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CAPITULO |
EMIL KRAEPELIN EN TARTU

Juan Carlos Stagnaro*

Introduccién

Emil Kraepelin nacié en Neustrelitz, Alemania, el 15 de febrero de 1856. A
los 18 anos comenzé sus estudios de medicina, que realizé en las universida-
des de Leipzig y Wiirzburg. Dos anos después conocié en Leipzig a Wilhelm
Wundt (1832-1920) y realiz6 su residencia en Wiirzburg. Se recibié de médico
alos 22 afnos de edad, en 1878, con la tesis intitulada Ueber den Einfluss acuter
Krankheiten auf die Entstehung von Geisteskrankheiten (Sobre la influencia de
las enfermedades agudas en la génesis de las enfermedades mentales), en la
cual analiza el lugar de la psicologia en la psiquiatria. En 1878, y hasta 1882,
trabajé como asistente de Bernhard von Gudden (1824-1886) en el hospital de
Munich. A los 27 afios, en 1883, cuando Kraepelin recibioé su habilitacion para
la Facultad de Medicina, publicé la primera edicidon de su Compendium der Psy-
chiatrie zum Gebrauche fiir Studirende und Aerzte (Compendio de psiquiatria
para estudiantes) obra que tendra sucesivas ediciones, ampliadas y corregi-
das, durante tres décadas. Su libro (en formato de bolsillo, de 380 paginas) le
valié fama inmediata en toda Alemania; su nosografia, sin embargo, no era
original, sino que estaba basada en criterios sindrémicos “pinelianos”.

Ademas de especializarse en neuroanatomia, volvié a estudiar psicologia ex-
perimental con Wundt, quien ya le habia sugerido estudiar psiquiatria y es-
cribir el compendio; emplea, entonces, las técnicas que éste le ensefa para

*Profesor consulto titular, Departamento de Psiquiatria y Salud Mental, Facultad de Medicina,
Universidad de Buenos Aires.
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estudiar los efectos de los téxicos en el funcionamiento psicolégico, y ademas
introduce en la psiquiatria los experimentos sobre la asociacion de ideas que
luego serian proseguidos por Gustav Aschaffenburg (1866-1944), Eugen Bleuler
(1857-1939) y Carl Gustav Jung (1875-1961). El test de asociacion verbal creado
por Francis Galton (1822-1911) fue puesto en practica por Kraepelin y Wundt
antes de ser introducido sistematicamente en la psiquiatria por la escuela suiza.

En 1881 publica un estudio sobre la influencia de las enfermedades infeccio-
sas en el desencadenamiento de las enfermedades mentales. Entre febrero y
junio de 1882 trabajé por primera vez como médico asistente en la Clinica
Psiquiatrica Universitaria de Leipzig, dirigida por Paul Flechsig (1847-1929). En
ese afo asiste, también, al Policlinico de Enfermedades Nerviosas dirigido por
Wilhelm Erb y al Laboratorio de Medicina Experimental de Wundt.

Compendinm

L
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A NS i o

Lainvie

Portada del libro “Compendium der Psychiatrie” Wilhelm Wundt (1832-1920)

En 1885, accedié al cargo de director del Hospital General de Dresde, y publicé
su breve articulo“Sobre la psicologia de lo cémico”, incluido en los Philosophis-
che Studien editados en Leipzig por Wundt, que sera citado por Freud, veinte
anos después, en su libro sobre el chiste. En 1886, pasa a ocupar los cargos do-
centes y clinicos en la Universidad de Dorpat que se comentan mas adelante.

A su regreso de Estonia, Kraepelin ensefia en la Universidad de Heidelberg; en-
tre sus alumnos se encuentra Alois Alzheimer (1864-1915) quien lo seguira a la
Universidad de Munich, donde Kraepelin recibe, en 1903, el cargo de Profesor de
Psiquiatria y de Director de la K6niglische Psychiatrische Klinik, que adquirira bajo
su direcciéon renombre internacional. En 1918 la Clinica Universitaria se transfor-
ma en el “Instituto aleman de investigaciones psiquidtricas” que, poco después,
sufrird graves penurias econémicas de post guerra y debera ser auxiliado para
la continuacién de sus investigaciones por la Fundacién Rockefeller de los EE.
UU., poco antes de la muerte de Kraepelin, ocurrida el 7 de octubre de 1926.
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Wilhelm Wundt y sus alumnos en el Laboratorio de Psicologia
Experimental de la Universidad de Leipzig

Wilhelm Maximilian Wundt nacié en Neckerau, principado de Baden, Alema-
nia, el 16 de agosto de 1832. Estudié Medicina en la Universidades de Tlbin-
gen, Heidelberg y Berlin. En 1857, inicié su docencia en Fisiologia en Heidel-
berg. Desde 1858 hasta 1864, trabajé como asistente del célebre fisidlogo
Helmholtz, dedicandose al estudio de la estimulaciéon neuroldgica y quimica
del tejido muscular. En 1864 ocup6 el cargo de profesor asistente en Heidel-
berg. Tres afos después, inicié el dictado de los cursos que intituld Psicologia
fisiolégica, centrados en la interfase entre la fisiologia y la psicologia, inspira-
dos en los trabajos de Weber y Fechner. A partir de los contenidos de los mis-
mos escribira sus fundamentales “Principios de Psicologia Fisiologica” (Grun-
dzlige der physiologischen Psychologie), que publicé en 1873y 1874.

Plano del Instituto de Psicologia Experimental de la Universidad de
Leipzig (reproducido de Wundt, W. Das Institut fUr experimentelle
Psychologie zu Leipzig. Psychologische Studien, 1909V, 279-293).

Al igual que Fechner, Wundt aceptaba la idea de Baruch Spinoza acerca del
paralelismo psicofisico: cada evento fisico tiene su contraparte mental y, a la
inversa, cada evento mental tiene su contraparte fisica. Y creia, como Fechner,
que la posibilidad de medir los estimulos (y las reacciones) podia permitir que
los eventos psicoldgicos fueran estudiados con una metodologia experimen-
tal de una manera que los anteriores fil6sofos, como Kant, creian imposible.

El método que desarrollé Wundt fue una suerte de introspeccion experimen-
tal: el investigador debia observar cuidadosamente cada evento simple, re-
gistrando su calidad, intensidad y duracién, y registrar las respuestas a las va-
riaciones de esos eventos. Notese que en la filosofia alemana de la época las
sensaciones eran consideradas eventos psicolégicos y, por lo tanto, “internos”
ala mente, mientras que las sensaciones eran algo “externo”a ella. Es decir que
lo que hoy podriamos llamar observacion Wundt lo llamaba introspeccién.

En 1874 Wundt asumio la catedra de Filosofia inductiva de la Universidad de
Zirich, para pasar, al aio siguiente, en 1875, al cargo de profesor de Filosofia
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en la Universidad de Leipzig, donde investigé y enseid durante los siguientes
cuarenta y cinco anos.

En 1875, una habitacién de la Universidad destinada a laboratorio fue el nuevo
escenario en el que Wundt pudo llevar a cabo sus demostraciones experimen-
tales de las sensaciones y percepciones humanas. En ese mismo afio, William
James inauguré un laboratorio similar en la Universidad de Harvard. En 1881,
Wundt inicié la publicacién de la revista Philosophische Studien y en 1883 co-
menz6 a dictar el primer curso de “Psicologia experimental”. En 1894, sus es-
fuerzos se vieron premiados con la creacion oficial del “Instituto de Psicologia
Experimental”en Leipzig, el primero de su tipo en el mundo.

Debe sefalarse que durante ese periodo Wundt publicé cuatro libros de fi-
losofia: en la época la psicologia no era considerada como cosa aparte de la
filosofia, idea con la que Wundt, a pesar de que se ha repetido frecuente y
errbneamente lo contrario, coincidia.

Ya avanzado en su carrera, Wundt se interesé en la psicologia cultural y social.
Contrariamente a lo que muchos piensan, Wundt no creia que los intereses
de la psicologia se agotaran en sus aspectos experimentales. De hecho, sintié
que ellos eran solo fendmenos superficiales y que, por el contrario, la mayor
parte de la psicologia no era discernible mediante métodos experimentales,
sino que debia abordarsela por via del estudio de productos de la cultura tales
como las mitologias, los rituales y las practicas sociales, la literatura y el arte.
Escribid, asi, los diez volumenes de su “Psicologia de los pueblos” (Volkerpsy-
chologie), publicada entre 1900 y 1920, en la que desarroll6 su teoria de los
niveles del desarrollo cultural desde las etapas primitivas y totémicas, pasando
por la era de los héroes y los dioses hasta la del hombre moderno. Erlebtes and
Erkanntes, su autobiografia, fue su ultima obra; la escribié poco antes de su
muerte, acaecida el 31 de agosto de 1920.

& MCK. CATTELL

James MacKeen Cattel (1860-1944) Vladimir Bechterev (1857-1927)
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Las investigaciones conducidas por Wundt y sus numerosos estudiantes se
centraron en el estudio de las sensaciones y las percepciones, en particular de
las visuales. Ademas, estudiaron el tiempo de reaccién, la atencién, los senti-
mientos y las asociaciones. En total supervisé 186 tesis doctorales, la mayor
parte de ellas centradas en temas atinentes a la psicologia.

Entre sus mas célebres discipulos se encontraban James McKeen Cattell', Vla-
dimir Betcherev?, Oswald Kiilpe3, Hugo Munsterberg* (a quien James invité
para ensefar en Harvard), Stanley Hall* (pionero de la psicologia evolutiva
norteamericana), Charles Spearman®y el principal transmisor de las ideas de
Wundt en los paises de habla inglesa: Edward Bradford Titchener’.

Entre la pléyade de alumnos mencionados se destacé Emil Kraepelin, quien
recibié la ensenanza de Wundt en el laboratorio de Leipzig. Pero aunque esta
etapa de su formacién lo marcé indeleblemente, Kraepelin tomé con cierta
reticencia el estricto materialismo de su maestro, dado que lo consideraba in-

1. Luego de realizar estudios de filosofia en la Universidad Johns Hopkins en 1882-83, James McKecn Cattell (1860-1944)
ingresé como asistente de investigacion en el laboratorio de Wundt en donde obtuvo su doctorado en psicologia de la
Universidad de Leipzig en 1886. Desde 1887 hasta 1891 ensefid en la Universidad de Pennsylvania, donde fundo el labo-
ratorio de medicina experimental; pasando, luego, desde 1891 hasta 1917, a la Universidad de Columbia. En 1917 fundo y
presidio la Psychological Corporation y, en 1895, la American Psychological Association. Fue editor de la Psychological
Review (1894-1903), Popular Science Monthly (1900-1915), Science (1904-44), American Naturalist (1907-44), School and
Society (1915-39), y fundador y presidente de la Scientific Monthly (1915-43).

