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      Introducción

      Dentro del reino animal, el ser humano y otras muchas especies comparten la capacidad
         de percibir la información del medio ambiente, de procesar dicha información y de
         responder mediante un conjunto de acciones que denominamos conducta o comportamiento.
         Percibir los estímulos del medio, procesar la información y responder acorde con ellos
         son capacidades que dependen del sistema nervioso y ello denota una estrecha relación
         filogenética existente entre múltiples especies de animales.
      

      La conducta humana y los procesos mentales que la hacen posible no son, ni han sido,
         objeto de interés exclusivo de la filosofía o de la psicología. Lo son también de
         otros ámbitos de la cultura como el artístico, el político o el religioso. Asimismo,
         la neurociencia que emerge como un campo unitario de especialidades como neurofisiología,
         neuroquímica, neuroanatomía, etcétera, dedicadas a la investigación sobre el sistema
         nervioso, ha incorporado la conducta como objeto último de estudio.
      

      Esta evolución de la neurociencia hacia el estudio del control cerebral de los procesos
         mentales, es decir, de cómo en el cerebro están organizados los mecanismos que resultan
         en la percepción, las conductas motivadas, la toma de decisiones, la emoción, el aprendizaje
         y la memoria, etc., y de cómo estos procesos mentales, a su vez, afectan y modifican
         aquellos mecanismos cerebrales, ha discurrido paralela a un incremento del interés
         de la sociedad por estos aspectos.
      

      La filosofía ha englobado los procesos mentales bajo el término de naturaleza humana.
         Desde hace siglos, el entender qué es lo que nos hace humanos ha suscitado un marcado
         interés. No obstante, con la aparición de nuevas técnicas de investigación y con la
         aplicación del conocimiento obtenido con dichas técnicas a ámbitos como la política
         o el marketing, el interés ha experimentado un incremento notable.
      

      Podemos decir que para la neurociencia la naturaleza humana es consecuencia de la
         filogenia y de la actividad de nuestro sistema nervioso.
      

      La relación entre cerebro y mente es una de las cuestiones de gran calado filosófico
         que se han planteado a lo largo de la adquisición del conocimiento humano, constituyéndose
         como uno de los retos de mayor envergadura y trascendencia. ¿Cómo es posible que acontecimientos
         meramente físicos —disparos neuronales, reacciones químicas, etc.— en un sistema material
         como el cerebro, constituido por átomos ordinarios, causen experiencias subjetivas?
         ¿Cómo de un conjunto de células emerge un estado mental o, incluso, un «yo» unificado?
      

      Hoy en día la neurociencia tiene un reto de grandes dimensiones: intentar contribuir
         a la comprensión de dicha relación. Para ello, este campo científico tiene que centrarse
         necesariamente en el estudio del funcionamiento cerebral desde una perspectiva dilatada
         y abierta, abordando diferentes planos de análisis. Al respecto, la revolución de
         la neurociencia se inició cuando la comunidad científica se dio cuenta de que para
         discernir el funcionamiento del cerebro se necesitaba un posicionamiento multidisciplinar,
         lo que requería conocimientos sobre infinidad de hechos, desde la estructura de una
         molécula de acetilcolina hasta la razón por la que el perro de Pavlov segregaba saliva
         cuando sonaba la campana. Por este motivo, incidiendo en dichos planos de análisis,
         hoy en día la neurociencia intenta dar una respuesta a cómo el cerebro recibe, integra
         y procesa la información y envía diferentes señales para regular múltiples funciones
         en el organismo, desde la puesta en marcha de la propia conducta hasta la regulación
         de distintos mecanismos homeostáticos y de los sistemas endocrino e inmunitario. Asimismo,
         atendiendo a los niveles más complejos de análisis, se intenta explicar cómo el sistema
         nervioso no solo establece un puente de unión entre la información proveniente del
         medio y la respuesta que el organismo realiza para adecuarse a las demandas cambiantes
         del entorno, sino que convierte a los seres humanos en lo que son, subyace a sus emociones,
         a la motivación, a la resolución de problemas, a la inteligencia, al pensamiento y
         a capacidades tan humanas como el lenguaje, la atención, los mecanismos de aprendizaje
         y memoria o la toma de decisiones.
      

