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A mi familia



Originalmente el cerebro humano
es como un dtico vacito

que uno debe llenar

con los muebles que prefiera.

ARTHUR CoNaN DoyLE



EL CEREBRO GENIAL

Del cerebro a menudo se habla en relacién con los pen-
samientos que pasan por él y que nos empujan a amar,
estudiar, interesarnos por el mundo y dar origen a todas
aquellas acciones que hacen la vida bella y fea. Hay abun-
dante discusion y escritura sobre deseos, sentimientos o
debilidades segin una perspectiva que considero Unica,
también porque conduce a zonas extraordinariamente
cercanas a la especulacién filoséfica y artistica. Pero, como
dice mi amiga Eliana Liotta, que me convencié para escri-
bir este libro, no creo que sea menos fascinante intentar
descubrir cémo es posible que las Variaciones Goldberg de
Bach surgieran de una aglomeracién de células encerradas
en una caja de huesos. Y cémo sucede que los productos
de la mente luego vuelven a convertirse en materia, y mo-
difican estructuralmente los contactos entre las neuronas
y las redes que las neuronas forman.

A su vez, el cerebro influye en la salud del cuerpo de
manera continua y circular.
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La visién que separa la bioquimica de las ideas, la 16gica
de las emociones, el individuo de la sociedad, la cabeza del
resto, estd anticuada. No tiene en cuenta ni la expansion
de la neurociencia, que ha podido utilizar la resonancia
magnética funcional y otras técnicas de imagen cerebral
para controlar el funcionamiento de dreas del cerebro, ni
los estudios interdisciplinarios sobre la relacién entre el
sistema nervioso central, el sistema inmunitario y también
la microbiota, la interminable comunidad de microorga-
nismos con la que convivimos.

Estas pdginas pretenden ser un viaje humilde, basado
en un trabajo de investigacién, para llegar al concepto de
que el cerebro es un érgano del cuerpo, el principe de los
drganos, un érgano que piensa pero que sigue siendo par-
te de un todo, conectado a las manos, al vientre, a las pier-
nas. Hablamos de conexién cerebro-cuerpo, una conexién
que es mucho mds importante de lo que solemos imagi-
nar: el cuerpo interviene en los procesos cognitivos.

El cerebro no vuela por si solo: el entorno externo, las
moléculas inflamatorias de nuestra sangre o las bacte-
rias del intestino lo moldean y modifican, y el cerebro res-
ponde, en voz baja o en voz alta. Pero siempre responde.

Su mayor debilidad es la inflamacién crénica, al igual
que lo es para el resto del cuerpo. Su punto fuerte es, en
cambio, la plasticidad, es decir, su capacidad para adaptar-
se a las sefiales que provienen del cuerpo o que llegan del
exterior. Este es un talento tinico y, por esa razdn, el cere-
bro puede evolucionar a lo largo de la vida; puede expan-
dirse, literalmente, y construir nuevas conexiones entre
neuronas. Motivo por el que es capaz de envejecer menos
que otros érganos, si no dejamos de utilizarlo, y es capaz
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de autorrepararse: el conocimiento que acumulamos con
el tiempo compensa el deterioro que podria producirse
paulatinamente con la edad.

El objeto mds complejo del universo conocido

Estudio las sinapsis, es decir, los sitios donde se produce
la transferencia de informacién dentro del cerebro. Re-
presentan el nicleo, el centro de mando. Aqui es don-
de tienen lugar los procesos de plasticidad que son la base
estructural de funciones superiores, como el aprendizaje
y la memoria.

El cerebro es pléstico porque puede cambiarse a si mis-
mo. Tiene la increible capacidad de modificar sus sinapsis
y circuitos, tanto en el 4dmbito estructural como en el fun-
cional, para aprender y recordar, fundamentdndose en la
experiencia, pero también para reparar dafios cerebrales.

Todo esto sucede en el interior del cerebro, que en un
adulto representa apenas el 2% del peso corporal, alrede-
dor de un kilo y medio. Pero el nimero de células que lo
componen es exorbitante, unos 200 mil millones, compa-
rable al de las estrellas de la Via Lictea. Emily Dickin-
son dijo: «El cerebro es mds ancho que el cielo / porque
—pénganlos uno al lado del otro—/ uno contendrd al otro /
con facilidad».

