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CARTA DEL PRESIDENTE ——

En este nuevo Boletin guisiera resumir y
comentar lo que han sido las principales
actividades de nuestra Sociedad desde el
Congreso de Caceres.

En primer lugar, se debe destacar la
renovacién parcial de la Junta Directiva mediante
la incorporacion, tras el correspondiente proceso
electoral, de Salvador Gonzélez Barén como
Presidente Electo y Ana llundain Larrafieta y
Mario Diaz Gonzélez como nuevos Vocales. A
todos ellos nuestras mas calidas felicitaciones;
estamos seguros de que realizaran una
magnifica labor. Los nuevos vocales sustituiran a
Ginés Salido Ruiz y Rafael Alonso Solis, a
quienes debemos agradecer su dedicacién y
eficaz colaboracion a lo largo de su mandato.

Desde la Tesoreria de la Sociedad se han
realizado gestiones, algunas ya materializadas,
para incorporar a empresas como Socios
Protectores, segln se acordé en la Asamblea de
Caceres. Desde aqui quisiera reiterar la peticion

Por lo pronto, este boletin vuelve a salir, lo
cual no es poco. Gracias a la colabaracién de
todos aquéllos que han sido requeridos -socios

| secciones del nimero anterior e mcorpemr |

otras nuevas. Por ng;npto la que hemos
denominado “destellos”,y que pretende

facilitar la difusién de hallazgos frescos %

tanto, estais invitados a enviar material a
| esta seccion, “con la ambiciosa esperanza de
| que algun dia haya que organizar una lista de
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de ayuda a todos los socios para que sugieran o
propongan empresas o instituciones que, en su
opinién, puedan estar interesadas en participar.
La persona encargada de este tema, y a quien
deberian dirigirse tales sugerencias, es nuestra
Tesorera Ménica de la Fuente.

En este tiempo la SECF ha participado
activamente en diversos foros sobre proteccion y
derechos de los animales de experimentacion,
Como sabeis éste es un delicado tema que
tradicionalmente ha tenido en el “punto de mira"
a los fisidlogos. Recordemos que la sociedad
fisioldgica mas antigua, la Physiological Society,
se constituyé en gran medida como medio de
defensa ante el movimiento antiviviseccionista.
Los fisitlogos actuales seguimos siendo, por lo
general, profusos usuarios de animales de
laboratorio y, como tales, debemos estar entre
los primeros interesados en que, sin incurrir en la
histeria (y para prevenirla en otros), se definan y
regulen condiciones sensatas para el empleo
humanitario de tales animales. Ello es
importante no solo desde el punto de vista ético,
sino que contribuye a la calidad cientifica de los
resultados experimentales al establecerse
condiciones estandarizadas de estabulacion,
protocolos de analgesia, etc. Asl, nuestra
Sociedad ha participado en la Jornada Cientifica
para la Constituciéon y Puesta en Marcha de
REMA (Red Espafiola de Métodos Alternativos)
en Diciembre de 1999 y en la Mesa Redonda
sobre Comités Eticos organizado por la Sociedad
Espafiola para las Ciencias del Animal de
Laboratorio (SECAL), el pasado Junio. En
ambos casos la SECF ha estado dignamente
representada, por encargo de este Presidente,
por nuestra compafiera Adelina Gamallo
(‘Chiky'), a quien debemos agradecer su
dedicacion y entusiasmao.

Quisiera recordar a los socios la existencia de
nuestra pagina web, que sigue estando
relativamente poco visitada. Es una lastima que
sea asl, pues es una de las pocas existentes que
ofrece anuncios de puestos de trabajo
interesantes de todas las categorias (50 desde el
pasado Octubre). De hecho, hay paginas de
otras sociedades que ofrecen enlaces con esta
seccion de la nuestra. Por otra parte, la seccion
de “Foro SECF”, también infrautilizada, puede
proporcionar un instrumento de comunicacién y
debate muy util, particularmente en un momento
en gue se estan revisando los planes de estudio
de diversas titulaciones en las que la Fisiclogia
tiene un lugar relevante. Animo de nuevo a los
socios a visitar la pagina, remitir todos los
anuncios de trabajo y becas de los que se
tengan noticias y participar en el Foro.

Por ultimo, recordar los proximos congresos:
el XXXI SECF-FESBE Il (Alicante 6-9 de
Diciembre proximo; la fecha limite para
inscripcién y restimenes es el 15 de Septiembre)
y la participacién en el de Orlando (30 de Marzo-
4 de Abril, 2001) con la American Physiological
Society (y la FEBS). Tratéandose de reuniones
conjuntas con varias sociedades nacionales y
exiranjeras deberfamos hacer todos un esfuerzo
especial para lograr que los fisiclogos espafioles
destaguen en ellas, como merecen, por la
calidad y cantidad de sus trabajos.

Manuel Mas
Presidente de la SECF

NOTICIAS SECF

Estimado socio, como sabras, hemos celebrado
las elecciones a la Junta Directiva de la SECF.
Debiamos elegir al nuevo Presidente Electo y a dos
vocales. Para este proceso electoral seguimos lo que
dictan nuestros estatutos. En primer lugar se nombro,
en la pasada Asamblea General de la Sociedad (2 de
Octubre de 1999) una Comision de Candidaturas, la
cual estaba formada por Manuel Mas Garcia, Bernat
Soria Escoms, José Maria Delgado Garcia, Maria
José Pozo Andrada, Pilar Lostao Crespo , Rafael
Fernandez Chacén y Juan Vicente Sanchez Andrés.
Esta comision realizé su trabajo a través del correo
electronico, elaborando una propuesta a la Junta
Directiva de la SECF. Hay que agradecer la buena
disposicion de todos los miembros de la Comisién de




Candidaturas, ya que la reunién se realizé de forma
virtual a través del correo electronico, lo que supuso
un ahorro econémico importante a la Sociedad. Esta
tarea se realizé en el mes de febrero y fue un tramite
formal, va que todos los candidatos presentados
recibieron el beneplacito de l|la Comision de
Candidaturas.

La votacién se realizé durante el mes de mayo.
Se dic de plazo para la votacion desde el dia 28 de
abril de 2000, fecha en la que se depositaron las
papeletas en el correo, hasta el dia 31 de mayo del
afio 2000. El protocolo seguido para la votacion fue
muy similar al realizado para la votacién por correo en
las elecciones generales en Espafia. Este proceso
electoral asegura el maximo numere de votos, y
garantiza el anonimato en la votacion. A titulo
orientativo se muestra un grafico del orden de llegada
de los votos a la Secretaria de la SECF.

Votos recibidos

o 5 10 % 20 25 a
Dia el mes de Mayo de 2000

Se recibieron 125 papeletas de las 335 enviadas,
de las cuales 118 lo hicieron dentro del plazo
establecido. 7 papeletas llegaron fuera de plazo,
siendo la ultima en llegar el dia 7 de Julio, festividad
de San Fermin. Como puede observarse en el
grafico la llegada de votos siguié una distribucion
tipica de Poisson, con un maximo de votos recibidos
el dia 11 de Mayo (29 votos), para ir decayendo en
funcion del tiempo en las semanas sucesivas. Se
pudo observar un descenso en la llegada de votos los
22 de Mayo,
especialmente), lo cual puede ser achacable a la

lunes del mes de mayo (16,

inercia inducida por el fin de semana en el sistema
interno de distribucion de correo en la Universidad de
Sevilla.

El indice de participacion se situé en el 35.2%
(descontando los votos llegados fuera dE plazo). El
recuento de votos se realizé en presencia de dos
miembros de la Sociedad y un testigo, arrojando el
siguiente resultado:

Salvador Gonzalez Barén: 111 votos

Ana llundain Larrafieta: 86 votos
Mario Diaz Gonzélez: 65 votos
Miguel A. Valverde: 50 votos.

Votos en blanco: 9
Votos nulos: 5

Por tanto, el nuevo Presidente Electo es el Dr.
Salvader Gonzalez Bardn y los nuevos vocales de la
Junta Directiva la Dra. Ana llundain Larrafieta y D.
Mario Diaz Gonzalez.

Queremos dar desde esta seccion nuestra mas
sincera enhorabuena a los nuevos miembros elegidos
de la Junta Directiva, deseandoles lo mejor para la

nueva empresa que han de dirigir.