      Teniendo presente el reto que tiene delante la neurociencia y las perspectivas de
         análisis que utiliza, no es extraño que la investigación llevada a cabo en el seno
         de este campo científico llame la atención de la sociedad. La comprensión de la forma
         en que el cerebro permite que los seres humanos tengan conciencia de sí mismos y,
         a su vez, puedan posicionarse en el lugar de otros —y el conocimiento de las bases
         que posibilitan que uno sea capaz de tomar decisiones o de sentir placer— son aspectos
         que atraen el foco de interés de muchas personas y, en los últimos años, han suscitado
         un gran interés en diferentes ámbitos, por ejemplo, en el caso de los medios de comunicación.
      

      En este contexto, un aspecto de vertebral importancia es tener presente que la unidad
         estructural y funcional del sistema nervioso son las neuronas y las células gliales.
         Se calcula que existen en torno a ochenta y seis mil millones de neuronas en el encéfalo
         humano y un número similar de células gliales. Las neuronas son células altamente
         especializadas que reciben, procesan y transmiten la información con gran especificidad
         y exactitud, permitiendo la comunicación entre diferentes circuitos y sistemas. Para
         ello, las células nerviosas deben manifestar unas propiedades químicas y eléctricas
         específicas que posibiliten los procesos de transmisión de la información.
      

      Los sistemas de refuerzo resultan de gran importancia biológica, ya que fomentan el
         bienestar y procuran la supervivencia de los individuos. En algunos casos la conducta
         motivada forma parte de los procesos de homeostasis, actuando mediante sistemas de
         retroalimentación negativa para corregir desequilibrios internos. En otros casos,
         la conducta motivada no está controlada por la satisfacción de necesidades específicas,
         sino que se encuentra dirigida hacia estímulos externos que poseen propiedades intrínsecas
         incentivas. En este sentido, un refuerzo se convierte en un objetivo implícito o explícito
         que puede incrementar la frecuencia de la conducta, evocando respuestas de acercamiento.
         Además, los refuerzos son capaces de inducir sentimientos subjetivos de placer y contribuir
         a la generación de emociones positivas, de tal modo que incluso los estímulos que
         los preceden quedan marcados, ya sea mediante mecanismos innatos o por medio del aprendizaje,
         con un valor motivacional positivo. Esto sugiere que el procesamiento de la información
         reforzante puede ayudar a establecer un sistema de valores y de referencia para la
         toma de decisiones.
      

      El cerebro puede utilizar la información reforzante para modular el aprendizaje y
         controlar aquellas conductas que están reguladas por el conocimiento de las relaciones
         de causa-efecto entre una acción determinada y la consecución de una meta. Asimismo,
         los estímulos reforzantes pueden mantener conductas aprendidas y prevenir su extinción.
      

      La toma de decisiones requiere la integración y la evaluación de múltiples factores.
         Unos factores son externos a la persona, mientras que otros son de naturaleza interna.
      

      A lo largo de este libro, analizaremos cómo el cerebro procesa la información reforzante
         e intentaremos vincular el refuerzo con procesos cognitivos como la atención, el aprendizaje
         y la memoria y la toma de decisiones. Todo ello, en el contexto de la neurociencia.
      

