca de la enfermedad, a fin de tener una
mayor comprension de sus efectos, las consecuencias de los sintomas y
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sumanejo. Esto les permitira una mejor posibilidad de actuacion, asi como
tener expectativas claras sobre lo que conlleva la enfermedad.

Por otra parte, también es importante comprender los estados de animo
y reacciones de la familia, principalmente del cuidador o los cuidadores
principales, quienes, al estar sometidos a situaciones constantes de estrés,
pueden tener emociones y reacciones que posteriormente los haga sentir
culpables. Finalmente, el presente capitulo apuesta por la inclusion de los
miembros de la familia del paciente esquizofrénico en programas de tra-
tamiento, lo que incidird a su vez en la reincorporacion y el ajuste social del
paciente esquizofrénico.
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Resumen

En este capitulo se presentan algunas de las principales hip6tesis acerca de las
causas probables para que un individuo desarrolle esquizofrenia. Puede
observarse que se trata de un fenémeno multifactorial y, por lo mismo, es di-
ficil identificar las causas de manera temprana. Se describen el fenotipo,
diverso, el origen enfocado en una alteracion del neurodesarrollo, ademds
del componente genético, para lo cual se hace uso de literatura. Se revisa el
enfoque clasico de un cambio a nivel celular en los sistemas dopaminérgico
y serotoninérgico, también otros bastante conocidos en el dambito cientifico y
un poco menos en la clinica, como es el caso del sistema glutamatérgico,
GABAérgico y el colinérgico. Se incluyen, ademds, otros eventos asociados
al origen temprano del trastorno, como los eventos perinatales, y de mane-
ra particular, entre las alteraciones genéticas, se aborda de manera breve el
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papel del receptor de glutamato de tipo kainato (KAR), un receptor de glu-
tamato relativamente menos conocido que los receptores de NMDA y de
AMPA, asi como algunas de sus subunidades que resultan de interés y utili-
dad para su comprension.

Palabras clave: Esquizofrenia, neurotransmision, trauma perfnam!

Introduccion

La esquizofrenia es un trastorno mental incurable, complejo, debilitante y
en algunos casos incapacitante, que afecta al 1% de la poblacion mundial,
representando un desafio para la investigacion de su etiologia y un alto
costo para la salud publica. Se caracteriza por una diversidad de sintomas
que incluyen alucinaciones, delirios, deterioro cognitivo y dificultades rela-
cionarse socialmente. Aunque su origen permanece incierto, se atribuye a
una interaccion multifactorial entre factores genéticos, neurodesarrollo
anormal y alteraciones en sistemas neurotransmisores como el glutamatér-
gico, GABAérgico, serotoninérgico y dopaminérgico, principalmente. La
evidencia cientifica y clinica sugiere que eventos ambientales adversos, como
complicaciones perinatales e infecciones maternas, pueden incrementar el
riesgo de desarrollar la enfermedad. A pesar de los avances en la investiga-
cion y extensa literatura sobre el tema, este trastorno sigue siendo un drea
de estudio activa, con enfoques que buscan dilucidar su etiologia, los meca-
nismos celulares y moleculares subyacentes, asi como las posibles interven-
ciones terapéuticas que mejoren la calidad de vida de los pacientes.

El trastorno

La esquizofrenia es uno de los problemas de salud publica mas importantes
que enfrenta la sociedad. Es un desorden muy comun, afecta al 1% de la
poblacion mundial y el 10% de quienes la desarrollan a un nivel severo
llegan a cometer suicidio. El tratamiento actual reduce considerablemente
el sufrimiento, pero aproximadamente 2/3 de los enfermos requieren asis-
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tencia publica de sistemas de seguridad social gubernamental a los pocos
afios del inicio de la enfermedad. Ademas, la mayoria de la gente que desarro-
lla esquizofrenia estd incapacitada para volver al trabajo o a la escuela y
tiene relativamente minima interaccion social; el costo para la sociedad se
estima en miles de millones de dolares (Andreasen, 2000).

Las personas con esquizofrenia son atormentadas por la intrusion de
experiencias como escuchar voces, creer que los estdn persiguiendo o ser
heridos por aquellos que los rodean. No hay signo o sintoma unico que
defina a la enfermedad. Se manifiesta en signos y sintomas que abarcan un
rango amplio de la actividad mental humana, por ejemplo, deteriorala habi-
lidad para pensar creativa e imaginativamente, impide establecer relaciones
sociales cercanas, usar el lenguaje para expresar ideas con claridad y expe-
rimentar o expresar una variedad de emociones tales como el amor y el
miedo.

Definicion del fenotipo

La esquizofrenia fue delineada al inicio del siglo xx por Emil Kraepelin y
Eugen Bleuler, ambos cientificos clinicos sefialaron la importancia de definir
la enfermedad intentando identificar un “proceso morbido” fundamental.
Enfatizaron que los sintomas psicoticos, tales como delirios y alucinaciones,
no son especificos a la esquizofrenia, pues ocurren en muchas otras enferme-
dades. Para estos cientificos, la mas importante caracteristica que define a
la esquizofrenia era un deterioro en la habilidad para pensar con claridad,
fluidez y logica. Las personas con esquizofrenia sufren principalmente de
una fragmentacion en los procesos cognitivos. Kraepelin resalto este aspecto
cuando nombro la enfermedad como “demencia precoz’, o una enfermedad
cognitiva grave con un inicio a una edad relativamente joven. Decia que la
destruccion de los procesos cognitivos era la base de la diversidad de los
sintomas, y describia a la demencia precoz como una serie de estados con
una caracteristica comun, consistente en una peculiar destruccion de las
conexiones internas de la personalidad (Andreasen et al., 2000).

101




102

LAS DISTORSIONES DE LA REALIDAD

Etiologia

Actualmente se desconoce el origen de la enfermedad, y dado que la ocurren-
cia de la esquizofrenia no se liga a un lugar o a un momento en la historia,
se le atribuye una etiologia multifactorial y se propone que en la aparicion
del cuadro clinico participan diferentes factores. La esquizofrenia puede ser
un desorden progresivo y del neurodesarrollo, con multiples anormalidades
bioquimicas que involucran los sistemas dopaminérgico, serotoninérgico,
glutamatérgico, GABAérgico y nitrérgico, entre otros. Es posible que en el
futuro se identifiquen marcadores biologicos para la enfermedad, los cuales
pueden resultar de la combinacion de diversas técnicas de evaluacion. En
el siguiente apartado se describiran diferentes aproximaciones que preten-
den explicar las circunstancias que se han observado presentes en la esqui-
zofrenia, posiblemente contribuyendo ala etiologia de los sintomas.

Hipotesis sobre el origen del trastorno

Como se menciono previamente, el origen de la esquizofrenia estd atin por
ser dilucidado, entretanto se realizan esfuerzos desde la anatomia gruesa
hasta la biologia molecular. En este apartado resulta conveniente resumir
algunas de estas aproximaciones, y abordar aparte, de manera particular los
sistemas dopaminérgico y nitrérgico.

Alteracion en el neurodesarrollo

Esta es una de las perspectivas mas solidas actualmente y bajo la cual se
conducen nuestros estudios. Al respecto, recientemente y mediante el empleo
de estudios clinicos, técnicas de neuroimagen y marcadores se ha obtenido
evidencia confiable de que la esquizofrenia es un trastorno del neurodes-
arrollo. Esta hipotesis postula que alguna anormalidad en el cerebro en eta-
pas tempranas del desarrollo incrementa el riesgo de la posterior aparicion
de sintomas psicoticos (Arnold, 1999; Baharnoori et al,, 2012). La eviden-
cia de que un desarrollo anormal del cerebro contribuye a la esquizofrenia
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viene de varios campos, incluyendo: 1) anormalidades del desarrollo motor
y cognitivo temprano e historias de adversidad obstétrica, 2) ausencia de
evidencia de neuroregeneracion en estudios postmorten de tejido, 3) asocia-
cion de condiciones de desarrollo patoldgicas con emergencia en la etapa
adulta de psicosis y fendmenos relacionados en modelos animales neurolo-
gicos. En este enfoque sobre el neurodesarrollo, la esquizofrenia puede estar
asociada con una sutil lesion cerebral, que es causada por una combinacion
de factores genéticos y/o medioambientales tempranos, que eventualmente
interactiian con procesos de maduracion normal del cerebro para facilitar
o disparar la aparicion de los sintomas psicoticos (Lai ef al., 2005).

Las relativamente sutiles anormalidades de la infancia (por ejemplo, sin-
tomas prodrémicos que son reconocidos retrospectivamente) pueden ser
una expresion de redes neurales aberrantes establecidas durante aquel pe-
riodo critico afectado del neurodesarrollo. Ademas, durante el curso de la
esquizofrenia, los sintomas psicoticos pueden sensibilizar por si mismos al
cerebro e incrementar la patologia (Marenco & Weinberger, 2000; Sawa &
Zinder, 2002). Se ha propuesto que la esquizofrenia puede involucrar dos o
tres procesos hits en sujetos diagnosticados con esquizofrenia a edad adulta:
una lesion ocurrida en una etapa temprana del neurodesarrollo (primer hit),
como resultado de la carga genética, eventos embrionarios adversos o eventos
perinatales que pudieran afectar ciertas estructuras cerebrales. Este primer
hit podria ir seguido de un segundo y, posiblemente de un tercer hit resul-
tante de eventos hormonales o excitotoxicidad.

Estudios inmunocitoquimicos y ultraestructurales postmorten en cere-
bros han descrito consistentemente aberraciones celulares en la esquizo-
frenia, como disminucion del tamano celular, aumento de la densidad de
empaquetamiento celular y distorsiones en la orientacion neuronal (May-
nard et al., 2001). Las anormalidades citoarquitectdnicas, tales como des-
arreglo neuronal, heterotopias y mal posicionamiento, sugieren interrupcion
de la proliferacion o de la migracion en el periodo gestacional. De acuerdo
con esto, se ha encontrado en cerebros de esquizofrénicos una reduccion
del 30-50% en la expresion de reelina, una glicoproteina que acttia como
sefal sfop en la migracion neuronal durante el desarrollo en la corteza pre-
frontal (CPF) y en el hipocampo (Arnold, 1999; Curran & D’Arcangelo,
1998).
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Durante el desarrollo neuronal, la reelina puede regular el posicionamien-
to y/o tropismo de neuronas piramidales corticales, interneuronas y células
de Purkinje. En cerebros adultos, la reelina es secretada preferentemente
por interneuronas GABAérgicas corticales (Impagnatiello ef al., 1998). Se
ha reportado que la liberacion y recapturacion de GABA, la densidad del
transportador de GABA y los niveles de dcido glutamico decarboxilasa, la
principal enzima en la sintesis de GABA, se encuentran disminuidos en el
cerebro de pacientes esquizofrénicos (Guidotti et al., 2000). Si los pacientes
esquizofrénicos tienen una funcién GABAérgica disminuida, su habilidad
para inhibir la actividad glutamatérgica incrementada puede ser deficiente,
haciéndolo, por tanto, mas susceptible a la excitotoxicidad; mas adelante se
detalla un poco este punto de vista.

Alteracion de sistemas neurotransmisores

Tabla 2. Principales cambios neuroquimicos en el cerebro de esquizofrénicos

Neurotransmisor Fuerza de la evidencia
Dopamina
T Receptores estriatales D2 +H++
T Contenido y metabolismo de la dopamina ——=
T Transmisién dopaminérgica estimulada por anfetamina ——=
+ Receptores D, corticales +
T Receptores D3 corticales -
T Receptores D4 +/-
Configuracién anormal de receptores D2 +/-
Alteracitn del acoplamiento DAR-proteina G +/-
Glutamato
+ Expresion de receptores no-NMDA en la corteza temporal y en hipocampo -—
T Expresién cortical de algunas subunidades del receptor NMDA
* Recaptura de glutamato en corteza frontal -—
+ Liberacion de glutamato cortical -
Concentracién alterada de glutamato y sus metabolitos -
+/-
Serotonina
+ Receptores corticales 5-HT2A ++
T Receptores corticales 5-HT1A +
Concentraciones de 5-HIAA en liguido cefalorragquideo asociadas a sintomas negativos +

Mota: Fuerza de la evidencia: +4+44 = muy fuerte, +++ = fuerte, ++ = buena, + = moderada, +/- débil.
*= incremento, + = decremento Adaptado de "Recent advances in the neurobiclogy of sehi-
zopheenia’, por Miyamoto, 5, LaMantia, A. 5, Duncan, G. E,, Sullivan, P, Gilmore, J. H., y Lieberman,
1., 2003, Molecular Interventions, 3(1).
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Por varias décadas han dominado una serie de teorias en farmacologia que
suponen sistemas neurotransmisores con funcionamiento aberrante, en
particular el dopaminérgico, el glutamatérgico y el sistema de sefalizacion
por oxido nitrico, ademads de otros sistemas, tales como el GABAérgico,
serotoninérgico y el colinérgico, también de relevancia para entender la
etiologia de la esquizofrenia. No estd claro atin en qué forma los cambios
neuroquimicos reflejan ya sea la patologia primaria, la secundaria, los me-
canismos compensatorios o las influencias medioambientales. En la tabla 1
se resumen algunos de los principales cambios neuroquimicos observados
en el cerebro de esquizofrénicos.

Alteracion en el sistema dopaminérgico

Esta es una hipotesis cldsica, tal vez la de mayor aceptacion por ser aquella
de la que se conoce mas. Postula una hiperactividad de la transmisién dopa-
minérgica en la que participa el receptor de dopamina D2 presente en las
proyecciones mesencefdlicas hacia el estriado limbico. Esta hipotesis sigue
siendo la mas aceptada a pesar de varias limitaciones. La idea fue apoyada
inicialmente por evidencia de correlacion entre la administracion de dosis
terapéuticas de drogas antipsicoticas convencionales y su afinidad por el
receptor D2. Ademds, agonistas de dopamina indirectos como la L-dopa, co-
caina y anfetamina, pueden inducir psicosis en sujetos sanos y, a muy bajas
dosis, provocan sintomas psicoticos en esquizofrénicos (Joyce & Mea-
dor-Woodruth, 1997).

Dopamina y esquizofrenia

Como se ha comentado, la hip6tesis dopaminérgica supone que los sintomas
de la esquizofrenia se deben a una sobreactividad dopaminérgica, que puede
surgir debido al exceso de dopamina (DA) o por una elevada sensibilidad
de los receptores. La hipotesis se origind con el descubrimiento de que cier-
tos fdrmacos antipsicoticos son efectivos antagonistas de receptores D2
(Joyce & Meador-Woodrufl, 1997). Se hipotetiza que en la esquizofrenia
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dicha sobreactividad esta presente en las neuronas presindpticas, lo cual
implica una disfuncion en el almacenaje presinaptico, transporte vesicular,
liberacion, recaptura y mecanismos metabolicos en el sistema mesolimbico
dopaminérgico (Laruelle ef al., 1999). El metabolismo de la DA se encuen-
tra estrechamente relacionado con el estrés oxidativo, ya que su degradacion
genera especies reactivas de oxigeno (ROS) y la oxidacion de DA puede
conducir a neurotoxinas endogenas, mientras que algunos derivados de DA
muestran efectos antioxidantes (Meiser et al., 2013); ademas de evidencia
de niveles elevados de actividad del sistema nitrérgico en cerebros de ratas
con alteraciones asociadas a la esquizofrenia (Negrete-Diaz ef al, 2010). Un
metaanalisis reciente de la funcion dopaminérgica presindptica y estudios
en receptores y transportadores de DA identificaron sintesis de DA presinap-
tica elevada y la capacidad de liberacion como el principal sitio de anoma-
lia dopaminérgica en la esquizofrenia, con un elevado tamano de efecto
(Howes et al., 2012a). Por el contrario, la actividad de la dopamina puede
encontrarse disminuida en la neocorteza, lo cual podria estar asociado, al
menos parcialmente, con sintomas negativos y cognitivos; por ejemplo, el
deterioro emocional y el cognitivo.

Hay creciente evidencia sobre un incremento cerebral en sujetos esqui-
zofrénicos de los receptores D2 en el estriado, del contenido y de metabo-
lismos de la DA, asi como de un aumento anormal de la neurotransmision
dopaminérgica ante la exposicion a agonistas dopaminérgicos indirectos
(Joyce & Meador-Woodruft, 1997). Los tratamientos farmacolégicos actua-
les para la esquizofrenia son inadecuados para muchos pacientes y, a pesar
de cinco décadas de descubrimiento de farmacos, todos los tratamientos se
basan en el mismo mecanismo: bloqueo del receptor de dopamina D2
(Howes et al., 2012b). Es por ello que la alteracion de receptores D1 (Okubo
et al, 1997) y D3 (Gurevich et al., 1997) en la esquizofrenia permanece por
ser dilucidada. Sin embargo, un estudio del receptor D1 demuestra que no
hay diferencia significativa en la disponibilidad de D1 estriatal entre pacien-
tes con esquizofrenia y controles, sin embargo, se encontré una tendencia
de aumento en pacientes sin tratamiento previo con antipsicéticos (Abi-Darg-
ham et al., 2012). Mientras que la activacion de un receptor de dopamina
D4 promueve la metilacion de los fosfolipidos de la membrana plasmatica,
utilizando grupos metilo derivados del folato proporcionados por la metioni-
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na sintasa (MS), en un estudio reciente se evaludé el impacto de la expresion
del receptor D4 sobre la metilacion de fosfolipidos dependientes de folato
(PLM), la actividad MS y el estado de metilacion y oxidacion celular; se
descubrio que el reconocimiento de la capacidad de la expresion del recep-
tor D4y la activacion de PLM para modular la actividad efectos metabolicos
y la metilacion del ADN tiene implicaciones potenciales para el tratamiento
clinico de la esquizofrenia, el TDAH, el autismo y otros trastornos neuro-
psiquidtricos (Hodgson et al., 2019).

La evidencia sugiere que la etiologia de la esquizofrenia pudiera estar
relacionada con la sobreactividad de las neuronas dopaminérgicas en el
sistema mesolimbico. Por ejemplo, la administracion cronica de anfetamina
(agonista dopaminérgico indirecto) produce en individuos normales un
perfil de conducta que recuerda a aquellos con esquizofrenia. Ademas, la
administracion de varios agonistas dopaminérgicos incrementa los sintomas
de la esquizofrenia. Por otra parte, esta bien establecido que la administra-
cion de drogas antipsicoticas que antagonizan al receptor D2 disminuyen
de manera efectiva los sintomas principales de la esquizofrenia. Esta hipote-
sis ha recibido apoyo de estudios postmortem y de técnicas de neuroimagen
como la tomografia por emisiéon de positrones (PET), donde se observan
niveles incrementados del receptor D2 en el cerebro de pacientes con esqui-
zofrenia (tabla 1). No obstante, se ha sugerido que el incremento enla expre-
sion del receptor D2 puede ser el resultado de adaptacion al tratamiento con
drogas antipsicoticas mds que a una anormalidad bioquimica intrinseca a
la esquizofrenia. Un estudio realizado empleando PET evaluo la ocupacion
de receptores D3 y D2 por cariprazina (medicamento antipsicdtico) y por
sus dos principales metabolitos activos, DCAR y DDCAR, mostrando que
en pacientes con esquizofrenia la cariprazina se une fuertemente a los recep-
tores D3 y D2 con una preferencia moderada por D3 (Girgis et al., 2016).

No se ha concluido de manera determinante si una hipofuncion o hiper-
funcién dopaminérgica ocurre bajo condiciones de minimo estrés. Muchos
datos sugieren que anormalidades hereditarias de la funcion dopaminérgica
prefrontal son caracteristicas prominentes de la esquizofrenia, que pueden
estar relacionadas a un Gnico papel para la enzima catecol-o-metil transfe-
rasa (COMT) en el procesamiento de informacion prefrontal, mediada por
dopamina en la memoria de trabajo. Inhibidores de la COMT pueden me-
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jorar la memoria de trabajo tanto en roedores como en humanos; por ejem-
plo, estudios en ratones deficientes de la COMT han mostrado que la dopa-
mina estd aumentada en CPE pero no en el estriado, y que el desempefio
en tareas de memoria estd aumentado (Miyamoto, 2003). Recientemente, en
apoyo ala opinion de que niveles bajos de DA en corteza favorecen el dete-
rioro cognitivo, se ha demostrado que un polimorfismo de la COMT, el cual
resulta de una valina por una metionina, ocurre en mayor proporcién en
esquizofrénicos y en los hermanos no afectados. Mas atn, pacientes y her-
manos que portan el alelo valina, el cual resulta en una enzima COMT que
es cuatro veces mas activa que la que tiene el alelo metionina, se desempefian
relativamente mal en una prueba neuropsicologica que implica memoria
de trabajo y presentan, sin lugar a duda, una activacion cerebral deficiente,
como se mostrd por medio de imagen de resonancia magnética funcional
(fMRI). Estos resultados sugieren que la actividad elevada de la COMT con
el alelo valina deteriora la cognicion y fisiologia a nivel prefrontal, y por
virtud de este efecto puede incrementar el riesgo para desarrollar esquizo-
frenia (Egan et al., 2001).

Alteracion en el sistema glutamatérgico

En la actualidad esta bien establecido que el glutamato es el neurotransmi-
sor usado en la mayoria de las sinapsis excitadoras del sistema nervioso
central (SNC) de los mamiferos. Ademas de su funcion como mediador de
la transmision sinaptica, este aminoacido participa durante la formacion
del sistema nervioso en procesos de crecimiento y maduracion neuronal,
en la formacion y eliminacion de sinapsis y en la formacion de patrones
precisos de conectividad sindptica. Igualmente desencadena cambios durade-
ros en la eficacia sindptica, fenémenos como la LTP (potenciacion de larga
duracion, long-term potentiation) y LTD (depresion de larga duracion, long-
term depression), considerados el sustrato celular y molecular de los proce-
sos de aprendizaje y formacion de la memoria. Alteraciones en la neurotrans-
mision glutamatérgica estdn implicadas en el dafo neuronal observado
luego de episodios de isquemia, de hipoglucemia y en la etiologia de una
serie de estados neuroldgicos patoldgicos que abarcan la epilepsia, la enfer-
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medad de Alzheimer, de Parkinson, Huntington, la esclerosis amiotrofica
lateral (Rodriguez-Moreno, 2004) y, por supuesto, tiene un papel relevante
en la esquizofrenia. Estas acciones son mediadas a través de la activacion
de sus receptores, pertenecientes a dos grandes familias: ionotrépicos y me-
tabotropicos, cuya funcion normal depende en gran medida de la integridad
de las subunidades que los componen y se ilustran en la figura 1, con las
nomenclaturas mas usadas en la literatura.

La creciente evidencia de asociaciones genéticas humanas implica que
los genes involucrados en la esquizofrenia muestran convergencia en vias
biolégicas comunes, como el complejo de sefializacion del receptor NMDA
y los canales de calcio dependientes de voltaje asociados con la densidad
postsinaptica en la sinapsis glutamatérgica involucrada en la plasticidad
neuronal (Hall ef al., 2015). Recientemente, un estudio demostro que la
ketamina, un antagonista del receptor de glutamato N-metil-D-aspartato
(NMDA-R), aumento la conectividad funcional cerebral global (GBC) en
sujetos humanos sanos. El aumento de GBC se correlaciond positivamente
con la psicosis. Sin embargo, en un circuito cortical-estriado-talamo relacio-
nado con la corteza prefrontal, el aumento de GBC se correlaciond con la re-
duccion de los sintomas negativos durante la ketamina (Driesen ef al., 2013).

Algunos otros estudios realizados en roedores indican que la PCP neo-
natal induce anomalias locomotoras a largo plazo, disfuncion cognitiva
(Depoorteére ef al., 2005), alteracion de la compuerta sensoriomotora (Wang
et al., 2001) y pérdida de neuronas GABAérgicas que contienen parvalbu-
mina acompafada de cambios en la autofagia (Jevtic et al, 2016; Radonji¢
et al., 2013), las cuales son caracteristicas presentes en la esquizofrenia. Ya
que agonistas directos de este receptor muestran ser neurotoxicos, se han
usado otras estrategias terapéuticas para aumentar la actividad del NMDAR.
Se ha encontrado que la hipofuncion de NMDAR en las células piramida-
les excitadoras también produce una variedad de déficits relacionados con
la esquizofrenia, en particular el aprendizaje desadaptativoy el recuerdo dela
memoria. Ademas, el bloqueo de NMDAR en el talamo perturba la comu-
nicacion talamocortical y la ablacion de NMDAR en neuronas dopaminér-
gicas puede provocar una generalizacion excesiva en el aprendizaje aso-
ciativo, lo que podria relacionarse con el dominio de sintomas positivos
(Bygrave et al,, 2019).
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La funcion disminuida del receptor NMDA puede por lo tanto ser una
predisposicion o factor causante en la esquizofrenia. Una de las caracteris-
ticas que distingue el antagonismo de NMDAR de otras drogas psicotogéni-
cas, tales como la anfetamina, es el grado al cual ellos producen déficits
cognitivos frontales que imitan a la esquizofrenia. Estudios postmortem de
esquizofrénicos indican anormalidades glutamatérgicas a nivel pre y post-
sindptico (tabla 1). La hipofuncién de NMDAR en vias de asociacion cor-
tical podria ser responsable de varios sintomas negativos y otros cognitivos.
En ratones, la delecion parcial de la subunidad NR1 del NMDAR causa las
mismas anormalidades conductuales que la PCP; ademas, los animales sin
NRI presentan disminuida la recaptura de la (14C)-2-deoxiglucosa en CPF
y en la corteza cingulada anterior (CCA), semejante a lo observado en pa-
cientes esquizofrénicos cronicos.

Estudios en humanos empleando tomografia por emision de positrones
(PET) han mostrado un incremento en la ocupacion del receptor de dopa-
mina en el estriado después de la administracion aguda de ketamina, sugi-
riendo un incremento en la liberacién de DA. En contraste, la administracion
cronica de antagonistas de NMDAR produce disminucion de laliberacion de
dopamina o hipoactividad de la misma en CPE Se ha mostrado que tanto
la PCP como la ketamina tienen efectos directos sobre receptores D2 y
5-HT2. También que antagonistas de NMDAR pueden causar una liberacion
excesiva y compensatoria de glutamato, que puede sobreactivar receptores
no-NMDAR no ocupados, incluyendo el acido amino-3-hidroxi-5-metil-
isoxazole-4-propionic (AMPA) y los receptores de tipo kainato (Meador-
Woodruff et al., 2001). Ademas, la hipofuncion del receptor NMDA puede
también inducir anormalidades en la plasticidad de neuronas alterando la
conectividad sinaptica (Miyamoto, 2003; Negrete-Diaz ef al., 2010, 2012a,
2012b, 2017).

Empleando hibridizacion in situ y autoradiogratia del receptor, en estu-
dios postmortem de cerebros de sujetos esquizofrénicos se ha mostrado una
expresion alterada de los receptores de glutamato de tipo kainato (KAR) en
CPE no asi en estriado. Fue evidente en CPF un incremento en la expresion
del mRNA de la subunidad GluR7 o GluK3, y decremento en la expre-
sion de mRNA de la subunidad KA2 o GluK5. También se encontré menor
union del [3H]kainato, restringida a la lamina infragranular de CPE No se
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encontro diferencia en la union de KAR o de los niveles de mRNA de algu-
na subunidad en estriado ni en corteza occipital, sugiriendo que estos re-
sultados pueden estar restringidos a corteza de asociacion (Meador-Wood-
ruff, 2001).

Si la hipofuncion del NMDAR es central en la esquizofrenia (resultando
en estimulacion excesiva y degeneracion neuronal excito-tdxica), entonces
algunas estrategias dirigidas a corregir la disfuncion glutamatérgica podrian
ser neuroprotectoras contra el curso del deterioro en la enfermedad. El em-
pleo de imagen por resonancia magnética funcional (fMRI) permite probar
estas hipotesis e identificar regiones particularmente susceptibles a cambios
neuronales progresivos, que pueden significar estados discretos de la esqui-
zofrenia (Mathalon et al., 2001).

Alteracion en el sistema serotoninérgico

Recientemente se ha puesto atencion en la participacion de la serotonina
(5-HT) en la patofisiologia de la esquizofrenia. Hay varios puntos a consi-
derar que hacen razonable lo anterior: 1) los receptores serotoninérgicos
estan involucrados en las propiedades psicotomiméticas y psicotogénicas
de los alucindgenos (por ejemplo la dietilamida del dcido lisérgico, LSD);
2) el nimero de receptores corticales 5-HT2A y 5-HT1A esta alterado en
cerebros de esquizofrénicos (ver tabla 1); 3) los receptores 5-HT2A y
5-HT1A tienen un papel en el perfil terapéutico y/o efectos colaterales de
antipsicoticos atipicos como la clozapina; 4) ciertos polimorfismos del gen
del receptor 5-HT2A estdn asociados con la esquizofrenia; 5) el papel tro-
fico de la serotonina en el neurodesarrollo puede estar atectado en la esqui-
zofrenia; 6) la activacion de la CPF mediada por el receptor 5-HT2A puede
estar deteriorada en algunos esquizofrénicos; y 7) los sistemas serotonérgico
y dopaminérgico son interdependientes y pueden estar simultdineamente
afectados en la esquizofrenia (Carhart-Harris & Nutt, 2017).
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Alteracion en el sistema GABAérgico

Como se ha sefialado antes, en el periodo gestacional la reelina puede re-
gular el posicionamiento neuronal en la corteza cerebral. Ya en el cerebro
del individuo adulto, la reelina es secretada por interneuronas GABAérgicas
corticales (Impagnatiello ef al., 1998). En el cerebro de pacientes esquizo-
frénicos (Guidotti et al., 2000) se ha observado una disminucion de la libe-
racion y recaptura de GABA, de la densidad del transportador de GABA y
también de los niveles de la enzima dcido glutdmico descarboxilasa. Por
tanto, es probable que en los pacientes esquizofrénicos con funcién
GABAérgica disminuida se encuentre menguada la habilidad para inhibir
la actividad glutamatérgica. Varios estudios postmortem han mostrado pér-
dida de la funcion de interneuronas corticales en la esquizofrenia, esto in-
cluye pérdida de varios marcadores de GABA en CPF y corteza cingulada.
Por otra parte, células que expresan bajos niveles de parvoalbimina y de
GADG67 es probable que reflejen una disfuncion de interneuronas y, por
tanto, un deterioro de la actividad inhibitoria en estas areas. También se ha
observado que el transportador de GABA se encuentra disminuido en la
esquizofrenia, ademas existe un incremento en la subunidad alfa del receptor
GABA-A, lo cual se ha interpretado como una compensacion por el decre-
mento en la inervacion GABAérgica. También se ha reportado una reduc-
cion en la densidad de neuronas GABAérgicas en la corteza cingulada y en
el hipocampo de pacientes esquizofrénicos (Lewis ef al., 2005).

