Las enfermedades neuroldgicas

Justo Garcia de Yébenes

El estudio del cerebro ofrece la posibilidad de que las enfermedades del sistema nervioso,
que parecian inaccesibles a la comprension cientifica, empiecen a ser entendidas en sus bases moleculares y celulares.
El impacto de la obra de Cajal en su conocimiento y tratamiento fue muy importante y, hoy dia,
su investigacion abre esperanzas a tratamientos mds eficaces en un futuro ya no tan lejano.

as enfermedades neuroldgicas

constituyen un gran grupo de

padecimientos que producen

muerte, invalidez, sufrimien-

to individual, familiar y social
y grandes gastos econdmicos. Algunas de
ellas, como las neurodegenerativas (Alzhei-
mer, Parkinson, Huntington y otros) son
procesos crénicos, que destrozan la vida de
pacientes y familiares y, a veces, amenazan
alos descendientes. Las cerebrovasculares,
constituyen la primera causa de muerte en
mujeres. Otras, como la esclerosis mdltiple,
tienen un impacto sanitario y social similar
al sida, aunque no reciben la misma aten-
ciény otras, como las cefaleas, son la primera
causa de pérdida de jornadas laborales. En
conjunto, las enfermedades neuroldgicas
suponen la mayor fuente de gasto social y
sanitario en Occidente y la causa de la pér-
dida de un tercio de afios de vida util de
sus ciudadanos.! Por ello, estas enfermeda-
des tienen una gran importancia sanitaria,
social, cientifica y econémica, que va en au-
mento, tanto en términos absolutos, como
relativos con respecto a otras enfermedades.
Datos del Instituto Nacional de Estadisti-
ca’ muestran una gran disminucién de otras
causas de muerte, un pequefio incremento
del cdncer y un gran aumento de enferme-

Este texto esta basado en la intervencién

del autor en la sesion, que tuvo lugar el dia

22 de marzo de 2006 en el Senado, en
conmemoracion de la concesion del premio Nobel
a Santiago Ramon y Cajal.

dades neurodegenerativas, sobre todo de-
mencias, en los tltimos afios.

La explosién de conocimientos moleculares
de los tiltimos afios ha permitido descubrir la
causa de muchas enfermedades neuroldgicas.
Dos de cada tres genes humanos se expresan
en el cerebro, por lo que éste padece con
frecuencia trastornos hereditarios. Observen
los efectos devastadores de la enfermedad en
algunos miembros de una familia espafiola
en la que hemos localizado el defecto
genético. El sistema nervioso es también sus-

ocurre en Rusia tras la implosién de la
Unién Soviética, acorta la esperanza de vida
igual que una guerra. Y las enfermedades
acaban con las familias. Los hijos sanos de
pacientes con esclerosis multiple o con en-
fermedad de Huntington, enfermedades
de j6venes, sufren mds fracaso escolar y
marginacién social.

Muchos descubrimientos de Cajal han
tenido gran impacto sobre el conocimien-
to y el tratamiento de las enfermedades
neuroldgicas, pero me voy a limitar a co-

«El desarrollo de las neurociencias,
lamentablemente, coincide con la crisis del estado
de bienestar. Los gestores miran al pasado,
la ciencia y quienes buscan rentabilidad al futuro.
La industria farmacéutica mundial considera
el sistema nervioso como su objetivo
numero uno en I+D.»

ceptible a téxicos ambientales y la contami-
nacién preocupa a nuestra sociedad.

El impacto de la obra de Cajal
en las enfermedades
del sistema nervioso

Salud y bienestar social estdn relacionados.
La disminucién del gasto sanitario, como

mentar los de la teorfa de la neurona y la
plasticidad neuronal. La teoria de la neu-
rona afirma que las células nobles del sis-
tema nervioso, unos 100 mil millones de
neuronas, no son los nudos de una red con-
tinua sino elementos individuales aunque
relacionados.’” Este concepto nos ha
permitido atribuir cada enfermedad neuro-
degenerativa a la lesién de un grupo deter-
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Santiago Ramén y Cajal, a cargo de Agustin Albarracin y prélogo de Pedro Lain Entralgo, publicada por Edi-
torial Labor en 1982, es uno de los recopilatorios mas completos de la vida y obra del cientifico. Algunas ilustra-
ciones que acompanan este dossier se han extraido del libro. Junto a estas lineas, cubierta del mismo, prepara-
ciones histoldgicas de Cajal, con anotaciones autografas, y Santiago Ramén y Cajal al microscopio hacia 1920.