   
      Capítulo I

      Pinceladas del funcionamiento del sistema nervioso

      «Los hombres deben saber que el cerebro es el responsable exclusivo de las alegrías,
         placeres, risa y diversión, y la pena, aflicción, desaliento y las lamentaciones.
         Y gracias al cerebro, de manera especial, adquirimos sabiduría y conocimientos, y
         vemos, oímos y sabemos lo que es repugnante y lo que es bello, lo que es malo y lo
         que es bueno, lo que es dulce y lo que es insípido... Y gracias a este órgano nos
         volvemos locos y deliramos, y los miedos y terrores nos asaltan... Debemos soportar
         todo esto cuando el cerebro no está sano... Y en este sentido soy de la opinión de
         que esta víscera ejerce en el ser humano el mayor poder».
      

      Hipócrates (siglo IV a. C.). Sobre las enfermedades sagradas.
      

      Hoy en día sabemos que el sistema nervioso controla y regula la mayoría de las actividades
         del organismo. La información de nuestro entorno es captada por diferentes tipos de
         receptores sensoriales distribuidos ordenadamente por nuestro cuerpo, que recogen
         y envían la información para que sea procesada e integrada por nuestro sistema nervioso
         central. De igual modo, constantemente se están poniendo en marcha los cuidadosos
         planes motores que se desarrollan en nuestro cerebro y que finalmente llevan a la
         coordinación de diversos grupos musculares para permitir un determinado movimiento.
      

      El cerebro recibe, integra, procesa la información y envía diferentes señales para
         regular múltiples funciones en el organismo, desde la puesta en marcha de la propia
         conducta hasta la regulación de distintos mecanismos homeostáticos y de los sistemas
         endocrino e inmunológico. El sistema nervioso no solo establece un puente de unión
         entre la información proveniente del medio y la respuesta que el organismo da para
         adecuarse a las demandas cambiantes del entorno, sino que nos convierte en lo que
         somos, subyace a nuestras emociones, a la resolución de problemas, a la inteligencia,
         al pensamiento, a capacidades tan humanas como la motivación y el placer, el lenguaje,
         la atención, o los mecanismos de aprendizaje y memoria.
      

      En primer lugar, vamos a hacer una recorrido general por las células que conforman
         el sistema nervioso para, finalmente, esbozar unas pinceladas de su organización anatomofuncional.
      

      1. Las neuronas

      «[Las neuronas son] células de formas delicadas y elegantes, las misteriosas mariposas
         del alma, cuyo batir de alas quién sabe si esclarecerá algún día el secreto de la
         vida mental».
      

      Santiago Ramón y Cajal

      Las neuronas son células especializadas que reciben, procesan y transmiten la información
         con gran especificidad y exactitud, permitiendo la comunicación entre diferentes circuitos
         y sistemas. Para ello, estas células nerviosas deben tener propiedades químicas y
         eléctricas determinadas que puedan posibilitar los procesos de transmisión de la información.
         A lo largo de este apartado veremos que se conjugan dos tipos de señales: a) los mecanismos
         eléctricos de comunicación y señalización que sirven para transmitir la información
         de una parte a otra dentro de la misma neurona (potenciales locales y potencial de
         acción), y b) los mecanismos químicos que son utilizados para transmitir la información
         entre células diferentes (liberación de la sustancia trasmisora o neurotransmisor).
      

      En las neuronas, los mecanismos de señalización son eléctricos y químicos: las señales
         eléctricas se utilizan para transmitir la información de una parte a otra de la neurona,
         mientras que las señales químicas se utilizan para trasmitir la información de una
         neurona a otra.
      

      En relación con su estructura interna, se ha podido comprobar que las neuronas comparten
         los mismos elementos y la misma información genética que el resto de las células del
         organismo, además de llevar a cabo las funciones básicas celulares, al igual que sucede
         en las células hepáticas o las musculares, por ejemplo.
      

      
         ¿Es cierto que el encéfalo gasta más energía que cualquier otra parte de nuestro cuerpo?