Finalmente, aunque hay multiples evidencias sobre GABA y esquizofre-
nia, se ha encontrado que el gen de neuregulina-1 (NRG1I) regula a la baja
los receptores de GABA-A en el hipocampo, sugiriendo que este factor es
importante para la poda postnatal temprana de sinapsis GABAérgicas (Okada
& Cortfas, 2004). Por otra parte, el gen DISCI (disrupted-inschizophrenia 1)
presente en familias con elevada incidencia de esquizofrenia (Millar et al.,
2005) puede inactivarse in utero, mediante una inyeccion de sh-RNA, lo
que conduce a una funcion alterada de las interneuronas en el raton adulto
(Niwa et al., 2010). De esta manera, una disfuncion en interneuronas a edad
adulta parece ser una caracteristica comun de varias manipulaciones gené-
ticas y no genéticas.
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En cerebros de pacientes esquizofrénicos se reporté una reduccion en
la longitud de terminales tirosina hidroxilasa (TH) (Akil et al., 1999), lo cual
indica un decremento en la inervacién dopaminérgicay reducida densidad
de espinas dendriticas (Glantz & Lewis, 2000); esto sugiere una inervacion
anormal general. En suma, las evidencias sugieren la presencia de una inhi-
bicion insuficiente para modular la excitabilidad cortical, lo que eventual-
mente puede conducir al desarrollo de esquizofrenia.

Alteracion en el sistema colinérgico

Existen estudios que sugieren una regulacion anormal de las aferencias coli-
nérgicas corticales en la esquizofrenia, sin embargo, hay discusion al res-
pecto pues los resultados no son conclusivos, en su mayoria porque las al-
teraciones en la actividad de las neuronas colinérgicas no pueden ser
registradas rapidamente mediante evaluaciones neuropatoldgicas de las
enzimas que participan en la transmision colinérgica. Aun asi, algunos estu-
dios han documentado un decremento en la densidad y expresion de recep-
tores muscarinicos en la corteza cerebral de sujetos esquizofrénicos. Este
resultado también se ha confirmado empleando tomografia computarizada
por emision de foton tnico (SPECT) en pacientes no medicados. Se cree
que este decremento podria ser una consecuencia de niveles anormalmen-
te elevados de acetilcolina (ACh) extracelular. La supuesta participacion de
este sistema en la esquizofrenia proviene también de estudios psicofarma-
coldgicos. Se ha propuesto que existe una hiperactividad colinérgica que
media la sintomatologia negativa, incluyendo el deterioro en la atencion.
Esta hipotesis coincide con opiniones como la que propone que la reactivi-
dad colinérgica cortical es elevada durante la exacerbacion psicotica y que
la actividad de este sistema covaria con perturbaciones enla actividad dopa-
minérgica (Sarter et al, 2005).

La exposicion accidental por largo tiempo a drogas colinomiméticas
puede inducir sintomas psicoticos. También varios casos de exposicion ac-
cidental a inhibidores de la colinesterasa indican que un persistente y anor-
mal incremento de los niveles de ACh extracelular pueden producir o exa-
cerbar la psicosis. Por otra parte, el empleo de drogas anticolinérgicas por
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pacientes esquizofrénicos parece generar varios efectos subjetivos y funcio-
nales benéficos, lo cual ha dado origen a la idea de que la inactivacion del
sistema colinérgico participa en la mediacion de efectos benéficos en la es-
quizofrenia. Sin embargo, el grado al cual los efectos positivos pueden ser
objetivos no estd claro, tal como ocurre con el fumar y el estado de los re-
ceptores nicotinicos en la enfermedad. En resumen, la evidencia clinica y
neuropatolégica en relacion con el papel del sistema colinérgico en la es-
quizofrenia es aun limitada (Sarter et al., 2005).

Complicaciones medioambientales

Las alteraciones estructurales y funcionales sefialadas previamente pueden
originarse o ser disparadas por un acontecimiento adverso en el medioam-
biente interno o externo del individuo. Se ha reportado que eventos trau-
maticos durante etapas tempranas y criticas del desarrollo estdn asociados
con la esquizofrenia, asi como riesgos ambientales como el estrés y la mal-
nutricién maternal y las infecciones prenatales.

Infecciones perinatales

Una variedad de infecciones maternas ha sido implicada en el riesgo para
la esquizofrenia, se ha sugerido que en la respuesta inflamatoria ante una
infeccion, las citocinas que produce la madre, la placenta o el feto pueden
tener efectos sobre el desarrollo neuronal, en donde la citocinas regulan los
procesos del neurodesarrollo implicados en la esquizofrenia, como progra-
mar la muerte celular y el desarrollo sindptico (Urakubo et al., 2001 ). Asimis-
mo, se ha observado que las infecciones bacterianas o virales durante el
primer o segundo trimestre de gestacion en humanos incrementan el riesgo
de que se presenten anomalias del neurodesarrollo y, por consiguiente, la
probabilidad de padecer un trastorno neuropsiquiatrico. En modelos anima-
les de ratas gestantes, la exposicion a lipopolisacaridos (bacterias) o a Polil C
(virus) entre los dias 7 al 18 DG (dia gestacional) provoca que las crias
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desarrollen alteraciones similares a otros modelos animales de esquizofrenia
(Baharnoori et al., 2010, 2012).

También se ha reportado que la activacion inmune en etapas prenatales
produce pérdida neuronal severa y defectos en la migracion neuronal, asi
como cambios en los sistemas dopaminérgicos, gabaérgicos y glutamatérgi-
cos (Fatemi ef al., 2012; Meyer & stahl, 2009, Vuillermot ef al., 2010). Hasta
el momento no esta claro el mecanismo por el cual las infecciones maternas
incrementan el riesgo de padecer esquizofrenia. Sin embargo, el estudio de
citocinas proinflamatorias acumula evidencia de que podrian ser las respon-
sables, ya que las citocinas no sélo son elementos importantes del sistema
inmune, sino que, ademads, tienen una profunda influencia sobre la proli-
feracion, diferenciacion, supervivencia y mantenimiento del embrion en
general y, particularmente, del desarrollo del sistema nervioso, de forma que
pueden modificar la expresion de genes involucrados en el direccionamien-
to axonal y de la arborizacion dendritica, provocando que la comunicacion
neuronal sea deficiente o inadecuada en comparacién con un desarrollo ce-
rebral normal (Brown, 2011; Brown et al., 2011; Urakubo et al., 2001).

Complicaciones obstétricas

Por otra parte, se han demostrado tres grupos de complicaciones obstétricas,
que estan significativamente relacionadas con la esquizofrenia (Cannon
et al., 2002):

a) Complicaciones durante el embarazo (sangrados continuos, pree-
clampsia, diabetes e incompatibilidad del grupo Rh).

b) Crecimiento y desarrollo anormal fetal (nacimiento prematuro o bajo
peso al nacer, malformacion congénita, cabeza pequena).

¢) Complicaciones del parto (atonia uterina, asfixia, cesarea).

La hipoxia fetal o el dafio isquémico durante el desarrollo del cerebro
puede ser un mecanismo asociado con la preeclampsia, la atonia uterina,
asfixia y la cesdrea (Buka ef al., 1993). La poda sindptica prematura en corte-
za cerebral ha sido implicada en la hipoxia fetal asociada con anormalidades
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estructurales del cerebro entre pacientes con episodios tempranos de esqui-
zofrenia. Ademas, la hipoxia y la isquemia en bebés prematuros pueden
causar hemorragias intra y periventriculares con consecuencias a largo plazo
en el alargamiento ventricular, disminuyendo el volumen del hipocampo y
alterando el cuerpo calloso (Van Erp ef al., 2002).

Exposicion a radiacion

Los estudios epidemiol6gicos han indicado un incremento en la incidencia
de la esquizofrenia en descendientes de mujeres que han sido sujetasa irradia-
ciones en su primer trimestre. Estudios en monos Rhesus irradiados durante
el periodo de la neurogénesis taldimica in Gtero mostraron pérdida neuronal
en nucleos talamicos especificos, asi como un decremento en el neuropilo
cortical durante la infancia, mostrando la deformacion y pérdida de tejido
taldmico caracteristico de pacientes esquizofrénicos (Schindler et al., 2002).

Alteraciones genéticas

A pesar de que el componente genético es claro, al parecer se requiere que
un estimulo ambiental precipite para la aparicion de los sintomas, de modo
que un ambiente benévolo favorece que la enfermedad no se exprese. La
etiologia de la esquizofrenia es multifactorial y refleja una interaccion entre
la vulnerabilidad genética y los contribuyentes ambientales. Lo factores de
riesgo ambientales, como las complicaciones del embarazoy el parto, el trau-
ma infantil, la migracion, el aislamiento social, la urbanidad y el abuso de
sustancias, solos y en combinacion, actuando en varios niveles alo largo del
tiempo, influyen en la probabilidad de que el individuo desarrolle el tras-
torno (Stilo & Murray, 2019). Existen numerosos factores ambientales y
bioldgicos que interactian con factores genéticos y contribuyen a la vulne-
rabilidad o resiliencia con respecto al desarrollo de trastornos mentales
(Halldorsdottir & Binder, 2017). La mayoria de los trastornos psiquidtricos,
incluida la esquizofrenia, se estudia en sujetos vulnerables que no lograron
hacer frente al estrés y no logran resultados positivos cuando encaran adver-
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sidades y factores estresantes (Kahn ef al,, 2015). Sobre este importante com-
ponente etioldgico se puede sefialar que estudios en familias con gemelos,
los cuales se encuentran expuestos a entornos intrauterinos que difieren
significativamente de los que son tinicos. Estos entornos diversos podrian
alterar el riesgo de esquizofrenia en gemelos y dificultar la generalizacion
de los hallazgos en gemelos al estudiar el riesgo de esquizofrenia en la pobla-
cion general (Kleinhaus ef al, 2008).

La dificultad para identificar fuentes especificas de variacion genética
en regiones gendmicas amplias ha sido una limitacion clave para la diseccion
molecular de casi todos los rasgos complejos de la esquizofrenia. Las nume-
rosas regiones que han sido implicadas por escaneo gendmico son todo un
desatfio, debido a la inconsistencia entre los estudios y a que son frecuente-
mente muy amplias, algunas veces conteniendo cientos de genes candidatos
potenciales. Sin embargo, en cuanto a ciertos rasgos complejos se ha obte-
nido considerable progreso y se han identificado varios genes candidatos
para la esquizofrenia.

El gen DTNBPI (proteina de union de distrobrevina 1, o disbindina)
fue identificado en un estudio de 270 casos de esquizofrenia de elevada
incidencia en irlandeses. La disbindina es un componente del complejo
protéico distrofina en la densidad postsinaptica, tiene un papel en la plas-
ticidad sindptica y en la transduccion de senales. Por lo tanto, defectos en
la funcion de la disbindina podrian afectar la transmision sinaptica y la re-
gulacion del receptor postsinaptico durante el desarrollo, la adultez o ambos.
Un segundo gen identificado es el de la neuroregulina 1 (NRG1I), primera-
mente demostrado en una muestra islandica y subsecuentemente en una
muestra escocesa. Es un interesante gen candidato para la esquizofrenia
dado su importante papel en la migracion neuronal, el desarrollo cerebral y
por su cercana asociacion con varios sistemas de neurotransmision (Schwab
& Wildenauer, 2009; Vereczkei & Mirnics, 2011).

Ademds, los genes DISC-1y DISC-2 (interrumpidos en la esquizofrenia)
son también genes candidatos en la susceptibilidad para esta enfermedad.
En un extenso arbol genealdgico escocés con una elevada tasa de esquizo-
frenia (47%) y desordenes psiquiatricos relacionados, una translocacion
interrumpe DISC-1y DISC-2, ambos genes se localizan en el sitio Iq42.1.
La funcion de estos genes, sin embargo, contintia investigandose (Millar
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et al., 2005). Varias lineas de investigacion se han enfocado también sobre
el cromosoma 22ql1; personas con sindrome de delesion 22ql1, también
conocido como sindrome DiGeorge, tienen tasas altas de esquizofrenia en-
tre 25-30% (Urakubo, 2001). Aunque ha sido dificil determinar cual de los
genes especificos en esta region genomica puede mediar la delecion de
22q11, uno de los genes candidatos es el que codifica la catecol-O-metil
transferasa (COMT), la enzima postsinaptica que metaboliza la dopamina
liberada.

Una aproximacion comun en la investigacién de la variacion genética
en la esquizofrenia es comparar genes candidatos especificos de pacientes
y sujetos sanos pareados. Cientos de estudios de este tipo han proporcionado
evidencia para al menos tres genes que incrementan el riesgo de desarrollar
esquizofrenia. El gen que codifica al receptor de serotonina 2A (HTR2A) se
ha visto implicado, en un metanalisis de 28 reportes publicados; el gen del
receptor de dopamina D3 se ha implicado de manera semejante en 48 repor-
tes publicados (Lohmueller et al., 2003). El tercer gen mencionado antes, el
cual codifica ala COMT, aunque se asocio significativamente con la esquizo-
frenia en este metanalisis, se contintia considerando que contribuye a la etio-
logia de la esquizofrenia.

Mediante analisis de microarreglos, llevados a cabo en estudios post-
mortem, se han evaluado los niveles de expresion genética en cerebros de
esquizofrénicos para continuar identificando genes candidatos. Se ha repor-
tado que en la CPF dorsolateral de 12 esquizofrénicos se encontro regula-
cion a la baja de un grupo de genes involucrados en la mielinizacion y/o
funcion de los oligodendrocitos y que codifican a: 1) la MAL (myelin and
lynphocyte protein); 2) la 233’ -nucleotido ciclico; 3) la 3’-phosphodiesterasa;
4) de la glicoproteina asociada a la mielina; 5) de la transferrina; 6) la gelso-
lina y 7) del receptor de la neuregulina Her3.

En otro estudio con microarreglos, en CPF de esquizofrénicos, estaba
involucrada la expresion de genes que codifican proteinas que regulan la
secrecion presindptica; los productos genéticos afectados incluyeron: 1) al
factor sensible a N-etilmaleimida, 2) a la sinapsina ITy 3) la expresion del
gen que codifica al regulador 4 de la senalizacion por proteina G (RGS4),
el cual puede regular la duracién de la sefializacion intracelular mediada por
esta proteina, que también se encontré reducida. De manera interesante, el
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RGS4 mapea a 1q21-22, una region cromosomica que ha sido implicada en
la esquizofrenia por linaje familiar (Miyamoto et al., 2003).

El receptor de glutamato de tipo kainato (KAR) ha mostrado tener un
papel relevante en la modulacion de la liberacion de glutamato y de GABA,
y se ha asociado a diversos trastornos mentales (Negrete-Diaz ef al., 2018,
2022). Recientemente se mostrd que GRIK3, el gen que codifica para el
receptor de KA3 (formado por la subunidad GluR7 ahora llamada GluK3),
contiene un polimorfismo funcional que lleva a la sustitucion de una serina
por una alanina en la posicion 310 de la secuencia proteinica, de modo que
se ha estudiado tal polimorfismo denominado ser310ala GRIK3 en 99 pa-
cientes esquizofrénicos y 116 normales. Se encontré una diferencia significa-
tiva en la distribucion del genotipo. Estos datos sugieren un papel potencial
de GRIK3 en la susceptibilidad a la esquizofrenia (Begni et al., 2002), en
poblacion italiana. Posteriormente se replico el estudio con una muestra
mayot, con # = 160 para ambos grupos de comparacion en una poblacion
china, encontrandose que la distribucion de genotipos y alelos de GRIK3
(T928G) no era significativamente diferente entre esquizofrénicos y sujetos
sanos, al menos en chinos (Lai ef al., 2005). Un estudio mads reciente y
exhaustivo en una poblacion de japoneses, de 100 casos-control pareados,
busco una relacion entre la esquizofrenia y varios polimorfismos simples
presentes en toda la region de los genes GRIK3, GRIK4 y GIRKS5 (que codi-
fican para GluR7, KA1y KA2/ 6 GluK3-5, respectivamente), seleccionando
16,24 y 5 polimorfismos de nucleétidos simples (SNP) en cada region, res-
pectivamente. Concluyeron que ninguno de los SNP en las regiones de estos
tres genes tiene un papel relevante en la esquizofrenia en poblacion japo-
nesa (Shibata et al., 2006).

Finalmente, ademas de otros estudios en neuronas de corteza orbito-
frontal izquierda y derecha de individuos esquizofrénicos, se ha mostrado
un decremento en la densidad del KAR (Glur5-7 o GluK1-3). Se encontré una
significativa disminucion (21%) en la densidad numérica de neuronas posi-
tivas al KAR, no hubo correlacion con la edad de la muerte, el intervalo
postmortem u otras posibles neuropatologias. Estos resultados refuerzan la
idea de que hay actividad glutamatérgica reducida en corteza frontal en pa-
cientes esquizofrénicos (Garey et al., 2006).

Con todo lo descrito anteriormente, es evidente que en la esquizofrenia
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los sistemas neurotransmisores mas estudiados se encuentran funcionando
fuera de lo normal; sin embargo, si este desbalance se debe al trastorno en si
mismo, o bien a otra causa, y que ello lleve a la expresion de los diferentes
sintomas es un tema que progresivamente se ird dilucidando, lo cual permi-
tira comprender mejor el origen, manifestacion y eventuales estrategias de
tratamiento en la esquizofrenia.

Conclusion

Actualmente es totalmente aceptado que la esquizofrenia es un trastorno de
origen organico, con residencia en el cerebro, con un muy probable origen
en una alteracion del neurodesarrollo, que podria ser adicional al compo-
nente genético. Su etiologia es multifactorial y multisistémica, al parecer no
hay neurotransmisor estudiado que no se vea afectado. Sin embargo, y a
pesar de ser incurable a la fecha, al conocer todas estas variables que influ-
yen o participan como detonantes se cuenta con informacion que orienta
sobre posibles estrategias de prevencion, a nivel de hipdtesis, donde una de
las mas importantes es crear un ambiente favorable al individuo, de modo
que, aunque el sujeto posea la vulnerabilidad, el trastorno no se exprese, y
de ocurrir, sea dentro de un ambiente manejable, tanto por el individuo
como por su grupo de apoyo.
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dicion adversa o trastorno neuropsicologico, pero que en realidad podria
haber servido como una adaptacion beneficiosa en respuesta a desafios am-
bientales especificos enfrentados por los ancestros humanos. Se utiliza un
enfoque interdisciplinario que incluye genética, psicologia clinica y paleocli-
matologia para explorar como ciertos alelos vinculados a la esquizofrenia
podrian haber sido seleccionados positivamente para mejorar la supervi-
vencia y el éxito reproductivo en contextos ambientales cambiantes. La hipo-
tesis se apoya en la evidencia de que estos alelos facilitan una mayor plastici-
dad fenotipica, permitiendo respuestas adaptativas mas flexibles a condiciones
ambientales variables. La esquizofrenia se presenta, por lo tanto, no como
un defecto, sino como una manifestacion extrema de la capacidad humana
para lainnovacion y la adaptacion cognitiva, potencialmente beneficiosa en
determinados contextos evolutivos. Esta reinterpretacion desafia la percep-
cion convencional de la esquizofrenia y sugiere que caracteristicas conside-
radas patologicas en el contexto moderno pueden haber tenido valor adapta-
tivo en el pasado, aunque en la actualidad, el medioambiente se haya tornado
mas estatico en aras del confort, sobre todo en contextos urbanos y euro-
peos. El estudio destaca la importancia de considerar la interaccion entre
genética y medioambiente en la comprension de trastornos neuropsicologi-
cos y ofrece una perspectiva novedosa sobre la evolucion de la cognicion
humana y la diversidad fenotipica.

Palabras clave: Psicopatologia, plasticidad fenotipica, adaptacién cognitiva,
evolucion humana.

Introduccion

El concepto de esquizofrenia ha cumplido ya mds de 110 afios de haber sido
presentado académicamente por Bleuler (1908) y, actualmente, se calcula
que alrededor del 0.8% de la poblacion mundial padece este trastorno men-
tal (NIMH, 2014). Sin embargo, la realidad es que atin se conoce muy poco
sobre lo que es y, sobre todo, lo que la causa (Tandon & Bruijnzeel, 2017).
No es necesario negar de forma tajante su existencia, como lo hace Szasz
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(1990), pero si por lo menos considerar que esa entidad ha resultado elusiva
a los investigadores por mas de un siglo.

Se puede considerar entonces otra posibilidad poco explorada: que el
fendmeno como tal exista, pero que no se trate de una enfermedad mental.
Por supuesto, la idea resulta en primera instancia repelente, casi absur-
da. Pero por un momento hay que dejar de lado la sensacion que esto puede
provocar para considerar las nuevas evidencias que dentro de los campos
de la genética, los estudios sobre la evolucion y la paleoclimatologia pudie-
ran apoyar esta propuesta. De resultar eficiente la argumentacion aqui plan-
teada, quedara demostrado que es posible que la esquizofrenia sea una res-
puesta de bioplasticidad a nivel de especie a favor del conjunto mas que del
individuo y que se desencadene, entre otros factores, por demandas am-
bientales poco publicadas en el campo especifico de la psicologia. En este
mismo sentido, se pueden observar respuestas fenotipicas como la menopau-
sia o la depresion postparto, respuestas sociohormonales a nivel especie en
organismos que han tenido que enfrentar cambios drasticos en su ecosistema.

Esquizofrenia y seleccion natural

Esta aseveracion no nace del vacio. En andlisis genéticos se ha demostrado
que algunos alelos (versiones de un gen) de algunos loci (genes) relaciona-
dos al trastorno (se mencionan 108 loci independientes relacionados direc-
tamente a esquizofrenia, de acuerdo con Schizoprenia Working Group of
the Psychiatric Genomics Consortium, 2014) muestran que pueden tener
una tendencia a la seleccion sexual (Crow, 1995a, 1995b, 1997; Shaner et al.,
2004; Del Giudice et al., 2010), lo que implica que, a lo largo de la historia
humana, pueden haber representado una caracteristica ventajosa para los
que la manifestaban. Lo anterior se explica teoricamente en el sentido de que
la seleccion natural consiste en la seleccion de las caracteristicas que ele-
van las posibilidades de éxito de la progenie mediante la incorporacion y la
fijacion de las caracteristicas mas favorables y la pérdida, incluso la elimina-
cion de las mas desfavorables (Darwin, 2015), particularmente, mediante la
seleccion positiva, que tiende a fijar las caracteristicas positivas y eliminar
las negativas. No obstante, lo que para algunas poblaciones ciertas caracte-
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risticas pueden ser positivas para otras pueden no serlo, ya que la interaccion
del genotipo con el ambiente genera que no todos los genes, o al menos al-
gunas de sus versiones alélicas, se expresen de manera favorable en todos
los ambientes (Fisher, 1958).

El acceso a ventajas, como digerir la lactosa (Bersaglieri et al., 2004),
tolerar el alcohol (Voight et al., 2006) y metabolizar los alimentos depen-
diendo del clima (Kuehl ef al., 2001; Sellayah et al., 2014) se debe a algu-
nos de los cambios mas recientes en el codigo genético por seleccion positi-
va (o direccional), que es un tipo de seleccion que favorece a algunos alelos
o0 a genotipos especificos (combinacion especificas de alelos en un individuo)
sobre otros, por lo qgg su frecuencia en una poblacion va en la misma direc-
cion. Esta seleccion se debe a que las expresiones de sus portadores indican
una ventaja de supervivencia para la descendencia, por lo que los individuos
que los presentan seran elegidos sexualmente hasta encontrarse uniforme-
mente distribuidos entre toda la poblacion, ijando dicha caracteristica en
dicha poblacion, ya que, de acuerdo con Dobzhansky (1970), la interaccion
de genotipos en un ambiente determinado con el tiempo genera pequenas
mutaciones para una mejor adaptacion, lo que provoca que poblaciones de re-
giones geograficgay climaticas diferentes presenten cambios a nivel genético.

Ahora bien, para que un rasgo sea sometido a la seleccién positiva, debe
contar con dos caracteristicas basicas: primero, el rasgo debe elevar las pro-
babilidades de adaptacion, supervivencia y reproduccion; y, segundo, el
rasgo debe ser heredable (Schaffner & Sabeti, 2008). A largo plazo, el efecto
de la seleccion positiva es el aumento de esos rasgos mas favorables y la dis-
minucion, incluso, la ﬁminacién de los mas desfavorables, por ejemplo, de
los alelos o genotipos que representan una desventaja. Por ello, la presencia
de ciertas enfermedades que han mantenido su frecuencia en las poblacio-
nes puede deberse, en realidad, a una ventaja evolutiva que a simple vista
parezca lo contrario. Parad6jicamente, los alelos agpgiados a los trastornos
psiquidtricos, que desde cierta logica se piense queEbieron haber sido eli-
minados por estabilizacion en vista de que son una desventaja, pueden ha-
ber sido sometidos a la seleccion positiva, por lo que no sélo se han man-
tenido, simo que incluso se han elevado en todas las poblaciones humanas
{Amatog al., 2010; Crespi et al., 2007; Ding et al., 2002; Lo et al., 2007;
Ogawa y Vallender, 2014; Wang ef al., 2002; Xu et al., 2015).
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En este escenario, la esquizofrenia podria replantearse como un feno-
meno de incompatibilidad ambiental, es decir, no tanto una enfermedad
sino una respuesta fuera de contexto. El ambiente cambia y la especie (alea-
toriamente o no) se adapta mediante esas modificaciones psicofisioldgicas,
incluyendo los cambios en expresiones conductuales y cognitivas. O bien
puede tratarse de situaciones de expresion genética vista desde la epigené-
tica donde dos genotipos idénticos tienen diferentes expresiones fenotipicas
debido al ambiente donde se desarrollan, generando que caracteristicas que
se crefan disfuncionales para un ambiente en otro puedan presentar una
ventaja.

Convergencia evolutiva y habitat

Para entender mejor el proceso adaptativo aqui propuesto en las particu-
laridades del Homo sapiens sapiens, sin la necesidad de acudir a demasiados
textos especializados en el tema, baste reconocer que las adaptaciones hu-
manas aparentemente mas basicas como el bipedismo, la pérdida de pelo,
la termogénesis ypal control del fuego, que surgieron de la interacciéon con el
medioambiente, podria constituir un importante punto de partida para el
disefio de un ambiente mas compatible con la realidad evolutiva humana,
asi como una fuente de nuevas posibilidades explicativas para la enorme
flexibilidad conductual de las especies que, como los humanos, han hecho
frente a las amenazas ambientales mediante diversas estrategias evolutivas,
entre las cuales destaca la flexibilidad creativa, que parece estar inevitable-
mente unida a la predisposicion a los trastornos psiquiatricos.

Lo dicho se debe a que, particularmente en nuestra especie, dicha
predisposicion no se presenta con la misma frecuencia que en el resto de
los primates (Xu et al., 2015), lo que sugiere que sus origenes coinciden con
el surgimiento del Homo sapiens (Briine, 2004; Horrobin, 1998) e, incluso,
que ésta podria ser el costo de la extraordinaria plasticidad cognitiva hu-
mana (Barry & Mattick, 2012; Crespi et al., 2007; Crow, 1996, 1997; Ebstein
et al., 1996; Kuttner et al., 1967; Nettle, 2001). Es decir, que el fenémeno
evolutivo que permitio el desarrollo cognitivo para modificar el ambien-
te, descubrir relaciones entre las semillas y las plantas comestibles, los cam-
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bios ciclicos en la disposicion de esos alimentos con periodos que después
se llamarian estaciones del afo, entre otros tantos ejemplos —es decir, pensa-
miento analitico y mas atin divergente o creativo—, pudo ser el mismo que
provoque en algunos casos una exacerbacion al grado de anular en el indi-
viduo la adaptacion funcional, al punto de encontrar relaciones donde exis-
ten, detectar estimulos sin existencia fisica que el resto de la especie no
detecta (alucinaciones), o bien no detectar otros que los demas si (no sentir
frio o dolor).