minado de neuronas y descubrir trata-
mientos que sustituyan a esas células o a su
funcién. La enfermedad de Parkinson, pro-
ducida por lesién de neuronas producto-
ras de dopamina, se trata con precursores
de la dopamina, como mostrd hace 50 afios
en conejos parkinsonizados, mi admirado
maestro, el Prof. Carlsson, premio Nobel
de Medicina o Fisiologfa del afio 2000
(quien participard en la conmemoracién del
centenario del premio a Cajal con un acto
en el Hospital Ramén y Cajal en diciembre
de este afio). Otras enfermedades mejoran,
aunque no tanto, con tratamiento sustitu-
tivo. Sobre estas bases tedricas se basan los
intentos de terapia celular que tanto deba-
te producen.

Cajal fue investigador pionero de la dege-
neracién y regeneracién neuronal,® un
tema de gran interés y gran importancia
terapéutica. Cajal no conocié la produc-
cién de nuevas neuronas en el cerebro del
mamifero adulto, pero observé que las
neuronas crecfan hacia sus dianas atraidas
por sustancias quimicas, que hoy llamamos

factores neurotréficos y que la densidad de
las conexiones es mayor en 4reas activas que
en otras inactivas. Quizd sobre estas bases
hizo su recomendacién de lo que llamé la
gimnasia cerebral’y sobre estos fundamen-
tos se pueden comprender descubrimien-
tos recientes y posibles terapias futuras.

El conocimiento de las enfermedades
neuroldgicas y su tratamiento han progre-
sado mucho durante los dltimos afios, pero
las condiciones de trabajo y de investiga-
cién en los servicios de neurologfa de los
hospitales espafioles son deficientes. Los
cientificos y los clinicos espafioles han con-
tribuido a este progreso y nuestra produc-
cién cientifica supera a la de cualquier otra
disciplina, segtin muestran los mds recien-
tes estudios bibliométricos, pero no pode-
mos trasladar muchos de los avances a los
pacientes por falta de recursos y por falta
de organizacién. El desarrollo de las neuro-
ciencias, lamentablemente, coincide con la
crisis del estado de bienestar. Los gestores
miran al pasado, la ciencia y quienes bus-
can rentabilidad al futuro. La industria far-

macéutica mundial considera el sistema ner-
vioso como su objetivo niimero uno en

I+D.
Pasar una ITV neuroldgica

Investigar el sistema nervioso y mejorar la
asistencia acumula talento, crea riqueza, li-
bera a la mujer de cargas, permite su inser-
cién laboral y mejora nuestra sociedad. Tras-
ciende el cuidado de quienes acuden a
nuestras consultas. Y para terminar querria
proponerles algunos ejemplos. Este afio,
como otros, 15 0 20 octogenarios, después
de convivir felizmente durante medio si-
glo con su pareja, van a asesinarla y a suici-
darse tras un ataque stibito de celos. ;Cudn-
tos de ellos pertenecen al colectivo
inmenso de dementes no diagnosticados?
Otros cien ancianos morirdn en Madrid,
en la soledad de sus casas, sin que nadie lo
sepa. ;Cudntos dejaron de comunicarse
porque tenfan una enfermedad neuroldégica
que nadie diagnosticé? Deberfamos pasar
a todos nuestros seniors, incluidos los sa-
nos, una ITV neuroldgica. ;No creen, a la
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La asistencia y la investigacién de
las enfermedades neuroldgicas en Espafia

ecuperar a Cajal no es caer en la

autocomplacencia académica ni

reiterar ad nauseam las celebra-
ciones que le empalagaban sino predicar
sus ideas civicas. El Cajal que se conside-
ra «un viejo profesor de una raza vencida
y humillada» no es un cientifico galdcti-
co.”1° Dice de los homenajes que para
soportarlos se necesita «corazén de acero,
estémago de buitre y piel de elefante».
Desea estimular y sacudir la modorra del
pais, condena la endogamia y la rutina,
quiere dignificar el trabajo en las univer-
sidades y en los centros de investigacion,
aumentar el nivel cientifico, fomentar la
meritocracia, formar investigadores en el
extranjero y recuperarlos. Ama el trabajo
y la verdad, desdefia la apariencia y re-
chaza un ministerio.