2. Vladimir Mikhailovich Bechterev (1857-1927) inicié sus estudios de medicina en 1878, en la Academia Militar de San
Petersburgo, en la que fue asistente del psiquiatra Merzheievsky. En 1881 se gradudé como médico en la Academia de
Medicina y Cirugia de San Petersburgo y se especializé en neurologia y psiquiatria. Durante 1884 realizd en Leipzig y
Paris sendas pasantias durante las cuales trabajé con Paul Fleschig, Wilhelm Wundt y Jean Marie Charcot, respectiva-
mente. En 1885 ocupd el puesto de Profesor de Psiquiatria en la Universidad de Kazany, en 1893, sucedio a Merzheievs-
Ky en la Academia Médica Militar de San Petersburgo, ciudad en la que fundé el Instituto Psiconeurolégico que presidid
desde 1913 hasta 1918, pasando luego a dirigir, hasta 1927, el Instituto de Investigaciones Cerebrales de Petrogrado.

3. Oswald Kulpe (1862-1915) fue estudiante de G. E. Muller (1850-1934) en Gottingen y de Wilhelm Wundt (1832-1920) en
Leipzig, con quien obtuvo el doctorado en 1886. Luego de ocho afos de trabajo como asistente de Wundt pasé como
profesor a la universidad de Wurtzburg donde creé la llamada “Escuela de WUrzburg”. En la primera década del siglo XX
se enzarzo en una intensa polémica con Wundt acerca de las que denominaba “actitudes conscientes” (Bewusstseins-
lagen) tales como la duda, la certeza, la afirmacién y el disenso, a las que consideraba como un nuevo tipo de conteni-
dos de conciencia del mismo nivel que las sensacionesy las emociones. Al final de su vida ensefd en las universidades
de Bonn (1909-1913) y Munich (1913-1915), donde murié de influenza a los cincuenta y tres afos.

4. Hugo Munsterberg (1863-1916) se doctord en Psicologia en la Universidad de Leipzig en 1885 y en Medicina en la
Universidad de Heidelberg en 1887. Desde 1887 hasta 1892 ocupé el cargo de profesor en la Universidad de Freiburg,
radicandose luego en los EE. UU,, donde trabajé desde 1893 hasta su muerte, acaecida en 1916, en el Laboratorio de
Psicologia de la Universidad de Harvard. En 1898 fue presidente de la American Psychological Association.

5. Luego de estudiar y ejercer varios afios como pedagogo y tedlogo en los EE. UU,, Granville Stanley Hall (1846-1924)
cursé dos afnos de estudio en Leipzig con Wundt, Cari Ludwig y otros, y en Berlin con Helmhotz y Kroenecker, obte-
niendo, luego, un doctorado en Fisiologia con Bowdicht en Harvard. En 1881 obtuvo el cargo de profesor de Psicologia
y Pedagogia en la Universidad Johns Hopkins, donde establecié el primer laboratorio de psicologia de los EE. UU. en
1887, fundo y dirigié el American Journal of Psychology. Desde 1888 y hasta su retiro en 1920, fue presidente de la
Universidad Clarck.

6. Charles Edward Spearman (1863-1945) obtuvo un doctorado con Wundt en la Universidad de Leipzig y recibio la
influencia de los trabajos de Francis Galton acerca de la importancia de la medicién de la inteligencia. EIl nombre de
Spearman ha quedado asociado a su teoria general de la inteligencia basada en un sélido estudio estadistico psicomé-

trico de dos factores de la misma que denomind “g"y “s”. R. B. Cattell y D. Wechsler, creador este Ultimo del célebre test
que lleva su nombre, fueron discipulos suyos.

7. Edward Bradford Titchener (1867-1927) fue considerado como una suerte de apdstol de Wundt en los EE. UU., don-
de lidero la corriente estructuralista nacida desde su catedra de la Universidad de Cornell. Edité los Studies from the
Department of Psychology of Cornell University (1894-1927), fue co-editor de la revista Mind (1894-1917) y del American
Journal of Psychology (1895-1927). Para Titchener la psicologia era el estudio de la experiencia desde el punto de vista
de las experiencias individuales. Todos los elementos de la vida psiquica existen en la conciencia (habitos, acciones,
instintos) y los procesos mentales tienen cualidad, intensidad, duracion, extensién y claridad. En el marco general del
estructuralismo, Titchener cred una teoria especial que gand fama por su influencia sobre la obra de otros psicélogos
y linguistas. Es la Core-context theory of meaning. De acuerdo con ella, un proceso mental nuevo (el Core) toma su
significado a partir del contexto de otro proceso mental al interior del cual estd ocurriendo. En esta forma simplista
el contexto puede ser un elemento mental mas, y el sujeto no necesita estar consciente del mismo para asignar un
significado (contexto inconsciente).
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adecuado para la psiquiatria, y, aunque defendié un punto de vista paralelista,
no adhirié por completo a la compleja argumentaciéon de Wundt en relacién
a los problemas psico-fisicos. Para Kraepelin no resultaba tampoco priorita-
rio profundizar en la problematica filosoéfica, sino que solo tuvo en cuenta sus
posibles implicancias en la investigacion psiquiatrica. Como sefala Hoff: “(...)
para él se trataba menos de un paralelismo entendido teéricamente, que de
un ‘paralelismo metddico’: exigia y practicaba la aplicacién de una metodolo-
gia de las ciencias naturales, en especial en cuanto a la experimentacién, en el
area de la psiquiatria y la psicologia”

El experimento se recortaba, asi, como base principal de la investigacion psi-
quidtrica (de la psique enferma) y psicoldgica (también del sujeto enfermo
pero aplicable también al funcionamiento mental del individuo sano), otor-
gando primacia a los datos cuantificables en contraposicién con los métodos
cualitativos. En su escepticismo respecto de las teorias subjetivo-heuristicas
Kraepelin exalté el valor de lo experimental.

%/Zx%

Hugo Munstenberg (1863-1916) Granville Stanley Hall (1846-1924)

Edward Bradford Titchener (1867-1927) Charles Spearman (1863-1945)
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La Universidad de Tartu

En 1561, después de tres siglos de pertenecer a los terratenientes alemanes,
los nobles y las poblaciones de la regién de Estonia se colocaron bajo la pro-
teccién de Erico XIV de Suecia. La universidad de Tartu fue fundada en 1632
por el rey Gustavo Adolfo Il, con el nombre de Academia Dorpatensis (Gustavia-
na). La nueva sede académica, segunda universidad del imperio sueco, debia
proveer de especialistas en distintas disciplinas a las provincias balticas del
mismo. Una de sus cuatro escuelas fue la de Medicina.

La universidad se vio forzada a cerrar sus puertas cuando la Gran Guerra del
Norte entre Suecia y Rusia, que terminé con el Tratado de Nyastad firmado
en 1721, por medio del cual Estonia quedé incorporada al Imperio Ruso. La
universidad fue abierta nuevamente en 1802, con el nombre de Kaiserliche
Universitdt zu Dorpat, por el zar Alejandro I.

La universidad de Dorpat fue el Unico centro de lengua alemana del Imperio
Ruso, y su escuela de Medicina fue una de las lideres en Rusia.

El 4 de marzo de 1877 fue inaugurado, con la llegada de sus primeras ocho
pacientes, el Hospital Universitario; su promotor fue el dindmico Profesor de
Farmacia e Higiene, y luego Cirugia, Eduard Georg von Whal (1833-1890). El
Estado ruso decidio, entonces, la creacidon de una catedra de Psiquiatria y, en
1880, la de un hospital psiquiatrico con capacidad para cincuenta pacientes,
que seinauguré el 16 de abril de 1881. Esta decisidn partid, seguramente, de la
intencién de mejorar el anticuado y escaso recurso psiquiatrico en el Imperio
Ruso y el lugar elegido para ello aprovechd la existencia de la universidad y
tomo en cuenta los resultados de una encuesta sanitaria llevada a cabo en los
estados balticos, en 1840, por Johann Georg von Rihl (1769- 1846), médico
personal del zar, que habia detectado la existencia de 1 insano cada 1100 ha-
bitantes de Estonia y 1 cada 670 de Livonia.

Hermann Emminghaus (1845-1904) fue encargado de dirigir la catedra y el
hospital. Su labor se caracterizd por un gran dinamismo y la puesta en marcha
de unainstitucién basada en los criterios del non restraint system de Connolly y
la aplicacién de técnicas de tratamiento modernas como la laborterapia. Ade-
mas, Emminghaus impuso la confeccion de historias clinicas rigurosamente
completas y regularmente actualizadas y reunié gran parte del material que
le permitio la redaccidn de su Die psychischen Stérungen des Kindersalters que
fue traducido al inglés (formando parte del Handbook of Children’s Diseases), el
cual fue durante décadas un texto de referencia en psiquiatria infanto-juvenil.

La ensefianza y la labor hospitalaria de Emminghaus permitieron que los enfer-
mos mentales de Estonia no debieran ya ser trasladados a lugares lejanos para
su tratamiento y su catedra devino un centro de atraccion para quienes se inte-
resaban en la especialidad en una época en la que su estudio no era aun obliga-
torio durante los cursos de medicina. En los afios siguientes del siglo XIX ense-
Aaron en la Universidad de Dorpat destacados profesores como K. E. von Baer, O.
Schmideberg, N. Pirogov y, como veremos en seguida, E. Kraepelin, entre otros.
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Sin embargo, hacia 1889, como parte de la politica de rusificacién llevada a
cabo por las autoridades, los cursos comenzaron a impartirse en idioma ruso y
muchos profesores dejaron Tartu.

La historia de Estonia y de su Universidad sufrié muchos avatares en los afos
siguientes hasta su conformacién actual como centro de estudios avanzado y
moderno. En sus aulas todavia se recuerda con orgullo y veneracién el pasaje
por las mismas de los grandes maestros del siglo XIX que las frecuentaron®,

Kraepelin en Tartu

En el afo 1886 abandono Tartu el Profesor Emminghaus, dejando vacantes
la titularidad de la Catedra y la direccidn de la clinica de Psiquiatria de la Uni-
versidad, para ocupar el puesto de Profesor en la Universidad de Freiburg. El
mismo Emminghaus. asi como Friedrich Jolly y Wilhelm Wundt recomendaron
a Emil Kraepelin para cubrir el cargo vacante. El Consejo de la Facultad puso
particular énfasis, al fundamentar su resolucién de nombramiento del nue-
vo profesor, en sus antecedentes de trabajo con Paul Flechsig, Wilhelm Herb
(1840-1921) y el mismo Wundt, pero particularmente en los afos de colabora-
cién con Bernhard von Gudden en Munich. El 30 de mayo de 1886, Kraepelin
fue elegido Titular de la Catedra de Psiquiatria y de la Clinica Psiquiatrica y
asumio su cargo el 23 de agosto de 1886.