Por supuesto, los cuadros psiquidtricos no exclusivos de los Homo
sapiens sapiens (Birkett & Newton-Fisher, 2011; Ogawa & Vallender, 2014),
sino una caracteristica comun en situaciones de cautiverio entre las especies
animales que, como la humana, han debido hacer frente a la enorme diver-
sidad ambiental mediante grandes adaptaciones al medio durante su historia
evolutiva reciente y que, como nuestra especie durante algun tiempo, en la
mayor parte de su historia han vivido como especies migratorias, lo que les
ha permitido ocupar amplias extensiones territoriales. En otras palabras,
las respuestas del origen y el proposito evolutivo de algunos trastornos psi-
quidtricos podrian encontrarse también en otras especies, muy diferentes
en estructura a los humanos, pero muy similares en cuanto a su flexibilidad
conductual y, por sus particularidades, ser una consecuencia del cambio en
el habitat.

De ser asi, seria un problema de habitat no exclusivamente humano,
sino una entre otras caracteristicas compartidas por las especies que han
debido hacer frente a demandas ambientales similares, es decir, ser parte de
una convergencia evolutiva' cuyo objetivo es no tanto el dominio de un solo
ambiente fisico ni de la plasticidad cognitiva en particular, sino el domi-
nio de la flexibilidad integral para enfrentar la diversidad ambiental, lo que
exige que su estudio se extienda a un espectro ecoldgico mas amplio. Lo has-
ta ahora sabido indica que cetdceos y pinnipedos’ parecen compartir estrate-

! La convergencia es un término utilizado para explicar por qué, independientemente de los
antecedentes evolutivos, todos los animales marinos (sin importar si son mamiferos, peces o
aves) tienden al desarrollo de aletas; todos los que vuelan, al desarrollo de alas (siendo
mamiferos, aves e, incluso, reptiles) y todos los terrestres, al desarrollo de patas.

* Entre los cetaceos se ubican a ballenas, narvales, rorcuales y belugas, entre otros, y los
pinnipedos incluyen a lobos marinos, focas y morsas, entre otras especies actuales o ya
extintas.




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES

gias adaptativas con nosotros, cuyo origen es la alta variabilidad en su habi-
tat, como la migracion estacional, adaptaciones morfoldgicas, relacion entre
grasa y tamano cerebral, sensibilidad ambiental, interdependencia socio-
hormonal, autoconciencia, plasticidad ante la incompatibilidad ambiental
e, incluso, hay evidencia de que se comparte una seleccion positiva de los
alelos en los genes asociados a los trastornos psiquidtricos.

Migracion estacional

En lo que se refiere a migracion, los Homo sapiens son los primates con la
conducta constructiva mds reciente, pues si bien nuestros ancestros compar-
tian la capacidad de los hominidos actuales (gorilas, chimpancés, bonobos
y orangutanes) para construir nidos en los drboles (Pi et al., 1997) parecen
haberla abandonado desde el momento en el que las especies se separaron
hace mas de 5 millones de aflos. Unicamente durante el altimo 1.5% de la
historia de la humanidad se han construido y habitado casas, por lo que las
pistas de la interaccion entre los humanos y su habitat fisico no debe nece-
sariamente buscarse en la historia humana, sino en otras especies, particu-
larmente en los mamiferos migrantes, entre los cuales el sedentarismo per-
manente (contrario a la conducta normal de la especie) parece favorecer la
expresion de los trastornos psiquidtricos, como se ha observado en otros
primates y cetdceos (Birkett & Newton-Fisher, 2011; Rose et al., 2009;).

Adaptaciones morfolégicas

Las adapgaciones morfologicas de estos animales elevan la eficiencia loco-
motriz a un terreno muy diferente al de sus ancestros: en los humanos es la
capacidad para erguirse y e (Bortz, 1984; Carrier, 1984; Lieberman
et al., 2006; Wheeler, 1992); y en cetdceos y focas son las aletas para los am-
bientes acuaticos, diferentes al de sus ancestros terrestres.

Mientras que los delfines descienden de un mamifero artiodactilo
en comun con hipopdétamos, cerdos y jirafas (Gingerich & Russell, 1981;
Thewissen et al., 2007), las focas tienen un ancestro en comun con 0sos,
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Figura 1. Formas transicionales en la evoludion de cetdceos y focas modernos
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mapaches y pandas.Ea divergencia evolutiva de los delfines comenzo hace
60 millones de afios y la de las focas hace 50 (Hammond et al., 2012), en
contraste con la de los humanos, que inici6 hace no mas de seis.

Relacion entre grasa y tamanio cerebral

Ahora bien, en lo que respecta a ]ag]acién entre grasa y tamaio cerebral,

en la mayor parte de las especies existe una relacion inversa entre la capa-

cidad para almacenar grasa y el tamafio cerebral, pero estaplos estrategias
a

pueden combinarse si el almacenamiento no obstaculiza Ja eficiencia del
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aparato locomotor (Navarrete et al., 2011). Esto ocurre precisamente en
cetceos, focas y humanos (Isler, 2011), lo que representa una gran ventaja
para los homeotermos, cuyos cerebros tienen su funcionamiento dggimo
dentro de un rango térmico muy limitado (~37 °C, Morrison et al., 2008),
lo cual exige sostener sistemas termorreguladores complejos para generar
calor (por termogeénesis tiritante y no tiritante: postprandial, ATP y BAT),
perder calor (pgw sudoracidn y vasodilatacion) y aislar (por pelaje y grasa),
e implementar adaptaciones estructurales (como la pérdida del pelo en los
humanos) y etolégicas (como la migracion estacional en los tres grupos)
que, en conjunto, exigen el acceso a una elevada reserva energética. Esta
reserva se favorecio en cetdceos y pinnipedos por la seleccion positiva del
gepmleptin (Yu et al., 2011) y en humanos por la sintesis nutritiva asociada
al control del fuego (Wrangham et al., 1999), que permiti6 el mantenimien-
to del demandante tejido cerebral (Aiello & Wheeler, 1995) y el crecimiento
de la densidad neuronal en muy poco tiempo (Herculano-Houzel, 2012).
Por ello, tanto el crecimiento cerebral como la capacidad para almacenar
grasa corresponderian a la misma estrategia de supervivencia (Potts, 2011)
que responde a la alta variabilidad de los ambientes en los cuales se desarro-
llaron los tres gruposgiebido a que los ambientes mds variables no garanti-
zan la disponibilidad constante al alimento, 1o que exige la administracion
energética que permita el acceso a respuestas mas eficaces para hacer frente
a las inclemencias.

Sensibilidad ambiental

Ademas, la capacidad para acumular grasa de las focas, delfines y humanos
les ha permitido flexibilizar su aprendizaje incluso en los momentos en los
cuales no tienen hambre, lo cual eleva su capacidad de interaccion ambiental.
Por ello delfines, focas, orcas y humanos son capaces de aprender por condi-
cionamiento operante con un régimen de privacion mas flexible que otros
mamiferos, lo que explica tanto la preferencia de estas especies para su uso
en espectaculos de entretenimiento como la tendencia humana a la obesidad.

Y si bien las hipotesis evolutivas que explican el surgimiento de las fun-
ciones cognitivas humanas coinciden en atribuir la complejidad cognitiva
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al tamano cerebral (Bunbar, 1998; Potts, 1998a, 1998b), el cerebro de nues-
tra especie, aunque es notable, no muestra tendencia de crecimiento dife-
rente al del resttpe los primates (Herculano-Houzel, 2009; Vallender et al.,
2008). Por ello, [a explicacién del surgimiento de las funciones cognitivas
humanas es imposible sin la comprension de los mecanismos de administra-
cion energética (Isler & Van Schaik, 2006; Previc, 1999) y la implementacion
de los mismos productos de la innovacién, como el uso del fuego (Wrang-
ham et al., 1999), la vestimenta y el diseno del habitat (Naya et al., 2016);
que, en suma, permitieron sostenepmn cerebro muy demandante, cuyo ori-
gen se encuentra, precisamente, en Ep]asticidad cognitiva. Por lo tanto, esta
plasticidad debi6 preceder al proceso de encefalizacion, como lo sugiere el
crecimiento de la densidad neuronal que, si bien se duplicé entre Homo
australopithecus y Homo erectus (de aprox. 31 mil millones a 62 mil millo-
nes de neuronas), el proceso tardo alrededor de 4 millones de afios, mientras
que el crecimiento entre Horno erectus y Homo sapiens (hasta 90 mil millo-
nes) se realizo en s6lo 200 mil afios a partir del uso del fuego (Herculano-
Houzel & Kaas, 2011; Herculano-Hoggel, 2012), que es un periodo sorpren-
dentemente corto a escala evolutiva. E)r ello, si bien el crecimiento cerebral
es importante, no puede explicar por si solo la innovacion, pues ésta parece
ser en si el origen de la encefalizacion, como lo sugiere el estudio de una
nueva especie del género Homo descubierta en 2003 en Indonesia, el Homo
floresiensis (Brown et al., 2004), extinto hace solo 50 mil afios (Sutikna et
al., 2016).

Su estudio ha demostrado que, a pesar de haber tenido una capacidad
craneal similar al australopithecus (~400 cm’, Falk ef al., 2094), expresaba
procesos cognitivos tan complejos como el Homo sapiens (brumm et al.,
2006, 2016), lo que demuestra que la complejidad cognitiva enlos homininos
se debe mds ala organizacion neurolédgica que al tamafio de la masa cerebral
per se (Falk et al., 2005).

De hecho, la evidencia indica una relacion inversamente proporcional
entre tamano cerebral y tasa de poblacion (Isler & Van Schaik, 2009a, 2009b),
por lo que las especies tienen un limite de crecimiento debido al riesgo de
extincion que representa la incapacidad para obtener los recursos necesarios
para sostener cerebros tan demandantes, lo cual debié exigir en los huma-
nos la implementacion de otras formas para elevar la eficiencia cognitiva,




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES

independientemente dgih tamano cerebral, como la sensibilidad ambiental
(Shumay et al., 2010). Esto explica por qué las diferencias sustanciales en
el tamafio del cerebro entre las poblaciones y los sexos no interfieren en la
capacidad cognitiva, pero los factores relacionados a la estimulacién am-
biental, como los asociados a la pobreza y al aislamiento, si.

Interdependencia “sociohormonal”

gbien las capacidades de comunicacion de cetdceos y Horno sapiens sapiens
son notables, podrian ser parte de una estrategia mucho mas amplia, cuyo
objetivo es elevar las posibilidades de supervivencia en los ambientes mds
adversos gracias a la estructura social, como lo parece sugerir otra ca-
racteristica compartida inicamente entre humanos y cetdceos (Orcinus orca

lobicephala macrorhynchus), pero ausente en el resto de los mamiferos

awkes et al., 1998): la menopausia, cuyo objetivo es elevar las posibilida-
des de supervivencia de las crias por la reduccion de la competencia (Croft
et al., 2017). Esto también respaldaria el replanteamiento de la posibilidad
dela depresion como una adznacic‘m evolutiva (Andrews & Thomson, 2009;
Nesse, 2000) y la ampliaria a un sistema de lectura ambiental y administra-
cion de recursos energéticos en momentos de riesgo por escasez, como el
invierno, las primeras etapas de la maternidad o la exclusion del grupo. Esto
explicaria los sintomas de la depresion, como la anhedonia (para reducir la
tasa reproductiva) y el decremento energético (para disminuir el consumo
de recursos), asi como la mayor susceptibilidad de las poblaciones portado-
ras del codigo genético neanderthal (Simonti et al., 2016) desarrollado en
territorios donde la lectura ambiental asociada al frio y a la escasez era mds
importante que para las especies y poblaciones que evolucionaron en cli-
mas con mayor posibilidad de acceso a los recursos.’

* Debido a los objetivos de este texto en particular, no sera ampliada en este momento la
discusion sobre la depresion como fenémeno de estudio, baste con senalar las implica-
ciones a diversos procesos ahora conceptualizados como enfermedades de la mente/sis-
tema nervioso.
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Seleccion positiva de los genes asociados
a los trastornos psiquiatricos

Si se contintia desde esta perspectiva, la seleccion positiva de los genes —o
al menos de ciertos alelos de estos— asociados a laggentidades psiquicas
nosologicas (trastornos) podria explicar como nuestra especie, con un acervo
genético tan limitado (Lander ef al., 2001) se adapta bien a los entornos es-
tables en el corto plazo, pero podria ser incapaz para responder a cambios
ambpmntales mas abruptos (Masel, 2005). Para ello, cuenta con mecanis-
mos genéticos para elevar su desempeno, dentro de los cuales, el mas eficaz
es la combinacion del acervo disponible (Verstrepen ef al., 2005), para lo
que es necesaria su conservacion y enriquecimiento a lo largo de las gene-
raciones mediante la seleccién positiva, como lo demuestra la evidencia de
su alto grado de conservacion. Incluso la evidencia de seleccion de los alelos
relacionados a la esquizofrenia en los delfines tiene valores mucho mas altos
que en los humanos. Entre los primates, los valores mas elevados se erppen-
tran en el chimpancé (Pan troglodytes) (Ogawa & Vallender, 2014) en los
cuales también existe una alta susceptibilidad ambiental (Lea et al,, 2016) e
interdependencia social de la administracién hormonal (Sapolsky & Share,
2004), lo que ayuda a confirmar la importancia de los trastornos psiquia-
tricos para el grupo.

Autoconciencia

Para]e]amente,gcorre]acién entre la eficiencia térmica de los homeotermos
y la capacidad cognitiva, también podria estar relacionada con el surgimien-
to de la conciencia, pues la termorregulacion, ademas de estar estrechamente
vinculada con la administracion dopaminérgica, coincide con la expresion
de caracteristicas que sugieren su presencia: como la emocion, el placer
sensorial y la capacidad de juego (Cabanac et al, 2009), que se encuentran
en homeotermos pero no en ectotermos.

En particular la capacidad de juego, que si bien se observa en una amplia
variedad de mamiferos terrestres, parece de especial importancia en focas
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Figura 2. Promedio de dN/dS a través de los taxones de los genes asociados con los recursos
genéticos de la esquizofrenia
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Mota: El chimpancé (Pan troglodytes), el monao resus (Macaca mulatta) y, sobre todo, el delfin narizde botella
(Tursiops truncatus) tienen niveles mas elevados de conservacion genética vinculada a la esquizo-
frenia que el ser humano. Recuperada de "Evolutionary conservation in genes underlying human
psychiatric disorders” por L. M. Ogawa & E. ). Vellender, 2014, Frontiers in Human Neuroscience,
5(283), p. 5 (http://doi.org/10.3389/fnhum.2014.00283)

(Wilson, 1974), gelﬁnes (Janik, 2015), ballenas jorobadas (Pitman ef al.,
2016), orcas (Gaydos et al., 2005) e, incluso, en aves (particularmente en cuer-
vos, Diamon, 2003), lo que sugiere que las capacidades cognitivas mas flexibles
s6lo son posibles en los animales que cuentan con los sistemas de termorre-
gulacion necesarios para hacer frente a las amenazas ambientales relacionadas
con el clima; es decir, que la conciencia solo es posible en las especies que
cuentan con laggpacidad para prosperar en diferentes tipos de hébitat.

De hecho, Ia autoconciencia parece ser precisamente la base sobre la
cual se construye la comunicacion caracteristica de cetdceos y humanos,
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la cual ha permitido el desarrollo de sistemas de organizacion mas eficaces
conforme se suceden las generaciones, para dar paso a complejas estructuras
sociales mas flexibles, en contraste con las organizaciones mas eficaces pero
inflexibles de los insectos, es decir, que el objetivo de esas variaciones que
solamente se expresan como disfuncionales en un porcentaje redugido de
individuos, favorece la plasticidad cerebral en la especie en general. Debido
a que el codigo genético de todos los humanos estd enriquecido con los
alelos relacionados con los trastornos psiquiatricos, pero solo un pequefo
(aunque significativo) porcentaje de la poblacién total los expresa, la forma
en la cual se manifiestan s6lo puede ser explicada a partir de un proceso de
“activacion” que, en vista de que el origen de la plasticidad es ambiental, no
puede ser mas que del mismo tipo, es decir, sefiales ambientales que indi-
quen un profundo cambio en el medioambiente y que representen una ame-
naza para la supervivencia del individuo, y, por extension, del grupo, como
la disponibilidad solar, cambios cronicos en la temperatura ambiente u otras
sefiales de amenaza ambiental relevantes para la evolucion humana, ante
cuya presencia se activaria el acceso a los alelos asociados a los trastornos
y cuyos resultados, a la distancia, podrian corresponder a los mayores logros
de la innovacién humana.

Considerando entonces quegtérmino plasticidad incluye elementos
del comportamiento creativo como la exploracion, la innovacion y el aprendi-
zaje (Grove, 2014), la explicacion de como la dindmica ambiental influye en
la plasticidad deberia contribuir tanto a esclarecer la influencia del medio-
ambiente en la combinacién genética como su resultado en fenotipos espe-
cificos que contribuyan en la emision de respuestas innovadoras. Y si bien
ninggy organismo puede estar adaptado a las condiciones futuras, la versati-
lidad de adaptacion se podria activar gracias a la "memoria” evolutiva gene-
rada por el contacto con condiciones ambientales similares alas registradas
en el acervo genético (Potts, 1998b).

Dicha activacion dependeria de mecanismos capaces de procesar la in-
formacion ambiental, calcular pcontingencia temporal y desencadenar las
respuestas de innovacion. Esto solo es posible en el individuo utilizando un

onostico del tiempo (a partir de los sistemas de percepcion ambiental)
capaz de modificar la expresion genética y cuya posibilidad se encuentra
cada vez mas documentada en la epigénetica, que es el estudio de la modi-
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ficacion en la expresion genética activada por factores ambientales sin estar
asociada a cambios en la secuencia del ADN, sino a la inhibicién yactivacion
de alelos preexist en dichos genes que dan paso a nuevas combinaciones.

Actualment:Efevidencia de la capacidad de los estimulos ambienta-
les para modificar la expresion genética en la plasticidad en especies vege-
tales y animales va en ascenso (Michaud ef al., 1994; Norouzitallab ef al,
2014; Rutherford & Lindquist, 1998). En humanos, cada vez existe mas evi-
dencia de que la expresion de los sistemas biologicos no respgmde a un
inflexible dictado genético, ni es una respuesta al medioambiente individual,
sino que tiene su origen en sefiales hormonales y nutritivas de ambientes
anteriores, experimentados por los ancestros mas cercanos, especialmente
por la madre (Kuzawa & Bragg, 2012).

A este fenémeno se le ha llamado la hipétesis del fenotipo ahorrador
(Barker y Osmond, 1987), que parte de la observacién de que ciertas enfer-
medades cronicas, como la diabetes y las enfermedades coronarias, tenian
su origen en las condiciones ambientales a las cuales fueron expuestas las
madres, desencadenando una modificacion de la expresion genética que
representaba una mayor posibilidad de supervivencia en ese ambiente hos-
til, pero que, en un cambio ambiental mas tardio, podria representar una
desventaja, que se expresaba como enfermedad cronico-degenerativa.

Aungque actualmente existen varios modelos para explicar el fenotipo
ahorrador a partir de la plasticidad en el desarrollo, el gpas sélido es el mo-
delo de respuesta adaptativa predictiva (Bateson ef al., 2014), segiin el cual,
los organismos en desarrollo responden a las sefiales de la calidad del medio-
ambiente para elevar sus posibilidades de éxito, mediante el despliegue de
una serie de vias alternativas de acuerdo con las sefiales experimentadas
durante su desarrollo temprano (como sucede con el color o el grosor del
pelaje de los ratones de campo, que reflejan las sefiales de estacionalidad, o
el caso del sexo de las tortugas marinas por la temperatura de la arena del
nido), lo que interpreta como una prediccion del clima en el que deberan
de desarrollarse. Particularmente en los mamiferos, el pronostico es general-
mgpte provisto por la madre (Gluckman & Hanson, 2004a) quien constitu-
ye la mejor fuente de informacion ambiental para preparar al embrion para
el clima al cual se debera de enfrentar (Gluckman et al., 2005). Ahora bien, el
éxito de esta estrategia evolutiva depende de la precision de la prediccion
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(Wells, 2007); cuando el entorno previsto y el real coinciden, se elevan las
probabilidades de la descendencia para prosperar y reproducirse, pero cuan-
do la prediccion es erronea, el organismo puede nacer con caracteristicas
inapropiadas, elevando el riesgo de depredacién o enfermedad (Gluckman
et al., 2005).

Estos errores dgn‘ediccién pueden surgir, ya sea porque el entorno
donde nacid la cria ha cambiado o porque el embrién ha recibido informa-
cion falsa sobre la cual generar su prediccién, como podria estar ocurrien-
do con laleche materna artificial, la iluminacion artificial permanente y con
la misma intensidad, la exposicién a temperaturas reguladas y constantes
del ambiente construido, la exposicion a sustancias toxjms o eventos estre-
sores que deberian interpretarse biolodgicamente como un peligro al que se
debe hacer frente o del cual se debe escapar, pero que en los hechos resulta
ineludible, como la violencia intrafamiliar ante la que un infante no puede
hacgg mayor afrontamiento conductual.

sta tendencia a la desventaja se ha observado experimentalmente en
otras especies (Masel, 2005; Masel & Trotter, 2010) y se debe a que los am-
bientes estables favorecen la especializacion, mientras que el acceso a un
repertorio de respuestas mds amplio resulta favorable en los ambientes nove-
dosos, pero erratico en los mas estables. Esta es la razon por la cual los in-
dividuos que desarrollan adaptaciones especificas a un medioambiente
pueden estar en riesgo al ser expuestasa uno diferente (Gluckman & Hanson,
2004b; Gluckman et al., 2005), particularmente en los periodos mas tempra-
nos de vida y si han desarrollado estrategias ante sefiales ambientales falsas.

La respuesta a por qué ciertos individuos presentan esquizofrenia y otros
no, se puede encontrar en la divergencia congmctual a la que la plasticidad
cognitiva da acceso, que podria representar mayores posibilidades de su-
pervivencia para los familiares e, incluso, para toda la especie en un grupo
histéricamente tan reducido como el humano, para replicar el cédigo gené-
tico en comun (Hamilton, 1964a, 1964b). En otras palabras, el individuo
puede “sacrificarse” para aportar una ventaja al grupo por seleccion de paren-
tesco siempre y cuando cumpla con la regla de Hamilton, que explica como,
evolutivamente, el altruismo en favor del grupo, sobre el beneficio indivi-
dual, es posible cuando el beneficio es menor al sacrificio.
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Las ventajas de los trastornos
en la historia evolutiva humana

Ahora bien, si se considera especificamente a nuestra especie, estas adapta-
ciones o respuestas de plasticidad fenotipica son pagicularmente sensibles
a los cambios en el ambiente en lo que se refiere a plasticidad cerebral en
general (Barry & Mattick, 2012) y, en particular, con la integracion de los
sistemas endocrinos, la comunicacién neuronal (Shumay et al., 2010) y el
mportamiento (Badyaev, 2005). La alta versatilidad de los homeotermos,
en general, se debe a que los organismos que sobreviven a ambientes mds
fluctuantes tienden a desarrollar mayores niveles de plasticidad en sus re-
pertorios conductuales y estdn en mejores condiciones para hacer frente a
posteriores fluctuaciones mas graves (Potts, 1996); por ello, el frecuente
contacto con ambientes térmicamente novedosos contribuyo a elevar la
complejidad cerebral a través de la seleccion de las capacidades innovadoras
(Grove, 2012).

En este sentido, hoy en dia vemos que en las regiones cerca del Ecuador,
que son climdticamente mads estables, es donde se concentran muchas regiones
con carencias economicas, mientras que los polos de desarrollo tecnoldgico
estan en zonas mas hostiles y menos biodiversas, pudiendo ser esta una de las
confirmaciones de que el ser humano ha generado diferencias cognitivas gra-
cias a la necesidad de adaptarse y desarrollar su habitat de mejor manera.

De tal forma que algunos de los que llamamos ahora trastornos psiquidtri-
cos podrian ser la mejor representacion del resultado deggsa plasticidad,
siendo en realidad una ventaja evolutiva para la especie,?ebido a que los
alelos relacionados con ellos (como todos los seleccionados bajo la presion
de la variabilidad climatica) mejoran la respuesta a los cambios ambientales,
favorecen la capacidad de procesamiento de informacién compleja y elevan
la versatilidad adaptativa por el acceso a una mayor complejidad de respuesta
(Potts, 1998b; Vygotsky, 2011).

Aportaciones relativamente recientes en fisiologia (Aiello & Wheeler,
1995; Carrier, 1984; Wrangham et al., 1999) y los avances en las técnicas de
reconstruccion climatica (Berger, 1978; Lisiecki & Raymo, 2005; Petit et al.,
1999) han ayudado a comprender mejor el impacto de los cambios climati-
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cos en la historia evolutiva humana. Tal es el caso que la idea de un ambiente
casi estatico e idéntico a la actual sabana no seria el comun en nuestra his-
toria, sino un escenario dinamico, complejo y dependiente de ciclos orbita-
les a gran escala.

Los efectos de tantos cambios en el ambiente y el clima, originados en el
movimiento de la Tierra a lo largo de millones de afios, pudieron dar origen
a que los primeros hominidos no pudieran estar seguros de que los recursos
que necesitaban estarian disponibles (como agua o alimento). Esto pudo
derivar en adaptaciones estructurales mas favorables que, si bien no han
sido tan drasticas en el exterior como en los cetaceos o focas, si pudieron ser
de alto impacto en su capacidad de interactuar con el entorno y a la larga,
dar paso al género Homo.

Plasticidad e incompatibilidad ambiental

gm]uso en los ultimos 400 mil anos, los logros de innovacion humana pa-
recen coincidir cga los periodos de mayor oscilacion, particularmente en
la radiacion solar,(E que confirma la correlaciéon entre innovacion y variabi-
lidad climética. Fue precisamente gracias a la presion ejercida por esa alta
variabilidad, que la especie humana desarrollo tanto la forma y el funcio-
namiento corporal que lo caracteriza, como su enorme flexibilidad cogniti-
va (Hetherington & Reid, 2010; Kingston, 2004; Kingston et al., 2007; Potts,
1998a, 1998b).

Para centrar la informacion antes mencionada en el nivel clinico, se
puede sintetizar el argumento en que la interaccion entre demanda clima-
tica y plasticidad podria explicar por qué los pacientes con esquizofrenia
presentan respuestas térmicas cualitativamente diferentes (Horvath et al.,
2015), por qué la clorpromazina (el primer antipsicotico en 1952) provoca
hipotermia (Van m et al., 2007) e, incluso, explicar la relacion entre los
cuadros febriles de [a influenza materna con el alza en el nacimiento de
individuos que mas tarde desarrollardn esquizofrenia (Torrey et al., 1977;
Watson et al., 1999), como lo confirma la capacidad de los ambientes térmi-
cos elevados y estables para incrementar la expresion de genes relacionados
a la esquizofrenia.
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Hay estudios, por ejemplo, en los que a partir de células madre pluri-

potentes inducidas (iPSCs) se ha demostrado que la exposicion moderada
pero estable a una temperatura ambiente de solo 39 °C por un periodo de
24 horas activa genes del sistema GABA, asi como receptores de serotonina
y dopamina, asociados a un amplio espectro de la esquizofrenia (Lin ef al,
2014).
De la misma forma, es viable argumentar queE capacidad de la ilumi-
nacion para desencadenar la plasticidad cognitiva radique en que la disponi-
bilidad solar constituye un marcador de otros factores ambientales, como
la disponibilidad de alimento y la seguridad del medioambiente (Kalbitzer
et al., 2013), por lo que, tanto los antidepresivos como la modificacion de
los ciclos naturales de iluminacion simularian una mayor disponibilidad
solar, interpretada como el tipo de amenaza que ha desencadenado tanto los
eventos moleculares asociados a los trastornos psiquiatricos como los ma-
yores saltos en innovaci humana.

Estas posibilidades, asi como otras que seguramente se definirdn en el
futuro en relacion con la interaccion con senales que transmitan las ame-
nazas ambientales a las que deberan hacer frente el individuo y el grupo,
como el repentino cambio de habitat (Kinney et al., 2009; Magnusson et al.,
2012), el estrés por contacto con catdstrofes naturales (Kinney et al., 2008;
Malaspina ef al., 2008;), las caracteristicas del grupo (como la edad de los
padres, Crow, 2000; Gratten ef al., 2014; McGrath ef al., 2014) o el enrique-
cimiento genético por el intercamimio entre diferentes especies del género
Homo (McCoy et al,, 2017; Simonti et al., 2016) ayudarédn a explicar como di-
versos factores ambientales pueden dar paso a la expresion del mismo fe-
notipo y porqué son parte de una compleja respuesta evolutiva. Dicho marco
explicativo también podria ayudar a comprender fendmenos atin no expli-
cados del todo, como la tendencia estacional hacia el invierno de los naci-
mientos en la esquizofrenia (Huntington, 1938; McGrath & Welham, 1999;
Torpmy et al., 1977;).

g’gerir que la mayor parte de las respuestas consideradas caracteristi-
camente humanas (como la inventiva y la creatividad) podrian deberse a
estrategias cuyo objetivo es favorecer la supervivencia del grupo, represen-
ta un gran reto para las ciencias en su totalidad, pues no solo exige la recon-
ceptualizacion de la esquizofrenia (entre otros trastornos psiquidtricos), de
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su prevencion y tratamiento, sino también de lo que hasta ahora creemos
saber respecto a las formas de organizacion, competencia y cooperacion en
las sociedades humanas.

También obliga a replantear la importancia del diseﬁoge]os ambientes
artificiales a partir de las necesidades intrinsecamente humanas, sus orige-
nes, su relacion con las caracteristicas del medioambiente inmediato y sus
posibilidades en un futuro cercano, especialmente en un momento en el que
la expgsion en ambientes tan alejados como las profundidades del mar, de los
polos y de la galaxia, parecen mds cercanos, lo que exige el reconocimiento
de lggcaracteristicas propiamente humanas y del ambiente en el que nacieron.

gegar la intima correlacion que existe entre demanda ambiental y ex-
presion humana podria tener un alto costo para el futuro de la especie, su
calidad de vida, supervivencia y posibilidades de expansion.