Contradictorio, poético, riguroso, sorprendente, dota-
do de la inagotable capacidad de inventar ideas e imaginar
mundos, el cerebro humano es el objeto mds complejo del
universo conocido.
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Mitad neuronas y mitad glia

Nuestra inteligencia es el objetivo de un viaje biolégico
de cientos de millones de afios de duracién. Dentro de las
capas del cerebro podriamos leer toda la historia del reino
animal, con un sistema nervioso que poco a poco se vuel-
ve mds articulado y multifacético desde los invertebrados
hasta los primates y el Homo sapiens.

Hoy sabemos que aproximadamente la mitad de las cé-
lulas cerebrales estdn representadas por neuronas, 100 mil
millones de neuronas que pueblan nuestro cerebro, co-
nectadas entre si, que transmiten informacién a través de
senales eléctricas, y esto de alguna manera controla nues-
tra capacidad de realizar acciones, de interactuar con el
entorno que nos rodea, para tomar decisiones, para emo-
cionarnos, enamorarnos y aprender. La otra mitad estd
formada por células que pasaron bastante desapercibidas
durante un largo periodo, pero que desde hace algin
tiempo se han convertido en objeto de curiosidad para
nosotros los investigadores: las células gliales, que también
tendrian la tarea de instruir a las neuronas y hacerlas fun-
cionar correctamente.

Las neuronas tienen una capacidad especial: transducir
senales quimicas en senales eléctricas y viceversa. Los estu-
diantes de las escuelas, cuando lo descubren,' se quedan
fascinados por el hecho de que la senal eléctrica puede
pasar de una neurona a otra, aunque sean dos células sepa-

1. Participé en las loables iniciativas promovidas por Zanichelli, «La
ciencia en la escuela», también a cargo de la Fundacién Umberto Ve-
ronesi.
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radas. Lo consigue, explico, porque existe una estructura
especifica llamada «sinapsis», del verbo griego syndpro,
‘unirse’. En esta estructura se asocian una porcién de
la neurona que transmite la informacién y una porcién
de la que recibe la informacién. La sinapsis permite que
las neuronas trabajen juntas.

La neurona por la que circula la senal eléctrica, la neu-
rona transmisora, libera una sefal quimica a la neurona
receptora, que escucha a este mensajero a través de recep-
tores ubicados en la membrana celular, y envia otra sefal
eléctrica, y asi sucesivamente. Las sefiales quimicas son
transmitidas por sustancias llamadas «neurotransmisores,
algunas de las cuales han entrado en el vocabulario co-
mun, como la serotonina, protagonista en la regulacién
del estado de 4nimo, o la dopamina, implicada en el siste-
ma de recompensa.

Cada neurona estd formada por un cuerpo celular y
dos tipos de ramas: las dendritas, que son fibras ramifica-
das, similares a las ramas de un drbol, y los axones, unos
cables largos y delgados.

Por lo general, los impulsos eléctricos viajan en una
sola direccién, gracias a los rdpidos cambios de carga eléc-
trica entre el interior y el exterior de la membrana celular
(potencial de accién): las senales eléctricas son captadas
por las dendritas, transportadas al axén y propagadas has-
ta el punto de contacto entre las células, las sinapsis.

Las sinapsis pueden ser excitadoras o inhibidoras, de-
pendiendo de si facilitan o inhiben el paso de la senal.
Funcionan como seméforos, rojos y verdes, en la inmensa
red de autopistas por las que circulan continuamente im-
pulsos eléctricos como los coches.
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La capacidad de las células nerviosas para interactuar
es increible. De media, cada una se comunica directa-
mente con otras 1000 neuronas, por lo que se puede esti-
mar que existen al menos 100000 billones de contactos
en el cerebro.

Las conexiones son capaces de procesar estimulos muy
complejos en una décima de segundo, aprovechando una
masa de informacién al menos 50 000 veces mayor que la
almacenada en la Biblioteca Britdnica, una de las bibliote-
cas mds grandes del mundo.

El descubrimiento de las neuronas se remonta a dos
siglos atrds, la visién microscépica del cerebro es una ad-
quisicién relativamente reciente. A mediados del siglo
XI1x, los cientificos habian comprendido que los tejidos de
todos los seres vivos estaban formados por pequefas uni-
dades llamadas «células», palabra acunada en el siglo xvir
por el bi6logo inglés Robert Hooke. Sin embargo, parecia
que el cerebro era una excepcién, que estaba formado por
una especie de tejido sin costuras y que, a diferencia del
corazdn, el higado o los pulmones, no podia dividirse en
pequenas partes diferenciadas.

