es una técnica de ionizacidon que posibilita el analisis
por espectrometria de masas de biomoléculas de gran
tamafio, abriendo asi las puertas del mundo bioldgico
a este potente y resolutivo sistema de analisis. La
técnica de espectrometria de masas MALDI-TOF
(Matrix-Assisted Laser Desorption lonization-Time of
Flight) ha permitido en los ultimos afios el desarrollo de
la proteémica a gran escala. Se estd asentando como
un procedimiento estdndar para la identificacion de
proteinas, con aplicaciones concretas en laidentificacion
de biomarcadoresy el posible uso diagnéstico. También ha
facilitado elimpulso de la metabolémicayla metabonémica
(metabolémica restringida a los liquidos biolégicos:
plasma, liquido cefalorraquideo, etc.).

Productos «microfluidicos». Basados en
procedimientos de miniaturizacion desarrollados a
partir de los afos setenta (Terry y cols 1979, IEEE Trans
Electron Devices 26: 1880-6), en los ultimos afios se han
construido auténticos laboratorios de investigacion sobre
microcircuitos (los denominados lab-on-a-chip) que estan
incorporando las ventajas de la miniaturizacién (mayor
rapidez, menor tamafo de muestras, posibilidad de

multiples ensayos paralelos, minimo gasto de reactivos)
a la investigacion biolégica (McClain y cols. 2003,
Anal Chem 75: 646-55), con un enorme potencial para
transformar la biomedicina, posibilitando la implantacién
de nuevos procedimientos de deteccién médicos y
disminuyendo sensiblemente los costes del desarrollo
de farmacos.

Latrampa éptica. Consiste enun método desarrollado
en 1986 (Ashkin y cols 1986, Opt Lett 11: 288-90) que
emplealaluzlaserparagenerar unatrampa optica (optical
tweezer) que posibilita manipular proteina individuales in
vitroy, por tanto, estudiar el comportamiento individual de
estas moléculas. Se trata de un excelente complemento a
otros procedimientos de deteccién y analisis de moléculas
individuales [previamente tratados en Encuentros en la
Biologia 78: 3-4, 2002; 81: 3-4, 2002].

A principios del siglo XXI, los «siete magnificos»
cabalgan de nuevo abriendo nuevas sendas por las que
se interna una cambiante Biologia en continua evolucion.
A la vuelta de la esquina de cualquiera de esas nuevas
sendas, nos aguardan nuevas sorpresas en el futuro
inmediato.

LA IMPORTANCIA DEL METODO CIENTIFICO

Adrian Ruiz-Villalba
Investigador contratado, Departamento de Biologia Celular, Genética y Fisiologia, Universidad de Malaga

Por «método» se entiende «orden», «proceso con el
que se busca un finy». Por tanto, es clave a la hora de
abordar un tema de investigacion cientifica.

Pero para ser conscientes de lo realmente importante
que es la eleccion de un buen método cientifico, al igual
que su precision, su definicion y, en funcién de eso, la
interpretacion que nosotros daremos del resultado, sélo
hemos de analizar la evoluciéon del método cientifico
desde un punto de vista histérico. De forma paralela, han
ido evolucionando el desarrollo tecnoldgico, el grado de
profundidad del conocimiento y la evolucion del método
cientifico. Esto se pone de manifiesto especialmente en
la neurociencia.

Podemos empezar por la época pre-aristotélica de la
ciencia. Sobre el siglo V a. C., Empédocles y Democrito,
con sus teorias de las particulas vitales, diferenciaban ya
el cerebro del resto del cuerpo; las particulas cerebrales
eran esféricas, rapidas, claras y muy numerosas, propias
del raciocinio; otras, menos abundantes, dirigian las
emociones en el corazon; y unas mas gruesas eran
responsables de la lujuria. Posteriormente, Platén habla
de la parte racional y responsable del comportamiento
de la psique, la cabeza, y situa a la médula espinal como
la union geométrica entre cuerpo y alma.

Estas teorias son las predominantes antes de la
llegada deAristoteles, grande entre los mas grandes. Este
autor, con influencia de Anaximenes (s. Vl a. C.), adapta

el concepto de psique al de vital pneuma (0 principio
vital), responsable de la vida como tal, y se le comienza
a dar especial interés a la forma de los 6rganos, como
responsable de la funciéon que desempena.