Conclusiones

Es necesario reevaluar la forma en que entendemos los trastornos neuropsi-
cologicos, particularmente la esquizofrenia, ya que podria haber sido una
adaptacion evolutiva beneficiosa en respuesta a desafios ambientales espe-
cificos enfrentados por ancestros humanos. Y dado el caso, reconsiderar el
estudio epigenético de la misma. Es posible que ciertos alelos asociados con
la esquizofrenia fueran seleccionados positivamente para mejorar la supervi-
vencia y el éxito reproductivo bajo condiciones ambientales cambiantes. De
tal forma, que deberiamos preocuparnos por el actual intento de aumentar
el confort humano y la falta de variacion climética en hébitats artificiales,
como sucede en las grandes urbes. Este enfoque destaca la importancia de
analizar mas ampliamente la interaccidn entre genética y medioambiente
para comprender mejor los trastornos neuropsicologicos, ofreciendo nuevas
perspectivas sobre la evolucion de la cognicion humana y la diversidad
fenotipica.




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES

Bibliografia

Aiello, L. C, & Wheeler, P. (1995). The expensive-tissue hypothesis the brain and the
digestive evolution. Current Anthropology, 36(2), 199-221.

Amato, R., Pinelli, M., Monticelli, A., Miele, G., & Cocozza, S. (2010). Schizophrenia and
vitamin D related genes could have been subject to latitude-driven adaptation.
BMC Evolutionary Biology, 10(351). https://doi.org/10.1186/1471-2148-10-351

Andrews, P.W., & Thomson, J. A, Jr. (2009). The bright side of being blue: Depression as
an adaptation for analyzing complex problems. Psychological Review, 116(3), 620-
654. https://doi.org/10.1037/a0016242

Badyaev, A.V.(2005). Stress-induced variation in evolution: from behavioural plasticity
to genetic assimilation. Proceedings. Biological Sciences/The Royal Society, 272(1566),
877-886.

Barker, D. J,, & Osmond, C. (1987). Death rates from stroke in England and Wales pre-
dicted from past maternal mortality. British Medical Journal, 295(6590), 83-86. ht-
tps://doi.org/10.1136/bm;j.295.6590.83

Barry, G, & Mattick, J. 5. (2012). The role of regulatory RNA in cognitive evolution. Trends
in Cognitive Sciences, 16(10), 497-503. https//doi.org/10.1016/j.tics.2012. 08.007

Bateson, P, Gluckman, P, & Hanson, M. (2014). The biology of developmental plasticity
and the Predictive Adaptive Response hypothesis. The Journal of Physiology, 592(11),
2357-2368. https://doi.org/10.1113/jphysiol.2014.271460

Berger, A. L. (1978). Long-term variations of daily insolation and quaternary climatic
changes. Journal of the Atmospheric Sciences, 35(12), 2362-2367.

Bersaglieri, T, Sabeti, P. C, Patterson, N., Vanderploeg, T., Schaffner, S. F, Drake, J. A,,
Rhodes, M., Reich, D. E., & Hirschhorn, J. N. (2004). Genetic signatures of strong re-
cent positive selection at the lactase gene. American Journal of Human Genetics,
74(6), 1111-1120. https://doi.org/10.1086/421051

Berta, A., Sumich, J. L., & Kovacs, K. M. (2015). Marine mammals. AP.

Birkett, L. P., & Newton-Fisher, N. E. (2011). How abnormal is the behaviour of captive,
zoo-living chimpanzees?. PloS One, 6(6), e20101. https://doi.org/10.1371/journal.
pone.0020101

Bleuler, E. (1908). Die prognose der dementia praecox (schizophreniegruppe). Allge-
meine Zeitschrift Fiir Psychiatrie Und Psychisch-Gerichtliche Medizin, 31, 436-480.

Bortz, W. M. Il. (1984). The disuse syndrome. The Western Journal of Medicine, 141(5),
691-694.

Brown, P, Sutikna, T, Morwood, M. J,, Soejono, R. P, Jatmiko, Saptomo, E. W, & Due, R.
A.(2004). A new small-bodied hominin from the late pleistocene of Flores, Indone-
sia. Nature, 431(7012), 1055-1061.

Brumm, A., Aziz, F, van den Bergh, G. D., Morwood, M. J.,, Moore, M. W., Kurniawan, 1.,
Hobbs, D. R, & Fullagar, R. (2006). Early stone technology on Flores and its implica-
tions for Homo floresiensis. Nature, 441(7093), 624-628. http://doi.org/10.1038/na-
ture04618

149




150

LAS DISTORSIONES DE LA REALIDAD

Brumm, A., Bergh, G. D. Van Den, Storey, M., Kurniawan, |, Brent, V., Setiyabudi, E.,
Griin, R., & Mark, W. (2016). Age and context of the oldest known hominin fossils
from Flores. Nature, 534(7606), 249-253. http://doi.org/10.1038/nature17663

Briine, M. (2004). Schizophrenia-an evolutionary enigma?. Neuroscience and Biobeha-
vioral Reviews, 28(1), 41-53. https://doi.org/10.1016/j.neubiorev.2003.10.002

Cabanac, M., Cabanac, A. J., & Parent, A. (2009). The emergence of consciousness in
phylogeny. Behavioural Brain Research, 198(2), 267-272. https://doi.org/10.1016/j.
bbr.2008.11.028

Carrier, D. R. (1984). The energetic paradox of human running and hominid evolution.
Current Anthropology, 25(4), 483-495.

Crespi, B, Summers, K, & Dorus, S. (2007). Adaptive evolution of genes underlying
schizophrenia. Proceedings. Biological Sciences, 274(1627), 2801-2810. https://doi.
org/10.1098/rspb.2007.0876

Croft, D. P, Johnstone, R. A,, Ellis, 5., Nattrass, S., Franks, D. W, Brent, L. J,, Mazzi, 5., Bal-
comb, K. C, Ford, J. K., & Cant, M. A. (2017). Reproductive conflict and the evolution
of menopause in killer whales. Current Biology, 27(2), 298-304. https://doi.org/
10.1016/j.cub.2016.12.015

Crow, T. J. (1995a). Brain changes and negative symptoms in schizophrenia. Psychopa-
thology, 28(1), 18-21. https://doi.org/10.1159/000284895

—. (1995b). Aetiology of schizophrenia: an evolutionary theory. International Clinical
Psychopharmacology, 10{Sup. 3), 49-56.

—. (1996). Language and psychosis: Common evolutionary origins. Endeavour, 20(3),
105-109. http://doi.org/10.1016/0160-9327(96) 10023-5

—. (1997). Schizophrenia as failure of hemispheric dominance for language. Trends in
Neurosciences, 20(8), 339-343. https://doi.org/10.1016/s0166-2236(97)01071-0

—. (2000). Schizophrenia as the price that homo sapiens pays for language: a resolu-
tion of the central paradox in the origin of the species. Brain Research Reviews, 31(2-
3), 118-129. https://doi.org/10.1016/s0165-0173(99)00029-6

Darwin, C. (2015). Complete works of Charles Darwin. East Sussex: Delphi Classics.

De Muizon, C. (2001). Walking with whales. Nature, 413(6853), 259-260.

—. (2009). Lorigine et I'histoire evolutive des cetaces. Comptes Rendus Palevol, 8(2-3),
295-309.

Del Giudice, M., Angeleri, R., Brizio, A., & Elena, M. R. (2010). The evolution of autistic-li-
ke and schizotypal traits: a sexual selection hypothesis. Frontiers in Psychology, 1,
41. https://doi.org/10.3389/fpsyg.2010.00041

Diamond, J., Bond, A. B, Diamond, J.,, & Bond, A. B. (2003). A comparative analysis of
social play in birds social play in birds. Behaviour, 140, 1091-1115.

Ding, Y.-C., Chi, H.-C,, Grady, D. L., Morishima, A., Kidd, J. R., Kidd, K. K., Flodman, P.,
Spence, M. A,, Schuck, S., Swanson, S. M., Zhang, Y.-P, & Moyzis, R. K. (2002). Eviden-
ce of positive selection acting at the human dopamine receptor D4 gene locus.
Proceedings of the National Academy of Sciences, 99(1), 309-314.

Dobzhansky, T. (1970). Genetics of the Evolutionary Process. Columbia University Press.




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES

Dunbar, R. I. M. (1998). The social brain hypothesis. Evolutionary Anthropology. Issues,
News, and Reviews, 6(5), 178-190.

Ebstein, R. P, Novick, O., Umansky, R., Priel, B., Osher, Y, Blaine, D, Bennett, E. R., Nema-
nov, L, Katz, M., & Belmaker, R. H. (1996). Dopamine D4 receptor (D4DR) exon llI
polymorphism associated with the human personality trait of Novelty Seeking. Na-
ture Genetics, 12(1), 78-80. https://doi.org/10.1038/ng0196-78

Falk, D., Hildebolt, C., Smith, K., Morwood, M. J,, Sutikna, T., Brown, P, Jatmiko, Sapto-
mo, E. W., Brunsden, B., & Prior, F. (2005). The brain of LB1, Homo floresiensis. Scien-
ce, 308(5719), 242-245. https://doi.org/10.1126/science.1109727

Fisher, R. A. (1958) Genetical theory of natural selection. Dover Publications Inc.

Gaydos, J. K., Raverty, S., Baird, R.W., & Osborne, R. W. (2005). Suspected surplus killing
of harbor seal pups (Phoca vitulina) by killer whales (Orcinus orca). Northwestern
Naturalist, 86(3), 150-154.

Gingerich, P. D., & Russell, D. E. (1981). Pakicetus inachus, a new archaeocete (Mam-
malia, Cetacea) from the early-middle Eocene Kuldana Formation of Kohat (Pakis-
tan). Contributions from the Museum of Paleontology, University of Michigan, 25(11),
235-246.

Gluckman, P. D, & Hanson, M. A. (2004a). Maternal constraint of fetal growth and its
consequences. Seminars in Fetal & Neonatal Medicine, 9(5), 419-425. https://doi.or-
g/10.1016/j.siny.2004.03.001

—. (2004b). The developmental origins of the metabolic syndrome. Trends in Endocri-
nology and Metabolism, 15(4), 183-187. https://doi.org/10.1016/j.tem.2004.03.002

Gluckman, P. D, Hanson, M. A, Spencer, H. G., & Bateson, P. (2005). Environmental in-
fluences during development and their later consequences for health and disease:
implications for the interpretation of empirical studies. Proceedings. Biological
Sciences, 272(1564), 67 1-677. https://doi.org/10.1098/rspb.2004.3001

Gratten, J.,, Wray, N. R,, Keller, M. C, & Visscher, P. M. (2014). Large-scale genomics un-
veils the genetic architecture of psychiatric disorders. Nature Neuroscience, 17(6),
782-790.

Grove, M. (2012). Orbital dynamics, environmental heterogeneity, and the evolution
of the human brain. Intelligence, 40(5), 404-418.

—. (2014). Evolution and dispersal under climatic instability: A simple evolutionary
algorithm. Adaptive Behavior, 22(4), 235-254. https://doi.org/10.1177/1059712314
533573

Hamilton, W. D. (1964a). The genetical evolution of social behaviour. 1. Journal of Theo-
retical Biology, 7(1), 1-16. https://doi.org/10.1016/0022-5193(64)90038-4

—. (1964b). The genetical evolution of social behaviour Il. Journal of Theoretical Biolo-
gy, 7(1),17-52.

Hammond, J. A, Hauton, C, Bennett, K. A, & Hall, A. J. (2012). Phocid seal leptin: ter-
tiary structure and hydrophobic receptor binding site preservation during distinct
leptin gene evolution. PloS One, 7(4), e35395. https://doi.org/10.1371/journal.
pone.0035395

Hawkes, K., O'Connell, J. F, Jones, N. G, Alvarez, H., & Charnov, E. L. (1998). Grandmo-

151




152

LAS DISTORSIONES DE LA REALIDAD

thering, menopause, and the evolution of human life histories. Proceedings of the
National Academy of Sciences of the United States of America, 95(3), 1336-1339.
https://doi.org/10.1073/pnas.95.3.1336

Herculano-Houzel, 5. (2009). The human brain in numbers: a linearly scaled-up primate
brain. Frontiers in Human Neuroscience, 3, 31. https://doi.org/10.3389/neuro.09.03 1.
2009

—. (2012). The remarkable, yet not extraordinary, human brain as a scaled-up primate
brain and its associated cost. Proceedings of the National Academy of Sciences of the
United States of America, 109(Sup. 1), 10661-10668. https://doi.org/10.1073/pnas.
1201895109

Herculano-Houzel, S., & Kaas, J. H. (2011). Gorilla and orangutan brains conform to the
primate cellular scaling rules: implications for human evolution. Brain, Behavior and
Evolution, 77(1), 33-44. https://doi.org/10.1159/000322729

Hetherington, R., & Reid, R. G. (2010). The climate connection: climate change and mo-
dern human evolution. Cambridge University Press.

Horrobin, D. F. (1998). Schizophrenia: the illness that made us human. Medical Hypo-
theses, 50(4), 269-288. https://doi.org/10.1016/s0306-9877(98)90000-7

Horvath, G., Kekesi, G., Petrovszki, Z., & Benedek, G. (2015). Abnormal motor activity
and thermoregulation in a schizophrenia rat model for translational science. PloS
One, 10(12),e0143751.

Huntington, E. (1938). Season of birth. Its relation to human abilities. John Wiley y Sons,
Chapman & Hall, Limited.

Isler, K. (2011). No need to shrink guts to have a larger brain. Nature, 480(7375), 91-94.

Isler, K., & Van Schaik, C. P. (2006). Metabolic costs of brain size evolution. Biology Let-
ters, 2(4), 557-560. https://doi.org/10.1098/rsbl.2006.0538

—. (2009a). The expensive brain: a framework for explaining evolutionary changes in
brain size. Journal of human evolution, 57(4), 392-400. https://doi.org/10.1016/j.jhe-
vol.2009.04.009

—. (2009b). Why are there so few smart mammals (but so many smart birds)?. Biology
Letters, 5(1), 125-129. https://doi.org/10.1098/rsbl.2008.0469

Janik, V. M. (2015). Play in dolphins. Current Biology, 25(1), R7-R8.

Kalbitzer, J., Kalbitzer, U., Knudsen, G. M., Cumming, P.,, & Heinz, A. (2013). How the ce-
rebral serotonin homeostasis predicts environmental changes: A model to explain
seasonal changes of brain 5-HTT as intermediate phenotype of the 5-HTTLPR. Psy-
chopharmacology, 230(3), 333-343.

Kingston, J. D. (2004). Shifting adaptive landscapes: progress and challenges in re-
constructing early hominid environments. American Journal of Physical Anthropo-
logy, 134(545), 20-58.

Kingston, J. D, Deino, A. L., Edgar, R. K., & Hill, A. (2007). Astronomically forced climate
change in the Kenyan Rift Valley 2.7-2.55 Ma: implications for the evolution of early
hominin ecosystems. Journal of Human Evolution, 53(5), 487-503.

Kinney, D. K., Miller, A. M,, Crowley, D. J., Huang, E, & Gerber, E. (2008). Autism preva-
lence following prenatal exposure to hurricanes and tropical storms in Louisiana.




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES

Journal of Autism and Developmental Disorders, 38(3), 481-488. https://doi.org/
10.1007/s10803-007-0414-0

Kinney, D. K, Teixeira, P, Hsu, D., Napoleon, S. C, Crowley, D. J, Miller, A., Hyman, W, &
Huang, E. (2009). Relation of Schizophrenia prevalence to latitude, climate, fish
consumption, infant mortality, and skin color: A role for prenatal vitamin D defi-
ciency and infections?. Schizophrenia Bulletin, 35(3), 582-595.

Kuehl, P, Zhang, J., Lin, Y, Lamba, J,, Assem, M., Schuetz, J., Watkins, P. B,, Daly, A., Wrigh-
ton, S. A, Hall, 5. D., Maurel, P, Relling, M., Brimer, C,, Yasuda, K., Venkataramanan, R.,
Strom, S., Thummel, K., Boguski, M. S., & Schuetz, E. (2001). Sequence diversity in
CYP3A promoters and characterization of the genetic basis of polymorphic CYP3A5
expression. Nature Genetics, 27(4), 383-391. https://doi.org/10.1038/86882

Kuttner, R. E, Lorincz, A. B., & Swan, D. A. (1967). The schizophrenia gene and social
evolution. Psychological Reports, 20(2), 407-412. https://doi.org/10.2466/pr0.1967.
20.2.407

Kuzawa, C. W,, & Bragg, J. M. (2012). Plasticity in human life history strategy. Current
Anthropology, 53(6), 369-382.

Lander, E. S, Linton, L. M., Birren, B., Nusbaum, C,, Zody, M. C,, Baldwin, J., Devon, K.,
Dewar, K., Doyle, M., FizHugh, W., Funke, R., Gage, D, Harris, K., Heaford, A., Howland,
J., Kann, L, Lehoczky, J, LeVine, R, McEwan, P, McKernan, K., ... International Hu-
man Genome Sequencing Consortium. (2001). Initial sequencing and analysis of
the human genome. Nature, 409(6822), 860-921. https://doi.org/10.1038/35057062

Lieberman, D. E, Bramble, D. M., Raichlen, D. A., & Shea, J. J. (2006). Brains, brawn, and
the evolution of human endurance running capabilities. En F. E. Grine, J. G. Fleagle
& R. E. Leakey. (Eds.). The first humans-origin and early evolution of the genus Homo
(pp. 77-92). Springer.

Lin, M., Zhao, D., Hrabovsky, A., Pedrosa, E., Zheng, D., & Lachman, H. M. (2014). Heat
shock alters the expression of schizophrenia and autism candidate genes in an in-
duced pluripotent stem cell model of the human telencephalon. PloS One, 9(4),
e94968. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0094968

Lisiecki, L. E., & Raymo, M. E. (2005). A pliocene-pleistocene stack of 57 globally distri-
buted benthic d180 records. Paleoceanography, 20(1), 1-17.

Lo, W.-S., Xu, Z,, Yu, Z,, Pun, F. W,, Ng, 5.-K., Chen, J, Tong, K-L., Zhao, C., Xu, X, Tsang,
S-Y., Harano, M., Stober, G., Nimgaonkar, V.L., & Xue, H. (2007). Positive selection wi-
thin the schizophrenia-associated GABAA Receptor 2 Gene. PLoS ONE, 2(5). http://
doi.org/10.1371/journal.pone.0000462

Magnusson, C, Rai, D., Goodman, A., Lundberg, M., Idring, 5., Svensson, A., Koupil, 1.,
Serlachius, E., & Dalman, C. (2012). Migration and autism spectrum disorder: Popu-
lation-based study. British Journal of Psychiatry, 201(2),109-115. http://doi.org/10.11
92/bjp.bp.111.095125

Malaspina, D, Corcoran, C, Kleinhaus, K. R., Perrin, M. C,, Fennig, S., Nahon, D., Fried-
lander, Y., & Harlap, S. (2008). Acute maternal stress in pregnancy and schizophre-
nia in offspring: a cohort prospective study. BMC Psychiatry, 8. https://doi.org/
10.1186/1471-244X-8-71

153




154

LAS DISTORSIONES DE LA REALIDAD

Masel, J. (2005). Evolutionary capacitance may be favored by natural selection. Gene-
tics, 170(3), 1359-1371. https://doi.org/10.1534/genetics.105.040493

Masel, J., & Trotter, M. V. (2010). Robustness and evolvability. Trends in Genetics, 26(9),
406-414. httpsy//doi.org/10.1016/j.tig.2010.06.002

McCoy, R. C., Wakefield, J., & Akey, J. M. (2017). Impacts of neanderthal-introgressed
sequences on the landscape of human gene expression. Cell, 168(5), 916-927.
https://doi.org/10.1016/j.cell.2017.01.038

McGrath, J. J., & Welham, J. L. (1999). Season of birth and schizophrenia: a systematic
review and meta-analysis of data from the Southern Hemisphere. Schizophrenia Re-
search, 35(3), 237-242. https://doi.org/10.1016/50920-9964(98)00139-x

McGrath, J. J., Petersen, L, Agerbo, E, Mors, O, Mortensen, P. B., & Pedersen, C. B.
(2014). A comprehensive assessment of parental age and psychiatric disorders.
JAMA Psychiatry, 71(3), 301-309. https://doi.org/10.1001/jamapsychiatry.2013 4081

Michaud, E. J.,, Vugt, M. J. Van, Bultman, S. J, & Sweet, H. O. (1994). Differential expre-
sion of a new dominant agouti allele Aiapy is correlated with methylation state and
is influenced by parental lineage. Genes y Development, 8, 1463-1472.

Morrison, S. F.,, Nakamura, K., & Madden, C. J. (2008). Central control of thermogenesis
in mammals. Experimental Physiology, 93(7), 773-797. https://doi.org/10.1113/exp-
physiol.2007.04 1848

Navarrete, A., Van Schaik, C. P, & Isler, K. (2011). Energetics and the evolution of human
brain size. Nature, 480(7375), 91-93. https://doi.org/10.1038/nature10629

Naya, D. E, Naya, H., & Lessa, E. P. (2016). Brain size and thermoregulation during the
evolution of the genus Homo. Comparative Biochemistry and Physiology. Part A, Mo-
lecular & Integrative Physiology, 191, 66-73. https://doi.org/10.1016/j.cbpa.2015.
09.017

Nesse, R. M. (2000). Is depression an adaptation?. Archives of General Psychiatry, 57(1),
14-20. https://doi.org/10.1001/archpsyc.57.1.14

Nettle, D. (2001). Strong imagination: madness, creativity and human nature. Oxford
University Press.

Norouzitallab, P, Baruah, K., Vandegehuchte, M., Van Stappen, G., Catania, F., Vanden
Bussche, J., Vanhaecke, L., Sorgeloos, P, & Bossier, P. (2014). Environmental heat
stress induces epigenetic transgenerational inheritance of robustness in partheno-
genetic Artemia model. FASEB Journal, 28(8), 3552-3563.

Ogawa, L. M., & Vallender, E. J. (2014). Evolutionary conservation in genes underlying
human psychiatric disorders. Frontiers in Human Neuroscience, 8(283). https://doi.
org/10.3389/fnhum.2014.00283

Petit, J. R, Jouzel, J., Raynaud, D, Barkov, N. I, Barnola, J.M., Basile, I, Bender, M., Chap-
pellaz, J., Davis, M., Delaygue, G., Delmotte, M., Kotlyakov, V.M., Legrand, M., Lipen-
kov, V. Y., Lorius, C,, Pepin, L., Ritz, C,, Saltzman, E., & Stievenard, M. (1999). Climate
and atmospheric history of the past 420,000 years from the Vostok ice core, Antarc-
tica. Nature, 399, 419-436.

Pi, ). S., Vea, J. J,, & Serrallonga, J. (1997). Did the first hominids build nests? Current
Anthropology, 38(5),914-915.




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES

Pitman, R. L, Deecke, V. B., Gabriele, C. M., Srinivasan, M., Black, N., Denkinger, J., Dur-
ban, J. W,, Mathews, E. A, Matkin, D. R, Neilson, J. L., Schulman-Janiger, A., Shearwa-
ter, D., Stap, P, Ternullo, R. (2016). Humpback whales interfering when mammal-
eating killer whales attack other species: Mobbing behavior and interspecific
altruism? Marine Mammal Science. 33(1), 7-58

Potts, R. (1996). Evolution and climate variability. Science, 273(5277), 922-923.

—.(1998a). Environmental hypotheses of hominin evolution. American Journal of Phy-
sical Anthropology, (Sup. 27), 93-136. https://doi.org/10.1002/(sici) 1096-8644(1998)
107:274+<93:aid-ajpa5>3.0.co;2x

—.(1998b). Variability selection in hominid evolution. Evolutionary Anthropology, 7(3),
81-96.

—. Potts, R. (2011). Evolution: Big brains explained. Nature, 480(7375), 43-44. http://
doi.org/10.1038/480043a

Previc, F. H. (1999). Dopamine and the origins of human intelligence. Brain and Cogni-
tion, 41(3), 299-350. https://doi.org/10.1006/brcg.1999.1129

Rose, N. A., Soller, A. S, & Parsons, E. C. M. (2009). The case against marine mammals in
captivity. Animal Welfare Institute and World Animal Protection.

Rutherford, S. L., & Lindquist, S. (1998). Hsp90 as a capacitor for morphological evolu-
tion. Nature, 396(6709), 336-342. https://doi.org/10.1038/24550

Sapolsky, R. M., & Share, L. J. (2004). A pacific culture among wild baboons: its emer-
gence and transmission. PLoS biology, 2(4), E106. https://doi.org/10.1371/journal.
pbio.0020106

Schaffner, S, & Sabeti, P. (2008). Evolutionary adaptation in the human lineage. Nature
Education, 1(1), 14.

Schizophrenia Working Group of the Psychiatric Genomics Consortium. (2014). Biolo-
gical insights from 108 schizophrenia-associated genetic loci. Nature, 511(7510),
421-427.doi:10.1038/nature13595.

Sellayah, D., Cagampang, F. R., & Cox, R. D.(2014). On the evolutionary origins of obesity:
A new hypothesis. Endocrinology, 155(5), 1573-1588. http://doi.org/10.1210/en.
2013-2103

Shaner, A., Miller, G., & Mintz, J. (2004). Schizophrenia as one extreme of a sexually se-
lected fitness indicator. Schizophrenia Research, 70{1), 101-109. https://doi.org/
10.1016/j.schres.2003.09.014

Shumay, E, Fowler, J. S., & Volkow, N. D. (2010). Genomic features of the human dopa-
mine transporter gene and its potential epigenetic states: implications for pheno-
typic diversity. PloS One, 5(6), e11067. https://doi.org/10.1371/journal.pone.00
11067

Simonti, C. N., Vernot, B, Bastarache, L., Bottinger, E., Carrell, D. S,, Chisholm, R. L.,
Crosslin, D. R., Hebbring, S. J., Jarvik, G. P, Kullo, I. J,, Li, R, Pathak, J., Ritchie, M. D.,
Roden, D. M., Verma, S. S., Tromp, G., Prato, J. D., Bush, W. 5., Akey, J. M., Denny, J. C,,
... Capra, J. A. (2016). The phenotypic legacy of admixture between modern hu-
mans and Neandertals. Science, 351(6274), 737-741. https://doi.org/10.1126/scien-
ce.aad2149

155




156

LAS DISTORSIONES DE LA REALIDAD

Sutikna, T.,, Tocheri, M. W, Morwood, M. J., Saptomo, E. W., Jatmiko, Awe, R. D., Wasisto,
S. Westaway, K. E, Aubert, M,, Li, B, Zhao, J. X, Storey, M., Alloway, B. V., Morley, M.
W., Meijer, H. J., van den Bergh, G. D,, Grlin, R., Dosseto, A., Brumm, A, Jungers, W. L.,
... Roberts, R. G. (2016). Revised stratigraphy and chronology for Homo floresiensis
at Liang Bua in Indonesia. Nature, 532(7599), 366-369. https://doi.org/10.1038/na-
ture17179

Szasz, T. (1990). Esquizofrenia. El simbolo sagrado de la psiquiatria. Premia Editora de
Libros.

Tandon, R., & Bruijnzeel, D. M. (2017). Modelling schizophrenia: opportunities and
challenges. Asian Journal of Psychiatry, 25(A1).

Thewissen, J. G., Cooper, L. N., Clementz, M. T., Bajpai, S., & Tiwari, B. N. (2007). Whales
originated from aquatic artiodactyls in the Eocene epoch of India. Nature, 450(7173),
1190-1194. https://doi.org/10.1038/nature06343

Torrey, E, Torrey, B., & Peterson, M. R. (1977). Seasonality of schizophrenic births in the
united states. Archives of General Psychiatry, 34(9), 1065-1070.

Van Marum, R. J., Wegewijs, M. A., Loonen, A. J. M., & Beers, E. (2007). Hypothermia fo-
llowing antipsychotic drug use. European Journal of Clinical Pharmacology, 63(6),
627-631.

Verstrepen, K. J, Jansen, A., Lewitter, F.,, & Fink, G. R. (2005). Intragenic tandem repeats
generate functional variability. Nature Genetics, 37(9), 986-990. https://doi.org/
10.1038/ng1618

Voight, B. F., Kudaravalli, S., Wen, X., & Pritchard, J. K. (2006). A map of recent positive
selection in the human genome. PLoS Biology, 4(3). https://doi.org/10.1371/journal.
pbio.0040072

Vygotsky, L. S. (2011). La imaginacién y el arte en la infancia. Ediciones Akal.

Wang, E., Ding, Y. C., Flodman, P, Kidd, J. R, Kidd, K. K, Grady, D. L., Ryder, O. A, Spence,
M. A., Swanson, J. M., & Moyzis, R. K. (2004). The genetic architecture of selection at
the human dopamine receptor D4 (DRD4) gene locus. American Journal of Human
Genetics, 74(5), 931-944. https://doi.org/10.1086/420854

Watson, J. B, Mednick, S. A, Huttunen, M., & Wang, X. (1999). Prenatal teratogens and
the development of adult mental illness. Development and Psychopathology, 11(3),
457-66.

Wells, J. C. (2007). Environmental quality, developmental plasticity and the thrifty phe-
notype: a review of evolutionary models. Evolutionary Bioinformatics Online, 3, 109-
120.