En 1873, Camillo Golgi, entonces joven médico jefe
de la Pia Casa degli Incurabili de Abbiategrasso, un hospi-
cio para enfermos crénicos, dio un importante paso ade-
lante en el estudio del cerebro. Si bien el contexto no era
propicio para las actividades de investigacién, el médico
no desistié. Alli, en un pequefio laboratorio improvisado,
intentd endurecer algunas partes del cerebro con dicroma-
to de potasio y luego sumergirlas en nitrato de plata.

El resultado fue que algunas células quedaron colorea-
das de negro, destacando sobre un fondo amarillo brillan-
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te. De esta manera, se pudo apreciar la forma de las células
cerebrales con contornos precisos y definidos y con todas
sus ramificaciones. Es como si de un bosque considerado
inextricable hubiéramos, finalmente, logrado aislar cada
drbol con todas sus ramas.

Sin embargo, Golgi siguié creyendo que el tejido cere-
bral estaba compuesto de neuronas fusionadas para for-
mar una red compacta. Se equivocd, y el histopatdlogo
espafnol Santiago Ramén y Cajal lo corrigié unos afos
después. Conociendo el experimento de Golgi, lo mejoré
y lo aplic6é a muchos tipos de tejido nervioso, realizando
luego bocetos detallados de lo que habia observado bajo el
microscopio.

En octubre de 1889, en Berlin, el cientifico presentd
sus estudios durante el congreso de la Sociedad Anatémi-
ca Alemana y propuso la doctrina de las neuronas, segin
la cual las células nerviosas no son un todo continuo, sino
que presentan pequenas discontinuidades entre unas y
otras. Un par de afios més tarde, su investigacién fue resu-
mida por Wilhelm Waldeyer-Hartz, quien llamé a las cé-
lulas del sistema nervioso «neuronas». Cada vez que miro
por un microscopio y observo secciones del cerebro, me
sorprende su belleza y su extraordinaria diversidad, in-
comparable a las células de cualquier otro 6rgano. En pri-
mer lugar, tienen varias dimensiones. L.as neuronas mds
pequenas tienen un didmetro de s6lo 4 micras (una micra
corresponde a una milésima de milimetro), mientras que
las mds grandes pueden alcanzar las 100 micras. Y lue-
go las formas. Algunas se parecen a helechos y corales,
como las células de Purkinje, que a menudo lucen muchas
extensiones ramificadas, como una gorgonia. Otras, sin
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embargo, parecen mds bien una marana desordenada de
malas hierbas, y otras son redondeadas, casi como fuegos
artificiales justo en el momento de estallar.

Los ritmos de su activacién eléctrica también varian:
mientras ciertos grupos permanecen mayoritariamente en
silencio, con un estallido ocasional de actividad, varias
neuronas estdn continuamente activas. Es obvio que exis-
ten diferentes funciones: las neuronas sensoriales recopi-
lan informacién de los 6rganos de los sentidos, como los
ojos, la nariz y la piel, mientras que las neuronas motoras
transportan sefiales a los musculos.

Y luego hay otro tipo de neuronas, con funciones par-
ticulares, que fascinan mucho a los neurocientificos. Son
las neuronas espejo, descubiertas entre los afios 1980 y
1990 por Giacomo Rizzolatti y sus colaboradores en la
Universidad de Parma.

Estas neuronas estdn situadas en la corteza motora, el
drea del cerebro que controla los movimientos, y se acti-
van cuando realizamos una accién, como coger una taza.
Pero lo increible es que también se activan cuando obser-
vamos a otra persona realizando la misma accién. Es la
forma que tiene nuestro cerebro de entender lo que estd
haciendo la otra persona. No es sorprendente que las neu-
ronas espejo fueran rdpidamente apodadas las «neuronas
de la empatia».

Y, de hecho, ademds de las acciones de movimiento,
responden a las reacciones emocionales de otro individuo,
como la sonrisa o el gesto de disgusto.

«Es un mecanismo biol6gico que nos hace sociales, que
nos lleva a considerar a los demds como a nosotros mis-
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mos», escribe Rizzolatti® sobre estas neuronas especiales,
sin las cuales probablemente estariamos ciegos ante las in-
tenciones y emociones de los demds.