Guillermo Alvarez de Toledo Maranjo

Secretario de la SECF

CONGRESOS SECF m—————

Il CONGRESO DE LA FEDERACION DE
SOCIEDADES DE BIOLOGIA EXPERIMENTAL

XXXI CONGRESO DE LA SOCIEDAD
ESPANOLA DE CIENCIAS FISIOLOGICAS

PROGRAMA CIENTIFICO PRELIMINAR

SYMPOSIA

Apoptosis

Biosensores

Carcinogénesis e inmunologia tumoral
Células pluripotenciales
Citoesqueleto

Citoquinas y moléculas de adhesion
Desarrollo del sistema nervioso
Diagnéstico molecular

Ciclo celular

Endocrinologia de insectos
Endocitosis-exocitosis
Enfermedades neurodegenerativas
Genomica

Histocompatibilidad y transplantes



Historia de la biclogia experimental

Hipertension arterial y riesgo cardiovascular
Infeccion e inflamacion

Ingenieria celular y tisular

Instrumentacion

Legislacion, ética y modelos alternatives en la
experimentacién animal

Mensajeros intracelulares

Métodos alternativos de experimentacion animal
Modelos animales para enfermedades congénitas
y metabdlicas

Nutricion

Obesidad

Oxido nitrico

Radicales libres

Receptores nucleares

Regulacién de la expresion génica

Salidas profesionales

Simulacién y modelos computacionales
Transgenia

CONFERENCIAS PLENARIAS

SESIONES CON EXPERTO

COMITE CIENTIFICO

Presidente: Dr. Federico Mayor Zaragoza
Dr. Javier Alba Tercedor
Dr. Antonio Arnaiz Villena
Dr. Ricardo Astorga
Dr. Carlos Avendafio
Dra. Carmen Barrueco
Dr. Javier Bellés
Dr. Juan Bernal
Dr. José Vicente Castell
Dr. Luis F. de la Cruz Palomino
Dr. Jesus Fernandez Tresguerres
Dr. José M? Ferrero Corral
Dr. Antonio Garcia Bellido
Dr. Luis Miguel Garcia Segura
Dr. Carlos Hardisson Rumeu
Dr. José Luis Micol
Dr. Juan Antonio Leal Qjeda
Dr. Juan Lerma
Dr. Miguel Lépez-Botet Arbona
Dr. José Lopez Carrascosa
Dr. Carlos Martinez Alonso
Dr. José Martinez Peinado
Dr. José Ramén Morandeira Garcia
Dr. Placido Navas Lloret
Dr. Juan Manuel Nieto Nafria
Dr. José M? Palacios
Dr. José Pefia Martinez
Dr. José Pio Beltran
Dr. Antonio Pla
Dr. Jaime Renau Pigueras
Dr. Julio Rodriguez Villanueva
Dra. Margarita Salas
Dr. Javier Salazar
Dr. Ginés Salido
Dra. Pilar Santisteban
Dr. Francisco Sanchez Madrid
Dr. Juan Tamargo

COMITE ORGANIZADOR

Presidente: Dr. Bernat Soria Escoms, SECF, SBE
Vicepresidente 1°: Dr. Albino Garcia Sacristan,
SEEA
Vicepresidente 2°: Dr. Eduardo Galante, AEE
Tesorera: Dra. Montserrat Mauri, SEEN
Secretario: Dr. Eugenio Vilanova, AET

Dr. Pedro Fernandez LIébrez del Rey, AIEC

Dra. Pilar Garcia Pefiarrubia, SEI

Dr. Emilio Geijr, SENC

Dra. Carmen Gonzalez, SEF

Dr. Carlos Hardisson, SEM

Dr. José Luis Micol, SEG

Dr. Placido Navas, SEBC

Dr. Rafael Pérez Mellado, SEBIOT

Dr. Javier Saiz, SEIB

DESTELLOS s

Con el articulo de Carmen De Felipe, un
sumario de importantes y recientes
hallazgos de su laboratorio, iniciamos una
seccion cuyo desarrollo implica en si mismo
una actividad con vocacién integradora. En
este caso, y como sefiala la autora, se trata
de las bases moleculares de la drogadiccion,
“un paso adelante en la hipdtesis de que la
drogadiceion es una enfermedad. .. y que,
por lo tanto, puede ser tratada y curada”.

El GEN DEL PLACER:
NUEVOS SUSTRATOS NEUROBIOLOGICOS
EN LA ADICCION A DROGAS OPIACEAS

En base a los recientes avances cientificos, la
adiccion a las drogas debe ser
conceptualizada como una enfermedad del
cerebro, que se presenta en individuos



susceptibles como consecuencia de cambios
celulares y moleculares en la funcién del sistema
nervioso. Hoy se sabe que ciertos circuitos
cerebrales, como el sistema dopaminérgico
mesolimbico, son particularmente importantes en
mediar las acciones psicoldgicas y conductuales
de las drogas de abuso, permitiendo el desarrollo
de nuevas y sofisticadas hipétesis moleculares
para explicar los fenomenos de dependencia,
tolerancia, sensibilizacion y sindrome de
abstinencia.

Las drogas opidceas, como morfina y heroina,
son algunas de nuestras mas antiguas medicinas
utilizadas durante siglos por su potencia
analgésica para aliviar el dolor, si bien su usc
queda limitado a enfermedades terminales ya
que producen adiccion. Nuestras recientes
investigaciones (1) demuestran que es posible
disociar las propiedades analgésicas de las
adictivas o placenteras asociadas a estas
drogas, lo cual puede representar una nueva
aproximacion farmacolégica para el tratamiento
del dolor y el control de la dregadiccién.

El receptor NK1 para el neuro-
transmisor/neuromodulador de la sustancia P
(SP) esta intensamente expresado en éareas
cerebrales de la ruta mesolimbica, la cual media
las propiedades placenteras asociadas tanto a
las recompensas naturales como agua, comida y
sexo, como a la administracion de drogas de
abuso. Con el fin de estudiar si la SP esta
implicada en los efectos motivacionales vy
adictivos de morfina hemos producido ratones
transgénicos carentes del gen que codifica para
el receptor NK1. Los animales homocigotos para
la mutacion NK1 (-/-) se desarrollan, reproducen
y, ademas, presentan respuestas analgésicas
tras la administracion de morfina similares a los
de los animales silvestres no mutados (+/+). Por
el contrario, los animales -/- no experimentan los
efectos de “recompensa’ tras |la administracién
de morfina que aparecen en los silvestres. Estos
efectos de recompensa, que se interpretan como
el equivalente al “placer” producido por morfina y
herofina en humanos, pueden ser evaluados en
animales utilizando el ensayo de
condicionamiento de plaza (figura 1). Este
ensayo se basa en el procedimiento de
condicionamiento Pavioviano, de tal forma que la
administracion de una droga se asocia a un
determinado ambiente. El aparato consta de dos
compartimentos que son sensorialmente
distintos (paredes y suelo de rayas con suelo
liso, puntos con suelo de rejilla) de forma que el
animal aprende a asociar un estimulo de
recompensa positiva o negativa con un
determinado compartimento. Cuando
posteriormente se ofrece al animal la posibilidad
de elegir entre los compartimentos, entra,

explora y permanece mucho tiempo en aquél en
el que obtuvo experiencias placenteras o de
recompensa positivas (morfina, cocaina,
comida), o por el contrario no visita dicho
compartimento cuando durante el
condicionamiento recibié recompensas negativas
(naloxona).

Figura 1

Utilizando este paradigma hemos establecido
que la ausencia del receptor NK1 en ratones
mutantes produce la desaparicion de efectos de
recompensa a morfina sin modificar los de
cocaina o los de una recompensa natural como
es la comida (figura 2). Por tanto, los datos
indican que la modulacién de circuitos cerebrales
por SP es esencial para el establecimiento de los
efectos recompensantes o “euforizantes” de
morfina. ¢Es también necesaria la SP para que
tenga lugar la recompensa negativa asociada al
sindrome de abstinencia?. En animales
dependientes a morfina la administracion del
antagonista opiaceoc naloxona induce
rapidamente el sindrome de abstinencia, este
efecto puede ser utilizado como recompensa
negativa en el ensayo antes descrito. Los
animales mutantes no sélo presentan una
marcada disminucion en el sindrome de
abstinencia, sino que ademas no muestran
aversion por el compartimento donde se les
precipitd el sindrome. Estos resultados indican
gue los animales -/- no detectan ni los efectos

b



placenteros de morfina ni los efectos adversos
de su carencia cuando son adictos.

Es posible pensar que estas alteraciones
psicobiolégicas encontradas fueran
consecuencia de una alteracién en el nimero,
afinidad o distribucion de los receptores opioides
tipo __ en su funcionalidad, o tal vez en los
receptores dopaminérgicos D1 y D2. Sin
embargo, mediante inmunocitoquimica, ensayos
de unién de *H-agonistas a homogeneizados
cerebrales, medida de la actividad
adenilatocliclasa y produccion de cAMP e
hibridacion in situ, hemos demostrado que estos
parametros son similares en los animales
mutantes y silvestres.
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Figura 2

La adiccién a drogas opiaceas como morfina
y heroina tiene consecuencias sanitarias,
sociales y economicas devastadoras, pero estos
nuevos resultados abren la puerta a
esperanzadoras y novedosas aproximaciones
para el tratamiento del dolor, la adicci6on a
opiaceos y para la prevenciéon de reincidencias
tras la cura de desintoxicacion, ya que aportan
evidencias de que la SP juega un papel
importante en los mecanismos de recompensa a
estas drogas, su adiccion y abstinencia. Por lo
tanto, la coadministracion de farmacos
antagonistas del receptor NK1 y morfina
permitiria la posibilidad de tratar el dolor intenso
sin el riesgo a inducir dependencia a la droga.
Ademas, la administracion de antagonistas NK1
serviria para reducir la severidad del sindrome
de abstinencia en enfermos adictos sometidos a
cura de desintoxicacion y para disminuir el riesgo
de reincidencia a la droga.