Los estudios realizados porAristoteles no se renuevan
hasta la llegada de Descartes, quedando restos de sus
conceptos y términos hoy dia.

Cabe destacar de la época post-aristotélica de los
siglos Il y Ill d. C. a Galeno y sus estudiantes. A este
autor, influido por Erisistrato (304-255 a. C.), podemos
atribuirle la recuperacion de un término que llegara a
nuestros dias desde la época pre-aristotélica. Segun este
autor, la vital pneuma se transforma en psychic pneuma
en el cerebro, permitiéndole ejecutar su funcién como
centro de percepciones, transfiriendo ese flujo mediante
nervios. Galeno, uno de los grandes histéricos en este
campo, habla de forma precisa y brillante de un «flujo
de potencia», caracteristico de la psychic pneuma, que
seraresponsable de estimular a los nervios para realizar
su funcién, generando sensaciones o acciones motoras,
segun fuese su causa final. Este autor del siglo Il merece
ser recordado por ser el primero que habla de «nervios
sensibles» y «acciones motoras», ademas de mencionar
transportes de «algo» desde el sistema nervioso hasta
la periferia.

Entramos en los siglos XVI-XVII, donde destacamos
a Descartes, con su teoria corpuscular. Segun esta



teoria, las particulas de la sangre se transformaban en
corpusculos en el cerebro, a los que llamé «espiritus
animales», que recorren el cuerpo a través de «tubos
nerviosos» (adheridos a las fibras que los constituyen),
hasta llegar a su 6rgano destino, al cual estimula.
Descartes destacaba que esta sefial se transmite a
sitios especificos (especificidad de la sefial), mediante
un sistema de valvulas, poros y conductos.

Hasta ese momento se habian conseguido establecer
algunas nociones principales sobre el funcionamiento
y la comunicacion del sistema nervioso con el resto
del cuerpo (en especial, los musculos), recurriendo
exclusivamente amétodos macroscopicos. Enfunciénde
sus observaciones, dudas, intuicion y buenas revisiones
bibliograficas, los autores de esta época consiguen
grandes progresos tedricos a partir de escasos recursos
técnicos. Autores posteriores, como Borelli o Croone
desarrollan aproximaciones experimentales sobre la
teoria corpuscular, dandole mayor rigor cientifico. Pero
no es hasta la llegada de Fontana (1730-1805) cuando
aparece el verdaderorigor cientifico. Gracias al desarrollo
del microscopio de Leeuwenhoek, Fontana puede sacar
mas partido de las disecciones: es capaz de describir el
nervio como un cilindro de cilindros, llenos de granos
que permiten una rapida transmisién de la senal hacia
su destino especifico.

El siglo XVIII va a sufrir un avance experimental
importante, que permite marcar un antes y un después
en la era de la neurociencia; un nombre: Luigi Galvani.
Situémonos: a principios de siglo, el peso de la teoria
corpuscular de Descartes esta presente en todo el
desarrollo cientifico; por ejemplo, Boerhaave publica la
primera figura de unidon neuromuscular de la historia,
asentando la idea de continuidad de flujo en el sistema
nervioso.

En un trabajo publicado en 1738, Swammerdam
demostrd que no existe flujo de liquido real entre los nervios
y los musculos, con unos experimentos curiosisimos
sobre contraccion muscular por punzamiento nervioso y
de tendones, y de transmisién de agua del nervio hacia
el musculo a través de los vasos.

Durante el siglo XVIl se habia progresado muchoenel
estudio de la electricidad y en el siglo XVIIl ya existian en
los laboratorios aparatos capaces de generar electricidad
estatica. Asi, cuando un colaborador de Galvanitocd, por
azar, un nervio del musculo de la rana de un experimento
cercano alde Galvani, éste viocomo el musculodelarana
se contrajo. Su curiosidad le llevé a estudiar el fendmeno
mediante el uso de una metodologia brillante: Galvani
prueba la conductividad animal de la corriente eléctrica.
Pero no sera hasta los experimentos de von Humbolt
(1769-1859) cuando se asiente la idea de la existencia
de un flujo real de corriente eléctrica como transmisién
nerviosa. Gracias a los experimentos de Galvaniy a las
revisiones bibliograficas al respecto de von Humbolt, se
comienza a abordar el estudio sobre el sistema nervioso

de forma mas precisa y acorde con los instrumentos de
la época. Por ello, Galvani es considerado padre de la
fisiologia del sistema nervioso.