Sin embargo, empatia no significa hacer el bien. La
empatia, como dice Rizzolatti, es una «experiencia con-
junta». T4 y yo estamos en el mismo estado: ta tienes do-
lor y yo tengo dolor, td eres feliz y yo soy feliz contigo.
Pero también es: «Te miro y asi aprendo». Y, de hecho, el
descubrimiento de que las neuronas espejo estdn implica-
das en el aprendizaje motor ha llevado al desarrollo de un
nuevo enfoque en el campo de la rehabilitacién, denomi-
nado «tratamiento de observacién de la accién»: observar
a alguien realizar una accién facilita la realizacién de la
misma accién y el proceso de la rehabilitacién.

Esos astrocitos en la cabeza de Einstein

Las células gliales, la otra parte de las células nerviosas, tie-
nen una historia que comienza a mediados del siglo x1x,
cuando fueron descubiertas por un grupo de cientificos
entre los que se encontraban Rudolf Virchow, Theodor
Schwann y Robert Remak. Fue Wirchow quien acuné el
término «neuroglia» en su texto Cellular Pathology, del
griego antiguo glia, ‘pegamento’, ‘aglutinador’. Otros es-
tudiosos, al observar las células con mds atencién, se fija-
ron en que parecian carecer de axones, la tipica cola de las
neuronas. Fue Michael von Lenhossek quien introdujo el

2. Ellibro de Giacomo Rizzolatti se titula /n mi specchio (Rizzoli 2016),
también firmado por Antonio Gnoli.
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término «astrocitos» a finales del siglo xix. Unas décadas
mds tarde, Pio Del Rio Hortega identificaria las células
microgliales.

Si bien plantearon diversas hipdtesis sobre las posibles
funciones de los astrocitos, los cientificos del siglo pasa-
do coincidian en que se trata de células pasivas, una es-
pecie de mayoria silenciosa. S6lo en las décadas de 1980
y 1990 varios experimentos pusieron de relieve que las
células gliales, en realidad, participan de manera activa
en la comunicacién con las neuronas, y que envian y reci-
ben senales y contribuyen a numerosos procesos en el ce-
rebro. Podemos imaginar a los astrocitos como ayudantes
y enfermeros de las neuronas.

Los astrocitos, que como su nombre indica tienen for-
ma de estrella, utilizan transportadores especializados, si-
tuados en sus numerosas ramificaciones, para eliminar los
neurotransmisores que ya no son necesarios, y asi evitan
una sobreestimulacién excesiva de la neurona y regulan la
comunicaciéon neuronal.

Es curioso lo que observaron algunos expertos tras
cuantificar el nimero de astrocitos en varios cerebros. Por
ejemplo, en los afios treinta, el neurélogo hiingaro Ladis-
las Meduna observé que las personas que padecian epilep-
sia tenfan un nimero inusualmente alto de astrocitos. Por
el contrario, los que padecian esquizofrenia tenfan muy
pocos.

Cincuenta anos después, Marian Diamond (neuro-
cientifica de la Universidad de California) descubrié que,
aunque el nimero de neuronas y el tamafo del cerebro de
Albert Einstein eran normales, el nimero de astrocitos era
muy alto.
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Entre las células gliales, también se encuentran los oli-
godendrocitos y las células de Schwann que, como pulpos
con largos tentdculos, envuelven los axones en una capa
blanca llamada «mielina».

Para dar una idea de la importancia de esta vaina, que
sirve para acelerar la transmisién de informacién, se ha cal-
culado que las fibras mielinizadas conducen la sefal a una
velocidad aproximada de 100 metros por segundo, mien-
tras que las que no tienen mielina la transportan a una
velocidad de un metro por segundo.

