NEUROCIENCIAS

“Proteger las neuronas
sanas es mas factible que
recuperar las danadas”™

En esta entrevista, el doctor Facundo Manes, director de INECO y del Instituto de Neurociencias de la
Fundacion Favaloro, ofrece un panorama sobre los trabajos mds recientes relacionados con temas como el deterioro
cognitivo, la toma de decisiones y la esquizofrenia, entre otros.

er parte de la Fundacion Fava-

loro (FF) y dirigir al excelente

equipo de profesionales que

trabajan en su Instituto de
Neurociencias es un honor y, a la vez,
un desafio permanente”. Asi comienza
la entrevista el doctor Facundo Manes,
para quien “los profesionales que inte-
gramos este proyecto pasamos a for-
mar parte del suefio hecho realidad de
uno de los argentinos mas importantes
del siglo XX (N. de la R.: en referencia
al doctor René Favaloro).

“El objetivo principal del Instituto es
brindar excelencia tanto asistencial
como cientifica”, subraya Manes, quien
ademas preside el grupo de investiga-
cion en Neurologia Cognitiva de la
World Federation of Neurology. Y espe-
cifica que, desde el ambito asistencial la
meta mas importante es brindarles a los
pacientes y a sus familiares y cuidado-
res, educacion, informacidn, orienta-
cién y acceso a los servicios necesarios
para que logren el mayor grado de
independencia posible, con dignidad y
autodeterminaciéon”. Desde el plano
cientifico, “se promueve el desarrollo
de un polo multidisciplinario de trabajo
clinico y de investigacion en Neurocien-
cias de referencia internacional”.

En los ultimos tiempos, Manes y su
equipo desarrollaron varias investiga-
ciones de gran interés relacionadas con
la memoria, el deterioro cognitivo y la
demencia frontotemporal, entre las
mas salientes.
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Una prueba del equipo logrd detectar,
en un grupo de personas, a aquellas que
presentaban mayor riesgo de desarrollar
la enfermedad de Alzheimer. “En este
estudio, demostramos que el olvido ace-
lerado de informacion puede no ser
detectado con las baterias cognitivas
actuales en algunos pacientes con que-
jas de memoria a los que erroneamente
se les dice ‘usted no tiene ninglin pro-
blema porque su memoria fue evaluada
y es normal’”, explica Manes.

“Nuestra hipdtesis -continta- fue que
algunos sujetos que se quejaban de
pérdida de memoria, realizaban la
evaluacion neuropsicologica de una
hora y media, y esta era normal -es
decir, que no habia diferencias en el
recuerdo a la media hora-; en reali-
dad, no eran normales sino que pre-
sentaban problemas de memoria no
detectados en la evaluacidon estandar
porque el delay era de apenas 30
minutos entre la adquisicion de la
informacién y la evocacion”. Se en-
contro que “el 60% de los individuos
con quejas de memoria, pero que no
cumplian criterios de deterioro cogni-
tivo leve porque la evaluacion de la
memoria era normal a los 30 minutos,
presentaban déficits en la memoria a
las seis semanas. Es importante detec-
tar a pacientes con deterioro cognitivo
leve, porque este grupo tiene chances
elevadas de desarrollar la enfermedad
de Alzheimer o, incluso, hasta podria
tratarse de pacientes con Alzheimer
muy inicial”, subraya el neur6logo.

Consultado sobre cuando son realmente
preocupantes los trastornos de la memo-
ria, el entrevistado responde que “si bien
puede ser normal olvidarse esporadica-
mente algunas cosas, como, por ejemplo,
donde se ha dejado algin objeto, el
nombre de un actor o el contenido de un
articulo recién leido, la presencia cada
vez mas frecuente de estos sintomas
deberia ser un signo de alerta”. Y detalla
los signos que “deberian alarmar’:

@ Olvidar con frecuencia informacion
recientemente aprendida.

@ Dificultad para realizar tareas habi-
tuales y domésticas.

@ Dificultad frecuente para encontrar
las palabras.

® Desorientacion en lugares habitua-
les y conocidos.

® Disminucion o pérdida del juicio
(gastos innecesarios, propinas exa-
geradas, etc.).

® Guardar con frecuencia cosas en
lugares inapropiados (los anteojos
en la heladera, por ejemplo).

® Cambios inapropiados en la con-
ducta (irritabilidad sin causa apa-
rente, indiferencia, etc.).