Contaba, a la sazén, treinta afnos de edad. El 6 de septiembre dict6 su clase inau-
gural Die Richtungen der psychiatrischen Forschung (Sobre la investigacién en di-
ferentes escuelas de psiquiatria) comenzando, asi, una revolucionaria ensefan-
za que cruzaba la investigacién clinica con la de la psicologia experimental y que
desperto sentimientos encontrados de curiosidad en algunos y de rechazo en
otros, como el profesor de Filosofia de Dorpat Gustav Teichmdiller (1832-1885),
defensor de una psicologia pre-cientifica y acérrimo critico de Wundt.

a. La actividad docente y la produccion bibliografica

Kraepelin ensef6 Psiquiatria en Tartu durante 10 semestres, desde 1886 hasta
1891. Dictaba cuatro horas de clases por semana sobre la Clinica de las Psicosis,
y dos horas sobre Psiquiatria Forense. Ademas de estos cursos basicos, ense-
N6 dos semestres de Psicologia Criminal (cursos particulares), dos semestres de
Psicologia, seis semestres de Psicologia Experimental, seis semestres de Enfer-

8. Luego de un nuevo periodo de cierre y una vez creada la Republica de Estonia, al terminar la Primera Guerra Mundial
la Universidad fue abierta, otra vez, el 1° de diciembre de 1919 como Universitas Tartuensis y el idioma utilizado en la
ensefianza comenzo a ser el estonio. Hasta 1936 fue el Unico establecimiento universitario de Estonia. Durante la crisis
internacional de 1939 Estonia firmo un pacto con la Unién Soviética por el que se obligaba a conceder bases navales en
dos de sus islas y una base militar en la ciudad de Paldisky. En 1940 los soviéticos invadieron Estonia y la proclamaron
Republica Soviética de Estonia, la cual, en agosto de 1940, se unid a la URSS. Al estallar la guerra entre esta y Alemania,
en 1941 los alemanes ocuparon Estonia que fue recuperada por la URSS en septiembre de de 1944. La libertad de ense-
fAanza e investigacion en la Universidad se vieron, entonces, coartadas. Ademas, por su proximidad de una base aérea
estratégica, Tartu fue declarada “ciudad cerrada”. No obstante, la Universidad de Tartu continud siendo considerada
como el centro de altos estudios mas importante del pais. Luego de obtener la independencia en 1991, la estructura de
la universidad cambid notablemente, restableciendo un plan de estudios de tipo europeo y relaciones con las universi-
dades del oeste. El Parlamento de Estonia aprobd el Acta de la Universidad de Tartu el 6 de marzo de 1995 en la que se
establecen los diplomas que otorga (equivalentes a nuestros licenciaturas, maestrias y doctorados) en sus diez facul-
tades (Teologia, Medicina, Biologia y Geografia, Filosofia, Fisica y Quimica, Educacién Fisica, Economia, Matematicas,
Ciencias Sociales, Educacion y Derecho); en las que 10.737 estudiantes siguen la ensefanza de mas de 800 docentes.
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medades Nerviosas y un semestre Tratamiento Eléctrico y Perturbaciones del
Conocimiento.

A pesar de que en ese entonces, como durante el anterior periodo de Emmin-
ghaus, el Curso de Psiquiatria no era obligatorio en la Facultad de Medicina, en
sus catedras habia permanentemente muchos oyentes: el registro de inscrip-
tos de la época muestra que la concurrencia oscilaba entre los 40 y los 45 es-
tudiantes. Quizas para ampliar su convocatoria o para acercarse a sus alumnos
Kraepelin hasta intenté dictar sus seminarios en idioma estonio.

En el periodo de Tartu completé ademdas compendios y libros de ensefanza
que él mismo habia recopilado. Ademas de mds de cien recensiones; criticas
y estudios bibliograficos para las revistas Literarisches Centralblatt y Allgemeine
Zeitschrift fiir psychiatrie, durante sus afos en Dorpat, Kraepelin publicé nume-
rosos articulos y textos® entre los cuales se destacan las ediciones, progresiva-

Emil Kraepelin a la edad de 30 afios, aproximadamente

9. 1886

Ueber Erinnerungsfalschungen. Archiv fir Psychiatrie und Nervenkrankheiten, Bd. 17,1886, S. 830-843, Bd. 18,1887, S.
199-239, S. 395-436.

Zur Wirkung des Urethan. Neurologisches Centralblatt, Jg. 5,1886, S. 103-104.

Bernhard v. Gudden. MUnchener Medicinische Wochenschrift, 3Jg. 33,1886, S. 577-580, S. 603-607.

Ueber Ver wirrtheit. Allgemeine Zeitschrift fur Psychiatrie. Bd. 42,1886, S. 352-354 [Autorreferat].

Schlaflosigkeit und deren Behandlung durch die neueren Schlafmittel. Jahresberichte der Gesellschaft fur Natur- und
Heilkunde in Dresden, Jg.1885/86, S. 153-155.

Brandstiftung durch Geisteskranke. Jahresbericht der Gesellschaft fur Natur- und Heilkunde in Dresden, Jg. 1885/86, S. 165-167.
Zur Psychologie des Verbrechens. Der Gerichtssaal. Zeitschrift fUr Strafrecht, StrafprozeR, Gerichtliche Medizin, Ge-
fangniskunde und auslandische Literatur, Bd. 38,1886, S. 98-105.

Psychiatrie. Klinik der Erkrankungen des Vorderhirns, begrtiindet auf dessen Bau, Leistungen und Ernahrung. Von Dr.
Theodor Mevnert. Allgemeine Zeitschrift fur Psychiatrie, Bd. 42,1886, S. 162-168 [Rezension].

1887

Psychiatrie. Ein kurzes Lehrbuch fur Studirende und Aerzte. Zweite, ganzlich umgearbeitete Auflage. Abel Verlag,
Leipzig 1887.

Die Richtungen der Psychiatrischen Forschung. Vortrag, gehalten bei Uebernahme des Lehramtes an der Kaiserli-
chen Universitat Dorpat. Vogel Verlag, Leipzig 1887.

1888

Zur Methodik der Herztonregistrirung. Deutsche Medici/lische Wochenschrift, Jg. 14,1888, S. 669-670.

Psychologische Forschungsmethoden. Humboldt - Monatsschrift fur die gesamten Naturwissenschaften, Jg. 7,1888, S.12-14.
Cytisin gegen Migrane. Neurologisches Centralblatt, Jg. 7,1888, S. 1-5.

Aerztl. Bericht Uber die innere Abth. fur Geistes- und Nervenkranke des Stadtkrankenhauses in Dresden. Allgemeine
Zeitschrift fur Psychiatrie, Bd. 44,1888, S. 113*-114* [Referat].

1889

Psychiatrie. Ein kurzes Lehrbuch fur Studirende und Aerzte. Dritte, vielfach umgearbeitete Auflage. Abel Verlag,
Leipzig, 1889.

Ueber den Einfluss der Uebung auf die Dauer von Associationen. St.Petersburger medicinische Wochenschrift, Bd. 1,
1889, S. 9-10.

12 |



Emil kraepelin en Tartu

mente ampliadas y corregidas, de Psychiatrie. Ein kurzes Lehrbuch fiir Studenten
und Aerzte (Psiquiatria. Breve Compendio para Estudiantes y Médicos) edita-
dos por la casa Abel de Leipzig, en 1886 (22 Edicion) y 1889 (32 Edicion).

b. La actividad de investigacion

Kraepelin también dirigié investigaciones psicolégicas experimentales en el
Instituto de Fisiologia cuyas instalaciones —en realidad, una pequena habita-
cién- le fueron cedidas para ese cometido por el Profesor Alexander Schmidt
(1831-1894), titular del mismo. Los aparatos necesario para las investigaciones
en psicologia experimental fueron fabricados por Kraepelin y sus alumnos o en
el laboratorio de fisica de la Universidad bajo su supervision. En el invierno de
1887 Kraepelin fundo la Sociedad Psicoldgica de Dorpat que reunio, inmediata-
mente, a catorce investigadores, la mayoria de ellos médicos clinicos interesa-
dos en el tema.

Las investigaciones realizadas en Tartu se caracterizaron por su precision. Si-
guiendo las ensefanzas recibidas en el laboratorio de Wundyt, en Leipzig, con
quien intercambiaba una correspondencia regular, Kraepelin repetia los expe-
rimentos, a fin de perfeccionar el control metodolégico de las variables y sélo
entonces comenzaba a utilizar los fAdrmacos ya que consideraba imprescindi-
ble tener en cuenta la salud de las personas sometidas a experimentacion.

A pesar de que en sus ensayos no utilizaba placebo, tomaba como base para la
evaluacion de un farmaco numerosos ensayos de control sin medicamentos.

Frecuentemente repetia sus investigaciones varias veces al cabo de periodos
mas breves o mas largos para lograr resultados mds confiables. A raiz de ello sus
series de experimentos duraban hasta 17 dias. Realizo, asi, alrededor de 150 es-
tudios. En el primero de ellos explor6 los efectos del uretano sobre la agitacion,
concluyendo que esta droga no tenia efectos sobre los casos de gran agitacion,
sino en los estados depresivos intermedios en los cuales investigdé la influencia
del alcohol, la cafeina y el té sobre las funciones psiquicas del ser humano.

Concluyé que el alcohol actda en forma diversa sobre distintas funciones de la
psiquis: se atendan las funciones sensoriales e intelectuales; por el contrario,
se estimulan las funciones motrices. La cafeina tiene un efecto contrapuesto:
estimula las funciones sensoriales e intelectuales, pero, por el contrario, se ate-
nuan las funciones motrices.

Presento sus conclusiones el 7 de agosto de 1890 en el 10° Congreso Interna-
cional en Berlin.

Kraepelin dirigié en Tartu ocho doctorados médicos, siete de ellos versaban
sobre temas de psicologia experimental. Bajo su direccion se concluyd, en
1887, la disertacion médica de H. Dehio “Investigaciones sobre las influencias
de la cafeina y del té sobre la duracién de los procesos psiquicos” En esta in-
vestigacion psicométrica se proporcioné un panorama sobre la influencia de
la cafeina y del té sobre los tiempos de latencia de los procesos psiquicos del
ser humano. En 1889, A. Oehrn defendio su tesis: “Estudios experimentales so-

13 |



Emil kraepelin en Tartu

bre la psicologia individual”. M. Einer se ocup6 en la suya, de 1889, de “Estudios
experimentales sobre el significado del tiempo”. En ese mismo aiio, A. Bertells
defendia su tesis:“Ensayos sobre la desviacidn de la atencién”. En las tesis de M.
Falk “Ensayos sobre la apreciacion del espacio con ayuda de movimientos de
los brazos”y de G. Higier “Prueba experimental de los métodos psicolégicos en
el dmbito del significado del espacio de la retina” se estudian diversos aspec-
tos de la percepcioén del espacio a partir de observaciones experimentales. E.
Michelson presenta en 1881 “Investigaciones sobre la profundidad del suefo”.
Por su lado, A. Behr, traté el tema de la catatonia (“El problema de la‘catatonia’
o de la locura con tension’, 1891).

c. La actividad clinica

En Dorpat, Kraepelin tuvo, por primera vez, la ocasion de practicar un segui-
miento a largo plazo de los enfermos a su cargo, practica que pudo perfeccio-
nar y de la cual extrajo el material para construir su famosa nosografia, en el
hospital de Heidelberg, que contaba con un ordenado y minucioso archivo de
historias clinicas, y, finalmente, en Munich, donde reunié una imponente serie
de observaciones a lo largo de largas evoluciones morbosas.