Las células microgliales: centinelas y carrofieras

He dejado para el final las células gliales mds pequenas, las
microgliales, sobre las que se han realizado muchas inves-
tigaciones en los Ultimos afios. Aunque constituyen sélo
entre el 7y el 10% de todas las células cerebrales, son fun-
damentales para mantener el cerebro limpio y saludable.
Las células microgliales, también llamadas colectiva-
mente «microglia», son responsables de la primera y prin-
cipal defensa inmune del sistema nervioso central. Estdn
llenas de ramificaciones que se mueven constantemente y
que analizan las distintas zonas como si fueran centinelas.
Cuando el cerebro sufre un trauma o una lesién, es-
tas células se activan, cambian de forma, retraen sus rami-
ficaciones, comienzan a moverse, a viajar para intentar
resolver el dafio. No sélo eso, sino que también tienen
otras tareas. Eliminan los subproductos que se derivan de
la produccién de energfa, los infames radicales libres, eli-
minan neuronas que No se comunican correctamente
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entre si y sinapsis que no funcionan correctamente, y ayu-
dan a eliminar proteinas anormales. Las microglias reali-
zan una labor que en todas las demds partes del cuerpo
realizan las células del sistema inmunitario, que no llegan
al cerebro, o al menos no en cantidades significativas (lue-
go leerds que, en realidad, en determinadas condiciones,
las células inmunes logran entrar incluso en el cerebro).
Precisamente porque el cerebro es un 6rgano noble, estd
protegido por una barrera, llamada «barrera hematoence-
félica», una pared de células densamente empaquetadas
que impide la penetracién de sustancias nocivas que cir-
culan en la sangre. Los macréfagos, las células carroneras
del sistema inmunitario, también estdn parcialmente blo-
queadas.

Pero el cerebro no estd indefenso frente a los virus o las
toxinas que logran infiltrarse. Las células microgliales, con
sus brazos largos y dindmicos que se extienden en todas
direcciones, inspeccionan de forma continua el entorno
del cerebro en busca de sefiales que despierten la mds mi-
nima sospecha. Si todo estd en calma, permanecen en re-
poso. Si sienten una amenaza, se activan y desencadenan
el proceso de inflamacién, que no es mds que una reaccién
para eliminar al invasor o a las células en declive.

Cuando todo ha vuelto al orden y se ha realizado la
limpieza, la microglia libera mensajes que calman la infla-
macién. De hecho, el fuego debe apagarse. Pero hay que
tener cuidado, porque puede ocurrir que la microglia fun-
cione mal y que provoque el incendio, pero no lo apague
después. Esto crea una brasa continua, un fuego que no se
puede apagar y que acaba provocando dafos, que mata
células sanas y deteriora la funcién de las sinapsis.
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El fuego de la neuroinflamacién que no se apaga juega
un papel fundamental en el desarrollo de la enfermedad
de Alzheimer, de la enfermedad de Parkinson, de la escle-
rosis lateral amiotréfica (ELA) e incluso de la ansiedad y
de la depresién.

La plasticidad, un talento extraordinario

Karl Popper escribié que la busqueda no tiene fin. He
concentrado mis intereses en el estudio del cerebro a partir
de las sinaptopatias, es decir, las patologias de las sinapsis.
La sinapsis, el punto nodal que conecta dos neuronas,
contiene proteinas que estdn codificadas por genes, seg-
mentos de ADN que albergan el cédigo de una proteina
especifica. De vez en cuando, sin embargo, puede suceder
que haya algo en los genes que no funcione, por ejemplo,
una mutacién. Y en los tltimos veinte afios se ha visto que,
en presencia de una mutacién de un gen de la sinapsis, se
puede desarrollar una sinaptopatia: la sinapsis ya no funcio-
na correctamente, lo que provoca una enfermedad cerebral.
Las primeras sinaptopatias identificadas fueron algu-
nas enfermedades del neurodesarrollo, como el autismo y
la esquizofrenia. Posteriormente, la definicién se amplié a
otras patologias, como la enfermedad de Alzheimer, en la
que la sinapsis parece ser la primera estructura afectada.
Sin embargo, no podemos ignorar un hecho importan-
te. El autismo, la esquizofrenia y la enfermedad de Alzhei-
mer son sélo parcialmente hereditarias. La mayoria es es-
porddica, es decir, se presenta en personas que no estin
claramente familiarizadas con la enfermedad. De hecho,
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sabemos que el medio ambiente puede contribuir a gene-
rar dafios potenciales y provocar enfermedades, incluso en
ausencia de mutaciones hereditarias.

Pero ;qué es exactamente lo que puede ser perjudicial
para el cerebro? Hace unos afos decidi centrar mi investi-
gacién en esta cuestién y pensé en estudiar mds deteni-
damente cémo las sinapsis y sus proteinas se ven afectadas
por la inflamacién. Para trabajar mejor, trasladé mis labo-
ratorios al Hospital Universitario Humanitas, un lugar de
excelencia para el estudio del sistema inmunitario.’