® Cambios en la personalidad (confu-
sion, miedos, dependencia de otra
persona).

@ Pérdida de la iniciativa (dormir mas de
lo habitual, no realizar actividades).

Uno de los desarrollos recientes mas
interesantes en el campo de la investi-
gacion de la demencia concierne a la
prevencion. “La proteccion de las neu-



ronas intactas es mas facti-
ble que la reparacion de
las dafiadas. Retrasar la
aparicion del Alzheimer es
un paso importante en la
lucha contra la enferme-
dad. Si se pudiera llegar a
retrasar cinco afios, se re-
duciria drasticamente el
namero de personas que
sufren esta enfermedad”,
sostiene.

Y detalla que el término
“reserva cognitiva” es un
constructo hipotético utili- L
zado para explicar como,
ante cambios neurodege-
nerativos similares en extension y na-
turaleza, los individuos varian conside-
rablemente en la severidad del deterio-
ro cognitivo.

La idea de desarrollar estrategias de
prevencion para el deterioro cognitivo
es el resultado directo de lo que los
investigadores han aprendido en los
ultimos 15 afios sobre los factores de
riesgo, epidemiologia e interacciones
genéticas y ambientales. “Aun no esta-
mos seguros de las causas exactas que
conducen al deterioro cognitivo. Esto
significa que resulta dificil prevenirlo”.
Sin embargo, Manes aclara que “existen
evidencias que parecen indicar que
mantenerse mental y socialmente acti-
vo, realizar ejercicios fisicos regular-
mente, controlar los factores de riesgo
vascular y mantener una dieta y un
estilo de vida sano podrian reducir el
riesgo de desarrollar una demencia vas-
cular o la enfermedad de Alzheimer”.

La inteligencia

Recientemente, la prestigiosa revista
Brain publicé un estudio desarrollado
por la Lic. Maria Roca y Manes, de
INECO y Favaloro, en colaboracion
con la Universidad de Cambridge, que
confirma resultados previos que indican
que la corteza dorsal prefrontal tendria
un rol clave en la inteligencia fluida o
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Dr. Facundo Manes

general. Pero, ademas, este trabajo de-
muestra que otras funciones, como la
cognicion social y pruebas ejecutivas
mas ecoldgicas o multitasking, se aso-
cian particularmente con el area mas
anterior de esta area del cerebro (area
10 o corteza rostral prefrontal) y exce-
den el rol de la inteligencia general.

Otro trabajo publicado en Brain por el
grupo de Manes y cuya primera autora
fue la Lic. Teresa Torralva aborda la
demencia frontotemporal (DFT), una
entidad heterogénea que afecta las re-
giones prefrontales y la region anterior
de los 16bulos temporales, aunque no en
igual proporcion en todos los casos. “En
esta patologia -describe Manes-, los
sintomas mas frecuentes reflejan una
afectacion de las areas del cerebro
responsables de las habilidades socia-
les, el razonamiento, el juicio y la toma
de decisiones. Debido a los problemas
emocionales y de conducta que carac-
terizan esta enfermedad, la DFT en los
estadios iniciales es confundida mu-
chas veces con trastornos psiquiatricos
y puede producir un gran estrés en el
cuidador del paciente”.

El interés del equipo se dirigié especi-
ficamente al estudio de la deteccion de
los déficits ejecutivos y cognitivo-so-
ciales de pacientes en estadios iniciales
de la DFT. “Esto es importante, debido

a que muchos de estos pa-
cientes pueden tener un
desempefio normal en
pruebas clasicas, aun cuan-
do la familia observa gran-
des cambios de personali-
dad y en la conducta. Para
esto, utilizamos una nueva
bateria de test que intentan
simular mas fidedignamen-
te la vida diaria del pacien-
te, y que fue comparada
con los test tradicionales
de la clinica”.

Hasta hace poco tiempo,
no existian estudios que
demostraran exactamente
qué combinacidon de pruebas podian
ser las mas utiles para la deteccion
precoz de la disfuncion ejecutiva en
esta patologia. El estudio, que contd
con 35 pacientes con demencia fronto-
temporal y 14 controles sanos, demos-
tr6 que la bateria disefiada presenta
mayor sensibilidad que las pruebas tra-
dicionales en la deteccion de los pro-
blemas ejecutivos iniciales de pacien-
tes con DFT (fallas en la cognicion
social y déficits en la toma de decisio-
nes, entre otros). El hallazgo tiene im-
plicancias importantes en la clinica:
“Un diagndstico temprano ayuda al
manejo del paciente y de la familia que
experimenta un gran estrés”.