6

Finalmente, nuestras investigaciones aportan
bases moleculares y significan un paso adelante
en la hipétesis de que la drogadiccién es una
enfermedad y no una caracteristica subjetiva de
la personalidad, y que, por lo tanto, puede ser
tratada y curada. Sabemos que en los procesos
de motivacién y recompensa participan dos
circuitos cerebrales intimamente relacionados:
uno ligado al "deseo" o la motivacion por obtener
una recompensa como comida, agua, sexo, o
una droga; y otro que crea la percepcién de
placer asociada a "comerlo o disfrutarlo”. Los
opiaceos naturales del cerebro -las endorfinas-
estan implicadas en el segundo circuito: las
endorfinas controlan las sensaciones placenteras
tales como comer cuando se esta hambriento o
el orgasmo durante el acto sexual. La morfina y
heroina secuestran el "circuito opioide” para
generar euforia o lo que en argot se denomina
*el flash". De hecho, las personas que
consumen morfina a menudo describen “el flash”
en terminos de placer sexual. Sin embargo,
como el "deseando" y el placer de "disfrutarlo”
estan controlados por diferentes circuitos
cerebrales se corre el riesgo de que se
desconecten uno del otro. Esto es lo que ocurre
en la drogadiccion: los adictos desean mas y
mas droga, pero el placer que obtienen al
consumirla se reduce progresivamente. Este
hecho es el resultado de una remodelacion de
los circuitos cerebrales, inducida por la droga.
Cuando se inyecta morfina se sobrestimula el
circuito “opioide” y la Unica forma en la que el
cerebro puede compensarlo es remodelando sus
circuitos, si bien ahora estos circuitos cerebrales
remodelados demandan aln mas droga para
satisfacer sus niveles anormales de actividad —
este es el cerebro de un drogadicto. Cuando
cesa la administracién de la droga, el adicto
presenta sindrome de abstinencia, una situacién
dolorosa y angustiosa que aterra al adicto y que
por tanto procura evitar. Incluso si el drogadicto
supera esta fase, existe siempre un alto riesgo
de recaida, ya que aunque el cerebro es plastico
(de otra forma no podriamos aprender cosas,
oficios etc. durante la vida adulta), ciertamente
no es elastico y no se recupera su estado inicial
cuando la droga es eliminada.

Posiblemente es el estrés uno de los factores
que empuja al individuo desintoxicado a volver a
tomar drogas. Nosotros también hemos
demostrado que la sustancia P esta implicada en
coordinar nuestra respuesta al estrés en caso de
peligro, de forma que los animales mutantes
carecen de analgesia inducida por estrés y
agresividad territorial (2). Por ello, los
antagonistas NK1 podrian reducir los niveles de
estrés del paciente y ayudar enormemente a la



curacion total de la drogadiccién. Incluso, seria
posible especular que si enfermedades tan
dispares como la depresion, la ansiedad y la
adiccion estan, al menos en parte, bajo el control
del mismo sistema de sustancia P podria existir
una predisposicion del individuo a padecer estas
enfermedades. Sabemos que la exposicion a
situaciones de estrés durante la infancia
predispone a la drogadiccion y la depresion
durante la vida adulta. Las presiones
ambientales sobre un cerebro inmaduro podrian
alterar los circuitos de sustancia P, de forma que
el nifio pueda soportarlas y, a la vez,
paradéjicamente hacerlos vulnerables a sufrir
alteraciones de conducta en la vida adulta
cuando los agentes estresantes reaparezcan.
Estos mismos cambios estarian operando en el
“cerebro adicto” y las situaciones de estrés
posteriores a la cura inducir la recaida en el
consumo de drogas.

Carmen de Felipe Fernandez
Universidad Miguel Hernandez e Instituto de
Neurociencias, Alicante

1. P Murira, AM Sheasby, SP Hunt, C De Felipe. Nature
405: 180-183, 2000.

2. C De Felipe, JA Herrero, JA O'Brien, JA Palmer, CA
Doyle, AJ Smith, JM Laird, C Belmonte, F Cervero, SP
Hunt. Nature 392: 394-397, 1998.

EL RINCON DE HIPASO ===

En su “Historia de la Matemdtica”, Carl B.
Boyer cuenta el terrible destine de Hipaso
de Metaponto -o de Cretona-, un
contempordnee de Filolao que fuera
expulsado de la Sociedad Pitagérica por
causas no bien conocidas. Una de las
versiones, tal vez la acertada, le hace
culpable de la divulgacién de un hallazgo
inquietante: la existencia de magnitudes
inconmensurables, la afirmacién de que
entre ciertas cantidades siempre habia
otras, con lo que probablemente destapé la
caja de Pandora y desperté en sus
congéneres la insélita vision de la
inmensidad, la impalpable presencia del
vacio. Como homenaje a Hipaso, y
ampardndonos bajo su nombre, iniciamos una
seccidn que tratard de nimeros y del papel
de los mismos en la interpretacién de los
resultados bioldgices.

FRENTE A “CONFUSION",
ESTRATIFICACION: PRECAUCIONES EN EL
ANALISIS DE DATOS

Durante el andlisis de los datos obtenidos en
un experimento biolégico, si no son
controlados, los denominados “factores de
confusién” pueden alterar los resultados
drasticamente. De hecho, un efecto real puede
quedar parcial o totalmente enmascarado. Los
resultados, incluso, pueden mostrar efectos
contrarios a los reales.

Conviene aclarar que no se trata de un
problema de inferencia, relacionado con los
Tests de Hipdtesis y la significacion estadistica
de los resultados. La “confusién”, si ocurre, es
una perversion de los datos muestrales que
puede llevar al investigador a concluir que su
experimento no apoya la hipétesis de trabajo que
lo motivé, cuando en realidad si que lo hace: en
otros casos, la “confusién” puede despertar
grandes expectativas que posteriormente se
comprueba que eran totalmente injustificadas.

llustraremos este tema con varios ejemplos
muy sencillos, cuyo analisis sélamente requiere
el calculo de la proporcion de individuos que
responden a un cierto tratamiento experimental.
Utilizando la |6gica elemental, que incluso el
mas bisofio de los investigadores aplicaria para
inspeccionar los resultados de su experimento, el
lector podra comprobar hasta qué punto un
factor de confusién puede perturbar la
informacién, asi como comprender Ia
metodologia adecuada para evitar estos
artefactos.

EJEMPLO 1

Varios experimentos han mostrado que el
producto A tiene efectos estrogénicos selectivos.
Esta sustancia se ajustaria perfectamente al
perfil de farmaco que estamos buscando si,
ademas, incrementara el porcentaje de ratas que
ovulan. En este experimento, y con el fin de
obtener resultados concluyentes, usaremos un
elevado numero de ratas: 60 tratadas con “A” y
50 controles. Observe los resultados siguientes y
calcule el % de ovulaciones en cada grupo (N,
nimero total de ratas; Sl, numero de ratas que
ovulan; NO, nimero de ratas que no ovulan):

Tratados con A Controles
N SI NO % SI N SI NO % SI
80 |28 |32 50 |26 |24

De acuerdo con los resultados, comprobamos
que en la muestra las ratas tratadas con la
sustancia A ovulan menos que las controles.



Por tanto los resultados no parecen apoyar
nuestras expectativas.

Pero al revisar cuidadosamente el proceso
del experimento tomamos conciencia de que
las ratas empleadas eran de dos camadas
distintas.

Observe ahora los resultados obtenidos en cada
camada y calcule el % de ratas que ovulan en
cada grupo:

Tratados con A Controles
N Sl NO % Sl N S no %Sl

Camada1 |10 |8 2 40 24 1186
Camada2 |50 [20 |30 10 §2 8

Ahora comprobamos que en cada una de
las muestras el nimero de las ratas tratadas
que han ovulado es mayor que las controles. Si
hacemos el test estadistico pertinente,
encontramos que esa diferencia es muy
significativa, pero ése no es nuestro tema en
este momento. Nuestro objetive ahora es
analizar correctamente lo que ocurre en fa
muestra. Y en ella velamos que, si no se tiene
en cuenta que hay dos camadas diferentes,
parece que los animales tratados ovulan menos
que los controles. Sin embargo, al considerar
cada camada se comprueba que, en realidad, los
animales tratados con la sustancia A ovulan
claramente mas que los controles. Por lo tanto,
la realidad es que los datos si que apoyan las
expectativas que han motivado el experimento.

Se dice que en una muestra un determinado
factor es confusor cuando al observar los datos
sin tener en cuenta ese factor se encuentra un
efecto distinto del que ocurre en cada estrato de
ese factor. En el ejemplo vemos que en el
estrato "camada 1" y en el estrato “camada 2" el
numero. de animales tratados que ovulan es
malyor que los controles. Ello haria esperar que
al sumar ambos grupos observaramos el mismo
efecto, pero al hacerlo encontramos el efecto
inverso, lo cual podria llevarnos a conclusiones
totalmente erréneas. Por ello decimos que el
“factor camada’ confunde los resultados. Y la
solucion contra esa confusion es hacer Anélisis
Estratificado, es decir, analizar los resultados
dentro de cada estrato del factor confusor.