Durante el periodo que Kraepelin dirigio la Clinica Psiquiatrica se duplicé el nu-
mero de pacientes. En el Servicio se atendian cerca de 200 enfermos por afo, el
numero de pacientes tratados por primera vez fue del 90%. Durante su periodo
de trabajo en Tartu fueron tratados en el hospital 767 pacientes. Los diagnos-
ticos mas frecuentes mencionados por él en ese lapso fueron: paranoia acuta,
p. periddica, p. persecutoria, paranoia-dementia, paranoia-alucinaciones auditivas,
dementia; mania; melancolia dementia secundaris y locura, entre otros. El diag-
nostico dementia praecox se utilizd en Tartu por primera vez en el ano 1896, y
schizofrenia recién en 1923. Durante mucho tiempo trabajaron junto al maestro
sus alumnos Heinrich Dehio, August Sohrt, Eduard Michelson y Le6n Daraskevits.

Se preocupd asimismo por mejorar las condiciones de tratamiento y de vida
de los pacientes. En el verano de 1883 viajé a Francia e Inglaterra para visitar
y conocer el tipo de trabajo que se realizaba en los hospitales psiquiatricos.

En la medida en que se sentia desilusionado con la aplicacion de los experi-
mentos psicofisicos a la comprensién de la patologia psiquiatrica Kraepelin
se inclinaba mas y mas por perfeccionar el método clinico y buscar otras vias
para la terapéutica. Se interesé asi por los métodos de balneoterapia, y entre
1889y 1890 reportd sus experiencias con el uso de la hipnosis en el hospital.

Los afos de trabajo de Kraepelin en Tartu finalizaron con el periodo estatal de
rusificacién ya mencionado. Desde 1884 la Universidad habia sido reformada
por diversas disposiciones restrictivas. En febrero y en noviembre de 1889 fue
modificada la ensefianza, y se pedia que se dictaran las clases en ruso. También
se prohibieron las elecciones del rector y de los profesores, quienes eran nom-
brados directamente. Al no poder evitar el cumplimiento de la nueva reforma
parte de los profesores alemanes comenzaron a alejarse de la Universidad.
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Kraepelin renuncié a su cargo en Dorpat en noviembre de 1890 y partié hacia
Heilderberg poco después. El 11 de junio de 1891 un médico ruso, formado
en la Academia de Medicina y Cirugia de San Petersburgo, y luego en Paris
con Jean-Marie Charcot y en Leipzig con Wundt, Vladimir Fyodorovich Chizh,
asumié el cargo dejado vacante por Kraepelin.
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CAPITULO 2

METODOLOGIA DE LA
INVESTIGACION CIENTIFICA EN LA
OBRA DE EMIL KRAEPELIN

Daniel E. Thierer, Luis M. Zieher*

“Was sich iiberhaupt sagen IiBt,
IéBt sich klar sagen; und wovon man
nicht reden kann, muf8 man schweigen.”’

Ludwig Wittgenstein,
Logisch-Philosophische Abhandlung (1921)

Introduccion

Resulta muy grato y a la vez sorprendente el encontrarse con una obra cien-
tifica de fines del siglo XIX que nos describe minuciosamente una exquisita me-
todologia para la evaluaciéon de lo que hoy conocemos como psicofarmacos.
Emil Kraepelin reconoce en la Introduccion de su obra que la metodologia de
la investigacion experimental de los fenédmenos psiquicos se encuentra con el
obstaculo de la dificultad de la cuantificacion de los mismos. Los fenémenos psi-
quicos tienden a “eludir” la cuantificacion o expresion numérica (zahlenmdfige
= contable) (Ausdriicke = expresiones) del observador cientifico por la extraor-
dinaria variabilidad (Verdindlichkeit) del objeto (en este caso sujetos) estudiado.
Los cientificos contemporaneos de Kraepelin desdefian la afirmacién de Descar-
tes cuando el pensador francés define el método de investigacion como “reglas

*N.del E. El Dr. Daniel E. Thierer, médico neurdlogo y farmacélogo, y el Ex-profesor regular titular de Farmacologia,
Facultad de Medicina (UBA) e Investigador principal del CONICET, Dr. Luis M. Zieher, ambos fallecidos, fueron figuras
sefieras de la investigacion farmacoldgica nacional. La reproduccion de su brillante Introduccion a la obra de Kraepelin
es un homenaje a esos maestros.

1. “Lo que de todos modos puede ser dicho, puede ser dicho claramente, y de lo que no se puede hablar, se debe callar”.
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ciertas y faciles, gracias a las cuales quien las observe exactamente no tomard
nunca lo falso por verdadero y llegarg, sin gastar inutilmente esfuerzo alguno de
su espiritu, sino aumentando siempre, gradualmente, su ciencia, al verdadero
conocimiento de todo aquello de que sea capaz”

El método cartesiano era un dogma que todavia tenia vigencia en los circu-
los cientifico-filoséficos aceptandose la conocida premisa que afirma que no
se debe aceptar como verdadero lo que con toda evidencia no reconociese
como tal, pues considera que el método es un conjunto de operaciones que
orientan la busqueda de la verdad en una ciencia cualquiera. Malebranche
publica su libro De la recherche de la vérité (Sobre la busqueda de la verdad) en
1674, argumentando que las dos sustancias de Descartes, mente y cuerpo,
no poseen relacidon causal. Para comprender la obra de Kraepelin debemos
situarnos en su medio histérico y cultural en el cual las ciencias estaban aun
intimamente unidas a la filosofia y habia una constante discusién entre las di-
ferentes escuelas de pensamiento que vieron su aplicacion en los verdaderos
comienzos de la psicologia como una ciencia que comenzaba a separarse de
la filosofia. Una época en la cual los psiquiatras aun eran llamados alienistas. A
tal punto la psicologia era considerada como una “rama menor” de la filosofia
gue Oswald Spengler en su monumental obra La decadencia de Occidente (Der
Untergang des Abendlandes), de 1917, se preguntaba: “;Por qué toda psicolo-
gia entendida, no como conocimiento de los hombres, no como experiencia
de la vida, sino como ciencia, ha sido siempre y sigue siendo la mas superficial
e invalida de las disciplinas filoséficas, coto de caza lamentablemente vacio,
para uso exclusivo de los ingenios medianos y los sistematicos infecundos?”.

Kraepelin fue discipulo de Wilhelm Wundt (1832-1920). Este adscribia al para-
lelismo psicofisico planteado por Baruch Spinoza (1632-1677) quien, a través
de la metafisica, responde, al igual que Malebranche, al dualismo monista car-
tesiano mente-cuerpo sin relacion causal, especialmente cuando afirma que
la sustancia pensante y la sustancia extensa son una misma y Unica sustancia.
La vigencia de Spinoza se comprueba con su afirmacién de que los verdade-
ros principios de las ciencias deben ser tan claros y ciertos que no necesiten
demostracién alguna; que estén exentos de toda duda, y que nada se pueda
demostrar sin ellos; procediendo asi, al desarrollo de su famosa Etica que es
considerada como una de las obras cumbres del racionalismo filoséfico. Wun-
dt adheria también al racionalismo de Leibniz, quien distingue dos clases de
verdades: las de razén, y las de hecho. Las verdades de razén, como los nu-
meros, son necesarias, es decir, forzosas, y se las reconoce en el hecho de que
negarlas implica contradiccion. En cambio, las verdades de hecho provienen
de las leyes fisicas que pueden ser alteradas por la influencia de los datos equi-
vocos suministrados por los sentidos, es decir, que las verdades de la razén son
las que apoyan la concepcion del método cientifico. El genio de Koénigsberg,
Immanuel Kant (1724-1804), de quien recientemente se han cumplido dos
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siglos de su desaparicion, escribe, en 1794, una pequena obra intitulada An-
thropologie in pragmatischer Hinsicht (La antropologia desde un punto de vista
pragmadtico), donde niega la posibilidad de que la psicologia llegara a ser una
ciencia empirica por dos motivos:

1. “Puesto que los procesos psicolégicos varian en una sola dimension, el
tiempo, no pueden ser descritos matematicamente”;

2. "Puesto que los procesos psicolégicos son internos y subjetivos no pueden
ser medidos”.

La psicologia experimental nacida en Alemania en la segunda mitad del siglo
XIX desmiente las afirmaciones kantianas a través de las observaciones de Von
Helmoltz, quien seria el maestro de Wundt y de Hermann Ebbinghaus. En su
obra de 1873, Grundziige der physiologischen Psychologie (Principios de la psi-
cologia fisiolégica), Wundt expresa la unién de los conocimientos experimen-
tales obtenidos mediante la observacion de procesos fisioldgicos sensoriales
con las bases filoséficas del empirismo. Tanto Wundt como Kraepelin fueron
fuertemente influenciados por la obra paradigmatica de Gustav Theodor Fe-
chner (1801-1887) a quien se confiere como inspirador de la psicologia ex-
perimental, que sustenta su pensamiento en la psicofisica animista. Fechner,
preocupado por la relacién entre la psicologia y la estética a través del estudio
sistematico de los estimulos sensoriales, formula la famosa Ley de Weber-Fe-
chner en la que afirma que la intensidad de una sensacion se incrementa por
el logaritmo del estimulo (Elementen der Psychophysik de 1860). Esta es con-
siderada como la época de las “Grandes Escuelas de Psicologia’, de las que,
ademas de Wundt, también formaban parte Hermann Ebbinghaus, Sigmund
Freud, William James (investigador del procesamiento de las emociones, base
de las modernas concepciones de emociones-sentimientos de Antonio Dama-
rio), Granville Stanley Hall y James McKeen Cattell.

Emil Kraepelin es uno de los primeros “psicélogos cientificos” que cumple con
las condiciones, aun consideradas como validas, del método cientifico; es decir,
un estudio sistematico, controlado, empirico y critico de proposiciones (hipote-
sis) acerca de las relaciones entre varios fendmenos. Esta descripcion se ajusta a
la definicion expresada en 1973 por Fred N. Kerlinger en su obra Foundations of
behavioral research (Fundamentos de la investigacion de la conducta).

