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Resumen

El cerebro es basicamente el centro de control de nuestro cuerpo.
Gracias a él podemos recordar experiencias, aprender cosas
nuevas y tomar decisiones todos los dias. Sin embargo, como
suele pasar con el resto de nuestro cuerpo, trabaja de manera tan
eficiente que solemos no tomarlo en cuenta, a menos que
comience a fallar ;Como estudia la ciencia el envejecimiento
cerebral y enfermedades que afectan el funcionamiento eficaz del
cerebro como él Alzheimer o Parkinson si el cerebro humano es
tan complejo? Una respuesta sorprendente estd en
Caenorhabditis elegans, un gusano microscépico con un sistema
nervioso tan simple, que se conoce la identidad y las conexiones
de cada una de las 302 neuronas que lo componen. Este articulo,
en el marco de la Semana del Cerebro, explora cémo el estudio
de un organismo milimétrico contribuye a entender procesos
neuroldgicos complejos y como este conocimiento impacta la
vida cotidiana, particularmente en la evaluacién cientifica de
suplementos alimenticios y en la promocién de un envejecimiento
cerebral saludable.

Palabras clave: cerebro, neurodegeneracién, Caenorhabditis
elegans.

De manera automatica utilizamos nuestro cerebro diariamente.
Gracias a él recordamos una conversacion, aprendemos nuevas
habilidades, tomamos decisiones y experimentamos emociones.
Sin embargo, rara vez reflexionamos sobre su complejidad hasta
que algo deja de funcionar correctamente. Cuando aparecen
sintomas de enfermedad, que para el caso del sistema nervioso se
llaman enfermedades neurodegenerativas o comunmente
conocidas como problemas de memoria, el cerebro deja de ser
invisible y se convierte en una preocupacién central para las
personas, sus familias y la sociedad.

Un organismo pequeiio para preguntas enormes

El cerebro humano es el centro del sistema nervioso y su estudio
es sumamente complejo. Esta formado por miles de millones de
neuronas (células especializadas que transmiten informacién
mediante sefales eléctricas y quimicas) organizadas en redes
altamente especializadas. Comprender como se forman estas
conexiones, como se mantienen a lo largo de la vida y por qué se
deterioran con el envejecimiento representa uno de los mayores
retos de la ciencia. Ademas de las dificultades técnicas, existen
limitaciones éticas que impiden estudiar directamente muchos de
estos procesos en humanos, asi como el hecho de que algunos
ocurren a lo largo de décadas.

Un gusano que enseina
como funciona el cerebro




Por esta razon, los cientificos utilizan modelos bioldgicos mas simples que permiten analizar los principios basicos del
funcionamiento del sistema nervioso en condiciones controladas. Como se muestra en la Figura 1, estos modelos
abarcan desde niveles muy simples, como moléculas y células aisladas, hasta organismos completos con distintos
grados de complejidad, como el nematodo Caenorhabditis elegans, peces, roedores vy, finalmente, primates y
humanos. Esta progresion permite seleccionar el modelo mas adecuado dependiendo del tipo de pregunta cientifica

que se desee responder.
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Figura 1. De lo simple a lo complejo: modelos biolégicos para el estudio del cerebro. Diagrama
comparativo que ilustra la escala de complejidad biolégica y funcional en la neurociencia. Se
observa la progresion desde el nivel molecular y celular (canales idnicos y neuronas aisladas),
pasando por organismos con sistemas nerviosos minimoscomo el nematodo C. elegans
(totalmente mapeado), hasta alcanzar sistemas integrados en vertebrados (pez cebra y ratones) y
la maxima complejidad cognitiva en primates y humanos. Esta jerarquia permite a los
investigadores seleccionar el modelo mas adecuado segun el enfoque del estudio y las
limitaciones éticas. Elaboracién propia en google GEMINI.