En el ejemplo que hemos visto el efecto real
quedaba enmascarado de modo que parecia no
haberlo, o incluso haberlo en sentido contrario.
La confusion también puede hacer que
aparezca efecto cuando en realidad no lo hay. A
continuacion ofrecemos un ejemplo en ese
sentido,
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EJEMPLO 2

Con el mismo enunciado del ejemplo anterior
considere estos resultados numéricos:

Tratados con A Controles
N _SI NO % Sl N S| NO % SI
lsof41 [19 ] [50 Tz J3s

Vemos que, ahora, en la muestra hay mas
ratas que ovulan en el grupo de animales
tratados con A que en el grupo control.
Considere ahora los resultados obtenidos en
cada camada y calcule el % de ratas que ovulan
en cada grupo:

Tratados con A Controles
N Sl NO % Sl N 8l no %Sl

Camada3 [10 |1 9 40 |4 36
Camada4 {50 f40 |10

10 J8 |2

Vemos que dentro de cada camada no hay

diferencias entre tratados y controles, de modo

que el efecto encontrado en los datos “brutos”,

es decir ignorando que hay dos camadas, era un
artefacto producido por la confusian.

¢Cudl es el origen de los efectos
paradéjicos? Si observa los datos de cada
estrato podréd comprender por qué los datos
brutes dan resultado paradéjico.

En el primer ejemplo vea que los animales
de la Camada 2 ovulan (sean tratados o
controles) menos que los de la Camada 1. Y
entre las 60 ratas tratadas con A hay 50 (el
83.3%) de la Camada 2, mientras que entre las
50 ratas no tratadas solamente 10 (el 20%) son
de la Camada 2. Es decir: el grupo tratado, que
realmente deberia dar mas porcentaje de
ovulaciones, da menos porque en él hay mas
proporcidn de ratas de la Camada 2 que en el
grupo control. Como ejercicio reflexivo, le
proponemos gue encuentre la explicacién de la
confusién en el segundo ejemplo.

Nota final: los problemas de confusién son mas
habituales en estudios observacionales del tipo
de los que se hacen en epidemiologia y en
investigaciones hospitalarias, pero los
experimentos controlados, propios de la
experimentacion en fisiologia, no estan a salvo
de estos posibles sesgos. Por lo tanto, conocer
su existencia y comprender su modo su modo de
operar es la mejor prevencion contra eflos.

Diégenes Laercio
Universidad Complutense, Madrid
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Continuando con la presentacién de ideas
innovadoras sobre la docencia en Fisiologia,
el Grupo de Innovacion Docente del
Departamento de Fisiologia (Divisién III) de
la Universidad de Barcelona hace una
interesante aportacién, basada en el uso
generoso de los medios electrénicos
actuales. Se trata, obviamente, de una
experiencia, y su utilidad y aplicabilidad
dependerdn, en buena medida, de las
circunstancias y el contexto en que se pueda
llevar a cabo.

HERRAMIENTAS MULTIMEDIA EN
FISIOLOGIA ANIMAL:
CAMBIOS EN LA DOCENCIA

¢ Por qué desarrollar un sistema innovador en
la docencia de Fisiologia Animal?

esulta evidente que el proceso de la

formacion se ha visto afectado con la
aparicion de nuevas tecnoclogias de la
informacién, en el sentido de promover cambios
importantes en los procesos de
ensefianza—aprendizaje y, por lo tanto, en la
formacién, tanto de los estudiantes como del
profesorado,

Dos aspectos coinciden en el tiempo para
incitar y apoyar la aplicacién de un cambio
docente en Fisiologia. Por un lado, el mundo
profesional reclama cada vez mas a las
universidades un cambio en la metodologia de la
formacion y las empresas reclaman a los nuevos
titulados, no soélo un titulo, a ser posible brillante,
sino también un conjunto de conocimientos y
habilidades, capacidad de liderar, organizar y
tomar decisiones, creatividad, habilidad para
comunicar, etc. Por otro lado, la actual revolucién
tecnologica de los medios de comunicacién y los
nuevos planes de estudio posibilitan o conilevan
cambios que afectan a la propia crganizacién del
conocimiento. En este marco hemos
desarrollado un nuevo sistema para la
ensefianza de la Fisiologia, con el objetivo de
formar buenos profesionales que respondan a
las expectativas que se esperan de un titulado
superior. Asi pues, de unos principios en que
simplemente pretendiamos tener un guidn
informatizado de la materia y un sistema de
autoevaluacion por ordenader, hemos llegado,
tras extensas y profundas discusiones sobre el
enfoque de la docencia experimental, a disefiar

una estructura docente de Fisiologia que permita
al alumno llegar a una plena capacidad
profesional, simulando en el ordenador lo que
mas tarde usara en el laboratorio.

Objetivo: “Reestructuracion” docente en el
campo de las ciencias experimentales.

El objetivo especifico de la innovacion
docente que proponemos en Fisiologia Animal (y
dado que es una ciencia experimental), es la
formacién integral del alumno capacitandolo para
la resolucién de hipotesis experimentales. A
partir de un planteamiento de problemas reales y
casos practicos, el alumno ha de ser capaz de
EsCOger unas opciones:

e usando conocimientos tedricos adquiridos
progresivamente,

e disefiando experimentos que llevan a la
solucién de problemas,

e elaborande conclusiones razonables.

De este modo, el alumno pasa a ser
protagonista activo del proceso de aprendizaje,
resolviendo situaciones similares a las que se
enfrenta un profesional en Fisiologia.

Para conseguir nuestro objetivo, fue
necesario crear un sistema hibrido entre el aula y
el laboratorio, y que a la vez incorporara
sistemas multimedia y correo electrénico. Este
sistema permite la transicion inmediata entre un
autoaprendizaje tutorizado y el disefio y
resolucion de experimentos:

e primero simulados en el ordenador y,
e después realizados en el laboratorio.

Organizacién del trabajo para el aprendizaje

El contenido de la asignatura estéa organizado
en 14 unidades docentes. Cada unidad tiene una
estructura auténoma en cuanto a su
planteamiento experimental, con un hipertexto de
consulta, fuentes de informacion, evaluacién e
instrumentos. La adquisicion de conocimientos
se puede obtener de forma secuencial, dentro de
una misma unidad docente o por medio de una
navegacion horizontal, de una unidad a otra.

La dinamica del programa esta pensada para
alternar las sesiones de ordenador con las
practicas de laboratorio y la busqueda de
informacion en la biblioteca. El desarrollo del
trabajo practico esta estructurado en tres etapas:
preparacion de la practica por simulacion en el
ordenador; practica demostrativa a grupos
reducidos; ejecucion real de la practica por parte
del alumno de forma auténoma.

Los elementos comunes que conforman la
estructura de cada unidad docente se identifican



perfectamente en pantalla, por iconos,

constando de:

® un sistema de "toma de decisiones” que
plantea problemas practicos

® un hipertexto, de consulta, a través de
enlaces programados

® habilidades que permiten simular los
protocolos experimentales

® sistemas de evaluacién diferentes a lo largo
de cada unidad docente

® correo electrénico para mantener un
sistema de tutoria permanente.

Aungue ninguna de las partes que componen
este sistema (hipertexto, resolucién de
problemas, autoevaluacion, animaciones, video,
correo electrénico) es por si misma novedosa, si
lo es implicarlas conjuntamente en el aprendizaje
de una asignatura (maxime en el caso de las
Ciencias Experimentales) y disefiar el entorno
multimedia en que se realiza.

Herramientas multimedia

_ Pantalla de entrada

_ Aliniciar cada sesion de trabajo:

~ el alumno ha de validarse con login y
password y el sistema registrara fecha y hora
de la dltima sesion, numero de sesiones y
objetivos que va cubriendo.

_ El alumno recupera la posicién de la sesién
anterior.

_ Toma de decisiones

_ Es el niacleo de la aplicacion. Para su
resolucion el alumno debe:
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consultar, de acuerdo con una secuencia
programada, el hipertexto y otras fuentes de
informacion

proponer, disefiar y realizar experimentos,
obtener resultados virtuales (simulados, en
pantalla) y reales, (en laboratorio), discutir los
resultados y presentar sus conclusiones.

Cada unidad docente presenta un objetivo
global y especifico de la unidad de aprendizaje,
desglosado en 3 objetivos parciales, con los que
se pretende gue el alumno sea capaz de:

1- entender los procesos fisico-quimicos

2- conocer los mecanismos y caracteristicas

del sistema

3- comprender la regulacién de la funcién.

Estos objetivos parciales mantienen siempre una
complejidad creciente, y se repiten en cada
unidad de manera que esta estructura sea
también parte del modelo aprendido.

@ Hipertexto

Es mas bien un hipermedia, con contenidos
tedricos de Fisiologia Animal, enlaces con
otras fuentes de informacion (articulos
publicados, bases de datos, etc.), con
imagenes, esquemas, video y animaciones.

Nos ha interesado sobre todo que el
hipertexto no sea un mero pase de pantallas
para aprender de memoria (0 a copiar como
algunos alumnos han pretendido). Por ello,
de los conocimientos tedricos, sélo se
presentan los conceptos mas basicos y
relevantes de cada tema. Normalmente es de



Pregunta: Segun tu experiencia,
Jaconsejarias a un companero gue se
apuntase al programa de innovacion
para hacer la asianatura?