Aproximacion al Método Cientifico-Experimental desde Krae-
pelin a nuestros dias

Siguiendo las definiciones conocidas se puede describir el método cientifi-
co como las practicas utilizadas y aprobadas por consenso por la comunidad
cientifica validas para los procedimientos de exposiciéon y confirmacion de
las teorias e hi-p6tesis. Las ideas postuladas como teorias deberian apoyarse
en experimentos controlados con metodologia conocida por la ciencia que

18 |



Metodologia de la investigacion cientifica en la obra de Emil Kraepelin

pueda certificar su validez. La validez del método cientifico se apoya en la re-
producibilidad, es decir, la capacidad de repetir un determinado experimento
en cualquier lugar y por cualquier grupo de investigadores que confirme la
hipotesis postulada para arribar a los mismos resultados que el grupo original
utilizando la misma metodologia. Los resultados de un experimento cientifico
determinado se comunican a la comunidad cientifica internacional a través
de conferencias, publicaciones, etc., para su discusién en ambitos académicos
buscando el consenso de los nuevos descubrimientos a fin de lograr su mejor
utilizacion en el bien comun. Esta descripciéon del método cientifico se corres-
ponde con las ideas del Positivismo. El concepto de positivismo en las ciencias
nace con el pensamiento del filésofo francés Auguste Comte (1798-1857) ex-
presado en su obra Discours sur l'esprit positif (Discurso sobre el espiritu positivo),
de 1844. El positivismo se constituye, asi, como una aproximaciéon empirica
de pensamiento que se basa en la busqueda de leyes o relaciones entre los
fendmenos observados descartando la metafisica y la formulacién de princi-
pios a priori y normativos. El positivismo estudia lo dado inmediatamente en
la experiencia sensible para determinar, lo mas objetivamente posible, una
descripcion acabada de los fendmenos naturales mediante una exploraciéon
objetiva y rigurosa de los hechos desde una aproximacioén factica. La observa-
ciéon rigurosa factica no siempre es posible para un proceso de conocimiento
caracterizado por el uso constante e irrestricto de la capacidad critica de la
razén, que busca establecer la explicacién de un fenémeno ateniéndose a lo
previamente conocido, para obtener una explicaciéon lo mas congruente po-
sible con los datos relevados de la observacién a través del método cientifico.
La observacién de los hechos hace que la investigacion médica cldsica sea una
ciencia factica (no formal como la l6gica o las matematicas); esto hace que el
método sea muchas veces empirico; es decir, basado en la experiencia sin sus-
tento tedrico y de razonamiento e influenciado por la percepcién del observa-
dor. A Kraepelin le preocupaba sobremanera lo empirico de sus observaciones
y, especialmente, la variabilidad de estado del sujeto observado en relacion a
los llamados procesos o estados psiquicos. Es por eso, al decir de Husserl, que
el método cientifico debe ser fundamentado y sistematizado; y como agrega
Bunge, debe verificarse experimentalmente. El aporte paradigmatico de Krae-
pelin consiste en un método cientifico fundamentado a través de la verifica-
cién experimental, sin el sesgo de una observacion empirica pura, sino con
una sistematizacion del método de observacién de los fenédmenos estudia-
dos constrastandolo con sus propias observaciones, la de sus colaboradores
y, especialmente, utilizando los instrumentos mas fiables y avanzados de su
época. Sobre este tépico en particular, resulta de gran valor el ejemplo de los
Dres. Bazerque y Tessler en su valiosa obra Método y técnicas de la investigacién
clinica; los autores ponen como ejemplo de método cientifico empirico, el si-
guiente enunciado: “Si para explicar el mecanismo fisiopatoldgico de la esquizo-
frenia postulamos que esta se produce por un exceso de actividad de las neuronas
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dopaminérgicas de ciertas vias nerviosas encefdlicas, tendriamos una hipdtesis
general de nivel inferior, deducible de hipdtesis mds extensas. Como, por ejemplo,
que un trastorno en la neurotransmisién de una determinada via puede ocasionar
trastornos en la actividad mental; que las vias anatémicas y centros nerviosos tie-
nen una distribucion espacial de sus funciones; que la dopamina es el transmisor
nervioso de las vias que nos interesan, etc. Estas hipdtesis estdn comprendidas, a
su vez, en otras mds extensas, como: la neurona es la unidad funcional del sistema
nervioso central; la sinapsis establece la articulacién entre las neuronas; los neu-
rotransmisores son el vehiculo de la transmision nerviosa en las sinapsis. Que, a
su vez, deben apoyarse en la teoria de los receptores y en la de la célula como uni-
dad elemental del sistema bioldgico o en la hipétesis del sustento neurofuncional
de las actividades mentales. Todas estas hipdtesis forman parte de un verdadero
sistema al que podriamos llamar teoria general del funcionamiento del sistema
nervioso. Esta teoria incluye también disciplinas que se dan por supuestas y sin
cuyo soporte no seria posible; nos referimos, por ejemplo, a que estamos dando
por supuesto que las teorias bdsica de la fisica y la quimica tienen validez en los
fenémenos que ocurren en el sistema nervioso central o a las teorias generales de
la organizacién de los seres vivos. Pero, ademds, si nuestra hipétesis es cientifica
debe poder ser sometida a la verificacién. Para ello es necesario deducir, a par-
tir de las hipdtesis generales inferiores (menos extensas) hipétesis singulares que
puedan someterse a comprobaciones experimentales, a las que llamamos hipé-
tesis de trabajo”.

El método cientifico, a grandes rasgos, puede partir de supuestos inductivos
o deductivos. El método inductivo proviene de los empiristas. Parte del hecho
de que el investigador debe observar la realidad, tener en cuenta la experien-
cia 'y, a partir de alli, generalizar los resultados a la teoria, es decir, el método
inductivo tiene en cuenta la observacion y la experiencia. Se parte de la ob-
servacion de la realidad y se obtienen datos, los que se generalizan para for-
mular o complementar teorias sobre el tema a investigar. El método deductivo
proviene de los racionalismos que adscriben a la deduccioén, interesandose en
el conocimiento general para deducir de él el fenémeno particular yendo de
la teoria a los datos, es decir, que se parte de una ley general, a la que se lle-
g6 mediante el razonamiento, y de esa ley o formulacién general se extrae la
informacién que se aplica a la descripcién del fendémeno observado. Ambos
modelos o método inductivo-deductivo explica la ciencia a partir de observa-
ciones individuales planteando generalizaciones cuyo contenido rebasa el de
los hechos inicialmente observados. Este método acepta la existencia de una
realidad externa y postula la capacidad del observador para percibirla a través
de sus sentidos y entenderla por medio del razonamiento. Los mas preclaros
representantes de esta idea y precursores del pensamiento cientifico contem-
poraneo son Aristoteles, Bacon, Galileo, Newton, Locke, Herschel y Stuart Mill.

El método a priori-deductivo plantea la adquisicion del conocimiento cientifico
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por medio de la aprehensién cognitiva de una serie de principios generales,
a partir de los cuales se deducen sus instancias particulares, que pueden o no
ser demostradas objetivamente. Se los considera invariables y eternos, ade-
mas de innatos en su procesamiento. Los mas importantes representantes de
esta corriente de pensamiento son Pitdgoras, Platén, Arquimedes, Descartes,
Leibniz, Berkeley, Kant y Eddington como asi también los pensadores conoci-
dos como idealistas y los racionalistas.

En cambio, el método hipotético-deductivo postula la participacién inicial de
elementos tedricos o hipdtesis en la investigacion cientifica, que anteceden y
determinan las observaciones. Esta corriente de pensamiento cree que la cien-
cia se inicia con conceptos no derivados de la experiencia del mundo, postu-
lados en forma de hipétesis por el investigador utilizando la intuicion. Lo mas
destacable sobre la generacién de las hipdtesis que explican la realidad por
medio de observaciones y/o experimentos es que las ideas son confrontadas
con la naturaleza por medio de ellos negando el papel de la induccién en el
conocimiento cientifico. Los representantes mas destacados del método hipo-
tético-deductivo son Hume, Whewell, Kant, Popper, Medawar y Eccles.

El pensador austriaco Karl R. Popper (1902-1997) pertenecié al Wiener Kreib
(Circulo de Viena) con el cual mantuvo un conocido disenso. En 1923 Popper
abordo el problema de la induccion en las ciencias, derivado del planteo de
Hume, quien negé que la induccion estuviera basada en una necesidad ldgica
y atribuyd su consenso entre la comunidad cientifica y filoséfica de la épo-
ca a la costumbre o expectativa surgida de la de la reiterada observacion de
las secuencias en los fendmenos naturales. El empirismo de John Stuart Mill
y el positivismo logico validaban el método de la induccién, modelo que Po-
pper consideré agotado y se basé en el estudio de la metodologia cientifica
para poner a prueba los conocimientos tedricos, pues pensaba que las teo-
rias cientificas son soélo conjeturas o invenciones de los investigadores para
explicar los fendémenos que debian evaluarse por medio de confrontaciones
con la realidad disefiadas para su posible refutacion. Con esta posicién ante la
ciencia, Popper funda el método cientifico conocido como hipotético-deduc-
tivo, que posteriormente se ha conocido como el método de “ensayo y error”
o “conjeturas y refutaciones’, tal como fue expuesto en su libro de 1963 titu-
lado Conjectures and refutations: the growth of scientific knowledge (Conjeturas
y refutaciones: el desarrollo del conocimiento cientifico). Popper propone un es-
quema en el cual las hipétesis deben ser “falsables” (concepto de falsabilidad)
en el cual afirma que debe existir necesariamente una o mas circunstancias
I6gicamente incompatibles con ellas. La falsabilidad es una caracteristica po-
sitiva de las hipdtesis que se da en distintos grados cuantitativos, o sea que
entre dos hipoétesis la mas falseable sera la mejor, pues mientras mayor sea el
contenido de afirmaciones de una hipétesis, mayor sera el nimero de opor-
tunidades potenciales para demostrar que es falsa, pero, al ser sometidas al
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método cientifico de una manera rigurosa, son las que mas cerca estan de los
conocimientos objetivos, es decir, se las considera como hipodtesis que tienen
las maximas probabilidades de ser ciertas. Esta vision de Popper hace que vea-
mos la ciencia como una disciplina de nuevas ideas de la visiéon del mundo
gue deben ser puestas a prueba una y otra vez, intentando siempre demostrar
que las ideas estan equivocadas para asi aprender de nuestros errores. Segun
Popper, el cientifico es el individuo que confronta con los enigmas de la natu-
raleza provisto de ideas sélidas acerca de lo que espera encontrar poseyendo
un esquema de investigacion preliminar de los fendmenos que desea estudiar,
sabiendo que va a hallar discrepancias entre sus expectativas y los hallazgos
producidos por la utilizacién del método cientifico.

El fisico y filésofo estadounidense Thomas S. Kuhn (1922-1996) en su magni-
fica obra La Estructura de las Revoluciones Cientificas (1962), luego de Popper,
resalta la oposicion de los cientificos a modificar o abandonar ciertas teorias
en las cuales fracasan en su comprobacién cientifica de nuevos conocimien-
tos. Kuhn afirmaba que el progreso cientifico no podia ser entendido como
un proceso puramente racional pues, mas que una firme y constante acu-
mulacién de conocimientos, en la historia de la ciencia existen “intervalos de
quietud” seguidos por revoluciones intelectuales intensas. Estos intervalos de
calma en el progreso de la ciencia se caracterizan por lo que Kuhn denomina
ciencia normal durante la cual los cientificos comparten un esquema o marco
de referencia comun para todos, util para entender y resolver problemas. Ese
esquema o marco de referencia comun es a lo que Kuhn llamé paradigma. En
psicologia el actual predominio del modelo cognitivo y computacional como
una manera de “ver”la mente puede ser llamado un paradigma, lo mismo que
para los postulados y métodos del conductismo en las décadas de los ‘50 y ‘60.
A Kuhn le interesaba encontrar el concepto enfatizado y propugnado por Po-
pper quien afirmaba que los cientificos deberian ser imaginativos, escépticos,
abiertos a nuevas ideas y completamente racionales. Segun Kuhn la mayoria
de los cientificos son conservadores que buscan aplicar los métodos y teorias
existentes a nuevos problemas en vez de desarrollar teorias nuevas y mejo-
res, pues afirmaba que cuando los datos emergentes de un estudio cientifico
parecen inconsistentes con una teoria establecida y respetada (anomalias) en
lugar de abandonar o revisar la teoria simplemente encuentran razones para
quitarle valor a los datos encontrados con el argumento de que la nueva in-
formacion es un artefacto de técnica o que esta informacion proviene de una
fuente no confiable. En cambio, si se analizan estos datos considerados “falsa-
bles” segun el paradigma clasico, esta nueva informacién adquiere la consis-
tencia y relevancia suficiente para la construccién de un nuevo paradigma de
marco referencial en el progreso de la ciencia (hip6tesis ad hoc). En realidad
Kuhn queria decir que la relaciéon entre la nueva evidencia y la teoria es os-
curecida por el antiguo paradigma que se utilizd para realizar una investiga-
cién que arroja nuevos resultados que no pueden ser explicados por modelos
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anteriores. El mensaje de Kuhn es que si decidimos encarar un estudio que
puede llevar a nuevos conocimientos revolucionarios, debemos considerar si
nuestra hipétesis es tomada de un viejo modelo de paradigma cientifico ya
establecido para lo cual se necesita un pensamiento critico abierto a nuevos
modelos de “ver y pensar” el campo cientifico del que nos ocupamos. El traba-
jo de Kraepelin establece un nuevo paradigma al decir de Kuhn, aunque toma
elementos ya conocidos, por el gran cambio que introduce en la manera de
aproximarse al estudio cientifico de la conducta y la cognicion influenciadas
por el uso de sustancias que provocan alteraciones de las mismas con una me-
todologia revolucionaria que hasta entonces no habia sido utilizada.