La demencia frontotemporal es una
enfermedad que ocurre, por lo gene-
ral, en edades relativamente tempra-
nas, aunque hay pacientes descriptos
con patologia confirmada en la segun-
da década de vida y a los 90 afios.
Esta realidad compleja la convierte en
una de las dolencias neuropsiquiatri-
cas menos reconocidas en nuestra so-
ciedad. A su vez, “este desconoci-
miento representa un riesgo grave
para los enfermos y su entorno”, ex-
presa el especialista. Y explica: “El
proceso de toma de decisiones huma-
nas no es solo légico ni computacio-
nal, sino también emocional. Y se ve
afectado en diversas patologias que
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involucran la corteza frontal. La va-
riante conductual de la demencia fron-
totemporal se caracteriza por un cam-
bio en la conducta social y personal,
con una dificultad en la modulacion
de la conducta. Ademas existe una
pérdida de la inhibicion que resulta en
conductas impulsivas e inapropiadas,
y dificultades en la toma de decisio-
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nes .

Pero, ademas, la progresion de la en-
fermedad conduce a una disminucioén
en el juicio. Por lo tanto, resulta funda-
mental remarcar que “todo esto ocurre
en un contexto en el cual los pacientes
presentan escasa -0 ninguna- preocu-
pacioén por sus actos. Las neuroimage-
nes muestran atrofia frontal, y los pa-
cientes generalmente tienen -en las eta-
pas iniciales- preservadas habilidades
cognitivas, como el lenguaje, la memo-
ria, la atencion, la orientacion y el
coeficiente intelectual, que no suelen
alterarse”, aclara el doctor Manes.

Neurociencias
y leyes

Pero lo mas significativo, tal vez, es
que las investigaciones acerca de las
bases neurales de la toma de decisiones
que estd desarrollando con su grupo
“son relevantes a cuestiones filosdficas
mas amplias, como la libertad de elec-
cién o libre albedrio. Esta se encuentra
influenciada en gran medida por proce-
sos implicitos que no necesariamente
llegan a la conciencia. El dafio frontal
puede perturbar el funcionamiento nor-
mal de algunos de estos procesos im-
plicitos”.

“Desde las neurociencias -continta
explicando-, se sugiere ‘que la idea de
la libertad de eleccion, en la cual se
basa nuestro sistema legal, no esta
apoyada por las neurociencias de la
toma de decisiones’”. Por lo tanto,
“bajo el sistema legal actual, los pa-
cientes con demencia frontotemporal,
cuyo dafio frontal suele terminar fre-
cuentemente en comportamientos ilici-
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tos, aunque mantengan la mayoria de
las funciones cognitivas conservadas,
serian hallados culpables, ya que la
competencia se basa en test con gran
énfasis en memoria, lenguaje, aten-
cion y funciones visual-espaciales de-
sarrollados para la enfermedad de Al-
zheimer. La toma de decisiones es un
proceso critico que depende de siste-
mas neurales que resultan importantes
para el procesamiento de las emocio-
nes. Aunque los pacientes con dafio
frontal generalmente presentan un
funcionamiento cognitivo normal,
muchas veces desarrollan dificultades
en la planificacion diaria, en las rela-
ciones interpersonales (amigos, pare-
jas), y sus acciones pueden derivar en
grandes pérdidas financieras, socia-
les, emocionales y familiares. Las
elecciones de estos pacientes dejan de
ser ventajosas y son marcadamente
diferentes de las que hubieran hecho
en un periodo premdrbido (antes de la
afectacion frontal). De modo que es-
tos problemas que surgen con la dis-
funcidn frontal son dificiles de expli-
car en términos de conocimiento, de
compromiso de las funciones intelec-
tuales, de la comprension del lengua-
je, la memoria o la atencidon. Sin em-
bargo, asociado a su intelecto normal,
estos pacientes tienen anormalidades
en la emocion y los sentimientos, y un
déficit severo en la toma de decisio-
nes de la vida real”.

Por lo expuesto, el doctor Manes
comenta que en varios paises la in-
vestigacion de la toma de decisiones
en humanos esta influenciando la
idea de como la ley podria ser rees-
tructurada tomando ventaja de los
conocimientos actuales sobre nues-
tros mecanismos neurales con el ob-
jetivo de mejorar el bienestar so-
cial”. No obstante, sostiene que para
desarrollar “politicas y alternativas
legales que ayuden a las familias a
lidiar con estos desérdenes devasta-
dores y tan poco comprendidos”, aiun
falta desarrollar mas investigaciones
en esta area.