Rep | No | Varén | Mujer | Total
TABLA 1 Rep %
No_; solo si le ) 29 | 29 } 29
odio a muerie
Si; que sepa lo - 5.7 - 5.7 5.7
dura que es la
vida

Si,yqueDiosle | 143|114 886 174 | 257
ampare

Si, “es de buen 257|343 86 514 80
rollo”

S, he disfrutado = 5.7 = BT 5.7

como un camello

Tabla 1. Perfil de respuestas a una pregunta
resumen, indicadora del grado de satisfaccién
personal sobre la utilizacion del programa. Valores
expresados como porcentaje sobre el total. (Rep. =
repetidores)

Conclusiones

Podemos concluir que el resultado de la
prueba piloto demuestra que el sistema mejora la
formacién, adquiriendo una mayor capacidad de
resolucién de problemas, mejora el rendimiento
académico y disminuye el fracaso académico.

TABLA 2 Alumnos | Alumnos
innovacion | sistema

tradicional
N° alumnos 75 652

Presentados 54 (72%) | 321 (49 %)
M.H. 2 % 1%
Sobresaliente 4 % 4%
Notable 26 % 17 %
Aprobado 54 % 51 %
Suspenso 14 % 27 %

Tabla 2. Comparacién entre las calificaciones
obtenidas por los alumnos que han cursado la
asignaturg de Fisiologia Animal con el sistema
innovador frente a los que han segquido el método
tradicional
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Objetivos y perspectivas de futuro

La continuidad y la mejora en el campo de la

innovacion docente pasa por:

e Un reconocimiento de la actividad de
investigacién en docencia, apoyando las
estrategias de investigacién sobre
incorporacién de nuevas tecnologias de la
comunicacion a la ensefianza.

e El establecimiento de un foro que favorezca el
intercambio de conocimientos, metodologia y
recursos.

@ La constitucion de un centro de referencia,
desde el cual se puedan difundir las distintas
experiencias, captar nuevo personal docente
interesado en la innovacién y catalizar la
progresiva migracién de parte del
profesorado a los nuevos sistemas.

e Optimizar el proceso con la mejora de las
herramientas multimedia gque conforman un
programa de este tipo

Para mas detalles sobre la innovacion puede
consultarse a la pagina web:

http:/feuron bioub.es
0 a su imagen:

hittp:/iwww. bio.ub.esfisio/pid/welcome. htm

Grupo de innovacion docente

en Fisiologia:

Josefina Blasco, Mireia Casas, Jaume Ferndndez,
Teresa Pagés, Josep Sdnchez, Ginés Viscor.
Universidad de Barcelona.

INVESTIGACION eee—"

El debate sobre el uso de animales en la
investigacion biomédica no sdlo incide
directamente en nuestra actividad como
fisiélogos y en nuestra posicién moral como
intelectuales, sino que afecta a la sociedad
en cuyo seno se produce la investigacion,
que la financia y de la que se beneficia. La
SECF estd obligada, por ello, a ser
protagonista en el desarrollo de ideas y en
la adopcion de posiciones rigurosas.

EXPERIMENTACION ANIMAL

Resulta interesante hacer llegar a los
miembros de nuestra Sociedad informacién,



consulta libre (principalmente por enlaces,
desde la toma de decision), pero se dispone
de un guién con recorridos preestablecidos.

Habilidades

Son programas de simulacién en ordenador
de los principales aparatos de laboratorio,
técnicas analiticas, protocolos y metodologia
experimental, empleados comunmente en
Fisiologia Animal. Con ellos el alumno
aprende a usar las herramientas mas
comunes en fisiologia y a preparar sus
experimentos antes de llevarlos a la practica,
ahorrando tiempo, material y dinero. Se evita
asi un gran numero de fracasos en el
laboratorio y proporciona una mayor
autonomia y participacion personal.

Sistemas de evaluacién
A lo largo de cada toma de decisién se ha
incluido distintos sistemas de evaluacion:

Una autoevaluacion, de complejidad cre-
ciente y con preguntas tipo test de correccion
automatica. Este sistema dispone de filtros
entre |os distintos objetivos, que no permiten
el paso al siguiente nivel, mas complejo, si
no se ha adquirido la habilidad y los
conocimientos minimos. Esto garantiza que,
cuando se ha completado un bloque de
trabajo, el alumno pueda seguir con
aprovechamiento el avance que se le
propone.

El sistema también incorpora un método de
evaluacién final, con preguntas de tipo
‘respuesta abierta” que llega por correc
electrénico al profesor para su correccion.
Ademas, el alumno debera presentar un
trabajo relacionado con los problemas que se
han planteado en practicas.

e Correo electionico

Se ha dotado al sistema de correo
electronico para permitir al alumno el
mantener una comunicacion directa y
personalizada con el profesor, ademas de
con el resto de alumnos. Le permite
presentar sus frabajos, realizar consultas y
recibir asesoramiento individualizado. La
interaccién alumno-profesor es en tiempo no
real, permitiendo una tutoria permanente y
flexible, adaptable a los horarios de trabajo.

Tutorias

Las tutorias se realizan de forma
permanente mediante el intercambio de
mensajes por correo electrénico y se
complementan con sesiones de caracter
presencial. La tutoria virtual por correo

electrénico permite el seguimiento
personalizado del trabajo del alumno. Se
realiza periodicamente una puesta en comun
con todos los alumnos y el profesor, tratando
con detalle el contenido de y los problemas
tanto generales, del programa, como
particulares, de cada unidad docente.

Resultados de la prueba pifoto

Realizado con un grupo de 75 alumnos de
ambos sexos, voluntarios, repetidores y no
repetidores.

Valoracion subjetiva derivada de Ia
experiencia de los profesores implicados:
Valoracién técnica: el funcionamiento es
correcto para grupos restringidos. Para
hacerlo extensivo a mayor numero de
alumnos, el programa, y todas las
herramientas ligadas a él, se ha de adaptar
para poder funcionar via Internet. El alumno
ha de poder trabajar desde casa con un
CD-ROM, que incluya el cuerpo principal del
programa, estableciendo la conexién sdlo
para transferir correo y para futuras
actualizaciones.

Valoracién pedagégica: El modelo de
aprendizaje pasa de ser un sistema pasivo,
de clases tradicionales de tipo magistral, a un
sistema activo. La cantidad de informacién
adquirida se reduce, pero en beneficio de
una mejor formacion del alumno, mas global
e integradora de la materia.

Valoracion adquisicion habilidades practicas:
aumenta la autonomia del alumno para llevar
a cabo un protocolo experimental. Las
practicas son mas integradoras, ya que al
realizarse al final de cada unidad, permiten
utilizar los conocimientos teéricos
previamente adquiridos.

Valoracion objetiva segin el resultado de ias
encuestas:

Grado de aceptacion del sistema y de cada
una de las herramientas que componen el
programa: la conclusiéon que se extrae del
estudio de las respuestas es que la mayoria
de alumnos valoran de forma muy positiva el
nuevo método docente. A modo de ejemplo,
incluimos las respuestas a una pregunta
resumen que marca el grado de acogida y
satisfaccién de los alumnos usuarios del
programa de innovacién (Tabla 1).
Valoracién resultados académicos: las
calificaciones de los alumnos del programa
de innovacion presentan valores
significativamente superiores respecto a las
del resto de alumnos (Tabla 2).
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sobre diversas iniciativas que estan teniendo
lugar en nuestro entorno profesional y nos
afectan directamente.

Todos nosotros conocemos la creciente
sensibilizacion de la opinién publica hacia la
proteccion de los animales, la cual se hace
extensiva a su uso en la experimentacion. Tal es
asi, que incluse los alumnaos de licenciaturas que
imparten ensefianza en Fisiologia han causado,
en ocasiones, situaciones polémicas de diverso
tono, y en algunos Departamentos de Fisiologia
en la Universidad hemos sufrido criticas, carteles
acusatorios, y oposicion a la realizacion de las
practicas por parte de asociaciones de alumnos.

Sin embargo, es necesario destacar que
estas criticas son del todo injustas, puesto que
son precisamente los propios investigadores
quienes estamos en mejor situacion de defender
a los animales de experimentacion de abusos,
garantizar el cumplimiento de las normativas que
los protegen e inculcar en nuestros alumnos el
respeto y trato digno a los mismos. Y ello es asi
porque no so6lo somos los que mejor les
conocemos y respetamos, sino porque, ademas,
estamos en condiciones de proponer y validar
cualquier alternativa a su uso, o bien elegir las
mejores circunstancias de experimentaciéon
(analgésicos, anestésicos, estabulacion...).

Por otra parte, la Sociedad también demanda
de la Ciencia un adecuado progreso, y de los
cientificos garantias en la calidad y uso de
productos de consumo humano y animal, tales
como farmacos, cosméticos, etc.; o de
sustancias cuyo uso pueda afectar a la salud
humana o medio ambiental. Como armonizar
ambas demandas es un reto cada vez mas
necesario para nuestro colectivo.

En respuesta a la sociedad, las legislaciones
europea y espafiola establecen la obligatoridad
de la Evaluacion del Riesgo para la salud
humana y el medio ambiente de los preparados
quimicos, farmacos o cosméticos potencialmente
peligrosos, pero, a su vez, reglamentan y
condicionan la utilizacion de animales en la
experimentacion.