Wheeler, P. E. (1992). The influence of the loss of functional body hair on the water
budgets of early hominids. Journal of Human Evolution, 23(5), 379-388.

Wilson, S. (1974). Juvenile play of the common seal phoca vitulina vitulina with com-
parative notes on the grey seal halichoerus grypus. Behaviour, 48(1-2), 37-60.
https://doi.org/10.1163/156853974X00246

World Health Organization (8 Junio 2022). Mental Disorders. Obtenido de: https:/
www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/mental-disorders#:~:text=In%20
2019%2C%201%20in%20every,and%20violations%200f%20human%20rights




LA ESQUIZOFRENIA COMO VENTAJA EVOLUTIVA ANTE LAS AMENAZAS AMBIENTALES 157

Wrangham, R. W,, Jones, J. H., Laden, G., Pilbeam, D., & Conklin-Brittain, N. (1999). The
raw and the stolen. Cooking and the ecology of human origins. Current Anthropo-
logy, 40(5), 567-594.

Xu, K, Schadt, E. E., Pollard, K. S., Roussos, P, & Dudley, J. T. (2015). Genomic and ne-
twork patterns of schizophrenia genetic variation in human evolutionary accelera-
ted regions. Molecular Biology and Evolution, 32(5), 1148-1160. https://doi.org/10.
1093/molbev/msv031

Yu, L, Jin, W, Zhang, X., Wang, D,, Zheng, J. S, Yang, G, Xu, S. X,, Cho, S, & Zhang, Y.P.
(2011). Evidence for positive selection on the leptin gene in Cetacea and Pinnipe-
dia. PloS One, 6(10), e26579. https://doi.org/10.137 1/journal.pone.0026579







VII. El uso de técnicas de neuroimagen
en el estudio de las psicosis
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Resumen

En este capitulo se analiza el uso de técnicas de neuroimagen, especialmente
la resonancia magnética funcional (fMRI), para entender la fisiopatologia
de la esquizofrenia y otros trastornos psiquiatricos. En psiquiatria, el diag-
nostico se basa principalmente en sintomas sin correlatos bioldgicos daros,
lo que hace que técnicas como la fMRI sean esenciales. Estas técnicas no
invasivas ayudan a identificar los “fenotipos intermedios”, es decir, rasgos
hereditarios cuantitativos vinculados a trastornos psiquidtricos. En el caso
de la esquizofrenia, se ha observado que los pacientes tienen déficits cogniti-
vos en tareas que involucran memoria y atencion, con una activacion anor-
mal en la corteza prefrontal dorsolateral (DLPFC). Ademas, estos déficits
también se encuentran en familiares sanos de pacientes con esquizofrenia,
lo que sugiere un componente genético fuerte. El capitulo también destaca la
importancia de la conectividad funcional entre regiones cerebrales clave,
como la DLPFC y el estriado ventral, en la fisiopatologia de la esquizofrenia.
Estos hallazgos sugieren que correlatos de la fMRI podrian ser ttiles como
marcadores para identificar mejor los mecanismos subyacentes en estos
trastornos psiquiatricos.
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Introduccion

Las técnicas de neuroimagen estin contribuyendo notablemente a la com-
prension de la fisiopatologia de los principales trastornos psiquidtricos.
A diferencia de otros campos de la medicina, el cerebro no puede ser investi-
gado directamente in vivo con procedimientos invasivos. Ademas, el diag-
nostico en psiquiatria todavia es sindrémico y se basa en una constelacion
de sintomas sin correlatos bioldégicos conocidos hastala fecha. En este con-
texto, las técnicas de imagen no invasivas, incluida la resonancia magné-
tica funcional (fMRI), son herramientas cruciales para dar forma a los as-
pectos funcionales del cerebro, sobre todo en la base de los fendmenos
emergentes, que hoy caracterizan alos aspectos clinicos de los trastornos psi-
quiatricos.

Es importante destacar que los principales trastornos psiquidtricos son
heredables y es probable que su riesgo se explique principalmente por mul-
tiples genes, cada uno de los cuales agrega un pequeno efecto (Schizophre-
nia Working Group of the Psychiatric Genomics Consortium [SWGPGC],
2014; Sullivan, 2012). Por lo tanto, es crucial vincular los efectos de los
genes con los fenotipos clave para los trastornos cerebrales, a fin de enten-
der mejor las causantes fisiopatoldgicas. De hecho, los correlatos de fMRI
se encuentran a una distancia bioldgica mas corta de los productos de los
genes en comparacion con los sintomas clinicos, lo que deberia aumentar
la probabilidad de desambiguar la relacion entre configuraciones genéticas
especificas y fenotipos de fMRI especificos. Esta es, en realidad, una de las su-
posiciones del enfoque de criterios de dominio de investigacion (RDoC),
que integra informacion genética, de imagenes y de comportamiento con
el fin de caracterizar mejor la biologia de los trastornos psiquiatricos (Insel
et al., 2010). En esto contexto, la fMRI se considera una herramienta impor-
tante para caracterizar los llamados fenotipos intermedios (Gottesman &
Shields, 1971), es decir, rasgos hereditarios cuantitativos que se segregan
con un trastorno psiquiatrico y estan estrechamente relacionados con la
genética molecular de la enfermedad (Bearden & Freimer 2006). Los feno-
tipos intermedios permiten construir un vinculo estrecho entre los genes y
sus efectos bioldgicos y mensurables, relacionados con un trastorno psi-
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quiatrico. En otras palabras, al identificar fenotipos intermedios, es mas
probable que podamos entender mas acerca de cdmo la susceptibilidad
genética para padecer un trastorno psiquidtrico afecta la funcion cerebral.
Las principales caracteristicas de los fenotipos intermedios son que: 1) estan
presentes también en familiares sanos de pacientes que padecen el trastorno
(Gottesman & Gould, 2003); 2) estan fuertemente involucrados en uno o al-
gunos mecanismos patogénicos biologicos de la enfermedad (Castellanos
& Tannock, 2002); 3) tienen buenas propiedades psicométricas y son men-
surables con suficiente validez y reproducibilidad. En este sentido, la fMRI
de alto campo es particularmente relevante para la identificacion de feno-
tipos intermedios porque caracteriza profundamente la actividad cerebral
con alta reproducibilidad y resolucion espacial, de modo que puede captu-
rat, incluso, los efectos genéticos sutiles de relevancia para los trastornos
cerebrales.

En este capitulo, nos enfocaremos primero en como la fMRI de campo
alto (3 tesla) estd ayudando a revelar los aspectos fisiopatologicos de un
trastorno cerebral prototipico, es decir, esquizofrenia. En particular, descri-
biremos primero los conceptos clave relacionados con este trastorno cerebral
y su genética. Luego, describiremos los fenotipos intermedios para la esqui-
zofrenia identificados con fMRI. Ademas, nos centraremos en estudios que
aborden la relacion entre dichos fenotipos intermedios y las variaciones
genéticas de relevancia para la esquizofrenia. Finalmente, destacaremos las
aplicaciones recientes de la neuroimagen funcional de alto campo como una
herramienta para delinear las trayectorias de riesgo para este trastorno cere-
bral, utilizando el enfoque de fenotipo intermedio.

Esquizofrenia

La esquizofrenia tiene una prevalencia de por vida de aproximadamente
0.3-0.7% (American Psychiatric Association, 2013) y se considera el tras-
torno mental mas grave e incapacitante por varias razones. En primer lugar,
los sintomas de esquizofrenia, incluidos los delirios, las alucinaciones y el
afecto aplanado conducen a una disminucion significativa del funcionamien-
to personal y social de los pacientes (Tohen et al., 2000). Ademads, se carac-
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teriza por un curso cronico con recaidas frecuentes (Geller ef al., 2005) y la
rehabilitacion de los pacientes que padecen este trastorno es dificil, debido
a la frecuente respuesta insuficiente al tratamiento farmacologico, que a me-
nudo falla en Ia mejora personal y el funcionamiento social de los pacientes.

Numerosos estudios han demostrado convincentemente que la herencia
juega un papel destacado en la fisiopatologia de la esquizofrenia (Gottesman
et al., 1987; McGufhn et al., 1987). De hecho, el 80% del riesgo de esquizo-
frenia se debe a factores hereditarios y/o genéticos (McGuffin & Gottesman,
1999). No obstante, la arquitectura genética probablemente compleja, he-
terogénea y no mendeliana (Harrison & Weinberger, 2005) de la esquizo-
frenia hace que sea extremadamente dificil descubrir genes causantes. No hay
un solo gen que explique el riesgo genético de la esquizofrenia (Bertolino &
Blasi, 2009). En este sentido, los estudios de asociacién amplia del genoma
(GWAS, por sus siglas en inglés) con tamafos de muestra muy grandes, su-
gieren que el riesgo de este trastorno cerebral se asocia con distintas varian-
tes genéticas, cada una con un efecto pequeno (SWGPGC, 2014). En par-
ticular, el Grupo de Trabajo de Esquizofrenia del Consorcio de Gendémica
Psiquidtrica (PGC) analizo los datos del genoma de mas de 36 000 pacientes
con esquizofrenia, asi como mas de 113 000 sujetos sanos, e identifico 108
loci genéticos asociados con el diagnostico de este trastorno cerebral
(SWGPGC, 2014). Estos resultados estan dando una contribucion sobresa-
liente e impulsan estudios adicionales que investigan las vias bioldgicas im-
plicadas en los mecanismos de riesgo para esta enfermedad devastadora,
que no se conocen completamente hasta la fecha. No obstante, encontrar
los genes para la esquizofrenia ha demostrado ser extremadamente dificil.
En la actualidad se estan utilizando dos enfoques teoricos para encontrar
genes en la esquizofrenia: uno es libre de hipotesis y utiliza el diagnostico
clinico como el fenotipo para investigar; el otro es impulsado por hipotesis
y utiliza fenotipos neurobiologicos intermedios. Es importante destacar que
las interacciones geneambiente pueden ser relevantes para aumentar dicho
riesgo (Bertolino & Blasi, 2009; Caspi et al., 2003). Este escenario, junto con
laincertidumbre y la variabilidad del fenotipo clinico (Bertolino & Blasi,
2009), hace que sea crucial la investigacion de fenotipos intermedios carac-
terizados por resonancia magnética funcional para vincular efectos genéti-
cos complejos a correlatos biologicos mensurables, de modo que pudiera
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arrojarse nueva informacion sobre aspectos fisiopatologicos clave de la
esquizofrenia.

fMRI y fenotipos intermedios en el enfoque
del estudio sobre la esquizofrenia

Un punto de partida de los estudios de fMRI en la esquizofrenia es que los
pacientes exhiben déficits al realizar tareas que desencadenan funciones
cognitivas de alto orden, como memoria y atencion operativas (Egan et al.,
2001; Kahn & Keefe, 2013; Weickert, 2000). Ademas, la evidencia revela que
tales déficits cognitivos también estdn presentes en los hermanos no afecta-
dos (Egan et al., 2001; Toulopoulou ef al., 2010). Sobre esta base, investiga-
ciones previas dedicadas ala investigacion de correlaciones neurobioldgicas
de estos deterioros cognitivos identificaron la activacion anormal de la cor-
teza prefrontal dorsolateral (DLPFC), como un fenotipo intermedio confia-
ble y robusto para la esquizofrenia (Bertolino & Blasi, 2007). De hecho, esta
region del cerebro es clave parala memoria de trabajo (Goldberg et al., 1995)
y el control atencional (Blasi ef al., 2007) de procesamiento. Mds en detalle,
una gran cantidad de literatura sugiere una menor activacion prefrontal en
pacientes con esquizofrenia en comparacion con controles sanos durante la
memoria de trabajo (hipofrontalidad) (Barch et al, 2001; Perlstein et al.,
2001, 2003; Riehemann et al. 2001). Por otro lado, otros estudios proponen
una interpretacion mas elaborada de la relacion entre esquizofrenia y anoma-
lias prefrontales dorsolaterales, postulando que la capacidad prefrontal en
pacientes con esquizofrenia alcanza la saturacion a un nivel mas bajo de
demanda de memoria de trabajo cuando se compara a los pacientes con
controles normales (Bertolino ef al., 2006; Cannon et al., 2005; Manoach,
2003; Schlosser et al., 2003; Tan et al., 2005, 2006). Por lo tanto, los pacien-
tes pueden tener una mayor actividad DLPFC que los controles, con bajas
demandas de memoria de trabajo debido a la necesidad de reclutar una gran
cantidad de recursos prefrontales. A una carga mayor de memoria de tra-
bajo, los pacientes pueden tener una respuesta de la DLPFC mas baja, debi-
do a la falla de realizar la tarea cuando la carga es demasiado alta para su
capacidad de memoria de trabajo (Manoach, 2003).
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Del mismo modo, los estudios que se centran en el control atencional y
la atencion selectiva sugieren una disminucion de la acti\Eic’m en pacientes
con esquizofrenia en la DLPFC (Barch et al., 2001; Blasi ef al., 2010; Carter
et al., 1998, 2010; Karch ef al., 2009; Kerns et al., 2005; Liddle et al., 2006;
Polli et al., 2008; Quintana et al., 2004; Schneider ef al., 2007; Weiss et al.,
2007) y en la corteza cingulada (Blasi et al., 2005, 2007). Por otro lado, hay
evidencia de hiperfrontalidad en pacientes con esquizofrenia, en compara-
cion con los controles, en el desempeno de las tareas de control de atencion
(Karch et al., 2009; Manoach et al., 2000; Weiss et al., 2003). De nuevo, una
saturacion mas temprana de la capacidad también durante el procesamien-
to atencional puede reconciliar estos hallazgos aparentemente discrepantes
(Blasi ef al., 2010). Aparte de estas interpretaciones, estos estudios confir-
man la fuerte implicacion del cortex prefrontal dorsolateral en la fisiopatolo-
gia de la esquizofrenia, lo que sugiere las anormalidades en la activacion
funcional durante la memoria de trabajo y el control de la atencion, ambas
tareas son las principales caracteristicas de este trastorno.

Como se indicd anteriormente, una de las caracteristicas clave de los
fenotipos intermedios es que también deben estar presentes en familiares
sanos de pacientes que padecen la enfermedad. En esta linea de razona-
miento, otros estudios han investigado si los hermanos sanos de pacientes
con esquizofrenia comparten con sus familiares afectados anomalias fun-
cionales durante el procesamiento cerebral. Por ejemplo, Callicott ef al.
(2003) demostraron que, a pesar de la ausencia de las diferencias de com-
portamiento significativas entre los grupos, los hermanos tenian una mayor
activacion de la DLPFC que los controles normales al realizar la tarea
n-back, lo que sugiere que los hermanos requieren la participacion de una
mayor cantidad de recursos neuronales en comparacién con los controles,
para realizar la tarea de memoria de trabajo en el mismo nivel de compe-
tencia. Este trc’m es similar a los encontrados en varios estudios previos
(Brahmbatt et al., 2006; Callicott et al., 2000; Delawalla et al., 2008; Gur
et al., 2007; Karch ef al., 2009; MacDonald ef al., 2009; Manoach et al., 1999,
2000; Seidman ef al., 2006; Smieskova et al., 2013; Thermenos et al., 2004,
Weiss ef al., 2003) y en consonancia con el modelo de la disminucién en la
capacidad prefrontal durante la cognicion en la esquizofrenia (Manoach,
2003).
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Los estudios recientes sobre la esquizofrenia también se han centrado
en otra funcion clave del cerebro, es decir, el procesamiento de la recompen-
sa. Esta es una forma de accion-resultado que aprende sobre un comporta-
miento organizado, que se realiza para obtener una experiencia positiva
(White, 2011). De hecho, los modelos anteriores han postulado que el pro-
cesamiento de recompensas puede jugar un papel clave en la fisiopatologia
de la esquizofrenia (Gold et al., 2008), posiblemente debido a la incapaci-
dad de los pacientes para integrar los comentarios sobre el aprendizaje pro-
longado. En este contexto, varios estudios de resonancia magnética funcional
han demostrado una activacion anormalmente inferior del estriado ventral
en pacientes con esquizofrenia durante la anticipaciéon de recompensa, en
comparacion con controles sanos, asi como una correlacion negativa entre
dicha respuesta estriatal y los puntajes de sintomas negativos (Da Silva Alves
et al., 2013; Esslinger et al., 2012; Juckel et al., 2006a, 2006b; Nielsen et al.,
2012; Simon et al., 2015; Wolf et al., 2014). De acuerdo con un papel de la
recompensa subyacente de la red neuronal en la fisiopatologia de la esquizo-
frenia, un estudio reciente que utilizo un enfoque multivariado (Koch et al.,
2015), se encontrd que el diagnodstico de esquizofrenia se predice por el
patron de activacion de varios nodos clave del sistema de recompensa (re-
giones frontal, temporal y mesencéfalo) (tasa de precision del 93%). La
activacion en el cuerpo estriado ventral se asocio con un indice de precision
del 88% en el analisis de prediccion. Ademas, la actividad del estriado ven-
tral también predijo puntajes de sintomas negativos. Estos resultados su-
gieren que la investigacion de la red cerebral, que sirve de procesamiento
de la recompensa, es un objetivo prometedor parala identificacion de nue-
vos marcadores neurobioldgicos de la esquizofrenia. Por consiguiente, pocos
estudios recientes que comparan la activacion cerebral de controles norma-
les y familiares de pacientes con esquizofrenia revelaron que los familiares
tienen el mismo patron de activacion del estriado ventral que caracteriza a
los pacientes (De Leeuw ef al., 2015; Grimm et al., 2014) y dicha activacion
del estriado ventral se correlaciona negativamente con los sintomas negativos
subclinicos (De Leeuw et al., 2015).

En general, estos hallazgos sugieren que la actividad fMRI especifica de
la region durante los diferentes procesos cerebrales se asocia de manera
crucial con la esquizofrenia. En particular, la respuesta de fMRI de DLPFC
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durante el procesamiento cognitivo de alto orden se altera de manera cons-
tante tanto en los pacientes como en sus hermanos sanos. Los hallazgos
constantes también han resaltado la relevancia putativa de la actividad es-
triatal ventral durante el procesamiento de recompensa para la esquizofre-
nia. Esta evidencia sugiere fuertemente que estos correlatos de fMRI podrian
ser fenotipos intermedios utiles para este trastorno cerebral.

Un creciente cuerpo de evidencia obtenida usando fMRI de campo alto
también destaca la importancia crucial para la esquizofrenia de las anoma-
lias en la conectividad funcional entre regiones clave para memoria de tra-
bajo y atencion. En este contexto, la evidencia indica conectividad cortical
(prefrontal) y subcortical (especialmente talamica) durante el procesamiento
cognitivo en pacientes con esquizofrenia y en sujetos con responsabilidad
genética por este trastorno (Dauvermann ef al., 2013; Pettersson-Yeo et al.,
2011; Wagner et al., 2013, 2015; Whitfield-Gabrieli et al., 2009), aunque
también se ha encontrado evidencia de una mayor conectividad prefrontal
(Whalley et al., 2005). Ademis, otros estudios han revelado que las anoma-
lias de conectividad relacionadas con la esquizofrenia también estan presen-
tes en regiones que no participan directamente en el procesamiento cogni-
tivo, como los nodos de la red de modo predeterminado (DMN, por sus
siglas en inglés) (Raichle et al., 2001; Smith et al., 2012), que se compone
de un conjunto de dreas cerebrales que incluyen la corteza prefrontal medial
(mPFC), la corteza cingulada posterior, el lébulo parietal inferior, el precu-
neo y el lobulo temporal medial (Sambataro et al., 2013). Esta red ha estado
implicada en la autorreferencia (Gusnard et al., 2001) y en la introspeccion
(Reiman & Caselli, 1999). En particular, se han encontrado anomalias en la
conectividad de la DMN tanto en pacientes con esquizofrenia como en per-
sonas con riesgo genético de la enfermedad, iggluso si los patrones de
anomalias no siempre son consistentes (Chang et al., 2014; Garrity ef al.,
2007; Khadka et al., 2013; Orliac ef al., 2013; Peeters et al., 2015; Sambataro
et al, 2010; Tang ef al., 2013; Whalley et al., 2005; Whithleld-Gabrieli ef al,
2009). Un estudio reciente (Antonucci et al., 2016) investigo con andlisis de
componentes independientes la relacion entre el riesgo genético para esqui-
zofreniay la fuerza de conectividad tanto en la DMN como en nodos de cog-
nicion durante el control atencional utilizando la tarea de control de respues-
ta variable (Blasi et al., 2005) en pacientes con esquizofrenia, hermanos no
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afectados de pacientes y controles normales. Los resultados revelaron que
los pacientes con esquizofrenia y hermanos sanos, en comparacion con los
controles sanos, tenian una fuerza de conectividad atenuada en el talamo
izquierdo dentro de una red de control atencional y una mayor conectividad
en la corteza prefrontal medial derecha dentro de la DMN. Estos resultados
son congruentes con los estudios que demuestran el papel clave del tdlamo
en la cognicion (Hulme et al., 2010; Van der Werf ef al., 2003; Zikopoulos &
Barbas, 2012), asi como con aquellos que indica su activacion anormal en
los pacientes con la esquizofrenia y en sus hermanos sanos durante el pro-
cesamiento cognitivo (Braus ef al., 2002; Hazlett ef al., 2008; Liemburg, 2015;
MacDonald et al., 2009; Salgado-Pineda ef al., 2004). Ademas, son también
consistentes con la hipdtesis de que las disfunciones de conectividad son
una caracteristica central de la esquizofrenia, especialmente en las redes
talamico-prefrontales (Anticevic et al., 2014; Pergola & Suchan, 2013; Sher-
man & Guillery, 2006; Welsh ef al., 2010), de tal manera que podrian con-
siderarse un fenotipo intermedio confiable para la esquizofrenia.

Fenotipos intermedios
y la genética de la esquizofrenia

La genética de imdgenes es una metodologia que generalmente requiere la
utilizacion de endofenotipos derivados de datos de neuroimdgenes para
probar la asociacion genética de un gene candidato parala esquizofrenia re-
lativamente bien validado “enfoque del gene candidato” (Arslan, 2015), que
se realiza a través de andlisis de tres niveles de complejidad: 1) nivel gené-
tico, 2) nivel neurobioldgico y 3) nivel comportamental.

Es crucial vincular los fenotipos intermedios con los mecanismos pato-
génicos biologicos de la enfermedad. Esta relacion es relevante pues infor-
ma sobre los efectos de tales mecanismos en la fisiologia del cerebro, asi
como para develar tratamientos farmacologicos para la modulacion de dia-
nas bioldgicas especificas, que afectan fenotipos a un nivel clave en trastornos
cerebrales. Con respecto a la esquizofrenia, una gran cantidad de evidencia
sugiere que el riesgo es predicho por multiples variantes genéticas, que la
dopamina juega un papel clave en su fisiopatologia (Bertolino et al., 1999;
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Breier et al., 1997; Carlsson et al., 1999; Grace, 1993; SWGPGC, 2014; Wein-
berger, 1987) y que la variabilidad genética de una determinante importante
en la sefalizacion de dopamina es el receptor de dopamina D2 (DRD?2),
mismo que se asocia con el diagndstico de la esquizofrenia (SWGPGC,
2014). Es importante destacar que D2 es el objetivo de todos los antipsico-
ticos hasta la fecha y modula la cognicion prefrontal (Seamans & Yang,
2004). Suimportancia en los trastornos psicéticos se evidencia aiin mas por
una mayor densidad de D2 en el cuerpo estriado en los pacientes (Laruelle,
1998). Ademas, tanto los sintomas clinicos como los cognitivos en los pa-
cientes con esquizofrenia, pueden estar asociados con anormalidades en la
senalizacion de D2 (Durstewitz & Seamans, 2008; Kellendonk et al., 2006;
Wang et al., 2004). Por lo tanto, es crucial para investigar la relacion entre
las variaciones genéticas que afectan a la sefializacion de D2 y fenotipos
intermedios, como se identifica con fMRI de alto campo, a fin de afiadir co-
nocimiento a la correlacion del efecto entre genesy el cerebro en pacientes
con esquizofrenia.

En este sentido, es importante tener en cuenta que existen dos isoformas
de corte y empalme alternativo del receptor D2 (Usiello et al., 2000): el largo
(D2L), isoforma D2, que es principalmente postsinaptico; y el corto (D2S),
isoforma D2, que es especialmente presinaptica y actiia como autorreceptor.
La evidencia previa indica que un polimorfismo intrénico de nucleotido
unico (SNP), rs1076560, del receptor de dopamina D2, afecta la relacion
D2S5/D2L, en la region prefrontal y las regiones del cuerpo estriado, con te-
mas GG que tiene una mayor densidad de D2S que los sujetos que llevan el
alelo T (Zhang ef al., 2007). Es importante destacar que este SNP también
predice el rendimiento en sujetos sanos, asi como la actividad cortical y sub-
cortical durante la atencion y la memoria de trabajo, con los sujetos homoci-
gotos parala guanina (G), siendo un alelo mas eficiente que los sujetos que
llevan timina (T). Es decir, los sujetos GG mostraron una menor activacion
prefrontal y estriatal y un mayor rendimiento durante la memoria de tra-
bajo en comparacion con los portadores T. Otros hallazgos indican que esta
variante genética interactuia con el diagnostico de esquizofrenia en la modu-
lacion de los fenotipos cognitivos y neurobiologicos. En particular, Bertolino
et al. en 2009 replicaron la asociacion de rs1076560 con la relacion de ex-
presion D25/D2L en sujetos sanos y encontraron resultados similares en
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pacientes con esquizofrenia. Ademads, reportaron una interaccion entre el
genotipo y el diagndstico sobre la actividad y el comportamiento prefrontal
durante la memoria de trabajo. En particular, los sujetos sanos portadores
de T tenian un menor rendimiento de la memoria de trabajo frente a una
mayor activacion prefrontoestriatal en comparacion con sujetos sanos de
GG. De forma diferente, los pacientes portadores del alelo T tenian una me-
nor precision en la memoria de trabajo, pero también una menor actividad
prefrontoestriatal en relacion con los pacientes con GG. Los autores inter-
pretaron estos resultados sobre la base de un nivel diferencial de dopamina
en pacientes con esquizofrenia y sujetos sanos, de modo que el procesa-
miento prefrontal subéptimo durante la memoria de trabajo podria ser
provocado diferencialmente en este grupo de individuos. Aparte de las po-
sibles interpretaciones, en general estos hallazgos sugieren fuertemente una
relevancia clave de la variacion funcional en el gene del receptor D2, enla
modulacion de fenotipos de esquizofrenia a nivel de sistemas cruciales, tal
como se mide con fMRI de campo alto.

La sefializacion D2 es transducida en la neurona por diferentes vias de
sefalizacion, que permiten ajustes moleculares relacionados con D2, posi-
blemente relevantes para los aspectos fisiopatolégicos de la esquizofrenia.
En una de estas cascadas moleculares, los receptores D2 interacttian con la
serina/treonina quinasa AKT1, que se fosforila para inhibir la proteina qui-
nasa glucégeno sintasa (GSK-3) en una via independiente de adenosin
monofosfato ciclico (cAMP) (Freyberg et al., 2010). En particular, la esti-
mulacion de D2 por dopamina inhibe AKT1 a través de desfosforilacion
(Beaulieu et al., 2005, 2007). Este mecanismo, a su vez, modula la actividad
de otra serina/treonina quinasa, GSK-3[, que tiene betacatenina como sus-
trato crucial implicado en la expresion génica (Blasi et al., 2011, 2013; Frey-
berg ef al., 2010). Es importante destacar que tanto AKT1 como GSK-3
han estado involucradas en la esquizofrenia; por ejemplo, los niveles de
AKTT1 en linfocitos periféricos y en la corteza prefrontal se reducen en pa-
cientes con esquizofrenia (Emamian ef al., 2004). Ademads, el gene codi-

dor AKT1 (14q32.32) se ha asociado con el diagndstico de esquizofrenia

eda ef al., 2004; Norton ef al., 2007; Schwab et al., 2005; Tan ef al., 2008;
Thiselton et al., 2008). Asimismo, los resultados genéticos de imagenes re-
velaron que el alelo A de un SNP sindnimo en el gene que codifica AKT1
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(rs1130233, G> A) se ha asociado con actividad prefrontal menos eficiente
durante la memoria de trabajo. Con respecto a GSK-3p, en estudios post-
mortem la evidencia indica menor fosforilacion de esta quinasa en la cor-
teza prefrontal de pacientes con esquizofrenia (Amar et al., 2008; Emamian
et al., 2004), asi como la asociacion genética de GSK-3p con el diagnostico
(Liet al., 2011; Souza et al., 2008). Otros estudios también han indicado que
la variacion genética GSK-3p afecta volimenes del 16bulo temporal en pa-
cientes con esquizofrenia (Benedetti ef al., 2010). Igualmente, otro estudio
con fMRI (Blasi et al., 2013) probo la asociacion de un polimorfismo
(rs12630592) en GSK-3p con actividad cognitiva prefrontal de codificacion
durante el procesamiento y el espesor cortical prefrontal en seres humanos
sanos. Los resultados demostraron que el genotipo TT de rs12630592 se
asocio con la actividad prefrontal atenuada en la fMRI, durante el procesa-
miento de la memoria de trabajo y control de la atencion. Ademas, el geno-
tipo TT se asocio con una reduccion de espesor cortical prefrontal y con el
diagnostico de la esquizofrenia.