         Las células nerviosas tienen requerimientos energéticos muy elevados. El encéfalo
            utiliza el 20 % del total del oxígeno corporal y una fracción comparable de glucosa.
            Además, las reservas energéticas en el encéfalo son limitadas y resulta de cardinal
            importancia asegurar su aporte de una manera continua. Por ese motivo, se dispone
            de estrategias diferenciales para las células nerviosas que no se utilizan en otro
            tipo de células. Por ejemplo, en este sentido las células del sistema nervioso son
            las únicas células que pueden utilizar la glucosa en situación de ayuno. Durante el
            ayuno, el descenso de glucosa es detectado por las células del páncreas y del encéfalo,
            se deja de liberar insulina y se empieza a secretar glucagón (dos hormonas del páncreas
            endocrino). El glucagón estimula la formación de glucosa a partir del glucógeno que
            tenemos almacenado. Asimismo, el glucagón también facilita que las reservas de grasa
            se descompongan en ácidos grasos y glicerol para ser utilizadas por las células de
            nuestro cuerpo. Las únicas células que no utilizan los productos derivados de las
            reservas de grasa son las cerebrales, ya que necesitan glucosa. ¿Cómo es posible que
            las células de fuera del sistema nervioso sean tan «benévolas» que cedan la poca glucosa
            que hay en el organismo para que sea utilizada exclusivamente por las células nerviosas?
            El caso es que no tienen más remedio: las células de fuera del sistema nervioso necesitan
            la insulina para transportar la glucosa dentro de la célula, y en situaciones de ayuno
            el páncreas endocrino libera glucagón para aumentar los niveles de glucosa en sangre,
            y los niveles de insulina son mínimos. Por este motivo, las células del sistema nervioso
            son las únicas que pueden utilizar la glucosa en situación de ayuno, dado que no necesitan
            la insulina para transportar la glucosa al interior de la célula.
         

      

      Se calcula que existen en torno a ochenta y seis mil millones de neuronas en el encéfalo
         humano. Hay neuronas de diferentes formas y tamaños, pero todas comparten unas características
         estructurales comunes. En la mayoría de las neuronas podemos distinguir tres partes
         (ved la figura 1):
      

       

      
1) el soma,
      

      
2) el axón y
      

      
3) las dendritas.
      

      
         
            Figura 1. Representación de una neurona con un axón mielinizado
            

[image: ]En la imagen se representan las diferentes partes de una neurona. El soma, o pericarion,
               contiene la maquinaria para la transcripción, la traducción y el procesamiento posterior
               de las proteínas. El cuerpo de las neuronas contiene, además, diferentes orgánulos,
               como el aparato de Golgi, las mitocondrias, el retículo endoplasmático (liso y rugoso),
               endosomas, estructuras del citoesqueleto, lisosomas, perixomas, etc. Se trata del
               centro metabólico en el que se fabrican las moléculas y se realizan las actividades
               fundamentales para mantener la vida y las funciones de la célula nerviosa. De manera
               añadida, el soma contiene el núcleo de la célula y en este se encuentra el nucléolo,
               que es donde se fabrican las proteínas ribonucleares que conformarán los ribosomas.
               En la figura se muestra cómo en su parte más distal el axón se divide y ramifica;
               en el extremo de las ramificaciones, se encuentran pequeños engrosamientos denominados
               botones terminales. Asimismo, se muestran las ramificaciones dendríticas que emergen
               del cuerpo celular. Fuente: Mariana Ruiz Villarreal (autora de la imagen).
            

         

      

      El soma, o cuerpo celular, es el centro metabólico en el que se fabrican las macromoléculas
         y se realizan las actividades fundamentales para mantener la vida y las funciones
         de la célula nerviosa. El cuerpo de las neuronas suele ser de mayor tamaño en comparación
         con otras células del sistema nervioso y es rico en orgánulos (ved la tabla 1).
      