Investigaciones
en INECO

En el Instituto de Neurociencias Cog-
nitivas (INECO), del que Manes tam-
bién es director y fundador, fue creado
recientemente el Laboratorio de Psico-
logia Experimental y Neurociencias, a
cargo del doctor Agustin Ibafiez, que
esta dedicado al “desarrollo de investi-
gacion de la actividad cerebral y com-
portamental de procesos cognitivos,
afectivos y sociales (con potenciales
relacionados a eventos —ERP— como
principal técnica) en patologias neu-
ropsiquiatricas”.

Desde esta mirada, continia Manes,
“nos centramos en las ciencias cogniti-
vas y la neuropsiquiatria para el estu-
dio de claves contextuales, coordina-
cion del lenguaje e informacién no
lingiiistica, toma de decisiones e inte-
gracion de valencia semantica, proce-
samiento de expresiones faciales y cla-
ves sociales”.

INECO apoya diferentes programas
de investigacion tanto de mecanismos
cerebrales basicos en humanos como
de implicancia clinica, con el objetivo
de permitir desarrollar estrategias efi-
caces de prevencion, tratamiento y
rehabilitacion. Y para ello cuenta con
un laboratorio de investigacion de re-
ferencia internacional conformado
por un grupo interdisciplinario con-
formado por neurodlogos, psiquiatras,
psicologos, neuropsicélogos, terapis-
tas ocupacionales, fonoaudi6logos,
bidlogos, estadisticos y fisicos. El la-
boratorio de INECO colabora intensa-
mente con centros de vanguardia en el
mundo.

Entre las contribuciones mas importan-
tes de este equipo, figura la identifica-
cion de las areas cerebrales relaciona-
das con el proceso de toma de decisio-
nes en humanos, los mecanismos neu-
rales de la agresion, el rol de la insula
en los procesos cognitivos y emociona-
les, las areas cerebrales involucradas
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en el desarrollo de los sintomas del
déficit de atencidon e hiperactividad
(ADHD) y el desarrollo de una bateria
neuropsicoldgica para detectar en for-
ma temprana la demencia frontotempo-
ral. Ademas, este grupo describid, por
primera vez, el procesamiento emocio-
nal de pacientes con deterioro de con-
ciencia minima.

De las multiples publicaciones en re-
vistas internacionales realizadas en los
ultimos tiempos, sobresalen, funda-
mentalmente, dos. En primer lugar, una
nueva investigacion publicada en la
revista Journal of Attention Disorders,
titulada "Not Always Hyperactive?
Elevated Apathy Scores in Adolescents
and Adults With ADHD" (;No siempre
hiperactivos? Puntajes de apatia eleva-
dos en adolescentes y adultos con
TDAH"), que lidera el Lic. Fernando
Torrente y que introduce un novedoso
concepto en la literatura actual del
Trastorno por Déficit de Atencion/Hi-
peractividad (TDAH). “Este trastorno
presenta una gran paradoja clinica: si
bien es el problema mas cominmente
diagnosticado en la infancia, a tal pun-
to que se lo suele considerar sobre-
diagnosticado, en el caso de la adoles-
cencia y la adultez pasa exactamente lo
contrario, ya que suele pasar inadverti-
do en la mayoria de las consultas que
estas personas realizan en busqueda de
una respuesta a sus dificultades reales.
Contra esta tendencia, existen estudios
confiables que muestran que mas de la
mitad de las personas diagnosticadas
de manera certera en la infancia, conti-
nuan presentando este problema en la
adultez”.

El dato aportado no es menor porque la
presencia de TDAH en la adolescencia
y la adultez se asocia a enormes conse-
cuencias funcionales en el rendimiento
académico (secundario y universitario)
y laboral de quienes lo padecen. Al
respecto, Manes advierte que “por el
contrario, cuando se realiza un diag-
ndstico correcto y se ofrece un trata-
miento adecuado, las posibilidades de
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estas personas de mejorar en su funcio-
namiento se amplian notablemente. En
este sentido, nuestro trabajo aporta una
faceta novedosa sobre dicho trastorno,
que tiene impacto en la forma de enten-
derlo, y también de tratarlo”.