Segun los esquemas de cientificos actuales, una hipdtesis es un planteamiento
0 un supuesto tedrico que se desea comprobar o refutar mediante la observa-
cion siguiendo las normas establecidas por el método cientifico. En un traba-
jo de investigacion cientifica, metodolégicamente, se plantean dos hipétesis
gue son mutuamente excluyentes: la primera es llamada hipétesis nula (Null
hypothesis o Ho) y la otra se conoce generalmente como hipétesis alterna (Hi),
para lo cual el procesamiento de los datos, segun el disefio de la metodologia
de investigacion, debe demostrar cudl de las dos clases de hipodtesis se com-
prueba como verdadera, y esta puede ser considerada como el conocimiento
que la investigacién aporta a la ciencia.

Bunge, sistemas y niveles: el monismo psiconeural emergentista

De los variados modelos del hombre que proponen los distintos cultores o pro-
pulsores de cada disciplina: religioso, tecnolégico, fisicista, quimista, biolégico,
sociolégico y sistémico, sélo el modelo sistémico aglutina todo aquello que es
valioso pero unilateral en cada uno de los modelos, mediante la descripcién del
hombre como sistema biopsicosocial con componentes fisicos y quimicos.

El modelo sistémico, dice Bunge, considera al hombre como un biosistema com-
puesto de numerosos subsistemas, cada uno con sus propias funciones especi-
ficas, asi también como un componente de sistemas suprabioldgicos (sociales).
Este enfoque incluye todo aquello valorable de los modelos previos: en realidad,
el modelo sistémico de los seres humanos reconoce las propiedades fisicas y
guimicas, asi como también las bioldgicas, psicoldgicas y sociales. Particular-
mente, el hombre como un todo, asi como también cada uno de sus componen-
tes, posee propiedades fisicas como masa, pero por encima de la célula todos los
subsistemas tienen propiedades suprafisicas, caracteristicas no estudiadas por
la fisica. Los primates pueden sentir y sofar, imaginar y planificar, como también
socializar y, de este modo, modificar el proceso mental y la conducta de otros
animales -todo lo cual se encuentra mas alla de la fisica y de la quimica, aunque
arraigado a las propiedades fisicas y quimicas del tejido viviente.

Toda cosa concreta es tanto un sistema o un componente de un sistema, es
decir, una cosa compuesta de cosas interconectadas. Particularmente, un ser
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humano es un componente de varios sistemas sociales (familia, negocio, club,
etc.) y, a la vez, estd compuesto de un nimero de macrosistemas, particular-
mente el Sistema Nervioso que, a su vez, esta compuesto de subsistemas mas
pequenos. Esta organizacién “jerarquica” asciende hasta el sistema mundial y
desciende al nivel celular y, lo que es mas, al nivel de subsistemas celulares
(por ejemplo, los ribosomas) y sus componentes moleculares. De este modo,
para entender el comportamiento de cada médulo debemos comprender sus
componentes, ambiente y estructura, asi como también el supersistema del
cual es componente. Uno puede desesperarse ante la complejidad de la tarea,
pero puede sentirse aliviado por el hecho de que ésta debe llevarse a cabo por
toda la comunidad cientifica, a lo mejor con la ayuda de fildsofos dispuestos a
enfatizar la necesidad de integrar los esfuerzos parciales.

Cada nivel de organizacién es un conjunto compuesto de cosas materiales,
cada una de las cuales se caracteriza por propiedades especificas (particular-
mente leyes). La relacidn entre niveles en la “jerarquia” (0 mejor, estructura
de niveles) es el siguiente: todo sistema que pertenece a un nivel dado esta
compuesto de elementos que pertenecen a niveles precedentes. La familia de
niveles estd ordenada por la relacién de precedencia.

Los sistemas de cualquier nivel dado tienen propiedades en comun con sus com-
ponentes, y otras propiedades que estos Ultimos no poseen: éstas son las pro-
piedades emergentes. Por ejemplo, un 4tomo tiene un espectro de energia que
sus componentes individuales no poseen; del mismo modo, una molécula tiene
un espectro de energia que no es la mera superposicion de los espectros de sus
componentes atbmicos; y un sistema neuronal tiene una conectividad que es
inexistente en sus componentes. En suma, en cada nivel algunas propiedades
(particularmente leyes) se obtienen (o0 emergen) mientras que otras se pierden (o
sumergen). Hay emersién y sumersion a lo largo del proceso evolutivo.

El enfoque multinivel es una estrategia ecléctica u oportunista, permitiéndo-
le a uno usar cualquier enfoque, técnica, modelo y datos que parezcan mas
prometedores. De aqui que sea integrador aunque no holistico, un mérito in-
discutible cuando la excesiva especializacién origina una fragmentacion arti-
ficial. Particularmente, es la estrategia capaz de aglutinar todos los estudios de
neurociencia y psicologia y, de este modo, la tnica capaz de llenar el vacio entre
la neurona y la mente.

El modelo cientifico de Kraepelin en la investigacién actual

Es notable, dentro de su contexto histérico, como Kraepelin explica, con pris-
tina claridad, su método de trabajo a través de la exposicion de una hipotesis
a confirmar (los cambios cognitivos y conductuales producidos por los farma-
cos) apoyandose sobre el manejo de la mayor cantidad de variables posiblesy
controlables para, de esa manera, tratar de impedir que la verificacién de sus
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postulados sea erronea cumpliendo el postulado de hipdtesis nula y siguien-
do el principio de falsabilidad de Popper.

Cuando Kraepelin habla de ejercicio, en realidad esta hablando de la actividad
del desarrollo de una tarea especifica (Uebung) y lo que denomina cansancio
(Ermiidung) es la fatiga del sujeto de experimentacién como consecuencia de
esta tarea especifica. Este cambio de estado del sujeto experimental, le per-
mite a Kraepelin el “lujo” de reducir el margen de error producido tanto por
la variabilidad de las condiciones del fendmeno a estudiar como las aprecia-
ciones que dependen de la subjetividad del observador cuando éste sélo pro-
duce presunciones empiricas. Kraepelin es uno de los precursores de lo que
hoy conocemos como Psicologia Experimental. La psicologia experimental es
la ciencia que aborda a la psicologia como una ciencia natural asumiendo su
investigacion a través del método de investigacion y utiliza herramientas va-
lidadas como tests, entrevistas, etc. Se considera que su forma de investiga-
cién es metodoldgica en diversas dreas como la percepcion, la cognicion, la
psicologia comparada, la psicofisiologia y el comportamiento; y al igual que
sus colegas ingleses y estadounidenses como Bartlett, Craik, Broadbent, tam-
bién Kraepelin focalizd sus experimentos en elementos cognitivos como el
pensamiento, la memoria y la atencion. Emil Kraepelin sigue la escuela cuyo
desarrollo comienza, entre otros, Wundt a través de la introspeccién, pero que
también utiliza instrumentos cientificos capaces de arrojar datos que pudieran
ser reproducidos y validados por otros investigadores, tales como la repeti-
cién y memorizacién de series numéricas de 12 digitos (Auswendiglernen 12
stelliger Zahlenreihen) y otros, con la intencién de medir una “actividad mental
controlada” que se registraba en un cuaderno de ejercicios de aritmética, tal
cual lo hizo Hermann Ebbinghaus en sus investigaciones sobre los procesos
de memoria plasmados en su obra“Uber das Gedcichtnis” (Sobre la memoria) de
1885. Kraepelin también recomienda que las condiciones de experimentacién
tengan la mayor similitud posible con las de la vida cotidiana (estado basal)
del sujetoy reconoce humildemente la limitacion de su metodologia. También
se ocupo de la cuantificacién del rendimiento psiquico o de trabajo en condi-
ciones de vigilia normal activa del sujeto experimental contando las silabas
leidas por el mismo en cinco minutos luego del toque de una campana, la
utilizacion de un mismo texto para todos los sujetos de un experimento deter-
minado (Bilder aus der deutschen Vergangenheit), tal cual se hace en nuestros
dias cuando evaluamos, por ejemplo, las funciones cognitivas en las pruebas
neuropsicoldgicas, pues Kraepelin habla de la oscilacion (Schwingung) de las
mediciones psicométricas segun el estado del sujeto de experimentacion. Esta
metodologia difiere muy poco de nuestra tarea actual cuando utilizamos tests
psicométricos como la Escala de Hamilton o cognitivos como el Mini Mental
State Examination (MMSE).