      

      
         
Tabla 1. Partes de una neurona prototípica
         

         
            
               	
                  Parte

               
               	
                  Principales orgánulos y componentes

               
               	
                  Aspectos funcionales

               
            

            
               	
                  Soma

               
               	
                  Núcleo, sistema endomembranoso (retículo endoplasmático, aparato de Golgi, lisososomas,
                     endosomas), cuerpos de Nissl, filamentos del citoesqueleto, mitocondrias.
                  

               
               	
                  Centro metabólico en el que se fabrican las macromoléculas y se integran las señales
                     eléctricas.
                  

               
            

            
               	
                  Axón

               
               	
                  Filamentos del citoesqueleto, mitocondrias, vesículas de transporte.

               
               	
                  Conducción de la información.

               
            

            
               	
                  Terminal axónico

               
               	
                  Mitocondrias y vesículas sinápticas.

               
               	
                  Transmisión de la información a otras neuronas.

               
            

            
               	
                  Dendritas

               
               	
                  Filamentos del citoesqueleto, mitocondrias, cuerpos de Nissl en la región proximal
                     y parte del aparato del Golgi.
                  

               
               	
                  Recepción de la información de otras neuronas.

               
            

         

      

      
         
            El cuerpo celular es el lugar en donde se sintetizan la mayoría de las enzimas de
               la neurona, las proteínas estructurales, los componentes de la membrana y los orgánulos,
               así como algunos de los mensajeros químicos que utiliza la neurona para comunicarse.
            

         

      

      El axón es una única prolongación larga que sale del soma. El diámetro de los axones
         varía entre 0,2 y 25 μm. Su principal función es la de conducir información codificada
         de forma eléctrica (potenciales de acción), lo que permite que la información pueda
         viajar desde el soma hasta el final del axón. En su parte más distal se divide y ramifica,
         y en el extremo de las ramificaciones se encuentran pequeños engrosamientos denominados
         botones terminales (ved la tabla 1). Estos botones tienen la función de secretar determinadas sustancias, denominadas
         neurotransmisores. El número de conexiones que establece un axón de una neurona refleja
         el grado de divergencia de la información.
      

      El término dendrita proviene de la palabra dendron, que en griego significa ‘árbol’; de hecho, las dendritas de las neuronas se dividen
         como las ramas de un árbol. Las dendritas son ramificaciones que salen del cuerpo
         celular o soma y cuya principal función es la de recibir información de otras neuronas
         (ved la tabla 1); contienen las espinas dendríticas, que son unas pequeñas protuberancias que aumentan
         el tamaño de la superficie receptora de la neurona (ved la figura 2). El número de conexiones que recibe una neurona concreta depende de la complejidad
         de su arborización dendrítica y refleja el grado de convergencia de la información.
      

      
         
            Figura 2. Espinas de una dendrita en una neurona estriatal
            

[image: ]En la imagen se muestran las principales partes de una espina dendrítica (cabeza y
               cuello). Las regiones postsinápticas de las dendritas se emplazan a lo largo de los
               procesos principales, aunque con mayor frecuencia se dan en las espinas dendríticas.
               Tanto su estructura como su número resultan altamente dinámicos y van modificándose
               en función de la actividad neural. Se cree que las dinámicas acaecidas en las espinas
               dendríticas podrían reflejar modificaciones en la función sináptica que podrían subyacer
               como sustrato a procesos cognitivos como el aprendizaje y la memoria.
            

         

      

      Las dendritas son ricas en microtúbulos y microfilamentos. Una parte del ARN mensajero
         neuronal es transportado a las dendritas para poner en marcha procesos de síntesis
         y procesamiento proteico en respuesta a la actividad sináptica (ved la tabla 1).
      