Y detalla: “Historicamente, el TDAH ha
sido definido por tres principales tipos
de sintomas: los déficit cognitivos (que
incluyen las dificultades en la atencion

“El proceso de toma de
decisiones humanas no
es solo logico ni
computacional, sino
también emocional. Y
se ve afectado en
diversas patologias que
involucran la corteza
frontal”.

y las dificultades en el funcionamiento
ejecutivo), la impulsividad y la hiperac-
tividad. En este estudio, se mostrd que
estos pacientes presentan, ademas, se-
rias dificultades motivacionales asocia-
das a un mal rendimiento cognitivo”.

En la muestra de pacientes con TDAH,
se observo un nivel de apatia importan-
te, en comparacion con las personas
que no presentaban este trastorno.
“Esto implica que parte de sus dificul-
tades pueden ser atribuidas a una capa-
cidad inadecuada de generar y sostener
la motivacién necesaria para el logro
de las metas. Este efecto se observd
mas notoriamente en un subtipo de
TDAH, denominado ‘puramente in-
atento’, que no presenta hiperactivi-
dad, que presentd los valores mas altos
de apatia. Estos valores, a su vez, se
relacionaban con un funcionamiento

intelectual mas pobre y déficits cogni-
tivos mas acentuados”.

Para el neurdlogo, este estudio resulta
“alentador” en el aspecto terapéutico. Y
explica por qué: “Si la motivacion esta
involucrada en parte de las dificultades
atribuibles a este trastorno, la posibilidad
de mejorar el rendimiento mediante el
aumento de la motivacion se convierte en
una hipotesis plausible. La motivacion es
un fendmeno bioldgico, psicologico y
social. Desde el punto de vista bioldgico,
depende del 16bulo frontal, en sus areas
mediales y otras vias y estructuras neura-
les relacionadas, que segun se ha estudia-
do, estan comprometidas en el TDAH.
De hecho, algunos de los medicamentos
que se utilizan eficazmente son estimu-
lantes, es decir, drogas que actian sobre
la dopamina y que operan sobre los
mecanismos de la motivacion”.

“Desde el punto de vista psicoldgico
y social -contintia-, la motivacion de-
pende de la sumatoria de aprendiza-
jes exitosos (o su contrario) a lo
largo de la vida y de la influencia del
entorno. Los tratamientos psicologi-
cos de tipo cognitivo-conductual uti-
lizados para estas dificultades tam-
bién pueden ser ttiles para aumentar
la motivacion a lo largo del tiempo
en estos pacientes”.

El otro trabajo del grupo encabezado
por el doctor Agustin Ibafiez, del Labo-
ratorio de Psicologia Experimental de
INECO es sobre la esquizofrenia, uno
de los trastornos psiquiatricos mas es-
tudiados, que afecta a aproximadamen-
te el 1% de la poblacion mundial, y fue
publicado en la revista cientifica inter-
nacional Schizophrenia Research.
“Los resultados de estudios de fami-
lias, de adopcion y de gemelos, han
demostrado la existencia de un compo-
nente heredable en la etiologia de la
esquizofrenia, pero no existen eviden-
cias de un componente génico Unico.
Mas bien se trataria de una vulnerabili-
dad genética basica. Una gran cantidad
de estudios ha sugerido que la esquizo-
frenia tiene una predisposicion fami-
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liar. Y la mayoria de los déficits cogni-
tivos/afectivos detectados en pacien-
tes, son detectados también, en grados
relativamente menores, en sus familia-
res directos”, describe Manes.

Precisamente, una de las principales
afectaciones en esquizofrénicos se evi-
dencia en la cognicion social, que es
“una coleccion de habilidades inferen-
ciales que nos permiten desempefiar-
nos en el mundo social”. Particular-
mente, la deteccion de faux pas (pasos
en falso sociales, 0 mas familiarmente
“metidas de pata”) constituye un logro
muy avanzado en el desarrollo de di-
chas habilidades sociales.

“La identificacion del faux pas requiere
la integracion de aspectos emocionales
(por ejemplo, empatizar) y cognitivos
(hacer inferencias) de acuerdo con un
contexto social particular. Segun la hi-
potesis de una vulnerabilidad genética
basica, el Laboratorio de Psicologia Ex-
perimental de INECO investigd si los
familiares de primer grado de esquizo-
frénicos presentaban déficits en pruebas
de cognicion social, aunque no necesa-
riamente con la misma severidad que
los pacientes esquizofrénicos”.