Todo ello ha motivado, a nivel internacional,
que exista una corriente de opinién para el
fomento y desarrollo cientifico de métodos, que
contribuyan a disminuir el uso de animales en las
pruebas toxicolégicas y de control de sustancias.

Curiosamente, en todos los paises
desarrollados, hemos sido los propios cientificos,
junto con la industria, los pioneros en la creaciéon
de plataformas que atendiendo a la actual
demanda social y legislativa, validan y proponen
metodos que favorecen la implantacion de las
tres erres de Rusell y Burch (1959): Reduccidn,
Refinamiento y Reemplazamiento. La propuesta
espafiola-a esta corriente fue en 1992, y en el

seno de la Asociacion Espaifiola de
Toxicologia (AET), la constitucion de GTEMA,
grupo de trabajo especializado en métodos
alternativos, que esta abierto a los colegas que
realizan experimentacion en cualquier area,
pertenezcan o no a la AET.

El GTEMA, cuyos objetivos incluyen la
aplicacion de las tres erres, mantiene en activo
la red de intercomunicacion electrénica sobre
alternativas del GTEMA, [3ERRES], desde
1996, en la que participan colegas de 10 paises;
el GTEMA ofrece a cualquier persona interesada
ser incluida en la misma, simplemente
indicandoselo al coordinador. Desde 1997
cuenta con una pagina en Internet que contiene
mas de 80 folios de informacién, difunde
informacién sobre diversas actividades en las
revistas de varias sociedades cientificas vy,
ademas edita sus propios boletines.

Durante este tiempo GTEMA ha sido el
intermediario, permitiendo a los investigadores
espafioles una cooperacion directa, con el
Centro Europeo para la Validacion de
Métodos Alternativos (ECVAM) y con la
European Consensous Platform on
Alternatives (ECOPA), que es el organismo
apropiado para facilitar la colaboraciéon de las
entidades europeas promotoras de alternativas,
las sociedades cientificas, las sociedades
defensoras de animales y la industria. Son estas
dos Ultimas actividades de GTEMA de especial
transcendencia para nuestro futuro como
investigadores en la CEE. Finalmente, al margen
de otro sin nimero de actividades, el GTEMA ha
colaborado o participado activamente en las
reuniones de la Comision Promotora de la Red
Espafiola de Métodos Alternativos (REMA).

De lo expuesto queda patente que estas
nuevas iniciativas son del interés de diversos
sectores, la sociedad en general (quizas
representada por sociedades proteccionistas y
defensoras del consumidor), los cientificos, la
industria y, desde luego, la administracion.

Sin embargo, GTEMA es un grupo de trabajo
especificamente cientifico, en el seno de una
sociedad cientifica, y es necesario contar a nivel
nacional con una organizacion en cuyo marco se
comuniquen los cuatro sectores mencionados y
permita, también, la comunicacién adecuada con
organizaciones de indole similar ya existentes,
preferentemente en el ambito europeo, dado que
participamos de un proyecto comin, pero
también a nivel mundial. Este fue el motivo de
promover la constitucion de REMA, y proponer
una serie de reuniones que, ademas de redactar
un documento de trabajo y otras iniciativas,
contaron de inmediate con el apoyo de la
administraciéon, representada por la
Subdireccion General de Sanidad Ambiental
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del Ministerio de Sanidad y Consumo y a las
que se han ido sumando representaciones de los
sectores implicados.

Esta iniciativa tuve su culminacién en la
Jornada Cientifica para la Constitucion y
Puesta en Marcha de la Red Espafola de
Métodos Alternativos (REMA) que tuvo lugar el
pasado 1 de Diciembre de 1999 en la sede del
Ministerio de Sanidad y Consumo en Madrid,
bajo la Presidencia de Honor de S.M. la Reina y
con 150 participantes.

La iniciativa de la comisién promotora fue
gue hubiese un maximo de participantes
representando a los cuatro sectores implicados,
para lo que establecié contacto con todos ellos, y
concretamente invitdé formalmente a las
sociedades cientificas espafiolas legalmente
reconocidas a que enviasen un representante.
Atendiendo a este requerimiento, y ante la
imposibilidad de acudir el mismo en persona,
fue, que nuestro Presidente, el profesor Manuel
Mas, delegd en mi la asistencia a dicha jornada
en representacién de la SECF.

La inauguracién de la jornada fue realizada
por D. Francisco Vargas, Subdirector General de
Sanidad Ambiental, que destacé la importancia
del empleo de métodos alternativos a la
experimentacion animal y su apoyo a la iniciativa
de REMA. La Constitucion y Puesta en Marcha
de REMA se inicid con la presentacion del
proyecto por el Dr. Guillermo Repetto, del
Instituto Nacional de Toxicologia de Sevilla.
REMA estara integrada por dos 6rganos: La
Asamblea General formada por observadores de
la Administracién y por todos los representantes
de las entidades integrantes de Mundo
Cientifico, Industria y Sociedad y La Comisién
Coordinadora (gestora), con un maximo de 14
miembros elegidos por la asamblea general, que
actuaran a nivel personal y no como
representantes de entidades.

En el foro abierto, los asistentes designados
(un total de 18) por las entidades que habian
respondido a la carta de invitacién, integramos
una mesa redonda moderada por el Dr. Eugenio
Vilanova, de la Universidad Miguel Hernandez.
Se nos pidié nuestra opinién sobre la iniciativa
de crear una Red Espafiola de Métodos
Alternativos y nuestro pronunciamiento sobre el
apoyo al mismo por la entidad representada

En mis dos intervenciones dejé constancia
del interés de la SECF en apoyar la constitucion
de Rema, y en participar como miembro de la
Asamblea General a través del representante
que su junta directiva designe en cada momento.
También intervine exponiendo el interés que la
SECF viene mostrando hacia métodos
alternativos en la docencia de la Fisiologia, y que
tiene una clara exposicién en las sesiones sobre
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métodos docentes que se celebran en nuestros
congresos, si bien, igual que con la
experimentacion, el reemplazo total del animal
es inviable, lo que fue acogido con la aceptacién
de todos los presentes. Esta intervencion se
produjo a raiz de un debate abierto por algunos
de los presentes a este respecto.

Tras la ronda de intervenciones iniciales se
abrié un turno de comentarios, de los que
destaco la intervencion del Dr. Joaquin Giraldez
sobre la ausencia de representacion de las
Universidades, Hospitales, CSIC, etc. A lo que
se le contestd que, para hacerla mas operativa,
los cientificos estarian representados en REMA
a través de las sociedades, mas que por centros
de trabajo, lo que evitaria por otra parte que esas
representaciones fuesen mas bien politicas o
administrativas que cientificas. La participacién
por sociedades permite la representacion de los
distintos campos de la ciencia.

Finalmente tuvo lugar la constitucion de
REMA y se aprobé la primera Comision
Coordinadora, con unanimidad de todos los
presentes, compuesta por: cuatro representantes
de la industria, cinco de las sociedades
cientificas, dos de la administracion y dos de
organizaciones que representen la sociedad
Inicialmente, para garantizar una continuidad en
los esfuerzos, se propuso a los antiguos
miembros de la comisién promotora para actuar
durante un periodo transitorio. En esta transicion
se elaborara un reglamento de funcionamiento,
que sera consultado y aprobado por la asamblea
general, y se desarrollara un programa de
actividades.

La Clausura de la jornada fue llevada a cabo
por el Dr. Eduardo de la Pefia, del Consejo
Superior de Investigaciones Cientificas, que
agradecio la aceptacién por parte de S.M. la
Reina de la Presidencia de Honor de la jornada y
al resto de participantes su asistencia y su
colaboracién en la misma.

Adelina Gamallo Amat
Universidad Complutense, Madrid

Informacioén:
agamallo@eucmax.sim.ucm.es

Rema@umh.es




SOCIEDAD es————e———

Hace ya meses fallecié uno de los
pensadores espafioles mds interesantes de la
historia reciente, al tiempo que une de los
menos conocidos o incluso, en alguna época,
de los claramente marginades: Faustino
Cordon. No pretendemos analizar ahora su
obra, tarea que habrd que abordar algin
dia, sino dar modesta cuenta de su
recuerdo. Cordén fue un intelectual
comprometide hasta la médula con la
sociedad y las vicisitudes politicas de su
tiempo. También un bidlogo originalisimo, con
voz propia, experimentalista tanto bdsico
como aplicado en su juventud y autor de una
obra conceptual desconocida, hecha con un
rigor poco comtin y un desinterés admirable.
Aunque tarde, perc con admiracién y
respeto, buen viaje, amigo.

Fuera de Espafia, también hace pocos meses
nos dejé Ernst Knobil, un pionero en el
nacimiento y desarrollo de Ia
Neuroendocrinologia, asi como una autoridad
indiscutible en Ila Fisiologia de Ila
Reproduccién. Knobil descubrié gue el
péptido hipotaldmico &nRH estimula la
secrecién adenohipofisaria de LH cuando se
administra (o secreta) de forma pulsdtil,
mientras que desensibiliza los mismos
gonadotropos cuando los aborda de forma
continua. La influencia de estos hallazgos,
Junto a sus aportaciones a la fisiologia del
crecimiento o al papel retreoalimentador de
los estrégenos en el control de Ia
reproduccién, no sdélo resultaren cruciales
para la comprension de los arcoes reflejos
neuroendocrinos, sino que tuvieron aplicacion
clinica inmediata en el tratamiento de la
pubertad precoz, el cdncer de prostata o el
uso de andloges del &nRH en patologia
reproductiva.

