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Bancos de cerebro. Un reto para Latinoamérica.

Brain Banks. A challenge for Latin America.
Sandro Casavilca-Zambrano %2, Karina Cancino-Maldonado ', Stéphane Bertani >, Susana Boluda **
RESUMEN

Muchos de los progresos recientes en la comprension de la patogénesis de trastornos comunes y raros del sistema
nervioso se han producido mediante el uso de tejido cerebral humano post-mortem. Los bancos de cerebros han
tenido un papel crucial en este proceso, proporcionando material raro e invaluable. La funcion de un banco de
cerebro moderno es recolectar material post-mortem o de biopsia de casos clinicamente y patolégicamente bien
caracterizados de manera continua y sistematica, considerando cuestiones de seguridad y éticas que rodean el uso de
tejido humano donado para investigacion médica. El presente articulo llama la atencion sobre la importancia de los
bancos de cerebro, en la recoleccidon y almacenamiento de material post-mortem para satisfacer las necesidades de
proyectos de investigacion especificos, los aspectos tanto técnicos como éticos y legales, relacionados a la donacion
y manipulacion de material biologico, asi como proponer el desarrollo de una red en América Latina de bancos de
cerebro que permita contar con material de estudio de diversos padecimientos en nuestra poblacion.
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SUMMARY

Many of the latest findings to understand the pathogenesis of common and rare disorders of the nervous system have
been produced by the use of post-mortem human brain tissue. Brain banks have played a crucial role in this process,
rare and invaluable material. The function of a modern brain bank is the collection of post-mortem material or
biopsy of clinically and pathologically well-characterized cases in a continuous and systematic manner, considering
safety and ethical issues surrounding the use of human tissue for medical research. This review give importance of
brain banks in the collection and storage of post-mortem material to satisfy the needs of specific research projects,
the technical, ethical and legal aspects related to donation and manipulation of biological material, as well as
proposing the development of a network in Latin America of brain banks that allows us to have material for the
study of various diseases in our population.
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INTRODUCCION pacientes que se han sometido a una investigacion
clinica exhaustiva y estudio neuropatolégico detallado
Los bancos de cerebro correctamente organizados de enfermedades neuroldgicas (2).
tienen una historia relativamente reciente desde los
noventa (1), y sirven como un enlace entre el clinico, Elanalisis de tejido cerebral humano criopreservado
el neuropatologo y el investigador de ciencia basica, y fijado con formalina, de series bien caracterizadas
los cuales requieren muestras de tejido cerebral de clinicamente y neuropatologicamente, han conducido
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a descubrimientos importantes en varios trastornos
psiquiatricos y neurologicos. Ejemplos de algunas
de las contribuciones cientificas, donde el Banco de
cerebro ha desempenado un papel fundamental son:
En la Enfermedad de Parkinson una disminucion de la
concentracion de dopamina en regiones especificas del
cerebro, condujo al desarrollo del agente terapéutico
L-dopa (1). En la enfermedad de Alzheimer y la
demencia con cuerpos de Lewy, el hallazgo de la
pérdida de neuronas colinérgicas y la reduccion de una
importante enzima cerebral, la acetilcolinesterasa, en
el tejido cerebral post-mortem ha llevado a la terapia
de reemplazo colinérgico (1). Los estudios patologicos
moleculares han identificado genes que son factores
causales o de riesgo, o ambos, en la enfermedad
de Alzheimer, la enfermedad de Huntington y Ia
enfermedad de la motoneurona. Estos descubrimientos
y las nuevas técnicas desarrolladas por los bancos
cerebrales han producido nuevos conocimientos sobre
la comprension de la patogénesis de los trastornos
psiquiatricos y neuroldgicos, asi como ofrecer una
esperanza real de mejorar el tratamiento.

Antecedentes

En 1998 se funda el “National NeuroAIDS Tissue
Consortium” (NNTC), que agrupa originalmente
a cuatro bancos de tejidos ubicados en Galveston
(Texas, EEUU), los Angeles (California, EEUU), New
York (New York, EEUU) y San Diego (California,
EEUU), en respuesta a la necesidad de la comunidad
cientifica de contar con tejido y fluidos del sistema
nervioso central y periférico, de individuos infectados
por el virus de inmunodeficiencia humano (VIH)
(3). Ademas de realizar las funciones rutinarias de
bancos de tejido, el consorcio ofrece un modelo unico
para la integracion de entidades de investigacion
independientes con el fin de proporcionar tejidos y
fluidos bien caracterizados para la comunidad cientifica
internacional, compartiendo protocolos y base de
datos, vinculando multiples sitios independientes con
el proposito de bancar los tejidos del sistema nervioso
infectados por el VIH.

Para estudiar el proceso de envejecimiento del
sistema nervioso humano, los trastornos relacionados
con la edad, el tejido cerebral que ha sufrido
envejecimiento y alteraciones patologicas puede
proporcionar material de estudio valioso para encontrar
posibles terapias para los trastornos relacionados con
la edad (1). Recientemente se ha visto que el tejido
cerebral humano post-mortem también se puede
cultivar y manipular experimentalmente (4). Este
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enfoque permite el estudio de los aspectos celulares
del envejecimiento neuronal humano y los procesos
neurodegenerativos, complementando los métodos de
investigacion existentes, tales como imagenes in vivo
(RMN, PET-Scan, etc.) y el examen neuropatologico
del tejido cerebral post-mortem fijado o congelado. Por
lo tanto, la manipulacion experimental puede permitir
la reactivacion de neuronas en cultivos post-mortem
de cultivos de tejido de cerebro humano adulto y el
estudio del proceso de envejecimiento.