El enorme valor de la obra de Kraepelin que se presenta en este volumen es
que, en ella, su autor supo también discriminar claramente la expresién de
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los cambios de las variables de estudio de los sujetos segun estuvieran o no
bajo la influencia del farmaco de observacion tal cual se hace en nuestros dias
en los ensayos clinicos controlados de psicofarmacos para diferenciar los pro-
cesos conductuales y cognitivos del individuo (voluntario sano) que ingiere
una sustancia psicotropica a intervalos regulares. Al realizar estas cuidado-
sas observaciones, que salvando las distancias metodolégica y temporal, son
conceptualmente similares a las fases iniciales del ensayo clinico controlado,
Kraepelin es reconocido como el padre de la “farmacopsicologia’, primer an-
tecedente moderno de lo que hoy reconocemos como psicofarmacologia. No
podemos dejar de recordar que la primera droga psicotrépica de sintesis fue
la Anfetamina, cuyo descubrimiento data de 1887. La realidad histérica nos
demuestra que hasta hace menos de 30 afos, todos los descubrimientos del
campo de la disciplina, que a partir de la década del ‘50 se conoce como psi-
cofarmacologia, fueron hechos por el principio de casualidad al cual los au-
tores sajones llaman “Serendipity”. El principio de Serendipity se define como
el hecho o facultad de realizar descubrimientos afortunados por accidente.
Este término proviene del escritor inglés Horace Walpole, introductor de la
gothic novel, quien lo utilizé en 1754 en el cuento intitulado Los tres principes
de Serendip (antiguo nombre persa de Sri Lanka) quienes realizaban hallazgos
afortunados gracias a la casualidad y a su agudo poder de valoracién de lo
asi encontrado. Kraepelin, siguiendo lo que ya hemos descrito como método
cientifico, plantea la hipotesis de que sujetos normales en condiciones de ple-
na vigilia y cansancio presentan variaciones cognitivas y de la conducta cuan-
do son sometidos a la influencia (Beeinflussung) de sustancias con actividad
en el sistema nervioso central psicofarmacos) tales como el alcohol, el té, el
paraldehido, el hidrato de cloral, la morfina, el éter, y el nitrato de amilo. En su
método experimental, Kraepelin utiliza medicién de la variable temporal (Zeit-
messung) y, para hacerlo con mas precisién, utiliza el Cronoscopio de Hipp.
Este delicado aparato de relojeria que constaba de dos diales y dos electro-
magnetos fue desarrollado por Mathias Hipp, en 1848, y era capaz de medir in-
tervalos de tiempo de hasta milésimas de segundos. Wundt y Kraepelin fueron
los primeros en utilizarlo para medir el tiempo de reaccién del individuo y ellos
mismos se encargaban de su calibracién exacta midiendo el tiempo medio de
caida del tiempo de reaccion y el error probable (desvio standard) aunque el
uso principal del cronoscopio pertenecia al campo de la astronomia. Kraepelin
media el tiempo de reaccion, desde el comienzo del estimulo sonoro (sonido
de campana) y durante el transcurso de la lectura del texto con la evaluacién
de tiempo (reacciones cortas y largas) y contenido del discurso (vocales lar-
gas y cortas, sonido inicial débil o fuerte y sonido final débil o fuerte) que re-
lacionaba con la comprension de la palabra tratando de determinar valores
absolutos en los procesos de asociacion. La cuantificacién de las variaciones
promedio de las reacciones es llamada cdlculo de cifras (Berechnung der Zahle)
que media la capacidad de rendimiento psiquico del sujeto de experimenta-
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cién y lo promediaba utilizando la férmula de Gauss a través de las llamadas
series de cifras analogas que le permitian llegar al menor grado de divergencia
o dispersion (error probable) obteniendo tablas donde mostraba el promedio
(Durchschnitt) de sus observaciones. En la actualidad, al igual que Kraepelin,
utilizamos en investigacion las mediciones de Modo (valor mas frecuentemen-
te hallado), Mediana (ordenacién de mayor a menor de los valores hallados) y
Media aritmética (promedio) para la distribucién de los valores en la abscisa de
la curva de distribucién de Gauss pudiendo llegar también a estimar la medida
de dispersion a través de la Variancia (02).

Kraepelin no se fiaba de la enorme variabilidad que se le presentaba en la ob-
servacion de las relaciones de las asociaciones externas durante el desarrollo
de cada experimento e internas del sujeto de experimentacién pues sostenia
que le quitaba exactitud a la interpretacién de los resultados numéricos ob-
tenidos en alrededor de 50 ensayos evaluados segun el criterio experimental
del sentido del tiempo de Ejner. Para comprobar la validez de los estudios de
Kraepelin en la actualidad debemos evaluar sus hipotesis de trabajo utilizan-
do la correccién de Bonferroni. Si deseamos comprobar “n” hipétesis indepen-
dientes, ademas de las multiples variables incluidas en las mismas, debemos
utilizar un nivel de significacién de 0,05/n para cada una de ellas; es decir, si
realizamos 2 pruebas de hipétesis declararemos haber obtenido un resultado
estadisticamente significativo sélo si p < 0,0025. También nos debemos pre-
guntar si nuestros datos son independientes (no-apareados) o apareados.

Generalmente, aquellos datos que se han medido sobre el mismo individuo, o
provenientes de estudios apareados, nunca seran independientes como es el
caso de las observaciones de Kraepelin en individuos normales en condiciones
basales y/o bajo la influencia de sustancias que alteran el comportamientoy la
cognicion. El andlisis que se realiza sobre los datos expuestos en esta obra debe
reflejar el disefo utilizado por Kraepelin a la hora de recoger la informacion. Por
lo tanto, un disefno apareado tiene que ser seguido de un analisis para datos
apareados; es por eso muy loable y sumamente acertada la preocupaciéon de
Kraepelin al tomar en cuenta las variables de periodos de tiempo, ya que uno
de los errores mas frecuentes a la hora de analizar los datos es tratar las observa-
ciones dependientes como independientes. En este caso en particular es crucial
saber con qué tipo de datos estamos trabajando, pues la elecciéon del método de
analisis estadistico correcto depende de la naturaleza de los datos disponibles.
En el caso que nos ocupa la variable explicativa es el tipo de tratamiento que se
evalua (variable nominal) y la dependiente son las medidas clinicas del proto-
colo de Kraepelin por lo que la prueba estadistica adecuada seria realizar una
prueba t de Student. Profundizando en el trabajo de Kraepelin sobre la evalua-
cion de los efectos de diferentes farmacos en individuos en condiciones basales
y bajo la influencia de las drogas de estudio, podemos asumir que las diferentes
variables independientes deberian ser analizadas a través del Andlisis Multiva-
riado de la Variancia (MANOVA). Aunque actualmente contamos con numerosos
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programas de bioestadistica para realizar los calculos correspondientes el punto
crucial es la eleccién de las herramientas adecuadas para analizar los datos ob-
tenidos de la experimentacion. De esta manera nos aseguramos la validez de
nuestras hipdtesis propuestas y comprobadas o no, evitando caer en frecuentes
errores de interpretacién de datos que, inevitablemente, desembocan en con-
clusiones erréneas lo cual se ve reflejado en infructuosos intentos de publicar
nuestros estudios en revistas cientificas internacionales de alto impacto que son
sumamente cuidadosas a la hora de evaluar la metodologia de trabajo utiliza-
da. Estimamos que si Kraepelin hubiera contado con las modernas herramien-
tas de la metodologia estadistica actual, como parte indispensable del método
cientifico, seguramente hubiera escogido y utilizado las mas adecuadas y sus
observaciones hubieran sido publicadas y comentadas en las revistas cientifi-
cas mas importantes de nuestro tiempo inexistentes en esa época; de ello se
deduce el valor de la investigacion histérica como la encarada en este volumen,
gue trata en los origenes de la investigacion cientifica aquellos descubrimientos
o conceptos que fueron hitos fundamentales para alcanzar la complejidad y la
amplitud que caracterizan a la ciencia moderna.

Las investigaciones de Kraepelin a la luz de la psicofarmacologia
moderna

Cuando Emil Kraepelin describe el cuadro clinico de la esquizofrenia (Demen-
tia Praecox) en 1896 dice que esta enfermedad es de curso crénico con pro-
nostico desfavorable (chronischer Verlauf mit unglinstiger Prognose). Sin hacer
consideraciones anacrénicas, no podemos dejar de pensar cudn lejos estaba
de imaginar la potencia de los tratamientos farmacolégicos actuales. El mode-
lo descrito de prueba-error aplicado al tratamiento de las psicosis nos habla de
terapias farmacoldgicas tan diversas como el uso de la cocaina (Becker, 1921),
cloruro de manganeso (Reed, 1929), aceite de castor (Ingham, 1930), inyeccién
de sangre de animales (von Kiebelsberg, 1932), shock insulinico (Sakel, 1937),
piretoterapia (Wagner von Jauregg la utilizé6 como Malarioterapia en 1917 en
la Pardlisis general progresiva y Croce la recomendé en 1932 para la esquizo-
frenia mediante inyecciones de azufre en vehiculo oleoso). Hubo que esperar
hasta el 11 de diciembre de 1950 para que Charpentier en Rhéne-Poulenc sin-
tetizara la Clorpromazina, la utilizara el cirujano naval Henri Laborit en 1950
para lograr la “hibernacion” con antihistaminicos para evitar el shock quirur-
gicoy, recién en 1952, Delay, Deniker y Harl la propusieran como tratamiento
“especifico” de los estados de agitacion y excitacion hasta llegar a los “recien-
tes” antipsicoticos atipicos (la Clozapina fue descrita por primera vez en 1966
por Gross y Langner en Viena).

Ademas de los efectos psicotropicos del alcohol y del té, Kraepelin realiza un
magnifico estudio clinico del Paraldehido, el Hidrato de Cloral, la Morfina, el
Cloroformo, el Eter y el Nitrito de Amilo.
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Kraepelin describe 14 series de observaciones con Paraldehido cuyos sujetos
de observacién fueron él mismo, el Dr. G. Lehmann y el Dr. E. Rehm en dosis
de 2 a 5 gramos dando cuenta de su poderosa accion sedativa o somnifera
traducida en el enlentecimiento significativo del tiempo de reacciéon de ta-
reas simples y complejas. El retardo del desarrollo de los periodos psiquicos
(psychischen Zeiten), que describe, es la comprobacion experimental del efec-
to depresor del estado de alerta y de las respuestas psicomotoras y, por ende,
del tiempo de reaccion a los estimulos que produce el Paraldehido. El embota-
miento mental y la inhibicidén psicomotriz son descritos acertadamente como
dosis-dependientes, pudiendo discriminar estos procesos de la inhibicion que
produce el alcohol (pérdida de reflejos de reaccion y ataxia fisica segun Krae-
pelin). El Paraldehido es un derivado polimerizado del Acetaldehido con pro-
piedades depresoras del SNC de manera similar al alcohol y los barbituricos.
A fines del siglo XIX se conocian sus propiedades hipnéticas, sedativas y anti-
convulsivantes. Se lo utiliza por la via intravenosa o rectal en dosis de 0,2 a 0,4
mg/Kg. en el tratamiento del estado epiléptico refractario al Fenobarbital y la
Difenilhidantoina. También se lo utilizé en el tratamiento del alcoholismo pero
con un gran potencial de adiccion para el paciente alcohélico. La metodologia
de Kraepelin guarda similitud con los ensayos clinicos actuales en las primeras
fases de investigacion de un farmaco en voluntarios sanos.

Con respecto al Hidrato de Cloral, Kraepelin refiere a trabajos de Cervello y Co-
ppola quienes reportan similares resultados comparado con el Paraldehido. Aqui
Kraepelin introduce el importante concepto de reproducibilidad del método
cientifico pues describe los hallazgos similares de otro grupo de investigacion y
también los comunica. Tanto Kraepelin como Cervello y Coppola destacan la in-
fluencia de las drogas en estudio sobre los procesos cognitivos a los que ambos
grupos estudian sistemdticamente con una metodologia y rigor de avanzada
para una época donde se resaltaba el valor de las observaciones empiricas. El
Hidrato de Cloral es el farmaco hipnético mas antiguo; fue sintetizado en 1832
por el gran precursor de la quimica organica moderna Justus Von Liebig y su
utilizacion terapéutica como agente sedativo fue descrita por Liebrich en 1869.

El Hidrato de Cloral es tristemente célebre pues en el siglo XIX se lo usaba con
fines ilicitos mezclado con etanol en las conocidas “knockout drops” o en el
“cocktail de Mickey Finn”. El Hidrato de Cloral o tricloroacetaldehido posee una
vida media de eliminacién de 7 horas y se metaboliza por accion de la enzima
alcohol dehidrogenasa dando su metabolito activo: el tricloroetanol, del cual
se han demostrado sus propiedades carcinogénicas y mutagénicas, especial-
mente en higado, en animales de experimentacion.