      

      
         
            Podemos distinguir a las neuronas por su especialización en la comunicación celular.
               Dicha especialización funcional resulta aparente en la morfología de la neurona. Una
               neurona prototípica presenta tres regiones morfológicamente definidas: el soma, las
               dendritas y el axón con los terminales presinápticos. El soma o pericarion constituye
               el centro metabólico de la neurona y contiene la maquinaria necesaria para la síntesis
               de proteínas. Las dendritas contienen especializaciones postsinápticas (principalmente
               en las espinas), con lo que constituyen la principal región de la neurona para la
               recepción de las señales. El axón contiene los terminales presinápticos y la maquinaria
               para la liberación de las sustancias transmisoras, con lo que desempeña un papel cardinal
               para transmitir las señales a otras neuronas.
            

         

      

      1.1. Orgánulos

      Las neuronas y las células de la glía se desarrollan de células neuroepiteliales del
         sistema nervioso embrionario y comparten los orgánulos que podemos encontrarnos en
         otras células de nuestro cuerpo. No obstante, dichos orgánulos a menudo son más prominentes
         en regiones concretas de estas células. En este sentido, por ejemplo, los orgánulos
         relacionados con la síntesis de proteínas, como el retículo endoplásmico rugoso, no
         aparecen en las dendritas y el axón (ved la figura 3), mientras que las mitocondrias tienden a concentrarse en el botón terminal de las
         neuronas.
      

      
         
            Figura 3. Representación de los principales componentes del sistema endomembranoso
            

[image: ]Fuente: Mariana Ruiz Villarreal (autora de la imagen).

         

      

      1.2. Citoesqueleto

      Como otras células, las neuronas también cuentan con un citoesqueleto que les da consistencia
         y les proporciona un mecanismo de transporte de moléculas en su interior. Este es
         el responsable de la distribución asimétrica de los orgánulos y de la conformación
         de una matriz intracelular que determina la forma de la neurona. Asimismo, su organización
         distintiva (si la comparamos con otras células de nuestro cuerpo) resulta de cardinal
         importancia para la función y la estabilidad de los procesos neuronales y de las uniones
         sinápticas.
      

      En las células nerviosas, el citoesqueleto está conformado por tres tipos de filamentos:

       

      
1) los mirotúbulos (25 nm de diámetro),
      

      
2) los neurofilamentos (10 nm de diámetro) y
      

      
3) los microfilamentos (3-7 nm de diámetro).
      

      
         
            El citoesqueleto es el andamiaje celular que da forma a las neuronas y células gliales.
               Facilita el transporte de materiales celulares y regula la migración y maduración
               celular durante el desarrollo.
            

         

      

      1.3. Mielinización

      Las vainas de mielina son membranas plasmáticas que rodean el axón de manera concéntrica
         (ved la figura 4).
      

      
         
            Figura 4. Axón mielinizado. Imagen de microscopia electrónica que muestra un axón mielinizado
            

[image: ]Fuente: Imagen proporcionada por el Servicio de Microscopia Electrónica del Trinity
               College. Creative Commons Attribution-Share Alike 4.0 International license.
            

         

      

      Dichas membranas se originan y forman parte de dos tipos de células gliales que se
         describirán en el siguiente apartado (los oligodendrocitos en el sistema nervioso
         central –SNC– y las células de Schwann en el sistema nervioso periférico –SNP–). Un
         oligodendrocito es capaz de producir vainas de mielina en diferentes segmentos de
         diversos axones (ved la figura 5), mientras que una célula de Schwann produce una única vaina de mielina para un segmento
         de un axón (ved la figura 6).
      

      
         
            Figura 5. Oligodendrocito
            

[image: ]Tal como se puede observar en la figura, un único oligodendrocito (al contrario de
               lo que sucede con las células de Schwann en el SNP) puede mielinizar varios segmentos
               de un mismo axón y segmentos de axones diferentes. En el SNC la formación de las vainas
               de mielina se produce de manera progresiva, por lo que resulta ser muy similar al
               proceso de mielinización de los nervios periféricos, con la salvedad de que los axones
               del SNC se encuentran rodeados por un menor número de capas que los axones del mismo
               diámetro del SNP. Fuente: Andrew C (autor de la imagen).
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