La sanidad espafola ofrece un buen ser-
vicio bésico a los ciudadanos, pero carga
sobre profesionales y familias un peso in-
soportable a medio plazo. Estamos per-
diendo competitividad al menos en
neurociencias. Queda mucho por apren-
der, pero con lo que ahora sabemos po-
drfamos atender mejor a los pacientes.
Podriamos parar la terrible transmisién
de la enfermedad en procesos como el
Huntington y otras enfermedades here-
ditarias, pero no existe un solo hospital
publico con un programa de diagnds-
tico preimplantacién. Podrfamos recu-
perar para una vida normal a muchos
epilépticos firmaco-resistentes, pero ne-
cesitamos mds unidades multidisci-
plinarias de epilepsia. Podemos evitar que
muchos pacientes con infartos cerebra-

les se queden paraliticos, pero todavia hay
hospitales, incluso universitarios, sin uni-
dad de ictus ni neurdlogo de guardia.

Por esto, la Sociedad Espafiola de Neurolo-
gfa y mds de 40 asociaciones de pacientes
firmaron en el afio 2000 una propuesta, la
Declaracién de Madrid, que fue presentada
alos medios y a los partidos politicos y des-
pués desarrollada por la Sociedad Espafio-
la de Neurologfa, bajo la presidencia de
quien escribe, con el titulo de «Plan Estra-
tégico Nacional para el Tratamiento Inte-
gral de las Enfermedades Neuroldgicas»'!
El Plan cubre la asistencia, la docencia y la
investigacion, elabora propuestas para que
ningun espafiol fallezca o quede invdlido
por falta de asistencia especializada en si-
tuaciones de urgencia o por falta de unida-
des superespecializadas. Pretende univer-
salizar, democratizar, optimizar y humanizar
la asistencia neurolégica coordinando sus
distintos elementos. Incluye propuestas en
el 4rea sociosanitaria y social, con las que
nos les voy a fatigar.

Para conseguir nuestros objetivos, absolu-
tamente necesarios para nuestra patria, te-
nemos problemas muy importantes que
resolver. El presupuestario es, probable-
mente, el mds fécil. La magnitud del défi-
cit no permite maquillajes. Los ciudadanos
de todo el mundo, incluso los mds partida-
rios de la economia neoliberal, como los de
Estados Unidos, aceptan subidas de im-
puestos para financiar la sanidad, como lo
demuestra una encuesta reciente, en la que
el 58 % de los estadounidenses aprueba
esta medida.

Espafia tiene una estructura territorial que
permite una buena asistencia bdsica, pero
dificulta la de excelencia. Algunas comu-
nidades no pueden desarrollar unidades
multidisciplinarias de epilepsia o de
Parkinson, laboratorios de neurogenética o
de neuropatologfa, etc. Las transferencias
sanitarias, realizadas, en mi opinién y con
todo respeto, de forma precipitada agrava-
ron las deficiencias. Muchos pacientes no
encuentran lo que necesitan en sus comu-
nidades y se les niega el derecho a acudir a
centros nacionales u otras comunidades. El
problema territorial puede agravarse mds
con la creacién de facultades de Medicina
en hospitales sin tradicién académica ni
personal clinico universitario y con la ten-
dencia, comun a todos los espafoles, al
provincianismo y la endogamia profesional.

Los problemas mds dificiles de superar, des-
de mi punto de vista, son la deficiente ges-
tién y la pérdida de ilusién de los profesio-
nales. Los hospitales carecen de autonomia,
lo que les impide desarrollar su potencial, y
de coordinacién y de inversién tecnoldgi-
ca, lo que encarece los procesos; hay divor-
cio entre profesionales, que son la esencia
de los hospitales, y administradores, nom-
brados desde el poder, con cardcter efime-
ro, muchas veces aves de paso nell mezzo del
camino de la politica a la industria. Mu-
chos compafieros, en todas las comunida-
des auténomas, reciben presiones para re-
ducir mas alld de lo razonable la estancia
media o el tiempo de atencién a los pa-
cientes. Es mds importante la lista de espe-
ra que la calidad. Algunos, neurdlogos bri-
llantes de prestigio internacional, ex

vista de lo dicho sobre la plasticidad
neuronal, que mejorar la educacién de
nuestra juventud y enriquecer cultural-
mente la madurez podrfan aumentar nues-
tro bienestar social e intelectual y dismi-
nuir el riesgo de enfermedades neuroldgicas?
¢:Saben que el riesgo de demencia dismi-
nuye mucho en personas con nivel educa-

tivo alto? ;Saben que los animales que han
crecido en ambientes de gran estimulacién
son mds resistentes a diversas enfermeda-
des neuroldgicas tanto genéticas (enferme-
dad de Huntington) como adquiridas
(epilepsia)? ;Saben que un reciente estu-
dio publicado en Estados Unidos ha de-

mostrado que ver la televisién aumenta el

riesgo de demencia y que por cada hora
diaria frente al televisor el riesgo de esa en-

fermedad aumenta un 30 %?'"?