Dada la compleja arquitectura genética de la esquizofrenia, otros estu-
dios también han probado si en la interaccion entre variantes genéticas
relevantes para D2, la sefializacion afecta fenotipos cerebrales asociados con
este trastorno cerebral. En este contexto, en otro estudio Blasi et al. (2011)
investigaron la interaccion entre el polimorfismo rs1076560 de DRD2 y el
polimorfismo rs1130233 de AKT1 en multinivel, en sujetos sanos y en pa-
cientes con esquizofrenia. Los resultados mostraron que la interaccion en-
tre el alelo T de DRD2 rs1076560 y el alelo A de rs1130233 se asocié con
niveles AKT1 reducidos, una disminucion de la fosforilacion de GSK-3p y
alteracion de la activacion de la corteza cingulada durante el control de la
atencion. Ademas, en una muestra de pacientes con esquizofrenia, los au-
tores encontraron que la interaccion entre los dos alelos se asoci6 con una
mejor respuesta después de 8 semanas de tratamiento con un antipsicotico
de segunda generacion. También, Blasi ef al. (2013) investigaron la interac-
cion entre las variaciones genéticas funcionales en genes que codifican para
D2 (rs1076560) y SHT2A (rs6314), cuya seflalizacion converge probable-
mente sobre las vias moleculares comunes (De Bartolomeis et al., 2013).
Blasi et al., en 2015, demostraron que los sujetos sanos son portadores del
alelo T, ambas variantes tienen una mayor actividad prefrontal durante la
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memoria y las tareas de control de la atencion, asi como la precision de
comportamiento mas baja de trabajo en la prueba n-back. Los pacientes
portadores del alelo T para rs1076560 y rs6314 de DRD2 tuvieron mejoras
clinicas después del tratamiento antipsicético, en relacion con los otros gru-
pos genotipicos.

Otros resultados agregan evidencia a la compleja interaccion entre varian-
tes genéticas en la modulacion de fenotipos intermedios para la esquizofre-
nia. En particular, Tan et al. (2008) encontraron una interaccion epistatica
entre AKTI1 rs1130233 y COMT rs4680, un polimorfismo funcional locali-
zado en el gene que codifica la catecol-O-metiltransferasa, que actiia como
la enzima principal para el catabolismo de la dopamina en la corteza pre-
frontal. Especificamente, en individuos sanos portadores del alelo AKT1
151130233 A, asociado con la expresion disminuida de AKT1, y del alelo
COMT rs4680 valina, que aumenta la actividad COMT en comparacion
con el alelo Met posiblemente disminuyendo el tono sindptico de dopamina
(Chen et al., 2004), se encontré una menor eficiencia prefrontal en relacion
con todas las demas configuraciones genotipicas AKT1-COMT, ello mientras
se realizaba una tarea de memoria de trabajo durante una sesion de fMRI.

Los estudios GWAS abren una nueva época

Hoy en dia, las nuevas herramientas moleculares, como los mapas de po-
limorfismos de nucledtido simple (SNP), han catalizado los estudios de
asociacion del genoma completo (GWAS), ofreciendo una mejor estrategia
para el desenmarafiamiento de la enorme complejidad genética de la esqui-
zofrenia. Se han llevado a cabo mas de 30 GWAS para la investigacion de la
esquizofrenia hasta ahora (Kanazawa ef al., 2017). Los SNP resultantes de
estos estudios se han asignado a regiones genomicas relevantes para las vias
de los sistemas glutamatérgico y dopaminérgico, asi como a los mecanismos
inflamatorios y de sefializacion del calcio, que en conjunto abren nuevos ca-
minos para la investigacion (Harrison, 2015).

De hecho, los estudios de genética de imagenes siempre han sido cues-
tionados por su tamano de muestra pequeno, la falta de disenios de estudio
estandar y el poder estadistico (Arslan, 2018); éstos, a su vez, causaron resul-
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tados pobres e inconsistentes de metaandlisis. En este contexto, el desarrollo
de consorcios y plataformas de recopilacion de datos a gran escala parece
ser particularmente significativo junto con el analisis de datos multivariados
(Arslan, 2018). Los GWAS descodifican continuamente genes de riesgo para
esquizofrenia (Kanazawa ef al., 2017). Los consorcios de neuroimagen glo-
bal producen colecciones de escaneres cerebrales de decenas de miles de
personas (Wang et al., 2016). Junto con estos, también se ha adaptado un
enfoque genético que analiza los datos completos del genoma con endofeno-
tipos estructurales y funcionales del cerebro. Estos estudios son particular-
mente esenciales para el descubrimiento de genes, por ejemplo, un GWAS
reciente de 33 536 individuos ha utilizado esta estrategia genética que con-
dujo a la identificacion de seis loci asociados significativamente con el volu-
men del hipocampo (Hibar ef al., 2017). La genética de imagenes puede
usarse para la validacion y descubrimiento de genes, beneficiandose del
aumento del tamano de la muestra, analisis multivariante, metaanalisis, con-
sorcios de multiples sitios, estudios de replicacion y muchos otros, como el
progreso en la tecnologia de neuroimdgenes.

En conjunto, estos resultados resaltan la relevancia de la fMRI para di-
lucidar como la variacion genética funcional de relevancia para la esquizo-
frenia afecta los fenotipos cerebrales asociados de forma crucial con el tras-
torno. Ademads, son consistentes con la nocion de que la arquitectura
genética de la esquizofrenia es heterogénea y muy probablemente esté aso-
ciada con mecanismos interactivos entre variantes genéticas. Por lo tanto,
la investigacion de la asociacion entre variantes genéticas tinicas y fenotipos
cerebrales intermedios de la esquizofrenia probablemente tendria solo una
cantidad limitada de informacion sobre los mecanismos fisiopatologicos de
la enfermedad. En consecuencia, los avances recientes en este campo estan
comenzando a abordar la relacion entre los efectos poligénicos de multiples
variantes genéticas y fenotipos intermedios cerebrales. Por ejemplo, Walton
et al. en 2014 obtuvieron un puntaje de riesgo poligénico basado en mads de
600 variantes genéticas asociadas con esquizofrenia y mostraron que el au-
mento del riesgo poligénico para esquizofrenia predijo la ineficiencia de la
DLPFC durante una tarea de memoria de trabajo, lo cual es coherente con
otros informes (Walton ef al., 2013; Whalley ef al., 2015). Estos resultados
refuerzan la nocion de que un enfoque poligénico es capaz de detectar pa-
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trones complejos de disfunciones neurales relacionadas con la esquizofrenia,
lo que esta en consonancia con la compleja arquitectura genética subyacente
a la enfermedad. De acuerdo con esta nocion, surgen novedosos e intrigan-
tes conceptos metodoldgicos que estdn empujando este campo de investi-
gacion para el estudio de la relacion entre las redes genéticas y la actividad
funcional cerebral. Este enfoque integra al andlisis de una gran cantidad de
informacion genética y molecular, con el fin de identificar conjuntos biolo-
gicos implicados en trastornos cerebrales (Gaiteri et al., 2014). Usando esta
perspectiva, Richiardi ef al. en 2015, informan hallazgos que sugieren que
la conectividad fisioldgica funcional en estado de reposo del cerebro estd
relacionada con la actividad coordinada de varios genes que posiblemente
modulan los canales idnicos y la funcion sinaptica. Un siguiente paso logico
de esta investigacion serd el estudio de la relacion entre las redes de genes
y los fenotipos intermedios de relevancia para la esquizofrenia.

En tema de prevencion: estudios
del estado mental en riesgo para la psicosis

La fMRI de campo alto permite la deteccion de fenotipos intermedios para la
esquizofrenia, asi como la investigacion de su asociacion con la variabilidad
genética individual de relevancia para este trastorno cerebral. Sin embargo,
si el riesgo de esquizofrenia esta mediado genéticamente y afecta los meca-
nismos del neurodesarrollo (Weinberger et al., 2001), es probable que las
caracteristicas funcionales especificas de la esquizofrenia cerebral estén
presentes antes del inicio clinico del trastorno. Ampliar el conocimiento so-
bre las anomalias funcionales cerebrales durante el periodo de vida anterior
a la esquizofrenia seria util para la investigacion clinica yla practica con el
fin de identificar temprano a las personas en riesgo de la enfermedad y
podria permitir la implementacion de estrategias de prevencion y/o interven-
cion dirigidas a estas personas (Yung & McGorry, 1996; Yung ef al., 2003).

En este sentido, la esquizofrenia a menudo esta precedida a nivel clinico
por una fase prodromica, definida como un periodo critico que puede du-
rar desde unos dias hasta alrededor de 5 anos, caracterizado por una mar-
cada alteracion del comportamiento y por un significativo declive personal
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y social. Ademas, durante el periodo prodrémico pueden aparecer algunos
sintomas de tipo psicotico, que generalmente son diferentes de los que carac-
terizan la fase aguda de la esquizofrenia en términos de frecuencia atenua-
da, duracion y/o intensidad. Debido a esta sintomatologia atenuada, nin-
guno de estos sintomas podria caer en cualquier categoria de diagnostico
(Yung & McGorry, 1996; Yung ef al., 2003, 2005). La evidencia actual ha
puesto en relieve que algunas variables clinicas podrian ser predictivas de
la transicion ala psicosis. Por ejemplo, altos niveles de contenido inusual de
pensamientos paranoicos, funcionamiento personal, ocupacional y social
bajos, historial de adiccion a las drogas y exposicion a eventos estresantes
de la vida parecen aumentar el riesgo de conversion a psicosis aguda (John-
stone et al., 2005). Estudios previos han utilizado criterios especificos para
identificar la poblacion subclinica de estado mental en riesgo (ARMS), es
decir, individuos entre 15 y 30 afios (Cocchi & Meneghelli, 2012) que sufren
sintomas psicoticos atenuados, pero no pueden ser diagnosticado con psi-
cosis aun (Yung et al., 2005). Estudios metaanaliticos (Fusar-Poli et al., 2012,
2013) y longitudinales (Cannon et al., 2008; Klosterkotter ef al., 2001; Nel-
son ef al., 2013; Yung et al., 2003) sobre sujetos con ARMS sugieren que el
riesgo de transicion a una psicosis completa aumenta progresivamente du-
rante los siguientes 3 afos después de su primera evaluacion.

Una gran cantidad de literatura ha mostrado que los déficits cognitivos
en los dominios de la memoria operativa, la atencion, el funcionamiento
ejecutivo, la fluidez verbal y la cognicién social estan presentes en los suje-
tos en riesgo (Fusar-Poli ef al., 2012), en quienes podrian considerarse como
sintomas primarios (Bora et al., 2010) e independiente del tratamiento far-
macologico y el curso de la enfermedad (Elvevag et al., 2002); asimismo, la
literatura previa sugiere que también podrian considerarse como un indice
de resultado funcional y respuesta al tratamiento (Keefe ef al., 2005). Espe-
cificamente, se demostro que las personas en riesgo que posteriormente
desarrollan psicosis, en comparacion con aquellos que no la desarrollan,
tienen un deterioro cognitivo mds severo en varios dominios cognitivos
(Woodberry et al., 2008), especialmente en fluidez verbal y memoria (Giu-
liano et al., 2012; Pflueger et al., 2007). Sin embargo, los sustratos neuro-
nales de los déficits cognitivos exhibidos por los sujetos con ARMS no se
han investigado completamente. Ademas, los resultados publicados en este
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contexto a menudo son débiles, también debido a los pequenios tamanos de
muestra utilizados.

Los estudios de fMRI realizados hasta la fecha han indicado que las
anormalidades funcionales cerebrales encontradas en sujetos con ARMS
son cualitativamente similares, pero menos severas, y que el ARMS tiene
patrones de activacion cerebral que son intermedios entre aquellos mostra-
dos por pacientes psicoticos y controles normales (Broome ef al., 2009;
Morey et al., 2005). Por ejemplo, Morey et al. en 2005, encontraron que el
desempefio de los sujetos durante una tarea cognitiva fue menor que en los
controles sanos, pero mayor que la de los pacientes con esquizofrenia cro-
nica y FEP. Ademas, la actividad de la fMRI durante la tarea de control de
armas en sujetos experimentales, en comparacion con los controles norma-
les, tenia respuesta BOLD inferior en el medio y la circunvolucion frontal
inferior, mientras que tenian una mayor activacion de estos loci en compa-
racion con los pacientes de FEP y la esquizofrenia. En general, estos resul-
tados sugieren que las anormalidades conductuales y de imagen se asocian
con la progresion de la enfermedad. Asimismo, también se ha sugerido que
las anomalias funcionales cerebrales son anteriores a la aparicion de la enfer-
medad y estdn asociadas con la vulnerabilidad a la psicosis mds que con el
diagndstico en si mismo. Por otra parte, otros estudios han indicado que
los sujetos con ARMS exhiben una mayor activacion que los controles nor-
males en la region medial y en la frontal inferior (Briine ef al., 2011; Fusar
Poli et al., 2011; Pauly et al., 2010). Por otro lado, se han encontrado patro-
nes de aumento o disminucion en la activacion cognitiva durante el procesa-
miento en los ganglios basales, precuneus, occipital, parietal, circunvolucion
postcentral y supramarginal en comparacion con los controles (Allen et al.,
2010; Fusar-Poli ef al., 2010, 2011; Sabb et al., 2010; Wood et al., 2013).
También, otros hallazgos indican que la hipoactivacion de las regiones pre-
frontal, cingulada y la corteza parietal estd asociada con la transicion de un
estado ARMs a la plena psicosis (Smieskova et al., 2010; Whalley et al.,
2006). En conjunto, estos resultados sugieren que los ARMS se caracterizan
por anomalias funcionales cerebrales diferentes en comparacion con los
controles sanos y FEP. Por otro lado, la falta de consistencia de los resultados
hace que sea dificil identificar claramente un patron fisiopatologico no am-
biguo que caracterice alos ARMS.
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Un enfoque emergente para la caracterizacion de marcadores potenciales
de riesgo parala psicosis es el andlisis de las redes funcionales cerebrales. En
este sentido, Allen et al., en 2010, utilizaron técnicas dindmicas de modelado
causal (DCM) para investigar la conectividad frontotemporal efectiva du-
rante una tarea de finalizacion de oraciones. Los resultados de este estudio
indican un aumento en la activacion de la corteza del cingulo en sujetos con
ARMS en comparacion con controles sanos. Ademds, existia una relacion
entre la actividad cingulada y la conectividad frontotemporal, de modo que
cuanto mayor era la actividad de la corteza cingulada en ARMS, mayor era
la conectividad frontotemporal, similar entre estos sujetos y controles. Estos
resultados podrian sugerir que los sujetos con ARMS necesitan la activacion
compensatoria de la corteza cingulada para mantener niveles 6ptimos de co-
nectividad frontotemporal, develando las anomalias de conectividad asocia-
das con la fase prodromica de la psicosis. Del mismo modo, Lord ef al.
utilizaron en 2011 un enfoque de teoria de grafos para investigar patrones
de conectividad anormal en ARMS durante una tarea de fluidez verbal; la
corteza cingulada anterior (ACC) fue el centro de la red de este analisis. Los
resultados revelaron que los ARMS y los controles normales no diferian en
términos de conectividad global y eficiencia de las redes. Sin embargo, ACC
participo menos en la contribucion a las conexiones funcionales relevantes
para la tarea en sujetos con ARMS sintomaticos, de sintomatica alta, en
comparacion con los de bajo nivel y con controles normales, como lo su-
giere el andlisis de la centralidad topolégica. Estos resultados plantean que
las anormalidades de conectividad son anteriores a la aparicion de la psico-
sis total y podrian asociarse con el riesgo de psicosis. Ademas, también
sugieren que las técnicas avanzadas de neuroimagen podrian tener un valor
predictivo para detectar anomalias asociadas con el riesgo de psicosis. En
este sentido, el potencial clinico fuerte e innovador de la fMRI de alto campo
para la identificacion temprana de individuos en riesgo debe ser mas ex-
plorado en el futuro proximo.




EL USO DE TECNICAS DE NEUROIMAGEN EN EL ESTUDIO DE LAS PSICOSIS

Conclusiones

Todos los estudios aqui reportados respaldan la nocion de que la f{MRI
utilizada como herramienta para la investigacion cientifica en la esquizofre-
nia es capaz de detectar anomalias neurobioldgicas asociadas con la esqui-
zofrenia, que tiene correlaciones clinicas heterogéneas. De hecho, la fMRI
esta proporcionando fenotipos cerebrales mas cerca del efecto de la com-
pleja arquitectura genética de esta enfermedad y, como tal, es probable que
caracterice a los marcadores de riesgo. Estos marcadores podrian, en el
futuro, proporcionar a la practica clinica informacion util sobre posibles
predictores de psicosis, de modo que puedan utilizarse como objetivos de
estrategias de prevencion para mitigar la trayectoria del desarrollo de la es-
quizofrenia.

Por otro lado, la metodologia de neuroimagen estd en rapido progreso
con la llegada de las imagenes en campos ultraelevados (Ugurbil, 2018).
Ademas, los datos de neuroimégenes probablemente recibiran un impulso
con el analisis multivariado (Kambeitz et al,, 2015), por lo que es probable
que aumente el uso de neuroimagenes como endofenotipos. Ademads, el
progreso reciente en GWAS ha dado lugar a un renovado optimismo para
comprender la arquitectura genética de la esquizofrenia.

Sin embargo, la heterogeneidad de los hallazgos y la falta de estudios
longitudinales robustos que comparen alos individuos que posteriormente
desarrollan psicosis con sujetos que no lo hacen requieren mayores esfuer-
zos para obtener mas informacion sobre las correlaciones cerebrales de la
esquizofrenia y del riesgo de este trastorno cerebral. Esos esfuerzos también
podrian ayudar a suavizar la carga social asociada con esta devastadora
enfermedad, que es paradigmatica del impacto relevante de las enfermeda-
des psiquidtricas para toda la comunidad.
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Resumen

La esquizofrenia afecta a hombres y mujeres por igual, sin embargo hay
diferencias en la edad de inicio y en la presentacion clinica entre ambos
sexos: los hombres pueden mostrar sintomas mas temprano, las mujeres
pueden desarrollar la enfermedad mas tarde. Se ha sugerido una contribu-
cion genética significativa, pero no puede explicar completamente la esqui-
zofrenia, y los factores ambientales también juegan un papel crucial. Ademas
se ha prestado atencion a las infecciones maternas durante el embarazo
como posibles desencadenantes de la enfermedad. La exposicion prenatal
a infecciones virales se ha asociado con un mayor riesgo de esquizofrenia
en la descendencia, destacando el papel del sistema inmunitario en la pato-
génesis de la enfermedad. Ciertas citoquinas proinflamatorias pueden modu-
lar funciones cerebrales relacionadas con las emociones y el comportamien-
to, lo cual sugiere un papel potencial de la inflamacion en la fisiopatologia
de la enfermedad. Alteraciones en genes relacionados con el sistema inmu-
nitario, como el complejo mayor de histocompatibilidad, también pueden
influir en la susceptibilidad a la esquizofrenia. La pandemia de COVID-19
ha planteado preocupaciones adicionales sobre su posible impacto en la
salud mental, incluida la esquizofrenia. La respuesta inmune prenatal puede
tener consecuencias a largo plazo en el desarrollo del cerebro fetal, lo que

* Doctora en Ciencias de la Salud. Profesora de la Universidad Cooperativa de Colombia.
ORCID: https://orcid.org/0000-0003-0917-4288

** Doctora en Ciencias de la Salud. Profesora de la Universidad Cooperativa de Colombia.
ORCID: https://orcid.org/0000-0001-7024-3874

195




196

LAS DISTORSIONES DE LA REALIDAD

aumentaria el riesgo de trastornos psiquidtricos en la descendencia. Asi, la
influencia de factores genéticos y ambientales, en particular la respuesta
inmune prenatal, es fundamental en la aparicion de la esquizofrenia. Com-
prender mejor estos mecanismos podria llevar al desarrollo de estrategias
mas eficaces para la prevencion y el tratamiento, asi como a la deteccion
temprana de personas en riesgo.

Palabras clave: Esquizafrenia, genética, respuesta INMUne, prevencién.

Introduccion

La esquizofrenia es un trastorno neuropsiquiatrico complejo con una etiolo-
gia multifactorial que integra factores genéticos, ambientales y alteraciones
inmunologicas. Recientes investigaciones han destacado el papel del siste-
ma inmune en su desarrollo, particularmente la interaccion entre citoquinas
proinflamatorias y el sistema nervioso central, asi como el impacto de infec-
ciones maternas durante el embarazo. Estas condiciones pueden influir en
procesos clave como la sinaptogénesis y la plasticidad neuronal, afectando
el neurodesarrollo. Ademas, factores como predisposicion genética, compli-
caciones obstétricas y alteraciones metabdlicas subrayan la naturaleza he-
terogénea de la enfermedad. Comprender estos mecanismos es crucial para
identificar intervenciones tempranas y avanzar en el tratamiento de la es-
quizofrenia, un trastorno con implicaciones profundas para los pacientes y
su entorno.

Origen de la esquizofrenia

La esquizofrenia es una condicion heterogénea compleja con una patogéne-
sis multiple que perjudica el funcionamiento mental y social de las personas
que la padecen, con un impacto no solo en el paciente sino también en fa-
miliares y amigos cercanos (Escamilla-Orozco, 2021 ). Muchos estudios de
investigacion se han enfocado en comprender como los genes o los factores
ambientales afectan la maduracion del cerebro e incrementan el riesgo de
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trastornos del neurodesarrollo: retraso mental, problemas de aprendizaje,
problemas neurosensoriales, disfuncién y anomalias cerebrales estructura-
les. Estudios han demostrado que la enfermedad se presenta de igual forma
en ambos sexos, con la diferencia de que en los hombres es mas frecuente
antes de los 20 anos y en las mujeres durante la década de los 20. (Ellman
et al., 2010; Ramirez-Jirano, 2019).

La etiologia de la esquizofrenia es extremadamente compleja, se cree
que es el resultado de la combinacion de factores genéticos y el medioam-
biente (Richetto & Meyer, 2021). La historia familiar de esquizofrenia es un
factor de riesgo muy importante. Asi mismo, se han vinculado factores pe-
rinatales que incluyen el medioambiente, las alteraciones prenatales y las
complicaciones obstétricas, como las infecciones maternas. Otros factores
de riesgo, pero que son hipotéticos, son el lugar de nacimiento, el estrato
socioeconomico, y algunos estudios sugieren que los nacimientos en tempo-
rada de invierno/primavera se asocian con mayor riesgo de padecer esqui-
zofrenia (Gapp et al., 2016; Grayson & Guidotti, 2018).

Sistema Inmune y esquizofrenia

En afos mas recientes, con el entendimiento mas profundo del sistema
inmune y la inmunogenética de las enfermedades relacionadas con la inmu-
nidad, el interés por la esquizofrenia se ha centrado en este topico (Upthe-
grove & Barnes, 2014). Recordemos que nuestro sistema inmunoldgico va
mucho mas alla de “"defendernos contralo desconocido™ Nuestro sistema
inmune es capaz de reconocer lo propio y desconocer lo extrano, de iniciar
respuestas inmunes al activar células que respetan nuestros antigenos pro-
pios y activan lineas celulares que son capaces de aprender a quién atacar,
de ensefiar a otras células a hacerlo y, ademas, de recordar a quién atacar du-
rante toda nuestra vida. Las células tienen en su superficie proteinas de
identificacion que son moléculas que identifican las células y que el sistema
inmune reconoce como propias.

En el sistema inmune adaptativo los linfocitos B y T son protagonistas,
los linfocitos T helper o ayudadores producen una gran cantidad de cito-
quinas, como el factor de necrosis tumoral (TFN), interferén gamma (IFN)
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e interleuquinas que median muchos procesos de la respuesta inmune, como
la IL-2, que es un proinflamatorio (Toche, 2012).

Citoquinas y sistema nervioso

Las citoquinas y otras moléculas del sistema inmune son esenciales para el
desarrollo y el buen funcionamiento del sistema nervioso central (SNC), ya
que tienen a cargo la neurogénesis, la neurotransmision, la remodelacion
sindptica, en conclusion, son mediadores entre el sistema inmune y el SNC.
Las citoquinas son proteinas que pueden ser pro o antinflamatorias y estdn
involucradas tanto en la inmunidad innata como en la adaptativa (Ramirez-
Jirano et al., 2019).

Hay algunas hipotesis que relacionan las citoquinas con la predisposi-
cion a sufrir de esquizofrenia, esto debido a una exposicion de la madre en
embarazo a una infeccion viral que interfiera con el desarrollo normal del
cerebro a causa de la respuesta inmune frente a esta infeccion. Se ha postu-
lado que el proceso inflamatorio es clave en la patogénesis de la esquizofre-
nia, debido ala activacién inmune prenatal. De esta manera, se han relacio-
nado algunas de las citoquinas proinflamatorias (TNF-a, IL-1P e IL-6) en
la modulacion de las funciones del sistema nervioso relacionadas con altera-
ciones afectivas, emocionales y sociales en sujetos con esquizofrenia (Rami-
rez-Jirano ef al., 2019).

Infecciones por virus de la influenza, el herpes simple, citomegalovirus
y otras no virales como la toxoplasmosis que aumentan la proteina C reac-
tiva en las madres, han mostrado ese tipo de relacion. Esta teoria coge mas
fuerza debido ala baja evidencia del paso transplacentario de algunos virus
(Brown & Derkits, 2010; Kepinska et al., 2020)

Al ser esenciales para la sinaptogénesis y la plasticidad del cerebro en el
adulto, una infeccion viral durante la gestacion afectaria el balance de las
citoquinas y su funcion normal en el sistema nervioso central, y aunque esto
pudiera tener un efecto directo también puede tener efecto durante el des-
arrollo y aun después de la adolescencia, periodo de cambio y plasticidad
neuronal. No se puede asegurar que el incremento de las citoquinas se deba
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a un proceso autoinmune, pero si que es un proceso que se activa después
de una inflamacion (Khandaker et al,, 2015).

Contrario a lo que se pensaba: que el cerebro era un 6rgano inmuno-
logicamente privilegiado gracias a la barrera hematoencefilica, estudios
actuales han mostrado que la inflamacion aumenta la permeabilidad de la
barrera hematoencefalica y permite la entrada de componentes del sistema
inmune. Se debe tener en cuenta que el 10% de la masa celular del cerebro
estd compuesta por la microglia, que deriva del sistema hematopoyético, y
que en respuesta a inflamacion sistémica, la microglia libera citoquinas. Por
ejemplo, si la madre llegase a sufrir influenza durante la primera mitad del
embarazo, esto aumentaria tres veces el riesgo de que su hijo pueda des-
arrollar esquizofrenia; si la exposicion llegase a ocurrir en el primer tri-
mestre, el riesgo aumentaria 7 veces, esto debido a que los anticuerpos ma-
ternos IgG atraviesan la placenta, lo cual puede afectar el desarrollo cerebral
fetal (Brown et al., 2004; Khandaker et al., 2015; Mor et al., 2017).

Asi mismo, Brown et al. (2004) realizaron un estudio en el que el 20%
de los sujetos que fueron clinica y serolégicamente documentados con ex-
posicion en el utero a la rubéola fueron diagnosticados con esquizofrenia.
Igualmente, anticuerpos maternos tipo IgG contra HSV-2 y Toxoplasma
gondii se asociaron con un riesgo significativamente elevado de psicosis en
la descendencia (Brown & Derkits, 2010). Otros estudios han demostrado
asociaciones entre esquizofrenia y exposicion prenatal a polio, varicela-zos-
ter y sarampion (Brown et al, 2004)

Khandaker et al. (2012) encontraron que no solamente se aumenta el
riesgo de esquizofrenia con infecciones en el periodo prenatal, sino que
infecciones virales del SNC en recién nacidos se asocian con riesgo de psi-
cosis no afectivas en adultos, e incrementarian la probabilidad de sufrir
esquizofrenia (Fuhler, 2020.)

Estudios de los ultimos 20 afios han demostrado la interaccion entre el
sistema inmune, la inflamacion sistémica, el cerebro y los cambios que
ocasiona en cuanto a comportamiento, estado animico y cognicion. La esti-
mulacion del sistema inmune de la madre durante el embarazo incrementa
interleuquinas importantes, como la gran familia de la IL-1, que consta de
7 proteinas: IL-1a, IL-1b, IL-18, IL-33, IL-36a, IL-36b, IL-36g, que tienen
papel proinflamatorio. Estas interleuquinas son pleiotrépicas, también tie-
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nen funcion inmunoregulatoria y hematopoyética y estain muy ligadas a la
inmunidad innata, por ejemplo, pueden inducir a la produccion de protei-
na C reactiva por estimulo a la hipofisis que, a su vez, conlleva a la produc-
cion de cortisol. La IL-6 activa las células T y promueve la sintesis de la
proteina C reactiva (Brown & Derkits, 2010).

Otra interleuquina asociada a esquizofrenia es la IL-8. Altos niveles
maternos de IL-8 se han relacionado con corioamnionitis en infecciones
durante el embarazo (Brown ef al., 2004; Ellman et al., 2010). La exposicion
fetal a los aumentos en IL-8 se asocid con un significativo incremento en el
volumen de LCR ventricular, disminucion del volumen de la corteza entorri-
nal izquierda y la corteza cingulada posterior derecha de algunos pacientes
con esquizofrenia (Ellman et al., 2010). El agrandamiento ventricular es po-
siblemente la anomalia neuromorfoldgica mejor replicada en esquizofrenia
y neurodesarrollo. Otras afecciones como la preeclampsia, obesidad y ane-
mia, que aumentan el riesgo para esquizofrenia, se asocian con las elevacio-
nes en IL-8 (Kepinska ef al., 2020).