Uno de los modelos mas influyentes en la neurociencia es
Caenorhabditis elegans, un nematodo del suelo de
aproximadamente un milimetro de longitud, cuya
apariencia simple y transparente contrasta con su gran
impacto cientifico, ya que desde la década de 1970 ha
sido ampliamente utilizado como modelo experimental
debido a su corto ciclo de vida y a que su sistema nervioso
ha sido completamente descrito [1,2].

En este contexto, C. elegans ocupa un lugar intermedio
clave, ya que, a pesar de su simplicidad, comparte con los
humanos caracteristicas fundamentales del sistema
nervioso. Por ejemplo, sus neuronas utilizan
neurotransmisores similares (moléculas que permiten la
comunicacion entre células nerviosas) y presentan
procesos celulares comparables, como la respuesta al
dafio oxidativo (alteraciones causadas por moléculas
inestables que pueden danar la célula) y la regulacién del
envejecimiento. Estas semejanzas permiten estudiar
mecanismos basicos relacionados con enfermedades
neurodegenerativas en un organismo mas accesible.

No obstante, también existen diferencias
importantes. A diferencia del cerebro
humano, que posee wuna enorme
complejidad estructural y funcional, C.
elegans cuenta con un ndmero reducido de
neuronas y carece de regiones
especializadas responsables de funciones
cognitivas superiores como el lenguaje o la
toma de decisiones. Por ello, aunque este
modelo es muy util para entender procesos
fundamentales, sus resultados deben
interpretarse con cautela y complementarse
con estudios en organismos mas complejos
[2].




302 neuronas que cambiaron la neurociencia

Uno de los mayores logros alcanzados gracias a C. elegans fue la elaboracion del primer mapa completo de un
sistema nervioso (Fig. 2), conocido como conectoma. Los cientificos lograron identificar cada una de sus neuronas y
todas sus conexiones, algo que hasta hoy no se ha conseguido plenamente en el cerebro humano debido a su
enorme complejidad [2]. Este avance permitié demostrar que el comportamiento de un organismo depende no solo
del nimero de neuronas, sino de cémo estas se conectan entre si, un principio central en la neurociencia moderna.
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Figura 2. Representacion esquematica del sistema nervioso de Caenorhabditis elegans. Micrografia de
fluorescencia que muestra la arquitectura neuronal del nematodo, destacando los ganglios de la cabeza
(cerebro), los cordones nerviosos dorsal y ventral, y los ganglios de la cola. Esta red constituye la base
estructural del primer conectoma completo mapeado en un organismo multicelular. Imagen adaptada de
Hutter Lab, Simon Fraser University.

C. elegans ha sido clave para demostrar de manera directa la relacién entre actividad neuronal y comportamiento.
Gracias a su simplicidad, los cientificos pudieron observar cémo un conjunto reducido de neuronas controla
actividades especificas, como el movimiento, la alimentacion o la respuesta a estimulos del entorno [3]. Estos
estudios ayudaron a responder una pregunta fundamental: ;Cémo una sefal neuronal se traduce en una accion
observable?, un principio aplicable también al cerebro humano.

El estudio de C. elegans también ha permitido comprender como los genes controlan el desarrollo y la funcién del
sistema nervioso. En este organismo se identificaron genes responsables del crecimiento de las neuronas, de la
formacién de circuitos neuronales y de la comunicacién entre células nerviosas. Muchos de estos genes tienen
equivalentes en humanos, lo que ha permitido establecer que los mecanismos basicos de construccién del sistema
nervioso estan conservados entre especies [1]. Este conocimiento senté las bases para entender trastornos del
neurodesarrollo y enfermedades neuroldgicas.

Uno de los aportes mas relevantes de este nematodo al estudio del cerebro ha sido su contribucién al entendimiento
del envejecimiento neuronal (Fig. 3). Debido a su corto ciclo de vida (alcanza la etapa adulta en alrededor de tres dias
y vive entre dos y tres semanas), C. elegans permite observar, en tiempo real, como las neuronas cambian con la edad.
Se ha demostrado que el envejecimiento es el principal factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades
neurodegenerativas y que este proceso esta asociado con cambios progresivos en la funcién neuronal [3,4].