Entramos en el siglo XIX con nuevos y revolucionarios
conceptos a investigar en la naciente fisiologia del
sistema nervioso. Se produce un avance instrumental
considerable en la electricidad, con autores como
Schweigger (galvanémetro, 1820) o Nobili (anula el
efecto magnético de la Tierra, 1825). Este tipo de
avances son inmediatamente aplicados al estudio de la
electrofisiologia: Matteucci descubre la transmisién de la
corriente entre cortes de tejidos; du Bois-Reymond, con su
hipétesis molecular, descubre una relacion directa entre
los tiempos de llegada y mantenimiento del estimulo y
sus efectos sobre las células musculares; Muller, y sus
estudios sobre la velocidad infinita de la transmisién de la
senal nerviosa, cambia el enfoque del sistema nervioso
hacia la transmisién de la sefal; y Helmhotz, en 1849,
mide la velocidad de la transmision nerviosa (30,8 m/s),
haciendo mas accesible aunlos estudios sobre el sistema
nervioso.

Conociéndose la velocidad, pero ignorando cémo se
produce, Bernstein (1868), recurre al recién establecido
concepto de difusion molecular de Nerst para la
produccion de potenciales de accion como cambio en la
permeabilidad de la membrana neuronal al ién potasio.
Peronotodo elavance en neurociencia se produce a nivel
de electrofisiologia. Paralelamente, se formalizan estudios
muy serios sobre anatomia del sistema nervioso gracias
a los avances en las técnicas de fijacion de muestras,
corte y tincion tisular.

A partir de mediados del siglo XIX, empezaron a
fusionarse diferentes tipos de estudio, dando muy buenos
resultados:

1852: Kodlliker relaciona las células nerviosas
musculares con el asta dorsal de la médula espinal.

1862: Kihne habla de las terminaciones nerviosas y
su implicacion en la transmisién de la sefal.

1863: Krause habla del acumulo de corriente en las
terminaciones nerviosas, transmitida por sustancias que
contraen el musculo.

Todo este tipo de hipdtesis no se podian demostrar
debido a la baja capacidad de resolucién de los métodos
y técnicas histologicas de la época. Sin embargo, el
interés por el circuito de transmisién de la sefial nerviosa
lleva a autores como Deiters o Auerbach a rescatar de la
bibliografia temas infravalorados como la continuidad o
no del sistema nervioso. Ello se debid a problemas con
los métodos de tincion: las tinciones mas modernas de
la época requerian de sales de plata, dando resultados
contradictorios. La técnica mas problematica y util al
mismo tiempo fue laideada por Camillo Golgien 1886. La
técnica consiste en el uso de bicromato potésico y nitrato
de plata parateiir neuronas. Esta técnica permitia verlas
células nerviosas al completo, pero al azar, de tal forma
que diferentes autores veian resultados contradictorios.



Resurge la controversia sobre la continuidad segun la
teoria corpuscular de Descartes y Borelli.

No es hasta Ramén y Cajal (1852-1934) cuando se
dilucida la verdad acerca de la continuidad del sistema
nervioso. Con estudios muy serios sobre ladegeneracion
neuronal y con experimentos que buscaban contradecir
a otros autores de la época, Santiago Ramoén y Cajal
demuestra la independencia de la célula nerviosa con su
«teoria neuronal». El gran mérito de Ramoén y Cajal fue
abordar el problemadesde un puntode vistainequivocode
una forma precisa y el luchar por su hipétesis realizando
experimentos que refutaban las hipotesis alternativas
que iban surgiendo. Ademas de en este tipo de estudios,
las ideas de Ramon y Cajal hicieron progresos en otros
ambitos de los estudios en neurociencia, como en el
estudio del comportamiento.