En este contexto, surgid la busqueda de
endofenotipos, con especial énfasis en
el estudio de los familiares. "Endofeno-
tipo es la expresion observable o medi-
ble de la vulnerabilidad para la enfer-
medad, que es transmitida de forma
hereditaria”, aclara. Y especifica que
“un endofenotipo aparece como una
variable intermedia entre la accion del
gen y la aparicion de la patologia clinica
observable. La idea es que la esquizo-
frenia puede ser ‘descompuesta’ en mul-
tiples marcadores de endofenotipos. Es-
tos marcadores deben estar presentes
también, en menor grado, en los fami-
liares directos de los pacientes. De esta
manera, estariamos en mejores condi-
ciones de establecer la identificacion de
los genes que serian los responsables de
provocar la vulnerabilidad para la apari-
cion de determinadas patologias™.

El investigador reconoce que “buscar
genes que se encuentren asociados al
cuadro clinico de la esquizofrenia es
como buscar ‘una aguja en un pajar’”,
pero “es mas efectivo buscar marcado-
res genéticos de aspectos mas especifi-
cos de la enfermedad. Entonces, con el
objetivo de determinar si déficits espe-
cificos de la cognicion pueden ser con-
siderados rasgos heredables presentes
en la esquizofrenia y sus familiares,
fueron examinados pacientes esquizo-
frénicos, familiares directos sin ningu-

“Debido a los
problemas
emocionales y de
conducta que
caracterizan
esta enfermedad, la
DFT en los
estadios iniciales es
confundida muchas
veces con trastornos
psiquidtricos
y puede producir un
gran estrés en el
cuidador del paciente”.

na patologia psiquiatrica y participan-
tes control pareados por edad, género y
nivel educacional. Todos los partici-
pantes fueron examinados con diversas
medidas cognitivas”.

El estudio encontrd que los pacientes
esquizofrénicos presentan dificultades
importantes para comprender los esta-
dos mentales ajenos. En particular,
“los pacientes eran incapaces de com-
prender adecuadamente aspectos suti-
les de la cognicién social, especial-
mente el denominado ‘tino social’. Y el
‘paso en falso’ se produce cuando se
viola este ‘tino social’ o alguna regla
social. Los pacientes esquizofrénicos
no detectaban adecuadamente la apari-

cion de esos pasos en falso presentados
mediante una prueba estandarizada.
Sorprendentemente, los familiares de
primer grado, presentaban exactamen-
te la misma dificultad. Mientras que
los pacientes y los familiares no pre-
sentaron déficits en tareas de cognicion
social mas basicas (por ejemplo en la
deteccion de estados emocionales aje-
nos)”.

Aunque existen reportes de déficits en
la detencion de faux pas en esquizofré-
nicos, este estudio evidencia que los
familiares directos también presentan
dicho déficit.“Este estudio ha mostra-
do que aspectos complejos de la cogni-
cion social estan afectados en los fami-
liares directos de la esquizofrenia, y
promueven el estudio de dichas habili-
dades sociales como posible endofeno-
tipo. Estos estudios apoyan nuevas teo-
rias que apuntan a un déficit neurocog-
nitivo basico en la esquizofrenia y los
resultados son relevantes porque evi-
dencian que los familiares de esquizo-
frénicos presentan marcadores neuro-
cognitivos, y constituyen una pobla-
cion en riesgo o con mayor vulnerabili-
dad psiquiatrica”, resume Manes.

Y agrega que si bien actualmente exis-
te una tendencia mundial a considerar
a los familiares de esquizofrénicos
como una poblacion en riesgo con ma-
yor vulnerabilidad genética y con défi-
cits neurocognitivos sutiles, en nuestro
pais, no son considerados por el Minis-
terio de Salud como una poblacion en
riesgo. De modo que al evidenciar un
déficit especifico en ellos, este estudio
ofrece una base sdlida para la elabora-
cion de futuros programas de preven-
cioén y apoyo terapéutico para familia-
res directos de esquizofrénicos. Adi-
cionalmente, “la busqueda de endofe-
notipos en si misma resulta de gran
ayuda para una mejor definicion diag-
noéstica de la enfermedad y es la base
para futuros estudios sobre los factores
etioldgicos (epigenéticos), que contri-
buyen a la expresion de la enferme-
dad”, concluye el neurélogo. m
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