FIGURA 3. REPRESENTACION CONCEPTUAL DEL ENVEJECIMIENTO NEURONAL Y LA NEURODEGENERACION
Una perspectiva conceptual para un articulo de investigacion

Figura 3. Representacion conceptual

& del envejecimiento neuronal y la

Al % ) N 3 neurodegeneracion. Diagrama
[ J (2 comparativo  que ilustra la
HIPOCAMPO™ — 8 CONEXIONES S DANO CEREBRAL FORMACION DE progresion desde un estado cerebral
(volumen normal) REDBJE’l..IgBNAL CEREBRALES PROGRESIVO Daflo Contlar g:rﬁ?s?ggg Daito Celular saludable hasta la patologia

Primeros Signos N .
Memoriay YACTIVA de Confusion Olvidos (Placas y Ovillos) Deterioro _ (Plac-as(Oviflos) neurodegenerativa severa. La figura

Concentracién \ %lslggsrm’::tg: Cotidiano ‘ % destaca el contraste fundamental

PRE-CORTEZA HIPOCAMPO de| Ligera Atrofia ATROFIA SEVERA DEGENERACION
FRONTAL . (volumen 7 P Cortical i » . CEREBRAL
(robusta) C 2 normal) 4 v: ENSA

Optimas \ Plasticidad entre el envejecimiento neuronal
Alta Reserva = 5 Experiencial normal, caracterizado por cambios

Cognitiva RED NEURONAL : - = ; 9 ;
DENSA % Capacidad < \( N 7 sutiles y preservacion funcional, y la
Eue‘::im:: \ Atencion / = \ Funcional / v neurodegeneracion  (asociada a
7 "\ Reducida /! A Limitada /¢ enfermedades como el Alzheimer),

i 7/ \

/ . D / ¢ que presenta una atrofia cerebral

R # {@‘-: »,%a masiva y la acumulacién patolégica

» . . - de marcadores. C. elegans es un
(Adulto Profesional) (Corteto 65) (Madurez) (Tercera Edad) modelo clave para desentrafiar los
. PRE-CORTEZA FRONTAL l CORTEZA CEREBRAL . RED NEURONAL mecanismos biolégicos que separan
(Procesos Mentales) (Areas de Pensamiento) (Conexiones) estos dos caminos. Elaboracién

PROGRESION DEL DANO CELULAR Y PERDIDA propia en Google GEMINI.




Un gusano sirve como modelo de
enfermedades
neurodegenerativas humanas

En este pequeno organismo se han
recreado en el laboratorio algunos de los
primeros cambios que ocurren en
enfermedades como el Alzheimer y el
Parkinson, permitiendo observar cémo
comienzan a desarrollarse. Estos modelos
permiten observar cémo la acumulacién de
proteinas (moléculas presentes en todas las
células del cuerpo que cumplen funciones
esenciales, como dar estructura, transportar
sustancias y permitir que ocurran reacciones
quimicas necesarias para la vida) anormales
afectan la funcién y supervivencia de las
neuronas. Gracias a estos estudios, se
fortalecio la idea de que la acumulacién de
proteinas mal plegadas (proteinas que
pierden su forma y se acumulan) es tdxica
para el sistema nervioso, un concepto clave
en la investigacion actual de estas
enfermedades [3].

En los ultimos anos, este modelo ha sido
ampliamente utilizado para evaluar el efecto
de suplementos alimenticios (vitaminas,
antioxidantes, etc.) sobre la salud cerebral.
Muchas personas consumen suplementos
con la expectativa de mejorar su bienestar o
prevenir el deterioro cognitivo, pero no
siempre existe evidencia cientifica que
respalde estos efectos. El uso de C. elegans
permite evaluar de manera controlada si
estos compuestos influyen positivamente
en la funcién neuronal, en la respuesta al

estrés o en el envejecimiento cerebral [5, 6].