En los tltimos anos hemos comprendido que la infla-
macién puede atacar la sinapsis y modificar la expresién
de algunas proteinas esenciales para su funcionamiento.
Por tanto, el sistema inmunitario puede contribuir a pro-
vocar una sinaptopatia, hasta el punto de que hemos acu-
fiado el término «inmunosinaptopatias» (un concepto
también explorado en el campo de la esclerosis multiple
por el neurdlogo Diego Centonze, de la Universidad de
Roma Tor Vergata). Los cientificos ahora han compren-
dido lo crucial que es la inflamacién en el cerebro. Es pre-
cisamente la inflamacién, por ejemplo, la que une todas
las formas de la enfermedad de Alzheimer, ya sean heredi-
tarias o no. Ahi estd el enemigo.

Se estima que en 2050 el ndmero de personas que pa-
decerdn la enfermedad de Alzheimer se habrd triplicado:
estamos hablando de mds de 130 millones de casos. Un

3. Desde 2005, el director cientifico del hospital universitario Humani-
tas de Rozzano (Mildn) es el inmunélogo Alberto Mantovani.

4. Yo acufié el término «inmunosinaptopatias» junto con mis colegas Eli-
sabetta Menna y Davide Pozzi.
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niimero enorme, que nos asusta, porque quizd ninguna
otra patologia afecte tan profundamente al individuo, y
socave tanto su esencia mds intima. El enfermo de alzhéi-
mer ya no es capaz de reconocer a sus seres queridos, de
recordar los bellos acontecimientos de su vida, ni siquiera
es consciente de lo que sucede a su alrededor.

Por el momento no disponemos de medicamentos que
curen enfermedades neurodegenerativas. Sélo tenemos
medicamentos que tratan los sintomas, pero no pueden
detener el dano a las sinapsis y la muerte de las neuronas.
Entonces, ;qué podemos hacer?

La primera tarea recae en nosotros, los investigadores,
que debemos seguir trabajando en los laboratorios para
intentar identificar los mecanismos moleculares subya-
centes a esta y otras enfermedades neurodegenerativas,
para que de este modo podamos desarrollar firmacos diri-
gidos a atacar y bloquear el proceso patolégico.

La segunda tarea nos concierne a todos, como indivi-
duos. Podemos adoptar estrategias de prevencién. Por ex-
traflo que parezca, no sélo las enfermedades cardiovascu-
lares, la diabetes o la obesidad se pueden prevenir gracias
al estilo de vida, porque los mismos hébitos que contra-
rrestan la aparicién de las enfermedades cardiacas son ca-
paces de frenar, si no de prevenir, la neurodegeneracién.

Es evidente que no quiero decir que la prevencién pue-
da resolver el problema de la neurodegeneracién. Por des-
gracia, libramos una batalla desigual con la genética y una
mutacién hereditaria asociada a una enfermedad neurode-
generativa o una mutacioén de novo, es decir, que aparece
por primera vez en nuestra estructura genética, dard lugar a
un proceso neurodegenerativo durante un periodo de tiem-
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po mds o menos largo. Pero hoy sabemos que el entorno de
nuestro cerebro juega un papel fundamental en todo ello.
Sabemos, y hablaré del tema mds extensamente en los préxi-
mos capitulos, que en presencia de la inflamacién los pro-
cesos dafninos se establecen con mayor rapidez.

Hoy en dia, los cientificos estin cada vez mds convenci-
dos de que existen interacciones complejas entre los genes
y el medio ambiente y que esto, junto con el envejeci-
miento del sistema inmunitario, crea la tormenta perfecta,
que a su vez permite el desarrollo y la progresién de la
neurodegeneracién. Por eso necesitamos trabajar en el en-
torno del cerebro. Y por ello una alimentacién saludable es
importante tanto para el cuerpo como para el cerebro. Si
consumimos alimentos con alta capacidad antiinflamato-
ria, como algunas especias, o con accion antioxidante,
como los ardndanos y los frutos rojos en general, o con
propiedades neuroprotectoras, como el pescado azul y las
nueces, podemos reducir la carga inflamatoria del cerebro,
con grandes beneficios.