OPINION o

LAS FRONTERAS DE LA FISIOLOGIA (1)
Concepto, Método y Fuentes de la Fisiologia.

Existe entre los fisidlogos un consenso
generalizado acerca de que la aproximacion
conceptual y metodolégica de “lo que
entendemos por Fisiologia® ha hecho de la
misma una disciplina necesaria vy
extremadamente Util para quienes estudian y
proyectan dedicarse a la Medicina, la Biologia, la
Veterinaria, la Farmacia, etc., y es imprescindible
para quienes se dedican a la investigacion y
desarrollo de productos farmacéuticos, la
toxicologia, la investigacion clinica y veterinaria,
etc. Es frecuente que la Fisiologia sea la unica
disciplina que los recién licenciados acepten
¢omo una de las mas importantes de su carrera
y la Unica que contindan estudiando una vez
superada. Sin embarge, sorprende que pesar de
ser una disciplina presente en muchas
titulaciones universitarias, de la existencia de
numerosas sociedades cientificas vy
publicaciones cientificas nacionales e
internacionales, la pregunta ;qué es lo que
define a la Fisiologia? no suele tener una
respuesta inmediata. Como ocurria con “El
burgués gentilhombre” de Moliére, que descubrié
que se habia pasado la vida hablando en prosa,
muchos de nosotros podemos acabar
descubriendo que, si bien es la Fisiologia lo que
nos da de comer, nos hemos pasado la vida
como neurocientificos, expertos en desarrolio,
nutricionistas, toxicélogos, bidlogos moleculares,
etc. o, lo que es quizas peor, gestores
(deficientes) de facultades, departamentos,
institutos, etc.

Puesto que este es un foro abierto de
discusion y mi relacién con la Fisiologia ha
cumplido sus bodas de plata, me arriesgaré a
preguntarme aquello que ne muchos se
preguntan (por obvio) con la ilusién de percibir
aquello que quizas todos ya conocen (pero que
no suelen explicitar). Por lo tanto, ;qué es
Fisiologia?, ;significa ahora lo mismo que
cuando se creo la Sociedad Espafiola de
Ciencias Fisiologicas?, ¢ha significado lo mismo
a lo largo del tiempo?, jtiene sentido la
pregunta?.

Cuando hace 20 afios empecé a opositar,
primero a Profesor Adjunto de Quimica
Biologica, Fisiologia General y Fisiologia
Especial (1881) y mas adelante a Agregado de
Biofisica (1983), las oposiciones incluian un
ejercicio acerca del “Concepto, Método y
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Fuentes de la Fisiologia™ dicho ejercicio quedo
integrado en el primer ejercicio cuando oposite a
Catedratico de Universidad (1985), junto con la
defensa del “curriculum vitae”. Cuando concursé-
oposité aun se le dedicaba algo de tiempo a este
apartado. En la actualidad cada vez se le dedica
menos tiempo y no es raro el Concurso-
Oposicion en el que el candidato propuesto
(generalmente de casa), no ha dedicado un solo
minuto a expresar su punto de vista al respecto.
Es mas, algin miembro de la Comision
nombrada al efecto (generalmente de casa) ha
manifestado a quien esto escribe su molestia
cuando algun temerario concursante
(generalmente de fuera) ha desgranado en
tiempo y forma sus ideas acerca del Concepto,
Método y Fuentes de la Fisiologia.

Tengo la impresién de que el escaso
corporativismo con que los fisidlogos se han
enfrentado al desarrollo de su area de trabajo ha
resultado extraordinariamente beneficioso para
incorporar ideas, métodos y paradigmas de otros
ambitos; sin embargo, ha impreso en nuestros
“postdocs” y aspirantes a Profesor la idea de que
reflexionar acerca de los contenidos, concepto,
métodos, fuentes e historia de nuestro campo de
trabajo es una pérdida de tiempo. Al fin y al cabo
les van a juzgar por el “Factor de Impacto
Acumulado” y no por sus dotes como docente o
como investigador en Fisiologia. Puesto que no
concedemos mayor importancia a ‘qué es la
Fisiologia”, se suma el factor de impacto de lo
que hayan publicado hasta el momento y, como
mucho, se discute algo del programa de la
asignatura, que en muchas ocasiones transcribe
fielmente lo que el Departamento lleva
explicando los ultimos diez o veinte afios. ¢Era
aqui donde queriamos llegar?.

Fisiologia versus Ciencias Fisiolégicas

Cuando se cred la Sociedad Espaficla de
Ciencias Fisiologicas, hace ya casi cincuenta
afios, incluia no sélo lo que se entiende por
Fisiologia, sino también a bioquimicos y a
farmacélogos. La Bioquimica, alimentada por los
métodos cada vez mas potentes que iban
apareciendo, generé una nueva sociedad
cientifica, entonces de Bioguimica y ahora de
Bioquimica y Biologia Molecular. La
Farmacologia, con su inmediata conexion clinica,
generd la Sociedad Espafiola de Farmacologia.
Lo mismo ocurrié con la Endocrinologia, la
Neurociencia, la Biofisica, la Experimentacion
Animal, etc. Todas ellas se reconocen en sus
origenes en la Medicina Experimental y en la
obra de Claude Bernard, si bien han generado
cuerpos de doctrina que justifican su existencia y
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dinamismo. Este proceso, que coincidié con la
explosion cualitativa y cuantitativa de la
produccién cientifica espafiola, supusc la
“descapitalizacion” de la SECF, que huérfana de
contenidos empezé a buscar su lugar bajo el sol
en un proceso de integracion con propuestas ya
existentes, muchas veces hijas de la propia
SECF, sin ningln afan de liderazgo que fuese
mas alla que el conseguir que las cosas ocurran
(independientemente de las personas que las
hacen posibles). Esta actitud ha permitido que en
los ultimos ocho afios la SECF haya organizado
dos Joint Meetings con la Physiological Society
(Salamanca, 1996) y Liverpool (1998) y se esté
preparando un tercero en Tenerife (2003), un
Joint Meeting con la A me rican Physiological
Society (Malaga, 1997) y ya esté en marcha el
segundo (Orlando, 2001), un congreso con las
sociedades mediterraneas de fisiologia (Palma,
1993) y numerosos workshops donde la SECF
ha aportado su ayuda econdmica y personal.
Por ultimo, ésa es la actitud que ha
promocionado el Tercer Congreso de la
Federacion Espafiola de Sociedades de Biologia
Experimental (FESBE3), que reunird por vez
primera en casi 20 afios a quince sociedades
espafolas de biologia experimental en Alicante
del 6 al 10 de Diciembre de 2000.

¢ Existe “eso” que llamamos Fisiologia?

Durante muchos afios he defendido
posiciones no corporativistas y lo continuare
haciendo. Estoy convencido que se gana mas
integrando que separando. Como cientifico estoy
abierto a considerar cualquier hipétesis, pero si a
mi edad y después de haber presidido la
Sociedad Espafiola de Ciencias Fisiolégicas no
digo lo que pienso, ¢quién lo va a decir?.
Adelantaré mi conclusion: “defiendo que la
Fisiologia como cuerpo de doctrina docente e
investigador es, desde el punto de vista
conceptual y metodologico, un area definida
cuyas fronteras acogen un ambito de trabajo con
entidad y proyeccién suficientes como para que
las consideremos un area de conocimiento”. Ya
sé que es facil sumarse (de palabra) a esta
conclusién. Mas aun cuando muchos de
nosotros percibimos un salaric mensual ligado a
la existencia de la disciplina. Sin embargo,
;estamos en condiciones de demostrarlo?, ¢lo
demuestra nuestra practica diaria?. Vuelvo a la
pregunta inicial: ;qué es la Fisiologia?.

Hay una primera solucion pragmatica que se
podria resumir de la siguiente forma: tenemos
dos ambitos de trabajo, la docencia y la
investigacion. Desde el punto de vista docente
es Fisiologia aquello que incluyen los textos de
Fisiologia; desde el punto de vista investinadar



es Fisiologia aquello que se publica en las
revistas de Fisiologia. Esta aproximacion,
aparentemente simple, contiene una tautologia.
Al fin y al cabo nosotros somos los que
disefiamos los planes de estudio, escribimos los
textos de Fisiologia y publicamos en las revistas
de Fisiologia; por otra parte ;alguien puede
decirme cuéles son las revistas de Fisiologia?,
¢las clasificadas como “Physiology” en Joumnal of
Citation Reports?, ;o debemos incluir tambien
las de Endocrinologia, Neurociencia, Radicales
Libres, Biofisica, etc?, 4y si las incluyo, qué es lo
que determina los limites de la Fisiologia?.