Con los trabajos sobre la conexién neuronal de
autores como Jackson, Wernicke, Sherrington (introduce
el concepto de la sinapsis) y Ramén y Cajal, y las ideas
globales de regionalizacion del cerebro, se llega adilucidar
cémo las interconexiones por vias especificas son las
responsables de unas funciones también especificas.
Cabe destacar aqui a dos autores: Wernicke y Brodman.
Wernicke, mediante autopsias poco definitorias y una
fuerte base bibliogréfica, fue capaz de esquematizar
diferentes regiones de asociacion del cerebro, mediante
un simple método hipotético-deductivo. Brodmann,
basandose en estudios de Wernicke, desarrolla un mapa
citoarquitecténico basado en la estructuracién de las
células y la disposicion de éstas en el cerebro, por el
que lo regionaliza en 52 areas distintas. Este mapa se
usa actualmente.

En estudios del comportamiento, los métodos
macroscopicos han sido los mas usados:

- Lashley, con estudios sobre aprendizaje, regionaliza
el cerebro de rata.

-Adrian, Marshally Bard, enlos afios 30, analizan como
los diferentes estimulos tactiles enlos gatos generan una
actividad eléctrica en diferentes partes del cerebro.

- Penfield y Ojemann, en los afios 50, hacen estudios
in vivo sobre humanos, con el uso de electrodos y cirugia
cerebral.

En los ultimos 50 afios, se han producido avances
extraordinarios, fomentados por el espectacular avance
tecnoldgico y por la capacidad de aplicar estos avances
a otras disciplinas cientificas. Los soportes informaticos
han sido la clave de este progreso sin precedentes.

Podemos destacarlaimportancia del método cientifico
en la investigacion y como el progreso de la tecnologia,
y su aplicacion, afecta directamente al progreso en
investigacion cientifica. Pero esla mente delinvestigador,
en ultimotérmino, laque lleva a éste ala eleccion de unos
u otros y al desarrollo de otros nuevos, que permitan que
la ciencia vaya progresando. Otro factor importantisimo,
y actualmente subestimado, es la necesidad de combinar
métodos cientificos de diferentes disciplinas, para
generar interpretaciones mas contenciosas y utiles de
los resultados obtenidos. La interdisciplinariedad ha sido
la herramienta clave en los pasos mas importantes del
avance cientificoalolargo de toda la historia de la ciencia.
Miremos al pasado y aprendamos de él. Para saber mas,
véase la revision The early history of the synapse: From
Plato to Sherrington, de Max R. Bennetten Brain Research
Bulletin, vol. 50, n.° 2, pp. 95-118 (1999).

LUCHA Y ALTRUISMO EN LA NATURALEZA: LA CONTROVERSIA
HuxLEY-KROPOTKIN

Geovani Lopez-Ortiz
Estudiante de la licenciatura de Biologia Experimental, Universidad Autonoma Metropolitana-Iztapalapa,
Meéxico D.F., Meéxico

En un principio, los procesos en los cuales las
especies basaban sus interacciones intraespecificas e
interespecificas se habian relacionado principalmente con
dos conceptos importantes: «lucha por la existencia» y
«altruismo». Ambos términos fueron trascendentales en
la concepcion darwinista de la evolucién. Sin embargo,
el primero de ellos fue para muchos el que aportaba mas
elementos para explicar la evolucién de las especies.

Este escrito tiene como finalidad centrarse en los
origenes de dichos conceptos y enladisyuntivagenerada
en el contexto histérico de su formacion, donde los
nombres Huxley y Kropotkin sobresalen por ser los
representantes de 2 visiones antagonicas al respecto.
Mayr plantea que es practicamente imposible el analisis

de cualquier problema cientifico si no atendemos al
estudio de su historia, también sefala lo relevante que
es remitirse al origen de ciertas concepciones cientificas
para comprender las causas y el influjo que tienen o han
tenido en la historia de la ciencia.

El origen y la inclusion del término «lucha por la
existencia» surge a partir de los escritos del socidlogo y
economista inglés Thomas Malthus quien, hacia 1798,
publicara de manera andonima su «Ensayo sobre el
principio de la poblacion». En dicho ensayo menciona
que la intensidad del instinto reproductivo es lo que
determina un exceso en cuanto al crecimiento de todos
los seres vivientes en comparaciéon a la cantidad de
alimento disponible. Esto resulta obvio debido a que