La actividad fisica es ciertamente ttil. Sabemos que el
movimiento, si se realiza con regularidad, reduce la infla-
macién y aumenta la produccién de un factor neurotréfi-
co en el cerebro, BDNF (brain-derived neurotrophic fac-
tor), que facilita la creacién de sinapsis y hace que los
circuitos cerebrales sean mds pldsticos. Y mantener nues-
tro cerebro con entrenamiento es fundamental, porque asi
aumenta la formacién de sinapsis y la plasticidad. Esto
también forma lo que se llama «reserva cognitiva», un pa-
trimonio de palabras y significados que se construye de
manera gradual al instruirse, leer, estudiar, aprender una
lengua extranjera o tocar un instrumento musical.
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Llegados a este punto podriamos preguntarnos: ;pero
todo esto funciona? La respuesta es si. En el Instituto de
Neurociencia del CNR, que tengo el honor de dirigir, se
ha desarrollado un programa de entrenamiento cerebral,’
llamado 7rain the Brain, que ha demostrado ser eficaz
para frenar la conversién desde el deterioro cognitivo leve
hasta la enfermedad de Alzheimer en toda regla. La for-
macién es amplia: incluye ejercicios motores, dietas, pero
también un componente social, que supone un aporte
muy notable. No es un milagro, pero representa un paso
significativo para los tratamientos médicos y aprovecha el
gran talento del cerebro: la plasticidad. Con el protocolo
Train the Brain tenemos la posibilidad tedrica de salva-
guardar de la demencia el patrimonio cognitivo de las per-
sonas mayores. Te lo contaré en el capitulo III, mientras
que en los demds profundizaré en los mecanismos de la
neuroinflamacién (capitulo II), los estudios sobre la me-
dicina de género (capitulo X) y las seis estrategias que to-
dos podemos adoptar, a cualquier edad, para fortalecer y
proteger nuestra mente (del capitulo IV al capitulo IX).

;La prevencion?, antes de nacer

;Cudndo empezar la prevencién? Mejor no esperar has-
ta la mediana edad, cuando quizd ya olvides dénde esta-
ban las llaves del coche o, peor atin, que utilizaste el co-

5. El programa Train the Brain se desarroll$ en la sede de Pisa gracias a la
intuicién de Lamberto Maffei y luego fue continuado por sus alumnos
Alessandro Sale y Nicoletta Berardi.
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che. El consejo es empezar lo antes posible, dado que a
una edad temprana el cerebro es mds pléstico.

La prevencién puede incluso comenzar antes del naci-
miento, considerando que lo que sucede durante el emba-
razo influye en la posibilidad de enfermar en la vida adulta
futura. No es casualidad que, durante la gestacion, la salud
de la futura madre se mantenga bajo control de manera
especial. Parece increible, pero hay evidencia de que lo que
ocurre en el Gtero materno puede afectar al posible desa-
rrollo del alzhéimer en la descendencia setenta afos des-
pués. Estudios epidemiolégicos y modelos preclinicos han
demostrado que una activacién del sistema inmunita-
rio de la futura madre, asi como las dietas ricas en grasas y
azucares, quizds asociadas a una exposicién repetida a esti-
mulos inflamatorios en la descendencia, aumentan la sus-
ceptibilidad a enfermedades neurodegenerativas durante
el envejecimiento.

Si los comportamientos daninos pueden tener malas
influencias, los éptimos son capaces de producir buenos
resultados. La actividad fisica moderada y regular durante
el embarazo, por ejemplo, puede aumentar las capacida-
des cognitivas del feto, y es muy probable que sea asi por-
que reduce la produccién de moléculas inflamatorias que
tienen un impacto negativo en el desarrollo cerebral de la
descendencia.

La buena noticia es que podemos empezar a desarro-
llar la reserva cognitiva de nuestros hijos, a la que recurri-
rdn durante toda su vida, incluso antes de dar a luz.

Es un mensaje importante. Mientras los cientificos
contintian trabajando en nuevas investigaciones, nosotros
podemos poner nuestro granito de arena todos los dias.
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Entre las paredes craneales tenemos una red inmensa,
puentes entre una célula y otra que se construyen cada vez
que aprendemos un concepto o practicamos una actividad
diferente, cuando vamos al gimnasio, al teatro, a cenar
con unos amigos. La plasticidad cerebral nos permite acu-
mular conocimientos, adquirir habilidades que antes no
tenfamos y cambiar con el paso de los afos. Esto significa
que podemos empeorar o mejorar, y no me refiero sélo
desde un punto de vista ético. En muchos casos, el talento
del cerebro puede dirigirse a iniciar la autorreparacién y
revertir la neuroinflamacién.
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