Al observador curioso —todo cientifico lo
es—sorprende el ndmero de politicos y li-
deres importantes que mueren de infarto
o hemorragia cerebrales o padecen sus se-

Boletin SEBBM 148 | Junio 2006




presidentes de la Sociedad Espafola de
Neurologfa, son apartados de sus respon-
sabilidades por resistir a las presiones. Otros,
obligados a desempenarlas en condiciones
éticas inaceptables, hemos renunciado vo-
luntariamente. Esto es terrible. Sin el am-
paro de profesionales exigentes los pacien-
tes quedan indefensos.

Todo el sistema sanitario sufre falta de
liderazgo. Los gestores olvidan las palabras
de Nietzsche que «para controlar el rebafio
cada pastor necesita un carnero». Los gesto-
res deben desempefiar su papel, conseguir
recursos y optimizar la gestién, pero sin to-
mar decisiones estratégicas para las que no
estdn preparados. En cualquier hospital
universitario americano o europeo las gran-
des decisiones las toman los profesionales.
En Espana, los profesionales sanitarios su-
fren acoso, no controlan sus sistemas de pro-
duccidn, reciben incentivos por objetivos
contrarios de las administraciones puiblicas
y de las empresas privadas, no encuentran
salidas personales ni métodos de promocion.
Se lesiona nuestro honor y nuestro derecho
a la presuncidn de inocencia. Esto es una
locura. Tenemos que recuperar nuestra dig-
nidad en beneficio de todos.

Es un fracaso colectivo de los profesiona-
les, de la Administracién y de la sociedad
que el hospital espafiol mds importante en
la medicina académica del siglo xx se con-
vierta, tras perder a muchos de sus cientfi-
cos mds prestigiosos, en una empresa con
4nimo de lucro. Su fundador, como Cajal,
era un regeneracionista que pretendia ele-
var la medicina espafola y la investigacién

clinica a niveles europeos. Su obra tiene
ahora como principal objetivo producir
beneficios a sus accionistas, incluso aun-
que los centenares de pacientes con
infartos y hemorragias cerebrales que allf
ingresan cada afio no dispongan de un
neurdlogo de guardia, ni los residentes
de Neurologfa que allf se forman hagan,
como es preceptivo, guardias de su espe-
cialidad. Aceptamos cuidados subdp-
timos de los pacientes y formacién defi-
ciente de los profesionales para aumentar
los beneficios en un centro que hasta hace
poco era patrimonio intelectual de la so-
ciedad espafiola.

También es inaceptable que perdamos
a millares de profesionales bien prepa-
rados, y que los que emigran y triunfan
no puedan volver. Este sinsentido re-
cuerda las palabras que se atribuyen a
Suleiman el Magnifico a la llegada a
Turquia de los judios espafioles: «;Quie-
nes son esos gobernantes insensatos que
empobrecen sus reinos y enriquecen los
nuestros?» Nuestra Espana es prédiga
en sangrias de talento. Primero los ju-
dios, luego los moriscos, después los ilus-
trados, luego los republicanos, incluida
la escuela de Cajal, enviada al exilio de-
jando nuestra neurociencia en la mise-
ria. Nuestra generacién volvié a levan-
tarla, con mucho esfuerzo, renunciando
a veces a carreras brillantes en otras na-
ciones. Nuestro sacrificio serd inttil si se
permite que otra oleada de inteligencia
espafola fecunde el mundo, mientras
nosotros seguimos instalados en la mez-

quindad. #

cuelas, que sufren Parkinson o demencias.
sEstdn ustedes predispuestos genéti-
camente o es que su trabajo es de alto ries-
go? Vemos a alguien en televisidn, la cara
inexpresiva, sin parpadear, el discurso mo-
nétono, la voz escasa y chillona, gran rigi-
dez de cuerpo y alma, y decimos: «Ese
hombre tiene o va tener Parkinson». Otras

veces debaten temas importantes, con dis-
cursos insustanciales y jocosidad injustifi-
cada. Decimos: «Ese hombre tiene una de-
mencia». Por el bien de la nacién, quizd
deberfamos pedir a todos nuestros candi-
datos publicos un certificado de normali-
dad neuroldgica. Pero, en todo caso, voy a
darles un consejo médico: gimnasia cere-

bral, como decfa Cajal. Deben cuidarse,
por ustedes y por nosotros. Serfa fAcil: un
poco mds de lectura, un poco mds de ma-
sicay menos crispacién. #

Justo Garcia de Yébenes
HospitaL RAMON Y CAJAL,
MADRID
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