Un ejemplo de ello es un estudio en el que
se evaluaron compuestos antioxidantes
(sustancias que ayudan a proteger a las
células del dano causado por moléculas
inestables conocidas como radicales libres)
presentes en suplementos alimenticios,
como el acido alfa-lipoico y Ila
epigalocatequina-3-galato  (EGCG), un
compuesto del té verde. En modelos de
Caenorhabditis elegans, estos compuestos
mostraron  efectos sobre  procesos
relacionados con el envejecimiento y el
estrés celular. En particular, se observé que
estos compuestos podian influir en la
supervivencia del organismo, en su
respuesta frente al dafio oxidativo (un

proceso celular en el que se generan moléculas inestables que
pueden danar componentes importantes de la célula, como
proteinas, lipidosy ADN)y en la mejora de funciones relacionadas
con la memoria, contribuyendo a prevenir su deterioro. Este tipo
de estudios no implica que los suplementos sean una solucién
definitiva, pero permite evaluar de manera controlada sus
posibles beneficios y riesgos a nivel celular antes de considerar
investigaciones mas complejas [6].

Es muy importante destacar que este tipo de investigacién sobre
el efecto de suplementos alimenticios no busca ofrecer
soluciones milagrosas, sino generar evidencia cientifica sélida
que permita tomar decisiones informadas. En modelos como C.
elegans, es posible observar directamente cémo estos
compuestos afectan a neuronas individuales, evaluando tanto su
posible beneficio como su seguridad. Asi, la investigacion basica
se convierte en un puente entre el laboratorio y la vida diaria,
ayudando a distinguir entre informacion confiable y promesas sin
fundamento (Fig. 4).

FIGURA 4. DE LA INVESTIGACION BASICA EN CAENORHABDITIS ELEGANS AL IMPACTO EN LA VIDA DIARIA
Una perspectiva conceptual para un articulo de investigacion
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Figura 4. De la investigacién basica en Caenorhabditis elegans al impacto en la vida diaria. Imagen que ilustra
el proceso de traslacién cientifica. A laizquierda, se representa la investigacion basica (estudio del conectoma
y mecanismos moleculares en el laboratorio); en el centro, la fase de evaluacién y filtrado de compuestos
neuroprotectores; y a la derecha, el impacto social, que se traduce en un envejecimiento saludable,
medicamentos seguros y la capacidad de los ciudadanos para tomar decisiones basadas en evidencia
cientifica sélida. Elaborada en Google GEMINI.

Del microscopio a la vida diaria

El estudio del cerebro no se limita a comprender la enfermedad,
sino que también busca mejorar la calidad de vida durante el
envejecimiento. Mantener un cerebro sano implica habitos
cotidianos como una alimentacién equilibrada, actividad fisica y
mental, asi como el acceso a informacién basada en evidencia
cientifica. Detras de estas recomendaciones existe un esfuerzo
constante de investigaciéon que, en muchos casos, comienza con
organismos tan pequeinos como Caenorhabditis elegans.

Desde nuestra experiencia en el estudio de modelos bioldgicos,
consideramos que uno de los mayores aportes de C. elegans no
es solo su simplicidad, sino su capacidad para revelar principios
fundamentales que luego orientan investigaciones mas
complejas. Antes de que una recomendacién llegue a la vida
cotidiana, existe un proceso riguroso de validacién cientifica que
comienza, muchas veces, en organismos microscépicos.
Entender este recorrido permite dimensionar el valor de la




investigacion basica y reconocer que el conocimiento
solido se construye con evidencia, tiempo vy
responsabilidad.

Eventos académicos, como la Semana del Cerebro, nos
recuerdan que la ciencia no es ajena a nuestra vida diaria.
Desde el laboratorio hasta nuestras decisiones cotidianas,
la investigacion en neurociencia tiene el potencial de
transformar la manera en que entendemos la salud, el
envejecimiento y el bienestar. Asi, un gusano
microscopico se convierte en un aliado inesperado para
responder grandes preguntas sobre uno de los érganos
mas fascinantes del ser humano: el cerebro.
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