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La biisqueda de estabilidad y coherencia en su cuer-
po conceptual acomparia a la Psiquiatria desde sus
inicios hace poco mds de dos siglos, singularidad
que coloca a la nueva disciplina en un derrotero en
el que la polémica y los intentos de reformulacion
son mds la norma que la excepcion. Asi, desde los
planteos de fines del X VIII hasta nuestros dias, son
numerosas las controversias tanto al interior de la
Psiquiatria como entre ésta y otras disciplinas co-
lindantes.

Clasificaciones, etiopatogenia, psicopatologia, tera-
péutica, son algunos de las rotondas en las que
distintas corrientes disciplinares han pugnado por
prevalecer, alimentando el debate. La discusion no
obedece unicamente a razones cientificas 0 médi-
cas, sino que se enmarca en un panorama mds am-
plio que incluye todo el trasfondo historico-cultural:
politica, intereses economicos, posicionamientos fi-
losdficos, subjetividades de época... Asi, es posible
analizar cada una de estas controversias en sus dos
vertientes: la interna y la externa a la disciplina.
Una de estas rotondas, de estos puntos de cruce, que
atraviesa a la psiquiatria desde sus inicios, es la co-
nocida polémica natura-nurtura, naturaleza-cul-
tura, cerebro-mente, cuerpo-alma, res extensa-res
cogitans... por solo mencionar algunas de las ma-
neras en que se nos presenta. La forma dual —y di-
cotomica— de esta oposicion es también un asunto a
discutir, ya que podriamos preguntar si son tan solo
dos los términos en disputa. Hay quienes hablan de
naturaleza, cultura y sociedad, por ejemplo, convir-
tiendo el binomio en un trinomio, al que podrian
sumarse mds y mds dimensiones.

Cuando el complejo fenomeno humano se intenta
explicar utilizando uno solo de sus aspectos cons-
titutivos, se incurre en lo que se denomina reduc-

cionismo. Existe un reduccionismo bioldgico, pero
también uno psicologico. También un reduccionis-
mo cultural, otro socioldgico, etc. Entre el problema
de los reduccionismos y el del dualismo mente-cuer-
po —punto ciego de la filosofia occidental-, no son
pocos los escollos con los que se topa quien pretenda
contribuir a una concepcion antropologica, holisti-
ca, de la medicina’.

¢Cudnto hay de biologico y cudnto de cultural en el
ser humano? Es conocida la respuesta de Edgar Mo-
rin, en una entrevista realizada por la TV francesa
en la década de los ochenta del siglo pasado: “No
tengo dudas: somos 100% biologicos y 100%
culturales”?.

;Cudnto hay de genético en el comportamiento
humano, en las enfermedades mentales, en los
estilos de personalidad, en los modos de reaccionar
ante estimulos, en las elecciones de vida? ;Cudnto
influyen los genes en el terreno que llamamos
mental? Las respuestas a estas preguntas han sido
diversas a lo largo de la historia de nuestra especia-
lidad —al compads de las diversas crisis y reformula-
ciones de paradigma cientifico, para utilizar la ter-
minologia de Thomas Kuhn—, pendulando entre las
dos posiciones antagonicas reduccionistas: desde
“Los genes explican todo” hasta “El ambiente
es el principal determinante”.

Por motivos que no desarrollaremos aqui, en el 1ilti-
mo cuarto del siglo XX pudo observarse un reverde-
cer de la perspectiva biologicista en medicina. Asi,
en el terreno de la Psiquiatria, los recursos economi-
cos se derivaron mayoritariamente al estudio del ce-
rebro y de los genes. Nace la moderna neurociencia,
y se decreta el uiltimo decenio del siglo pasado como
la década del cerebro. En la misma década se fun-
da el Proyecto Genoma Humano en los EEUU, cuyo

! Recomendamos la lectura del siguiente articulo: Stagnaro, JC. Biomedicina o medicina antropolégica. Vértex, Revista Argentina de Psiquiatria, 2002;
13: 19-26.

% En su articulo, Victor Penchaszadeh atribuye esta afirmacion a los epidemi6logos norteamericanos Kenneth Rothman y Sander Greenland. En
cualquier caso, lo que interesa aqui no es certificar el copyright del aserto, sino resaltar lo que tiene de ingenioso: desde el humor -jDos veces 100%!-
se sugiere superar la l6gica disyuntiva -naturaleza o cultura- por otra que incluya ambos términos en su totalidad.
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primer borrador estuvo disponible en el afio 2000 -y
la version completa, en 2003-. Hubo mucha expecta-
tiva de un lado y mucha promesa del otro. Creemos
que ya ha pasado tiempo suficiente como para ir ha-
ciendo un balance.

La importancia que el drea genética ha ido adqui-
riendo en las ultimas dos décadas en el drea de la
salud es insoslayable. Esto se refleja en el aumento
del niimero de publicaciones especializadas y en la
creciente presencia de la genética en escritos de otras
especialidades, como la Psiquiatria.