La segunda solucién “pragmatica” es
acogerse a la opinion de “expertos
internacionales”, generalmente de origen
anglosajén. Esta panacea, que sorprende por lo
faciimente que es acogida, no es tal. Consiste en
derivar a terceros la solucién de nuestros
problemas. Al fin y al cabo si confiamos en
expertos extranjeros para resolver el
funcionamiento de nuestros equipos de futbol,
¢por que no confiarles también la organizacién
de nuestra Universidad, Centros de
Investigacion, Ejército, Hospitales ¢}
Recaudacion de Impuestos?. Aparte de que un
nombre anglosajén ligado a Universidad, no
necesariamente muy reconocida, da la
sensacion de confianza a la que aspiramos no es
necesariamente la solucién. El problema no se
circunscribe a Espafia y a nuestro “tradicional
retraso” en temas de ciencia y tecnologia. Desde
1996 soy Editor Asociado de la revista europea
de Fisiologia (Pfligers Archiv- European Journal
of Physiology) y, como tal, suelo revisar y
mandar a “referees” dos o tres articulos cada
mes. Los articulos proceden no sélo de Europa,
sino de EEUU, Japén y cada vez mas
frecuentemente de Corea y otras economias
emergentes. Es frecuente que se plantee la
pregunta de si el trabajo pertenece al ambito de
la Fisiologia. También debo sefialar que en las
discusiones que periédicamente tiene el Editorial
Board yo suelo defender las posturas mas
abiertas. No obstante hay un criterio al que no
creo se deba renunciar: /os trabajos de Fisiologia
tienen como caracteristica el que,
independientemente del método utilizado, la
pregunta que se pretende contestar debe ser
relevante para entender mejor el funcionamiento
de los seres vivos. Parece una obviedad, y
seguramente lo es, pero mas de uno se
sorprendera si revisa con ese criterio los
manuscritos publicados en revistas de gran
prestigio que llevan la palabra fisiologia en el
titulo (y hablamos solamente de los articulos
aceptados, cuando lo que refleja el sentir del
colectivo es el conjunto de articulos enviados).
Se trata de un criterio operativo que permite

analizar y considerar cualquier trabajo
independientemente del método utilizado
(biofisico, bioquimico, matematico, etc), del lugar
donde se haya realizado o de |a revista en la que
se haya publicado. Por ejemplo, puede darse el
caso de un experimento similar, donde se utiliza
la misma metodologia (“patch-clamp”), idénticos
farmacos (bloqueadores especificos de un
determinado canal de calcio) y publicados en la
misma revista. El disefio, y por lo tanto la
pregunta, difieren. Es Fisiologia si con ello se
aspira a avanzar en el conocimiento de los
procesos implicados en el funcionamiento del
6rgano o sistema analizado, mientras que es
Farmacologia cuando de ese conocimiento se
deriva un tratamiento o una herramienta
diagnastica.

Hasta aqui hemos llegado a una definicién
operativa de lo que entendemos por Fisiologia.
No se ha recurrido para ello a ninguna de las
definiciones clasicas. Con la imprecisién propia
del método elegido podemos acercarnos a los
contenidos de la Fisiologia, al fin y al cabo otro
procedimiento indirecto para saber de qué
hablamos cuando hablamos de Fisiologia. No se
trata de una cuestion facil de abordar. En la
aproximacion mas simple basta con trasladar los
contenidos de cualquiera de los buenos textos
de Fisiologia. Sin embargo, la progresion
geométrica con que se instalan nuevos
conacimientos y paradigmas cientificos obliga a
revisar los contenides de la Fisiologia. Por
ejemplo, ;afecta el recién descrito Genoma
Humano a los contenidos de la Fisiologia?,
ctenemos algo que opinar los fisidlogos acerca
del mismo?, ;hay una fisiologia del 6rgano
xenotrasplantado?, ;es la Fisiologia Comparada
una necesidad en Medicina?, ;qué ocurre con
los Sistemas Bioinspirados?, ;existen sistemas
lineales en Fisiologia o todos son sistemas no-
lineales?, ;tiene algo que aportar la Fisiologia a
la Clinica Humana?, ;hay una Fisiologia
Medioambiental?.

Demasiadas preguntas para un solo articulo.
Con permiso del Editor del Boletin de la SECF,
continuaré en el préximo nimero.

Bernat Soria
Universidad Miguel Hemandez

Bernat.soria@umh.es
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LIBROS ossssssesssssssssssm——"

Neuroendocrinology in Physiology and
Medicine. Primera Edicién, 2000. P.M. Conn,
M.E. Freeman (Eds). Humana Press, (xii + 574
péginas), ISBN 0 89603 725 8.

Tal como se afirma en el primer capitulo de
esta obra, "neuroendocrinology deals with all
the interactions between hormones and nerve
structures”. A pesar de la deliberada
ambigiiedad de esta definicion, expresa
impecablemente lo que constituye la esencia de
esta disciplina. En los niveles celular y molecular,
la neuroendocrinologia aborda la descripcion de
los mecanismos de sefializacién y las moléculas
implicadas en la modulacién hormonal de la
actividad neuronal. En los niveles corporal y
sistémico, la neuroendocrinologia incide
directamente en el concepto de homeostasis
como componente esencial de la biologia
integrativa. Evidentemente, cabe preguntarse si
la neuroendocrinologia tiene sentido como una
disciplina independiente, o si Unicamente
constituye la frontera experimental y conceptual
entre la endocrinologia y las neurociencias, y
como tal deberia aparecer en los tratados
correspondientes a esas ramas de la biologia.
En realidad, la relacion es claramente reciproca.
Por un lado, el cerebro controla la liberacion de
las hormonas a la circulacion, relacionando asi
las modificaciones ambientales y los cambios
conductales con la funcién corporal. Por otro, las
hormonas secretadas por las glandulas
periféricas ejercen poderosos efectos
retroalimentadores sobre la arquitectura cerebral
y la funciéon sinaptica. Ademaés, diversos
mensajeros quimicos producidos por neuronas y
células gliales son capaces de modular
localmente la actividad de las células vecinas a
través de mecanismos paracrinos. Es
precisamente por medio de tales interacciones
que los sistemas corporales de control son
capaces de integrar las diferentes senales
internas y externas, con objeto de que los
organismos puedan funcionar, sobrevivir y
reproducirse, incluso en ambientes hostiles.
iResponde este libro a los que podemos
considerar "principios conceptuales basicos de la
neuroendocrinologia”. La respuesta es que si,
incluso con --o0 a pesar de-- cierto grado de
redundancia, lo que tal vez refleje la irresistible
tentacion de cada autor por demostrar su
ubicacion en el campo. Asi, las hormonas
hipotalamicas son descritas, con diferente
extension, en ocho capitulos independientes; el
control neuroendocrino de los liquidos corporales
y €l papel de los sistemas vasopresinérgicos en
dos, y bajo titulos practicamente idénticos: los
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receptores de melatonina y su mecanismo de
accion son comentados, consecutivamente, en
tres capitulos pertenecientes a la misma seccién;
finalmente, el control de la secrecion de LHRH y
el papel de este péptido en la regulacion de la
secrecion adenohipofisaria es analizado en tres
capitulos.

En cualquier caso, estamos ante un buen libro
que cubre razonablemente un vacio editorial
previo. El acierto es especialmente patente en el
capitulo 5 ("El hipotalamo como un centro de
integracién”), una excelente introduccién a esos
"principios” y una elegante revision de los
mecanismos celulares y moleculares de
integracién neuroendocrina. La misma idea
directora impregna las secciones Il y IlI, en las
que se detalla el control neuroendocrino de
diversas funciones corporales, o la magnifica
seccion IV, probablemente una de las
descripciones mas completas y compensadas de
los ritmos bioclégicos desde una perspectiva
fisiologica y, por ello, claramente integradora. De
hecho, todos los capitulos estan desarrollados
en forma de monografias completas y
autoexplicativas, bien organizadas y bien
escritas, que hacen énfasis en los hechos
fundamentales y describen el conjunto de una
manera sistematica que facilita la lectura y la
comprension, tanto de la parte correspondiente
como del conjunto de la obra. Es precisamente
esta claridad, junto al hecho de constituir un
buen compromiso entre un tratado y un texto
basico, lo que permite aventurar su utilidad como
lectura complementaria en licenciaturas de
Medicina y Biologia, programas de Tercer Ciclo o
cursos de especializacion clinica, asi como para
investigadores procedentes de otros campos de
la endocrinologia o la neurcbiologia, que
precisen una fuente de referencia y una
descripcion clara del sistema neuroendocrino.

El libro, sin embargo, finaliza con una extrafia
seccion dedicada a "Areas emergentes en
neuroendocrinologia”, con tres capitulos
referentes a "Inmunologia neuroendocrina”,
"Electrofisiologia de neuronas hipotalamicas”, y
"Marcadores anatomicos de actividad en
sistemas hipotalamicos”. Mientras que el primero
no puede considerarse un "area emergente",
sino un aspecto bien establecido de las
interacciones neuroendocrinas, y el dltimo no es
otra cosa que una descripcion general de
algunos métodos morfolégicos para detectar
genes de activacién temprana a nivel celular, el
capitulo dedicado a electrofisiologia justifica un
comentario mas amplio.

El autor sefiala acertadamente que “si
nuestra preocupacion primaria es saber qué
cantidad de hormona o neurotransmisor es
secretada del terminal nervioso, debemos