Kraepelin también realiza una sucinta descripcion de los efectos de la Mor-
fina muriatica subcutanea en dosis de 0,01 gramos, que ensaya en si mismo,
y resalta su caracter altamente adictivo al acufar el término de “morfinismo”
destacando los efectos somaticos y depresores del sistema nervioso central de
la morfina. La morfina fue sintetizada en 1806 por Sertlirner a partir del opio
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dandole su nombre en alusién a Morfeo, la deidad griega del suefio. La morfi-
na causé una verdadera “epidemia” de adicciéon durante la Guerra Civil en los
Estados Unidos (1861-1865) con alrededor de 400.000 soldados adictos por lo
gue esta adiccién fue llamada “la enfermedad del ejército”.

Kraepelin realiza breves pero interesantes observaciones del efecto que le pro-
dujo la inhalacién de Eter y Nitrito de Amilo a los que llama “Venenos inhalato-
rios” (Inhalationsgifte). Como en los otros farmacos depresores del sistema ner-
vioso, Kraepelin destaca el retraso de lo que él llama los tiempos psiquicos por
el proceso de narcosis o sea, el estado de estupor o inconsciencia producido
por la inhalacién de gases como el nitrégeno. Con respecto del Nitrito de Amilo,
Kraepelin describe una experiencia de sélo 17 minutos de duracién en la que
observa que inmediatamente luego de la inhalacién sufrié una prolongacién
de los llamados tiempos de asociacion; es decir que tuvo un comportamiento
similar a un estimulante psiquico pues menciona “un claro aceleramiento del
proceso psiquico”. El Nitrito de Amilo es un potente vasodilatador que se absor-
be por via pulmonar y se utilizaba en el tratamiento de la angina de pecho. Fue
descubierto en 1852 y utilizado desde que en 1867 Brunton observé que luego
de su administracién desaparecia el dolor anginoso en sélo 30 a 60 segundos.
Su uso como vasodilatador coronario empieza a decaer a partir de 1879 cuando
William Murrell consideré que la accion de la Nitroglicerina era muy similar a la
del Nitrito de Amilo y establecié su uso como tratamiento principal de la angina
de pecho. Se lo utiliza en toxicologia como antidoto en el envenenamiento por
cianuro. Su uso “recreativo” sigue vigente pues su abuso puede producir distor-
siones perceptuales placenteras de breve duracion.

La moderna psicofarmacologia comienza en la década del 50 con las primeras
descripciones y clasificaciones de lo que hoy conocemos como psicofarmacos.
Algunos autores consideran que la psicofarmacologia actual comienza el 19
de enero de 1952 cuando los médicos Joseph Hamon y Jean Paraire con la co-
laboracién del farmacéutico Jean Velluz aplican la Clorpromazina por primera
Vez a un paciente psiquiatrico con un cuadro de mania aguda en el hospital
militar de Val de Grace en Paris. También en 1952, Iriving Selikoff en los Esta-
dos Unidos utiliza la Isoniazida y describe sus efectos en la mejoria del estado
animico de los pacientes tuberculosos constituyendo el primer antecedente
de un farmaco de accion antidepresiva tal como lo reconocemos actualmente.

El nuevo paradigma: ciencia y tecnologia en el estudio de las
neurociencias

Hoy en dia la farmacologia ha sufrido grandes cambios como todas las discipli-
nas de las ciencias bioldgicas pues se investigan “drogas de disefio” como mo-
léculas especialmente dirigidas al tratamiento de una patologia determinada.
Igualmente nos vemos en la obligacion de reconocer que la psicofarmacologia
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s6lo constituye una parte, tal vez no tan importante, del estudio riguroso y ra-
cional de las enfermedades mentales, pues se ha comprobado en diversos estu-
dios que las técnicas psicoterapéuticas mas “eficaces” (en cuanto al registro de
cambios significativos en la conducta y pensamiento en el mediano plazo) para
el abordaje del problema del individuo que padece un trastorno psiquiatrico no
pueden ser excluidas en el abordaje del sujeto inmerso en su propia circunstan-
cia sociocultural y también producen cambios favorables, que se dejan traslucir
en la mejoria clinica de su padecimiento, en los procesos de neuroplasticidad
al igual que sucede con la administracion crénica de un psicofarmaco racional-
mente utilizado para cada persona en particular. Tal vez sea por esto que en los
paises sajones se denomina, casi peyorativamente, como “Psicofarmacélogo” a
aquel profesional médico, principalmente psiquiatra, que basa su tratamiento
de los trastornos psiquiatricos casi exclusivamente en la prescripcién de psico-
farmacos. Consideramos que esta actitud profesional constituye un verdadero
reduccionismo sesgado por la inmensa complejidad del individuo y “su circuns-
tancia” al decir de don José Ortega y Gasset.

Las técnicas que hoy en dia nos provee la biotecnologia constituyen un real
“avance paradigmatico” en nuestro acercamiento a la comprension de los fe-
nomenos biolégicos; pero no debemos confundirnos, pues en las ciencias de
la salud, especialmente en psiquiatria, estamos tratando con sujetos inmersos
en su mundo afectivo, social y cultural al que debemos aproximarnos desde lo
humano y lo técnico.

Teniendo muy en cuenta ese contexto vale la pena, entonces, mencionar
aquellos métodos de investigacion de fendmenos moleculares que han pro-
ducido un gigantesco “salto cuantico” o un “cambio de paradigma”en las cien-
cias bioldgicas en los Ultimos treinta anos.

1. Técnicas de hibridizacion de 4cidos nucleicos como proceso de desnaturali-
zacion y re-naturalizacion de dos cadenas sencillas de un ADN, que provie-
nen de la separacion de bases complementarias (A-T, A-U o C-G), presentes
en cadenas sencillas contiguas dando lugar a estructuras de doble hebra de
gran estabilidad como los hibridos ADN-ARN, ARN, ARN o ADN-ADN. La mas
conocida y utilizada es la llamada Hibridizacién in situ que es una técnica de
hibridizaciéon en soporte sélido, en la que la sonda o probe se aplica sobre
muestras en su ubicacion natural, generalmente aquellas preparadas para
microscopia. Supone, por lo tanto, el empleo de la hibridizacién a nivel cito-
I6gico e histolégico y metodolégicamente es analoga a las técnicas inmuno-
citoquimicas e inmunohistoquimicas. Puede ser tisular sobre componentes
de tejido que nos permite estudiar cambios en la expresidon genética, detec-
tando secuencias en el ARN celular. En este caso se anaden sondas de ADN
complementario (CADN) de una sola hebra que contiene el exon (secuencia
de bases que codifica una proteina o ARN) o por microscopia de fluorescen-
Cia con marcacion. La hibridizacion in situ también puede ser cromosdémica
para estudiar mutaciones de un determinado cariotipo.
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2. LaReaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR o Polymerase Chain Reaction)
es una de las técnicas mas importantes de la biologia molecular actual y fue
presentada por Kary Mullis en 1985. Este descubrimiento realmente revolu-
cionario nos permite obtener un gran nimero de copias de un fragmento
de ADN particular (amplificacién) partiendo de una copia de ese fragmen-
to. Tras la amplificacién resulta mucho mas sencillo identificar con muy alta
precision cualquier tipo de muestra de material biolégico partiendo de una
sola secuencia de nucleétidos que forman el ADN o ARN que han sido des-
naturalizadas previamente a partir de la molécula de ADN bicaternario (que
puede derivar de ARN por transcripcién reversa) y sirven como “plantilla”
(template) para que la ADN polimerasa haga copias del material genético.
Se considera que la PCR es uno de los descubrimientos mas revolucionarios
de los ultimos cien afios para el avance de las ciencias biolégicas.

3. Caracterizacidn de receptores: la Unica manera racional conocida para poder
evaluar los niveles de un neurotransmisor en el Sistema Nervioso Central es
la utilizacion de técnicas de microdidlisis en animales de experimentacion
en zonas del cerebro donde sabemos que existe mayor concentracion de la
sustancia transmisora como los nucleos del rafe dorsal para la Serotonina.
Inclusive Hermann Van Praag considera que el hallazgo de la disminucién
del nivel de Acido 5- hidroxi-indolacético (metabolito de la Serotonina) en
el liquido cefalorraquideo obtenido por puncién cisternal es de una dudo-
sa correlacion en los cuadros depresivos. La Serotonina constituye un buen
ejemplo de la utilizacion de métodos falaces en la neurociencia cuando se
intenta correlacionar su nivel plasmatico con el sindrome depresivo pues
mas del 95% de la Serotonina se produce en el intestino y el resto en las
plagquetas. La Serotonina se puede encontrar aumentada en el plasma de
pacientes que sufren una obstruccion intestinal mecdnica y no nos pue-
de indicar que sucede con la poca Serotonina (desde un punto de vista
porcentual) que existe en el sistema nervioso central donde se han clona-
do alrededor de 14 receptores 5-HT que cumplen funciones muy diversas
pues se estima que estan involucrados en los estados de dnimo, control
de la respuesta alimenticia, ciclo vigilia-suefio, emociones, etc. La clona-
cion de los receptores es posible conociendo la secuencia de aminoacidos
del receptor que se deduce de la secuencia de nucleétidos del cADN clo-
nado o sus genes con la ayuda de las técnicas de hibridizacién in situ. La
caracterizacion de receptores del sistema nervioso central, al igual que sus
funciones en las vias de sefalizacion, ha permitido identificar moléculas
con afinidad por el sitio ligando (binding) esenciales para el desarrollo de
nuevos psicofarmacos.

4. El estudio de los neurotransmisores para conocer su afinidad por un deter-
minado receptor se realiza a través de “artificios de técnica’, pues no son es-
tructuras realmente presentes en el tejido nervioso, conocidos como sinap-
tosomas que se obtienen del Sistema Nervioso Central por homogenizacién
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de soluciones de sucrosa con el agregado de un buffery centrifugacién por
gradiente de densidad. Una de las fracciones del tubo centrifugado contie-
ne el lisado de las terminaciones nerviosas de o sinaptosomas de 1a 2 um
gue forman mitocondrias, vesiculas sindpticas, neurotransmisores, enzimas
y otros elementos. Al ser incubados en el medio apropiado poseen activi-
dad de bomba Sodio/Potasio y potencial de membrana en reposo de -30 a
-60 mV. Se tratan con agentes despolarizantes como la Veratridina para que
liberen los neurotransmisores al medio de cultivo. Por ejemplo, los sinapto-
somas corticales liberan GABA, Glicina, Glutamato, Aspartato, etc. lo que nos
habla de lo extremadamente dificil que resulta identificar un neurotransmi-
sor determinado y su receptor correspondiente en su “sitio original”.

Tal vez la biotecnologia sea la disciplina cientifica que ha
permitido el mayor avance de la farmacologia en los ultimos
treinta afos. Se ha recorrido con ella una inmensa distancia

desde la época de aquellas observaciones empiricas,
Yy pioneras, pero rigurosamente respetuosas del método
cientifico como lo practicaron figuras egregias de Ila talla de
Emil Kraepelin.
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