En esta misma revista ya habian sido publicados al-
gunos trabajos sobre el tema que venimos analizan-
do, dos de los cuales vienen al caso en esta oportu-
nidad: uno de Daniel Vigo, del afio 2008°, y otro de
Patricia Kaminker y Paula Woloski (también autoras
en el presente ntimero), publicado en 20124,

Se justificaba, entonces, la preparacion de un
dossier enteramente dedicado a tratar este trascen-
dente y controvertido topico. Nuestro interés se centra
en la clinica, y es desde alli que hemos hecho la con-
vocatoria a los autores que presentaremos a continua-
cion. Pero nuestra condicion de clinicos no nos exime
de la reflexion historica y epistemoldgica, ni de la ne-
cesidad de explicitar nuestra postura, que ya hemos
presentado como antropoldgica y anti-reduccionista.
El articulo que abre el presente dossier estd escrito por
el médico genetista Victor Penchaszadeh, y tal como
se anuncia desde su titulo, constituye una discusion
y puesta al dia de la relacion entre genes y trastornos
psiquidtricos. Luego de compendiar los desarrollos
mds recientes en genética humana y de alertar sobre
el peligro epistemoladgico del reduccionismo y el deter-
minismo genéticos, comienza la aproximacion a los
trastornos mentales, vistos desde la perspectiva de un
experto en genética clinica. Las conclusiones a las que
arriba el autor tienen trascendencia no soélo clinica,
sino también epistemologica y hasta politica.

El segundo articulo hace foco en el apasionante mun-
do de la epigenética, drea en la que se ha centrado un
notable interés en los tltimos afios. Su autor, el doctor
en Quimica e investigador Marcelo Rubinstein, la define
como “la rama de la genética que estudia las relacio-
nes dinamicas entre genotipos estables y fenotipos
variables”. La lectura de este articulo transformard a
quien lea, no solo por la calidad de la informacion alli
contenida sino por su sorprendente estilo literario. El
lector comprenderd, al final, que en esa transformacion
jjuega un importante rol la propia epigenética!

El articulo que escriben Patricia Kaminker y Paula
Woloski (médica genetista y médica psiquiatra res-
pectivamente) es el segundo publicado por las autoras
en esta revista, sobre similar temdtica (ver referencia

supra). Mds atin, el articulo que presentamos en este
dossier puede concebirse como la continuacion de
aquél de 2012, también inspirado en preguntas sur-
gidas desde la prdctica con pacientes. En esta opor-
tunidad, las autoras exploran el enlace clinico entre
psiquiatria y genética, definiendo los conceptos de
asesoramiento genético (en general y en psiquiatria)
y proponiendo la construccion de un espacio comiin,
de colaboracion y crecimiento, entre ambas especiali-
dades médicas.

La investigadora Maria Zorrilla Zubilete (biologa, doc-
tora en Farmacologia) nos ofrece, en el cuarto articulo
de esta serie, una introduccion a la farmacogenomia.
Desde hace décadas se conoce que hay individuos mds
respondedores que otros a determinadas drogas, pero
se desconocian los mecanismos moleculares involucra-
dos y su relacion con variaciones genéticas. En el caso
de los psicofarmacos, la tasa de variabilidad es alta,
lo que constituye de por si un problema clinico. Los
estudios farmacogenéticos, como nos explica Zorrilla,
buscan minimizar los efectos adversos y mejorar los
beneficios terapéuticos de los tratamientos farmacolo-
gicos. Se discute la variabilidad en la respuesta a los
farmacos en la esquizofrenia y en los trastornos afecti-
vos, y se analizan posibles usos clinicos a futuro de los
estudios farmacogenéticos.

El ultimo articulo de este dossier, escrito por el mé-
dico psiquiatra Salvador Guinjoan, nos presenta otro
de los conceptos insoslayables a la hora de hacer una
puesta al dia en el tema que nos convoca: el concepto
de endofenotipo. Como bien explica el autor, el con-
cepto de endofenotipo fue retomado a principios del
siglo XXI por la Psiquiatria, cuando resulto eviden-
te el fracaso de la promesa “un gen, una enferme-
dad”, que habia tomado cuerpo en la ya mencionada
década del cerebro, a fines del siglo pasado. “Endo-
fenotipo designa a cualquier variable mensurable
pero no aparente clinicamente, que se asocia a
una enfermedad mental independientemente de
la actividad de esa enfermedad mental (es decir es
un ‘rasgo’ y no un indicador de ‘estado’) y que es
heredable”, dice Guinjoan. En la nocion misma de
endofenotipo puede adivinarse, también, la tension
entre modelos explicativos poco compatibles entre si
(clasificacion categorial versus fisiopatologia, genéti-
ca mendeliana versus explicaciones multifactoriales,
etc.).

Sin ninguna intencion de agotar el tema —sino, por el
contrario, con la de continuarlo en el futuro—, creemos
haber reunido un conjunto de articulos (v de colabo-
radores) que nos ayudan a los psiquiatras clinicos a
adentrarnos en el apasionante y polémico terreno de
los genes en relacion con la salud y la enfermedad m

* Vigo, D. ;Cémo crece tu jardin? Una actualizaciéon del debate sobre la naturaleza genética o ambiental de los trastornos psiquiatricos. Vértex,
Revista Argentina de Psiquiatria, 2008; 19: 201-210.

4 Kaminker, P., Woloski, P. De tal palo... jtal astilla? Enfoques de la genética clinica en la préctica de la consulta psiquidtrica. Vértex, Revista Argenti-
na de Psiquiatria, 2012; 26: 446-457.
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