El TNF-a es otra citoquina proinflamatoria con funciones muy impor-
tantes en la inmunidad y es producida por macréfagos y monocitos, LT,
adipocitos y células musculares lisas. De igual forma, la elevacion de algunos
titulos de anticuerpos también se ha asociado a la esquizofrenia. Un estudio
demostro que el incremento de la anticardiolipina IgG y titulos de autoan-
ticuerpos del receptor N-metil-D-aspartato fueron mas prevalentes en pa-
cientes con esquizofrenia, aunque estas apreciaciones no son muy claras
todavia (Kroken et al., 2019).

La estimulacion del sistema inmune de la madre durante el embarazo
incrementa el nimero de neuronas dopaminérgicas en el mesencéfalo del
feto. Hay que recordar que en la aparicion de la enfermedad tiene relevancia
la hiperactividad dopaminérgica, bien por exceso de produccion de dopa-
mina, por fallos en su eliminacion o por un exceso de receptores dopaminér-
gicos (Miiller & Schwarz, 2010). La secrecion excesiva cronica de citoquinas
podria causar concentraciones anormales de GABA y dopamina, debido al
cambio en receptores especificos para estas sustancias vistas en los pacien-
tes esquizofrénicos. Algunas drogas como la cocaina y las anfetaminas provo-
can alteraciones en las vias dopaminérgicas dando como resultado cuadros
psicoticos semejantes a la esquizofrenia (Ellman et al,, 2010).
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Muchos estudios han demostrado la relacion que existe entre la heren-
cia y la esquizofrenia, mostrando que la predisposicion genética como resul-
tado de polimorfismos en citoquinas proinflamatorias puede estar vinculada
con una mayor probabilidad de desarrollar esquizofrenia (Barron et al.,
2017). Existen alteraciones del genoma entre las que se destacan el gen
DISC1, con funciones importantes en la etapa del neurodesarrollo temprano
y en procesos de regulacion sinaptica, y el gen de neuregulina 1 (NRG1), con
funciones similares a los de los neurotransmisores y que regula varios pro-
cesos del neurodesarrollo afines a la migracion neuronal, la mielinizacion y
la plasticidad sindptica. Mutaciones en estos genes sugieren una relacion
importante con la desregulacién inmune en la esquizofrenia (Tomppo ef
al., 2009; Zhang et al., 2017).

El complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) en el cromosoma 6
en aproximadamente 108 regiones contiene genes relacionados con la pre-
sentacion del antigeno y mediadores de inflamacion (Khandaker et al.,
2015), codifica multiples genes que participan en la inmunidad, como los
genes del antigeno leucocitario humano (HLA) y el componente del comple-
mento 4 (C4), ademas de potenciadores relacionados con linajes de linfo-
citos B (lineas CD19 y CD20) involucrados en inmunidad adquirida/adapta-
tiva (Canetta & Brown, 2012; Kepinska et al.,, 2020). La infeccion prenatal
y laresultante respuesta de citoquinas pueden modificar la funciéon del MHC
en individuos que estin genéticamente predispuestos, lo que generaria una
plasticidad sindptica reducida muy relacionada con la fisiopatologia de este
trastorno (Brown & Derkits, 2010).

Otra hipédtesis que intenta explicar la etiologia de la esquizofrenia esla
de la microglia. En cuanto a esta hipodtesis, se habla de que el exceso en pro-
duccion de citoquinas inflamatorias activaria la microglia del cerebro, y que
una vez activada esta liberaria citoquinas proinflamatorias que podrian
causar degeneracion neuronal. Algunos autores proponen que el estado
hipoglutamatérgico y el dafio del N-metil-d-aspartato (NMDAR) vistos en
esquizofrenia son resultados de esta accion (Nakazawa & Sapkota, 2020).
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Autoinmunidad

Al parecer la autoinmunidad también es un factor importante en la esqui-
zofrenia, esto se deduce por los altos niveles de autoanticuerpos en sangre,
liquido cefalorraquideo y cerebro en pacientes esquizofrénicos. Las mismas
moléculas proinflamatorias que se elevan en esquizofrenia se elevan en pa-
cientes con lupus eritematoso sistémico. Desordenes metabolicos también
se han asociado a la esquizofrenia; por ejemplo, se sabe que el estrés oxida-
tivo juega un papel importante en la exagerada produccion de componentes
inflamatorios. En estos desordenes se requiere gran consumo de ATP, lo que
hace que se aumente la gluconeogénesis, se alteren los niveles de cortisol y
se aumente el deposito de grasa en tejidos; estos desordenes se han asociado
a pacientes con esquizofrenia (Upthegrove & Khandaker, 2019). Una de las
mayores comorbilidades vinculadas a esta enfermedad es el sindrome me-
tabolico, sobrepeso y diabetes tipo Il (Rahmoune ef al,, 2013).

Influenza y COVID-19

Por otro lado, la infeccion por influenza y NMDAR comparten un ligando,
lo que sugiere una base molecular por la supuesta homologia estructural
que podria conllevar la clave de la autoinmunidad NMDAR que ocurre
después de la infeccion (Kepinska ef al., 2020). Lo anterior también se ha
observado en la encefalitis autoinmune donde la frecuencia en psicosis es
mayor en presencia de autoanticuerpos anti-NMDAR relacionados con esa
enfermedad (Tsutsui et al., 2012).

La enfermedad por coronavirus-2019 (COVID-19) causada por el
SARS-CoV-2 es un problema de salud mundial que en su forma grave se
caracteriza por ser un trastorno hiperinflamatorio, inmunomediado y desen-
cadenado por la infeccion viral; razon por la cual es razonable esperar una
interferencia con el desarrollo normal del embarazo. En estudios anteriores
acerca de brotes infecciosos se demostro la asociacidon de la activacion in-
mune materna (AIM) con la esquizofrenia como consecuencia de una infec-
cion, lo que podria extrapolarse a la actual pandemia por SARS-CoV?2. Asi,
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se ha de tener en cuenta que la AIM que altera la actividad de las microglias
desencadena una poda sinaptica excesiva y podria ocasionar en el futuro
mayor reactividad hacia factores que generen estrés y a la alteracion del
funcionamiento de las neuronas dopaminérgicas. Estos topicos requieren
que se contintie con las investigaciones, con el fin de determinar si la infec-
cion de gestantes por SARS-CoV2 y los cambios epigenéticos estan implica-
dos en la mayor probabilidad de desarrollar esquizofrenia (Falla-Castillo ef
al., 2022).

Finalmente, gracias al avance de la inmunogenética y la relacién con
esas enfermedades cada dia hay mas aproximaciones a la etiologia de la es-
quizofrenia. El estudio acerca de la exposicién prenatal a la infeccion, la
susceptibilidad genética, el medioambiente y la activacion de los mecanis-
mos moleculares subyacentes son cruciales para comprender mejor la fisio-
patologia de este trastorno y para caracterizar personas en etapas tempranas
con trastornos psicoticos.

Conclusiones

La esquizofrenia, una enfermedad mental compleja que afecta profunda-
mente el funcionamiento individual y social en donde la interaccion entre
factores genéticos y ambientales, como la respuesta inmune prenatal, des-
empeiia un papel crucial en su etiologia. Estudios revelan la influencia de
la historia familiar, factores perinatales y la activaciéon inmune en el des-
arrollo de la enfermedad. Investigaciones recientes se enfocan en la relacion
entre el sistema inmune y el sistema nervioso central, sugiriendo un papel
de las citoquinas proinflamatorias. La pandemia de COVID-19 también
plantea preocupaciones sobre su impacto en la salud mental y el riesgo de
esquizofrenia en la descendencia. Este entendimiento mas profundo pue-
de guiar el desarrollo de enfoques terapéuticos y preventivos mas efectivos,
asi como la identificacion temprana de individuos en riesgo.
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Introduccion

La esquizofrenia es un trastorno mental complejo y cronico que afecta a
millones de personas en todo el mundo. Su tratamiento, debido a la natu-
raleza multifacética de la enfermedad, requiere un enfoque integral que
abarque aspectos biologicos, psicologicos y sociales. Las estrategias tera-
péuticas empleadas buscan no solo el control de los sintomas psicoticos,
sino también la prevencion de recaidas y la mejora del funcionamiento
adaptativo del paciente, favoreciendo su integracion en la comunidad. Estas
estrategias incluyen tanto tratamientos farmacologicos como no farmaco-
logicos, siendo el uso combinado de ambos, junto con la orientacion y el
apoyo familiar, crucial para el manejo eficaz de la esquizofrenia. En este
contexto, se exploran diferentes tratamientos farmacologicos, como los anti-
psicoticos de primera y segunda generacion, y enfoques terapéuticos no
farmacologicos, como la terapia cognitivo-conductual, que pueden ofrecer
resultados significativos en el bienestar del paciente. Este trabajo revisa las
principales estrategias utilizadas en el tratamiento de la esquizofrenia, eva-
luando su efectividad y los desatios asociados con su implementacion.

Estrategias terapéuticas

El tratamiento de la esquizofrenia implica un enfoque bioldgico, psicologico
y social. Inevitablemente, todos estos aspectos tendran que ser abordados
en alguna medida en alguno de los momentos evolutivos de la enfermedad.
Con frecuencia se consulta al médico en las primeras fases del trastorno,
antes de que los pacientes sean remitidos al psiquiatra. Su tratamiento re-
quiere una aproximacion multidisciplinaria y coordinada. Una vez estableci-
do el diagnostico, es importante proporcionar informacion al paciente y a
sus familiares en cuanto a la etiologia, curso esperado y tratamientos dis-
ponibles (American Psychiatric Association, 1998). Las estrategias terapéu-
ticas pueden ser farmacologicas y no farmacologicas. El objetivo de las estra-
tegias terapéuticas, ademas de detectar los sintomas, es prevenir recaidas y
aumentar el funcionamiento adaptativo y la integracion del paciente a la
comunidad (Dellazizzo et al., 2020; Patel et al., 2014).
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Tratamiento no farmacoldgico

Dadas las caracteristicas del trastorno, se aconseja que la farmacoterapia se
acompaiie con tratamiento no farmacologico, como la psicoterapia. Se re-
comienda o se emplea la terapia cognitivo-conductual esta cominmente es
individual, debe existir una relacion empdtica y no amenazante. La terapia
cognitivo-conductual consiste en conocer las creencias del paciente sobre
los sintomas y su mecanismo natural de afrontarlos. El terapeuta puede
guiar al paciente para que afronte y desarrolle perspectivas cognitivas ra-
cionales. Con la terapia se busca modificar sus creencias sobre los sintomas
y el enfoque/retribucion. El enfoque/retribucion es una estrategia para las
alucinaciones auditivas persistentes que consiste en que el terapeuta alien-
ta al paciente a elaborar en detalle la experiencia con la alucinacion con el
objetivo de que se atribuya a una fuente interna. La finalidad del terapeuta es
que los sintomas o experiencias psicoticas se vean como una respuesta al
estrés de la vida (Dickerson & Lehman, 2011; Stevovic et al., 2022).

Tratamiento farmacolégico

A principios del siglo xx, las terapias utilizadas consistian basicamente en
las denominadas terapias estimulantes, como la piretoterapia mediante palu-
dizacion, la aplicacion de tuberculina o la induccion de abscesos con tremen-
tina; o las terapias de choque, como las duchas con agua helada, comas insu-
linicos o cardiazodlicos y, principalmente, electroshock. Algunos tratamientos
farmacologicos fueron utilizados desde finales del siglo x1x, pero no eran
especificos y no resolvian el problema; asi pues, se utilizaban el opio, la mor-
fina, la cocaina, el hachis, la codeina, el hidrato de cloral y los bromuros
(Alamo et al., 2000; Escamilla et al., 2021).

En la esquizofrenia es indispensable el uso de antipsicéticos para los
sintomas psicoticos, y este tratamiento es de largo plazo; para mantener la
estabilidad, es importante tomar en cuenta los predictores de un mal diag-
nostico, como las anfetaminas, estimulantes del sistema nervioso central,
abuso del alcohol (Patel ef al., 2014; Takeuchi et al., 2011). Para un diagnos-
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tico diferencial se recomienda realizar algunas pruebas de laboratorio, como
tomografias, resonancias, electroencefalogramas, etc. (Hasan et al., 2017;
Shoeibi et al., 2021). Es importante considerar algunos aspectos generales,
como crear un plan de tratamiento de acuerdo con el paciente y que invo-
lucre a familiares y otras personas cercanas al paciente; la medicacion debe
ser gradual e iniciar desde la dosis efectiva mas baja; en pacientes con episo-
dios multiples puede ajustarse la dosis tan rapido como se tolere; se debe
seleccionar el antipsicotico en funcion de la salud mental y estado somatico
del paciente tomando en cuenta los efectos secundarios (motores, metabo-
licos, cardiovasculares); de ser posible, el antipsicotico administrado en la
fase aguda también podria emplearse en la fase de mantenimiento, entre
otros aspectos para la eleccion de tratamiento (Hasan ef al., 2017). Los algo-
ritmos son un consenso basado en la experiencia clinica de un grupo de
expertos, sin embargo, las guias protocolizadas podrian ser mas optimas en
el empleo de los antipsicoticos. Las guias y estudios resaltan qué medica-
mentos elegir, dosis, tiempo de espera antes de cambiar de farmaco, la elec-
cion de la dosis en los primeros episodios y en caso de resistencia, por lo que
destaca su apego cientifico (Heimann, 2015; Takeuchi et al., 2021). El pro-
yecto de algoritmo de medicamentos de Texas plantea 6 pasos para estruc-
turar el plan terapéutico del paciente, aqui se propone lo siguiente:

Fase 1: Dadas las caracteristicas del trastorno se recomienda que la far-
macoterapia se acompafie con tratamiento no farmacoldgico;
por ejemplo, usando terapia cognitivo-conductual, que bien pue-
de ser individual o grupal, y donde siempre debe existir una
relacion empatica y no amenazante.

Fase 2:sien la fase 1 no hay efecto entonces pasamos a esta fase, que
consiste en emplear otro antipsicético de primera generacion
(APG) o antipsicético de segunda generacion (ASG).

Fase 3: si continuamos sin efecto se opta por esta fase, que consiste en
monoterapia con clozapina con monitoreo de globulos sangui-
neos; si se produce agranulocitosis se debe suspender la clozapina.

Fase 4: siatn no hay efecto, en esta etapa se sugiere que se combine la
clozapina con un antipsicotico de primera generacion, o con uno
de segunda generacion o con terapia electroconvulsiva.
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Fase 5: en esta etapa se recomienda probar un antipsicotico de primera
o segunda generacion no empleado.

Fase 6: si a pesar de haber probado las demads etapas seguimos sin cam-
bio, entonces se recomienda combinacion de la terapia en la si-
guiente nomendlatura: antipsicéticos de primera y segunda gene-
racion, terapia electroconvulsiva con antipsicotico de primera
generacion, estabilizantes del humor con antipsicéticos de pri-
mera o segunda generacion.

Estudios sobre efectividad

Diversas revisiones comparan la efectividad de los antipsicoticos de primera
y segunda generacion. Los antipsicoticos de segunda generacion presentan
mayor eficacia que los de primera generacion; dentro del grupo de fadrmacos
de segunda generacion la clozapina es la que actiia con amplio espectro
sobre los sintomas de la esquizofrenia. La desventaja de los antipsicoticos de
segunda generacion sobre los de primera generacion son los efectos secun-
darios, como los desordenes metabdlicos: incremento en el peso, elevacion
del colesterol y glucosa entre otros (Gomez-Revuelta ef al., 2020; Krause ef
al., 2018; Rummel-Kluge ef al,, 2010). En la tabla 1 se muestran los sintomas
y el farmaco antipsicético empleado en los tratamientos de pacientes esqui-
zofrénicos y que se han recaudado en los metaanalisis.

Aunque la eleccion del farmaco depende de la eficacia, también se deben
considerar la eleccion de la dosis y la fase en que se inicia la farmacoterapia.
En las guias y algoritmos, en la fase inicial de la esquizofrenia se recomienda
usar farmacos de baja potencia y dosis menores; para la fase aguda la elec-
cion del farmaco es indistinta, pero no sé emplea la clozapina y la dosis es
variante dependiendo del farmaco empleado, y va de 10 mg a 1g al dia. El
amplio espectro de las dosis depende mucho de su farmacodinamia y dela
farmacocinética de cada farmaco, en los estudios sobre las dosis se muestra
que el haloperidol responde a dosis bajas (Davis & Chen, 2004; Heimann,
2015, Lahteenvuo et al., 2021).
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Tabla 1. Comparacion de la eficacia de los antipsicoticos sobre los sintomas de la esquizofrenia
Efectividad del farmaco (+)

Primera generacion Segunda generacidn

Sintomas psicéticos Perfenazina - Amilsuprida -=

Haloperidol - Aripiprazol -=

Clezapina -=

Olanzapina -=

Quetiapina +H

Sintomas negativos Haloperidol - Amilsuprida -—

Clozapina -—

Olanzapina -—

Risperidona +H

Cognicidn Haloperidol - Clozapina -—

Perfanizina + Olanzapina -—

Quetiapina ++

Risperidona ++

Sintomas del estado de animo Haloperidol + Amisulprida -—

Avripiprazol -—

Clozapina -

Olanzapina -

Quetiapina -=

Complicaciones relacionadas con Clezapina -=
la enfermedad y disturbios del Olanzapina -

comportamiento

Tratarmiento y resistencia Clorpromazina + Clozapina +

farmacolégico

Mota: Se presenta la efectividad de los farmacos antipsicoticos de primera generacion contra segunda
generacion estudiados en ensayos clinicos. Adaptada de "Pharmacological treatment schizophre-
nia: a critical review of the pharmacology and clinical effects of current and future therapeutic
agents’, por 5. Miyamoto, M. Miyake, L Larskog, W.W. Fleichhackey, vy J. A. Lieberman, 2012, Molcu-
lar Pschiatry, 17, 1206-1227.

Mecanismo de accién

Modulacién por receptores dopaminérgicos. El mecanismo de accion de los
farmacos antipsicoticos se basa en la hipdtesis de desregulacion de la neuro-
transmision en el circuito dopaminérgico, con un exceso de actividad dopa-
minérgica en la viamesolimbica y una disminucion en la seializacion dopami-
nérgica en la via mesocortical. El receptor dopaminérgico D2 es el blanco
terapéutico para los efectos antipsicéticos. El bloqueo total o parcial del recep-
tor es con dosis nanomolares de los farmacos antipsicéticos (Miyamoto et al.,
2012). Se sugiere que los antipsicoticos de primer y segundo orden comparten
el mecanismo molecular de bloqueo en los receptores dopaminérgicos D2.
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Los antipsicoticos de segunda generacion tienen baja incidencia de los sin-
tomas extrapiramidales a dosis terapéuticas, como la clozapina y quetiapina.

Modulacidn de los receptores serotoninérgicos. El bloqueo de los recep-
tores serotoninérgicos SHT2A aumentan la transmision dopaminérgica en
la via nigroestriatal, lo que reduce el riesgo de los efectos extrapiramida-
minales, mejora los sintomas negativos del deterioro cognitivo a través de
la liberacion de dopamina, acetilcolina o ambos en la corteza prefrontal;
esta hipotesis se aplica a clozapina, risperidona, quetiapina ( Grinchii & Dre-
mencov, 2020; Miyamoto et al., 2012).

Modulacion del receptor NMDA. Los antipsicoticos de primera y segunda
generacion antagonizan las consecuencias de la hipofuncién del receptor
de NMDA, principalmente olanzapina y clozapina.

Afinidad a receptores

La estructura quimica de los antipsicoticos contribuye a la afinidad y po-
tencia. Las fenotiacidas (clorpromazina, prometazina) y tioxiantenos (flu-
pentixol) son clasificados como antipsicoticos de primera generacion y blo-
quean los receptores dopaminérgicos D2 en las vias mesocorticales y
mesolimbicas. La estructura del haloperidol es una butirofenona, produce
un minimo de sedacion; algunos pacientes pueden ser mas propensos a
desarrollar Sindrome extrapiramidal (SEP), sin embargo, en la practica los
pacientes esquizofrénicos son frecuentemente tratados con butirofenonas
por su selectividad dopaminérgica y efectos colaterales tardios. La clozapina
es una dibenzodiazepinas, que presenta mayor selectividad por los recepto-
res 5SHT y muscarinicos, y aunque puede unirse al receptor D2 lo hace con
menor afinidad, lo que podria explicar la casi ausencia de sintomas extra-
piramidales; las bezosiaxazoles (risperidona, iloperidona y paliperidona) y
los indoles (ziprasidona y sertindol) son antagonistas de los receptores do-
paminérgicos D2, pero la risperidona tiene mayor afinidad por receptores
serotoninérgicos 5SHT2A. La dibenzodiazepina y tianobenzodiazepina tie-
nen afinidad por receptores de dopamina mesolimbicos que por los recep-
tores presentes en la via nigroestriatal y mesocortical. La caracteristica de
la clozapina es que tiene afinidad mesolimbica, sin riesgo a desarrollar sin-
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Tabla 2. Fdrmacos antipsicdticos

Ki (nM)
Clase 5 5

Antipsicatico Clase quimica farmacoldgica D2 HT2A H1 HT2C M1 al
Clorpromazina Fenotiazinas Tipico 1.2 8 & 25 MNA 0.28
Haloperidol Butirofenonas Tipico 0.7 45 440 10000 1500 (3]
Tiotixeno Tioxantenos Tipico 0.15 50 4 1400 MNA 11
Pimozide Difenilbutilpiperidinas Tipico 1.4 19 692 3350 NA 19.7
Clozapina Dibenzodiazepina Atlpico 125 12 6 g8 19 7
Olanzapina Tianobenzodiazepina Atlpico 11 4 7 11 2 19
Quetiapina Dibenzoticazepina Atipico 160 220 11 615 120 7
Loxapina Dibenzoxazepina Tipico 9.8 7.7 7 95 NA 31
Ziprasidona Indol Atlpico 5 0.4 50 1 1000 11
Risperidona Benzisoxazoles Atlpico 3 0.5 20 25 10000 0.7

Mota: En esta tabla se presenta la afinidad de los farmacos expresada como Ki en concentraciones nano-
molares en los diferentes receptores. Adaptada de "Structural contribution of antipychotic drugs
to their therapeutic profiles and metabolic side effects’ por 5. Jafari, F. Femandez-Enright, y F
Huang, 2012, Joumnal of Neurochemistry, 120(3), 371-384 (https://doi.org110.1111/j1471-4159.
2011.07590.x)

tomas extrapiramidales y la union a diferentes receptores como los de
dopamina D2, D1 serotoninérgicos 5SHT2A y 5SHT2C, adrenérgicos al y a2,
muscarinicos M1, e histaminérgicos H1 (Alamri et al., 2022; Jafari et al.,
2012). En la tabla 2 se muestra la afinidad de los farmacos tipicos (primera
generacion) y atipicos (segunda generacion) a los receptores dopaminérgi-
cos, serotoninérgicos, adrenérgicos, histaminérgicos y muscarinicos.

Efectos adversos

Los farmacos antipsicoticos generan efectos secundarios en los pacientes
esquizofrénicos. Los antipsicoticos de segunda generacion ocasionan modi-
ficaciones en el sistema endocrino, como hiperprolactinemia en el 87% de
los pacientes tratados con risperidona o paliperidona; también se observa
disfuncion sexual, disminucion de la libido, irregularidades menstruales.
En el sistema cardiovascular se presenta hipotension; los pacientes tratados
con clozapina, iloperidona y ziprasidona modifican la actividad eléctrica
del corazén al observar una prolongacion del QTc; se presenta aumento de
peso corporal e incremento de los niveles séricos de triglicéridos y coleste-
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rol. Los antipsicoticos de primera generacion ocasionan efectos adversos en
el sistema nervioso, como la distonia, acatisia o disforia, pseudoparkin-
sonismo, discinesias y falta de regulacion de la temperatura corporal (Patel
et al., 2014; Rognoni et al., 2021).

Conclusidon

Es importante que los pacientes esquizofrénicos combinen la farmacotera-
pia con la psicoterapia para el éxito de la terapia, aunque es muy recomen-
dable el uso de los farmacos de segunda generacion, entre ellos la clozapina.
Los efectos secundarios generados por estos medicamentos pueden llevar
al paciente aabandonar el tratamiento, por lo que es muy importante seguir
trabajando en el desarrollo de fairmacos que actiien en la mejora de los sin-
tomas de la esquizofrenia y reduzcan los efectos secundarios para evitar la
polifarmacia.
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Resumen

No porque todos los seres humanos tengan cerebro, no significa que todos
los seres humanos tengan la misma condicion de percibir, explicar y sentir
la realidad; la diversidad cultural nos ensefia que la humanidad no mantie-
ne una misma posicion emocional o una misma forma de manifestar sus
sentimientos y esto también se manifiesta en la esfera individual, sin em-
bargo en el pensamiento occidental cuando se trata el tema de los trastornos
mentales los individuos que lo padecen tiende a romper los lazos comuni-
tarios de sus miembros al determinar a personas con otras capacidades
diferentes como anomalias del sistema que atentan al orden del bien comn,
dando como respuesta prictica la exclusion y la reclusion.

Palabras claves: Cultura, logica cultural, conciencia, locura y esquizofrenia.

Entre las multiples esferas de la complejidad del ser humano se encuentra
su capacidad para cuestionar la percepcion que tiene de la realidad circun-
dante que le provee el entorno natural, pero también para deliberar sobre su
razon de ser en el mundo. Ademas, el ser humano debate sobre su existencia,
se pregunta por si mismo, se interroga por la interaccion de las relaciones que
tiene con otros seres iguales a él y discute sobre el vinculo que debe reinar
con aquellos seres que son diferentes a él; pero también acomete, delibera,
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ejecuta y brinda respuestas a los problemas existenciales de su entorno, de
su identidad como individuo, sujeto, de su yo y la relacion con los otros.
Aun con esta cualidad, aun con respuestas, el ser humano es un ser que
sigue dudando y sigue preguntandose por su entorno, por si mismo y por
los demas, por lo que se encuentra en continuo conflicto con la realidad, su
realidad y su percepcion dela realidad, que produce un sentimiento de in-
certidumbre a su existencia ante la presencia del mundo. Aun con ese senti-
miento, y en el devenir de su conflicto, ha podido crear desde su propio
contexto la experiencia de relacionarse con el mundo y su mundo en una
logica cultural que ordena las formas de entenderse y experimentarse con
su experiencia de vida como un organismo con caracteristicas propias. En
pocas palabras, el ser humano es un ser que estd buscando continuamente
la definicion y la razon de ser de su humanidad, es decir, reflexiona continua-
mente sobre lo que lo hace ser humano para consumar una forma de ser un
ser consciente para explicar la manifestacion de su existencia y su condicion
de ser en el mundo, por lo tanto, anda en pos de una definicion y una con-
ciencia humana determinada que le permita ser un ser concreto.

La bisqueda de la conciencia humana ha sido una ruta de conocimiento
lleno de escollos, sufrimientos, emociones y asombros, por lo que en el de-
venir de la busqueda continua de esa conciencia se debe reconocer que el
ser humano ha tenido que sufrir o ha aprendido a vivir en un proceso de
entropia o incertidumbre para poderse desenvolver en la naturaleza como
ese organismo que es, o mas bien, que pretende ser. Ya que al no existir un
universal que defina la conciencia humana y un concepto especifico que
determine lo que es la humanidad y hace a la humanidad ser lo que es, vivi-
rda como un ser indeterminado que vive en la incertidumbre de su propia
existencia. Esto lo hace ser un ser inteligible que cambia continuamente su
definicion de ser, porque: “La inteligibilidad se construye (se elige) a partir de
un pedazo de la realidad” (Wagensberg, 2009, p. 35), y ese pedazo de reali-
dad es la humanidad en si misma en su tiempo y espacio. Visto asi, el ser
humano no es un ser concreto, sino que es la construccion de si mismo, es
un ser inteligible. Mas alld de la ausencia de un concepto que determine la
humanidad de la humanidad, la realidad se muestra a la raz6n vivencial de
la humanidad como un desorden que debe ser ordenado debido a que la
realidad esta fuera del sujeto y no es parte de €l, por lo que el ser humano
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ha tenido que aprender a ordenar su mundo en ese contexto desordenado
parairse adaptando a las condiciones del medio circundante, pero también
ha tenido que aprehender a saberse como parte del medio que lo rodea para
construir su propia forma de significar y construir su mundo. Asi expresado,
se puede comprender que el ser humano, en su andar, ha desarrollado un
encuentro fenomenologico con el mundo y su mundo, que ayuda a apaci-
guar la incertidumbre que provoca la condicidn inteligible de su ser en la
realidad, porque la realidad se muestra a la razon como un desorden que
tiende a ordenar para hacer asequible el contexto externo y conveniente de su
razon de ser a las condiciones propias de la capacidad humana. En pocas
palabras, el proceso de humanizacion de la humanidad evolucioné hacia un
mundo de ficcion, entendido esto como el valor subjetivo que expresa su
conciencia, es decir, darle logica a lo ilogico del mundo desde fuera del
mundo mismo, o bien participar en la articulacion de las experiencias que
tiene de su ser, con la conciencia que se tiene del mundo para su mundo.
Este proceso subjetivo se brinda a través de una dindmica de fragmentacion
e integracion, praxis y pensamiento sobre lo que le rodea para generar una
conciencia que ayude a establecer un orden que delimite la explicacion 1o-
gica sociocultural en un determinado tiempo y espacio, como ya viene ad-
virtiendo Watsuji (2006, p. 32):

fragmentacion e integracion, tienen siempre que ver con la praxis y la subjeti-
vidad humana, inseparables, a su vez, de la corporalidad del sujeto. La estruc-
tura fundamental de ese dinamismo de la existencia humana es la indole es-
pacio-temporal de su subjetividad (p. 32).

Pero no bastando con ello, este mismo autor advierte en sus letras lo
siguiente: "Al ponerse de manifiesto la estructura espacio-temporal de la
vida humana, también su estructura solidaria muestra su verdadero rostro.
Las diversas comunidades e integraciones que el ser humano construye son
sistemas que se desarrollan internamente segiin un orden determinado.”
(Watsuji, 2006, p. 33). Bajo estas condiciones espacio-temporales y en las
circunstancias de la experiencia, los entornos espaciales y en las profundi-
dades de sus mas intimos pensamientos, la subjetividad se entrelaza sin
tregua con la inteligibilidad del mundo para reencontrar el proceso fenome-
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nologico que ofrece a la humanidad deconstruir, a través de las posibilida-
des del desorden existencial, el potencial de ordenar la realidad para cons-
truir la orientacion que le permita definir su existencia. El proceso subjetivo
se observa manifiesto en el mundo del pensamiento en una cosmovision y
materialmente en la forma de una praxis social que se alcanza solamente
viviendo en comunidad.

La comunidad o el vivir en comunidad es ese proceso de inteligibilidad
en donde los individuos y la humanidad sintetizan el enfrentamiento de las
contradicciones que se suscitan con el encuentro entre el desorden natural
y el orden humano que suministra al mundo y a su mundo un sentido que
le provee de certidumbre. Es decir, los seres humanos adquieren una con-
ciencia identitaria y conceptual que les permite ser parte del mundo y sentir-
se pertenecientes a un grupo humano especifico, porque solo en comunidad
el ser humano aprende a ser humano en las esferas de su propio contexto.
La comunidad es ese sistema ordenador y regulador del mundo, el cual hace
que los individuos se recreen en la corresponsabilidad que debe existir entre
sus miembros a través de los canones de una logica cultural, por ser ahi
donde se genera una interpretacion que dicta el orden del ser, del deber ser
y la definicion de un concepto propio de hombre, el cual define las condicio-
nes que tiene que regir al individuo en el marco conceptual de su propio
grupo para poder vivir en sociedad y, en consecuencia, vivir en la simetria
de un bien comun.

Esen esa geometria trazada por lalégica cultural donde se desarrolla una
dindmica de gran responsabilidad y reciprocidad entre los miembros que
conforman el grupo social al que se pertenece, ya que en la praxis sociocul-
tural el individuo, para sobrevivir y vivir armonicamente con los miembros
de su grupo debe conocerse, pensarse y reflexionarse desde el interior mis-
mo del grupo. Ningtin miembro queda excluido de su realidad social, ni de
sulugar y participacion en la sociedad. Estas condiciones hacen erguir a la
identidad como una ética social que debe imperar entre los miembros del
grupo o la sociedad para configurar el pensamiento que se tiene sobre la rea-
lidad y la interpretacion social del mundo, con la tinica finalidad de man-
tener su sobrevivencia, reproduccion y continuidad. Esta ética social de la
identidad se transforma en un discurso que incita a los miembros de un
grupo social a reflexionar sobre la condicion social y regula la conciencia
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humana de sus individuos para gestar eso que llamamos comunidad, o el
cuidado de si en colectividad. Si bien los individuos comparten en un tiempo-
espacio un mundo material y las ideas sustentadas en unaldgica cultural
que da sentido al espectro de lo que es la comunidad y, ademas, con base en
ello generamos una conciencia humana compartida por los vinculos identi-
tarios, entonces jcada comunidad o sociedad genera en los cerebros de sus
miembros un campo sindptico propio que los distingue y les permite tener
una misma configuracion del mundo?

Ningun ser humano se escapa de su propia cultura y, por ende, de su
propia interpretacion del mundo, porque ése es el escenario donde la vida
se experimenta, se desarrolla y donde se aprende a ser lo que somos, porque
como bien expresa Bartra (2008)

Los sistemas que son sensibles durante toda la vida a la experiencia y al apren-
dizaje se relacionan con la semantica, la topografia de mapas sensoriales y la
forma de los objetos. En contraste, los sistemas neuronales que son modifi-
cables en periodos limitados y tempranos de conocimiento se relacionan con
la gramatica y la computacion de las relaciones dindmicas cambiantes entre
locaciones, objetos y sucesos. (p. 56)

Asi, el ser humano se encuentra condicionado por el propio entorno
que concreta y estructura una forma de pensar y de actuar, generando des-
de los origenes de la humanidad una protesis o exocerebro en donde:

la conciencia no radica en el percatarse de que hay un mundo exterior (un
hdbitat), sino en que una porcion de ese contorno externo “funciona” como
si fuese parte de los circuitos neuronales. Para decirlo de otra manera: la in-
capacidad y disfuncionalidades y capacidades de indole cultural. (Bartra,
2008, p. 23)

Por tanto el ser humano en sus procesos de adaptacion y sobrevivencia
ha ido transformando y constituyendo por sus experiencias y vivencias su
cuerpo fisico, que lo ha llevado a tener un fenotipo, una anatomia propia,
un pool genético, pero también ha desarrollado la capacidad de acostumbrar
al muasculo del cerebro para que funcione simbdlicamente en las condicio-
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nes sociales de unalogica cultural en un tiempo y espacio determinado. Por
todo ello, la cultura con el espectro simbdlico que se crea y se guarda en el
cerebro determina al individuo, porque a través de la protesis cultural se
genera un orden en el sistema social que se logra a través de dindmicas pro-
pias en la codificacion sindptica que se desarrolla en el cerebro y es compar-
tida entre los miembros de un grupo humano, debido a que, asi como se
ensena al individuo a ser un ser humano, se le ensefia al cerebro a recapitu-
lar por las experiencias de la tradicion y la costumbre (praxis social), a re-
producir las expresiones que ensefian el sentido del mundo desde los mar-
genes culturales (cosmovision), estableciendo en sintonia la configuracion
de una ruta sinaptica que da sentido a los circuitos neuronales y las pautas
culturales.

Sin embargo, aunque todos los seres humanos tengan cerebro, esto no
significa que todos los seres humanos tengan la misma condicion de perci-
bir, explicar y sentir la realidad. La diversidad cultural nos ensefa que la
humanidad no mantiene una misma posicién emocional o una misma for-
ma de manifestar sus sentimientos, de ahi que los occidentales no puedan
ver una variedad de color blanco como los esquimales, que en algunos lu-
gares cortar cabezas no conlleve un conflicto moral; que el corazén sea el
lugar de la inteligencia mas que el cerebro; que exista un temor porque haya
un infierno; que el amor sea un corazon; que pensemos que nevara cuando
las nubes se pongan panza arriba, etc. Todo ello conlleva una configuracion
propia de las rutas neuronales que codifican y dan sentido a las acciones del
ser humano, por eso nos parece extrafio que en algunas culturas tengan
temor a la muerte y otras encuentren en ella alegria; o bien se puede utilizar
el ejemplo de Kluchnon al explicar un caso sobre una mujer de Arizona que

a los huéspedes que recibia en su casa les servia a menudo deliciosos bocadi-
llos rellenos de una carne que no parecia ser de pollo, ni tampoco del pesca-
do llamado bonito, pero que recordaba a ambas. Las preguntas que se le ha-
cian en ese sentido, no las contestaba hasta que todos habian comido hasta
hartarse. Entonces aclaraba que lo que habian comido no era pollo, ni bonito,
sino la carne sabrosa y blanca de serpientes de cascabel recién muertas. La
reaccion era instantanea: todos sufrian violentos vomitos. Un proceso biolo-

gico forma parte de una trama cultural.
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Con este ejemplo se puede afirmar que las acciones humanas en la 16-
gica cultural tienden a responder en un proceso accion-reaccion, lo cual
ayuda pensar que existe una intensa interrelacion en el contexto cerebro-cul-
tura que ayuda a suponer que el cerebro, como material bioldgico, se adapta
a las condiciones sociales y ello establece una estructura de las redes neuro-
nales que hacen funcionar al cerebro y llevan a los individuos de un grupo
a compartir una misma percepcion del mundo, a actuar y a reaccionar a cier-
tas situaciones especificas que alinean una forma de percepcion y concien-
cia del mundo en el substrato de un orden social.

Aunque parece que con el advenimiento de una légica cultural, el mundo
humano encuentra el sosiego existencial a su inteligibilidad en el mundo, a
través de los textos de una gran metafora elaborada con finos hilos de si-
metria y métrica que ayudan a solventar una percepcion de conciencia hu-
mana sobre la realidad de su ser en el mundo, por mas que cualquier ser
humano tenga un campo sindptico entrenado para sobrellevar su existencia,
el orden que piensa no lo es en realidad. El ser humano, como todo en la
naturaleza, tiene quiebres y fracturas; recordemos que es asimétrico en las
condiciones naturales y socioculturales, y por mas que quiera ordenar su
inteligibilidad en su mundo siempre existe una simetria que rompe las es-
tructuras de la légica cultural. Las formas de vida culturales no son perfec-
tas e ideales, como aparentan en principio. No existe en ninguna parte de
la humanidad una forma perfecta de vivir en sociedad, ni mucho menos se
puede establecer cual es la mejor forma de vida, al contrario, la cultura no
es una concrecion en si, sino una construccion incesante de negociaciones en
un continuo devenir, y a ello habra que adherir la hetoregeneidad de sus
miembros como sujetos de cambio.

La carencia de una concrecion en si en la vida en comunidad demues-
tra que la vida humana y sus relaciones sociales tienden al desorden; aun
cuando el individuo conoce las acciones de la praxis social del deber ser de
esa comunidad, ello no implica la existencia de solidaridad simétrica en las
acciones y sentimientos comunitarios, de ahi que la vida del ser humano en
comunidad y su cultura llagan a desarrollarse en el dmbito de las asimetrias
sociales cuando aparecen problemas y fricciones entre los miembros del
grupo, lo que afecta a la continuidad de un orden social y la transformacion
de lalogica cultural. Esta asimetria es una distorsion del mundo, una forma
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distinta de apreciar la realidad y, por lo tanto, de una manera diferente de
conciencia humana que puede tener dos acciones culturales: por un lado
pueden resolverse los conflictos siguiendo las pautas de la légica cultural
con base en la protesis cultural de la cultura, o bien por el otro, se reestruc-
tura el orden social establecido cambiando las reglas y normas de la légica
cultural. Esto traera en consecuencia cambios en las conexiones sinapticas
del exocerebro y generara una nueva conciencia, porque debe considerarse
que el cerebro es un érgano complejo y dindmico cuyas funciones tienden
a organizarse y reorganizarse; tienden a actualizarse y transformar sus sis-
temas sindpticos; el cerebro se adapta a las nuevas condiciones del entorno
(natural y social) y actiia en consecuencia, ya que:

si partimos de la idea de que hay procesos neuronales incompletos que requie-
ren, para funcionar, de circuitos exocerebrales acaso esta peculiar aversion al
vacio sea comprensible. Los conjuntos neuronales que subitamente pierden
sus funciones buscan completarse mediante su reconexion con otros circuitos
tienden a completarse, asi sea en forma aberrante. (Bartra, 2008, pp. 65-66)

Por lo tanto, el cerebro tiende a tener una plasticidad y, por ende, puede
reordenar sus campos sinapticos segun se generen los cambios externos.
Esta plasticidad del proceso sinaptico cerebral puede desordenarse y ade-
cuarse no solo ante problemas sociales, sino también se reordena para per-
cibir otras realidades que proveen una logica cultural diferente, como es el
caso de Edith Turner (2005), quien platica la siguiente experiencia que tuvo
en un ritual curativo en Zambia:

el médico tradicional se agacho entre cantos y tambores para extraer al espi-
ritu danino y como vi, con mis propios ojos, emerger de la espalda de la mujer
enferma un gran chorro grisaceo de plasma. Fue entonces cuando compren-
di que los africanos tienen razon, que existen enfermedades causadas por los
espiritus y que no se trata de una cuestion metaforica o simbélica, ni tan si-
quiera psicologica. (p. 236)

El suceso acontecido a Edith Turner puede servir de ejemplo como el
cerebro es capaz de reordenar nuevos campos sinapticos de percepcion ajenos
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a la logica cultural propia y participar en la codificacion simbolica y de
percepcion cuando se entienden los nuevos materiales simbolicos que se
adquieren durante la experiencia y el contacto con el otro. Sin embargo,
existe otro orden de asimetrias en la sinapsis cerebral que afecta a los indi-
viduos en su percepcion de la realidad y en la relacion con otras personas
dentro de su comunidad, esta asimetria es la llamada “locura” o trastorno
mental, para nuestro caso: esquizofrenia.

La locura o el trastorno mental es una forma especifica de inteligibili-
dad de la conciencia humana para hablar de “anormalidades” del comporta-
miento por efectos neurolégicos, ya que siempre, en todas las culturas y en
todos los tiempos, ha existido este padecimiento, por lo que este fenémeno
no puede entenderse fuera del contexto cultural en donde se desarrolla. Ello
lo ha expuesto claramente la etnopsiquiatria, al afirmar que:

la enfermedad mental esta presente en todas las culturas, no hay cultura que
no conozca diversas formas de “locura’, pero son los criterios absolutos sobre
los que se fundamentan los mecanismos de funcionamiento cultural los que
indicaran cudles son “locuras” del ser humano, no importa en qué sociedad
se encuentre. (De Perique, 2002, p. 861)

Independientemente de la cultura, del concepto, del tiempo y el espacio,
lalocura ha sido codificada socialmente como un desorden en la vida de
algunos individuos que no se ajustan a las normas de las percepciones de la
realidad encadenadas a una logica del mundo determinada. Sin embargo,
la locura es un orden racional que no dista del “cuerdo” o0 “normal”. Lo que
no se ha podido comprender socialmente es que el individuo que tiene un
trastorno mental tiene invariablemente una sinapsis propia con caracteris-
ticas y formas de actuar muy particulares. Este estado lleva al individuo a
concretarse como un ser con capacidades especificas de pensamiento dife-
rentes a las estipuladas del orden social y cultural; en consecuencia, tiene
una resolucion especifica en la manera de relacionase con y en las esferas
de la realidad circundante, por lo que las acciones propias de su proceder
se desencadenan de la propia dimension cultural, porque el “anormal” for-
ma parte de la sociedad y comparte el mundo simbolico que se distorsiona
para adentrarse a su condicion y ala comprension sindptica que se le pre-
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senta en su forma de ver el mundo. De esa forma, el trastorno mental esta-
blece una conciencia propia al individuo que se presenta bajo condiciones
simbolicas especificas que se recrean, que se transforman o ayudan a dis-
torsionar la realidad con una gran vivencia, emancipando la coyuntura al
reconocimiento de una realidad no ordinaria. Hay que aclarar que todo
depende del ojo del observador, ya que la realidad del sujeto con trastornos
hablara de su realidad como una realidad real, de la del observador como
una realidad no ordinaria, y viceversa. No hay como el argumento expuesto
por el Guason a Harvey Dent para exponer esta idea:

;En serio parezco alguien que planea? Soy como un perro persiguiendo autos
que no sabria qué hacer si los alcanza. Yo solo hago cosas. La mafa tiene pla-
nes. Los policias tienen planes. Gordon tiene planes. ;Entiendes? Son conspira-
dores, siempre tratando de controlar sus tristes mundos. Yo jamds conspiro. In-
tento mostrarles a los conspiradoreslo patético que son realmente sus intentos
de controlar.

El discurso tiene logica y coherencia, el problema es el enfrentamiento
en una contradiccion existencial que se origina socialmente, porque la per-
sona considerada con trastornos mentales tiene una conciencia moral, sea
parabien o para mal, ; pero quién define estos términos morales?, y ademas
lucha siempre entre dos mundos: el individual, que piensa y percibe una
realidad que nadie mds puede percibir, y el colectivo, que le manifiesta un
orden establecido por una logica del mundo.

Siguiendo el orden de ideas presentado hasta ahora, se puede pensar
que eso llamado “locura” es una forma de vida que lleva a una condicion
existencial que intercala el fendmeno natural del cerebro, el contexto cultu-
ral y la concepcion que tiene el individuo de si. Pero, sobre todo, lo que
solemos llamar “locura” cuestiona el punto nodal en dos aristas de vital
importancia, como son el cuestionamiento de la realidad y la comprension
vivencial de la realidad; el primero se une a la conciencia, percepcion del
mundo, mientras que la segunda es la constitucion o capacidad de vivir en
un mundo, que es la capacidad de experimentar el mundo a través de la
experiencia. Piénsese en la esquizofrenia, la cual puede ser definida como:
“un trastorno cronico y grave que afecta la forma de pensar, sentir y actuar
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de las personas. Aunque la esquizofrenia es menos comun que otros tras-
tornos mentales, puede ser sumamente incapacitante” Y que

Muchas veces, las personas con este trastorno escuchan o ven cosas que no
estan alli o piensan que los demds pueden leer su mente, controlar sus pensa-
mientos o conspirar para hacerles dano. Esto puede aterrorizarlos y convertir-
los en personas retraidas o extremadamente agitadas. También puede ser es-
pantoso y molesto para las personas que los rodean. (National Institute of
Mental Health, 2024: 2)

Para el esquizofrénico, su estado “alterado de conciencia” es una condi-
cion de vida, es la percepcion particular del mundo, porque asi se presenta
en su pensamiento y experimenta su entorno bajo su propia logica.

El esquizofrénico vive en su propia forma de percibir el mundo de una
manera cotidiana, lo cual implica que para él aquello que nos parece anor-
mal es normal, por ese motivo no se percata de que tiene otras formas de ver
y repensar la realidad, ya que las experiencias que se vuelcan al cerebro son
reales, y en tanto construye las circunstancias de su actuar en ese orden del
mundo esquizofrénico. El problema que genera esto en el individuo esqui-
zoide es que se sabe parte de una sociedad, convive con ella, es miembro de
una comunidad, pero no logra codificar por su condicion cerebral y por sus
condiciones de vida existencial con el orden de una ldgica establecida por
la sociedad, lo cual genera un bucle dimensional de indole sociocultural
bastante interesante. Por un lado, es consiente de que sus pensamientos y
actos son diferentes al resto de las personas que lo rodean; ademas, hay que
considerar que hay una interaccion que puede desfavorecerlo, ya que en
primera instancia tiende a retraerse porque no entienden el mundo de los
otros, y los otros no entienden su forma de percibir el mundo, incluso su
familia y allegados. En una segunda instancia, el medio social puede gene-
rar burlas y rechazos, ya que:

El“estigma” del loco puede ser terrible en nuestra sociedad (...) existen dema-
siados prejuicios culturales con respecto a estas enfermedades que caen por
igual al paciente como a sus familias. La comunidad llega extremos de margi-

nar a la familia, sobre todo si han presenciado crisis fuertes con agresion por
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parte del enfermo. Esto es un hecho triste y lamentable que altera la vida “nor-
mal” de toda familia, afectando sus relaciones sociales, indispensables para
una convivencia sana en sociedad. (De Predique, 2002, p. 866)

Esta condicion que imprime la sociedad sobre el esquizofrénico en la vida
intima (individual) y social, el esquizofrénico tiende a reaccionar bajo sus
circunstancias individuales ante su situacion de percepcion del mundo, por
lo que no es dificil pensar que el esquizofrénico ante la experiencia social que
tiende a separarlo no le brinda otra opcion que el aislarse del entorno social;
con el desencanto de un mundo que no lo entiende, lo mads seguro es que
manifestara aversion a la humanidad y este estado de dnimo podra permitir-
le detonar un campo sinaptico que desarrollara una idea recurrente de tipo
psicotico. Ante estos motivos, la persona esquizofrénica tendera a defender
su territorio mental, generard odio, tal y como lo hace el “normal” al hacer la
guerra, actuard como cualquier grupo humano cuando se enfrenta a pensa-
mientos de segregacion y a discursos de exclusion. En sintesis, el esquizofré-
nico, ante la imposicion de una sinapsis, reacciona como cualquier ser hu-
mano, tiene un campo sindptico que lo lleva a tener una reaccion-accion ante
las experiencias del ambiente; él creara con base en esas experiencias sociales
su propio exocerebro porque la sociedad le ha ensefiado a ser y actuar como
un ser anémalo de la sociedad. Lo interesante para el caso, y desde el punto
de vista cultural, es que el orden del pensamiento occidental tiende a romper
los lazos comunitarios de sus miembros al determinar a personas con capa-
cidades diferentes como anomalias del sistema que atentan contra el orden
del bien comiin, dando como respuesta préctica la exclusion y la reclusion;
mientras que en otras culturas la esquizofrenia forma parte de las estructuras
de su logica cultural, e integran a la persona esquizofrénica como parte de la
sociedad considerandolo chamén o un ser con capacidades mégicas y divinas,
es decir, gracias a personas como éstas pueden ver o entender otros 6rdenes
del mundo que se ligan a la experiencia simbolica del grupo, por lo que se
podria afirmar que se le reconoce la virtud de un poder que le brinda la po-
sibilidad de ver lo “trascendente” u otras formas de transitar la inteligibilidad
del mundo, mientras que para occidente es una enfermedad.

Dificil ha de ser la vida de una persona esquizofrénica, porque siempre
vive en su “distorsion” del mundo, a diferencia de aquella “locura” meta-
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forica en donde los individuos “normales” buscan alcanzar la experiencia de
las dimensiones de un mundo que se mantiene oculto en la otra realidad,
con la finalidad de salir de las l6gicas culturales dominantes, para apaciguar
su alma, y ritualizan o utilizan psicotrépicos, alucindgenos para trascender
los umbrales de esta realidad. Algunos mas buscan en libros de superacion
personal el analgésico para alcanzar el éxito y obtener una nueva conciencia
humana que los acerca, en ocasiones, al mundo holistico del cosmos y a un
contacto extrasensorial con la naturaleza, o a mantener un contacto con
seres extraterrestres. En esta locura metatorica, el individuo que manifiesta
abiertamente la adquisicion de una “verdadera conciencia humana’, por mas
exotica que parezca, serd para su grupo cultural una persona exotica o ex-
trafia, pero no serd ni esquizofrénico ni loco, por la sencilla razén de que
estas personas pueden decidir en qué momentos participar y adentrarse a
las esferas de una realidad no ordinaria, y en qué momentos salir de ella. Es
una locura de tipo temporal. Para el esquizofrénico esta opcion queda des-
cartada, él no decide y no tiene la opcion de entrar y salir de su realidad,
solamente podra hacerlo con el apoyo de medicamentos y entrando a la
ritualizacion de terapias psicologicas. El acto de la intervencion psicologica
y psiquidtrica pareceria, de alguna manera, un atentado neurologico contra
esquizofrénico, porque es condicionarlo y ensefarle a ver la realidad que
impone el orden social, es algo similar a la reflexion que nos lleva la novela
Naranja Mecdnica, de Anthony Burguess.

En cuestion de conceptos, los sistemas de “curacion” tienen su sentido
en llevar al esquizofrénico al concepto que se tiene de humanidad, ya que por
su condicion es asimilado como un ser humano no completo, porque las
caracteristicas de la esquizofrenia son un ejemplo que para el mundo occi-
dental distorsiona el concepto de ser humano y de la conciencia humana.
En el mismo tenor, el pensamiento occidental, en suldgica del mundo, siem-
pre ha rechazado las anomalias de los sistemas sociales, cuando en realidad
esos supuestos errores humanos forman parte del sistema mismo, porque la
sociedad también enferma, cémo comprender si no la bulimia y la anorexia,
0 esos nuevos problemas emocionales que produce en los individuos que
viven de las redes sociales cuando no reciben el tan afiorado “like”. Imagi-
nemos, entonces, otros escenarios, y generando un discurso sustentado en
arquetipos, qué hubiese pasado si en un proceso de la vida la humanidad
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hubiera elegido ordenar su inteligibilidad humana y su conciencia humana
en una logica diferente, sin un orden programatico, como lo que plantea el
Guason, entonces el campo simbélico de la cultura, 1a sociedad y el cerebro
seria otro; y aquellos que planean y ordenan serian la anomalia del sistema.
Por lo tanto, Batman seria el loco. Entonces en cuestiones de locura ;quién
tiene la razon de la realidad? Si todos en nuestro quehacer diario tenemos
estados alterados de conciencia que no nos alejan de las condiciones mismas
de un esquizofrénico, como es el caso del sueno, o bien qué pensar de los
viajes astrales, entonces ;en donde radica la vision del mundo en la mente
o en el cerebro?, ;qué pasa con los suefios que se experimentan tan vividos,
pero que son tan solos suenos? ;Solo se puede ver el mundo que se acciona
a través de los sentidos? En cuestiones de locura ;quién tiene la razon de la
realidad?

Elindividuo, como se ha venido planteando, tiene un transtorno mental,
tiene invariablemente una sinapsis propia con caracteristicas y formas de
actuar propias que lo llevan a concretarse como un ser con capacidades
especificas de pensamiento y una resolucion especifica en la manera de
relacionase en las esferas de la realidad circundante; y las acciones de su
propio proceder en la comprension del mundo que le llega bajo condiciones
simbolicas especificas que se recrean con gran vivencia, que transforman o
distorsionan la realidad con una gran vivencia. Tiene conciencia moral,
lucha entre dos mundos: el individual y el colectivo, sufre al interrogar su
razon de ser en un mundo cuya logica se desespera por entender lo ajeno de
un orden establecido por una ldgica del mundo. Sin embargo, su realidad es
en si misma una realidad, por lo que queda preguntarse si el esquizofrénico
;adapta el mundo o el mundo se adapta a su pensamiento esquizofrénico?

El problema real con el trastorno mental, en este caso la esquizofrenia,
no estd en la “enfermedad” o en el esquizofrénico, sino en la definicion mis-
ma de lo que aceptamos como realidad. Esa realidad esta definida por los
campos semanticos determinados por un orden de una légica cultural, por
lo que ;si el mundo fuera al revés qué pasaria?, ;como seria nuestra experien-
cia del mundo? Ese es el problema, la imposicion de una idea, de la vision
y conduccion humana de un mundo supuestamente humano que teme, por
condicion social, al desorden y, por lo tanto, al ser andmalo, al que piensa
y observa al mundo con otras légicas. Esta es una sociedad incapaz de com-
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prender la desesperacion de vivir en un mundo que estigmatiza, rechaza,
aleja y desdena. En esa supuesta vision de la anomalia estd el problema:
pensar a la locura como un mal y, por lo tanto, recluir al mal como en los
conventos, en objetos malditos encerrados en un relicario con plegarias para
que el mal no se extienda por el mundo, lo cual recuerda a la Santa In-
quisicion. Vislumbrar el transtorno mental bajo un mal social es alejarse y
relegar a un miembro de la comunidad, de su comunidad. El problema,
entonces, esta en el cuerdo que no abre la posibilidad de integrar el desor-
den como parte de su orden cultural, dejando sin derecho alguno al esquizo-
frénico, siendo que en los tiempos actuales se han podido integrar y brindar
espacios y derechos a los minusvalidos, se ha aceptado la homosexualidad
como forma de vida, etc., ;porqué no hacer lo mismo con un esquizofré-
nico? Es decir, nos falta crear o constituir una forma armonica de relacion
que permita comprender y, en tanto, actuar en consecuencia con la dife-
rencia. Incluir en vez de recluir. Ensefar a compartir la diversidad sinaptica
sin pelear. En ese momento el mundo serd otro. De ahi que en el momento
en que podamos abrir nuestra logica sindptica a un mundo de revés, reco-
noceremos las bellezas y las virtudes de ver al mundo con otros ojos. Hasta
que podamos reconocer el potencial de la esquizofrenia como parte de
nuestra realidad ordinaria, podremos entender que existen otras dimen-
siones que nos podrian brindar los tonos a un mundo nuevo, sustentan-
donos en un orden no ordinario de la realidad en donde esquizofrénico y
“normal” puedan vivir en comunidad bajo un nuevo orden del mundo: otra
sociedad, que solo puede apreciarse en las energias sindpticas de nues-
tro cerebro.

Conclusion

Los trastornos mentales y sus procesos sindpticos en la construccion del
pensamiento o de la realidad son tan humanos como cualquier otra forma
de comprender la realidad, por lo que no es una anomalia en el sistema
social, tan solo es otra forma de ver el mundo. Estas condiciones han sido
comprendidas por muchas culturas tradicionales o no occidentales que, en
su concepcion cultural, han integrado las diferencias de las personas con ca-
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pacidades mentales diferentes como parte del orden del sistema cultural, y
en tanto, los individuos con estas caracteristicas son parte integrante de la
comunidad, e incluso se les consideran personas especiales.

El problema real en la comprension de los trastornos mentales radica,
principalmente, en los fundamentos del pensamiento occidental, que impo-
ne su inteligibilidad de la realidad con base en definiciones de humanidad
y de sujeto como seres concretos y determinados, por lo que aquellas per-
sonas que viven en un orden sustentado en una realidad no ordinaria se
vuelven seres anomalos que no forman parte de los conceptos de humanidad
¥, por lo tanto, son excluidos y estigmatizados.

Ante estas condiciones sociales se hace patente que debe haber cambios
en las concepciones de las ciencias psicologicas para transformar a nivel
social y cultural la vision y concepcion de lo que es el trastorno mental de
una forma inclusiva. Por ello, debe trabajarse interdisciplinariamente para
que la concepcion de desorden hacia la diferencia de percibir y sentir el
mundo desde pardmetros inteligibles diferentes se integre ala vida social, y
es posible que la sociedad aprenda a pensar de manera inclusiva otras formas
de comprender y ordenar el mundo.
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