Ademas de las colecciones o bancos individuales
de cada institucion, se han creado redes de bancos de
tejidos cerebrales para permitir la solicitud de tejido a
través de un portal inico, como el consorcio BrainNet
Europe en 2001 (https://www.brainnet-europe.org)
bajo la Comision Europea o la Red de Bancos de
Tejidos Cerebrales del Reino Unido en 2009 por el
Medical Research Council. Estas redes son muy utiles
para tener un mayor numero de casos para estudiar
una determinada patologia, sobre todo para aquellas
enfermedades que son poco frecuentes en la poblacion
general.

La preservacion del tejido cerebral

Para establecer una instalacion reconocida
internacionalmente de tejido cerebral humano de alta
calidad y con controles adecuados para una amplia
gama de aplicaciones en investigacion, se debe
establecer un sistema se coleccion sistematizada de
muestras (5). Cuando se solicitala aprobacion ética para
la investigacion de alguna enfermedad neurologica, se
debe tener cuidado de incluir en el permiso no sélo los
propésitos de diagnostico, sino también para el uso de
tejido en proyectos de investigacion, asi como para el
envio de especimenes a otros laboratorios.

El banco de cerebros debe poseer la capacidad de
proporcionar muestras de tejido congeladas rapida o
lentamente, muestras de tejido fijadas en formalina
(inyeccion/tiempo de fijacion prolongado), liquido
cefalorraquideo (LCR) y muestras de sangre, siendo
los tiempos promedio de autopsia de entre 3 a 47 horas
(2). Los protocolos metodologicos estan orientados a
proporcionar tejido dptimo para la investigacion bajo
las normas éticas y legales establecidas.

Inmediatamente alallegada, se pesan los tejidos y se
mide el pH del tejido cerebral y liquido cefalorraquideo
(LCR). Se toman fotografias digitales de las vistas
lateral, inferior y superior del cerebro intacto y vistas
laterales de la médula espinal. Cualquier cambio
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patologico grave debe ser documentado (6). Cuando
se procesa el cerebro, en su totalidad es cortado en “la
mitad” por un corte sagital, resultando en: la mitad del
cerebro es fijado con formalina y la mitad restante es
criopreservado. Antes de extraer el cerebro, el LCR
se extrae de los ventriculos laterales y la sangre del
corazén se extrae del ventriculo izquierdo mediante
puncién transtoracica. La sangre es colectada para la
obtencion de plasma y suero. El plasma obtenido no
es exactamente comparable al plasma de sujetos vivos,
ya que la coagulacion post-mortem extensa elimina
muchos factores de coagulacion y otras proteinas. El
suero sanguineo debe ser derivado a un laboratorio
de patologia clinica comercial para la serologia de la
sifilis, el VIH y la hepatitis A, By C (7).

Las muestras de tejido pueden ser conservadas
como:

i. Bloques de tejido fresco congelado para extraccion
de ADN, ARN y mRNA, extraccion de proteinas
y técnicas de PCR. En este caso, se debe
minimizar el tiempo entre la llegada de los tejidos
y la conservacion.

ii. Tejido fresco congelado para crioseccion para
hibridacion in situ, inmunohistoquimica y ensayos
de adhesion basados en células.

iii. Fijado en formaldehido 'y bloques de
tejido embebidos en parafina para histologia e
inmunohistoquimica.

Los bancos de cerebro humano se basan
principalmente en tejido nervioso obtenido después
de la muerte y por lo tanto, varios factores pueden
interferir con el tejido y la preservacion molecular de
estas muestras. Algunos factores estan relacionados
con eventos pre-mortem tales como estado agonico
prolongado, hipoxia, acidosis, fiebre, infeccion,
convulsiones, etc., (8). Otros se relacionan con el

retraso post-mortem entre la muerte y el procesamiento
de la muestra para el almacenamiento, la fijacion,
la temperatura del cadaver, las caracteristicas de las
soluciones fijadoras y el procesamiento del material
congelado (figura 1). Por otro lado, es posible
detectar variaciones inesperadas de un caso a otro
o de una region a otra del mismo cerebro a pesar de
condiciones pre-mortem y post-mortem similares
(8). La realizacion de autopsias rapidas con un breve
retraso post-mortem y el uso de procedimientos de
diseccion en combinacion con un estricto control de
procedimientos operativos estindar optimizados,
son vitales para evitar distorsiones y artefactos,
garantizando una investigacion de alta calidad.

El tejido fresco-congelado a -80°C es el método
optimo para la recuperacion del ADN. Ya que algunas
moléculas son mas vulnerables que otras; al igual que
para el ARN, la preservacion de las proteinas no es
homogénea, este aspecto es crucial en el estudio de
proteinas incluyendo niveles de expresion y posibles
modificaciones post-traduccionales. Los valores del
numero de la integridad del ARN (RIN) a menudo es
considerado como una medida critica de la calidad de
los cerebros humanos post-mortem ya que varias horas
post-mortem y después de diversos estados agonicos,
la integridad del ARN sufre una alteracion compleja.
Sin embargo, no estdn necesariamente relacionados
con el intervalo post-mortem entre la muerte y el
procesamiento del tejido, ni incluso con retrasos post-
mortem relativamente cortos (9,10). En contraste con
los ARN, se cree que los microARN son resistentes
a los artefactos post-mortem e incluso a la fijacion.
Sin embargo, la vida media in vivo de los microARN
especificos no se conocen, su alto contenido de
uridina mas adenina y su estructura monocatenaria
cuando no forman complejo con el ARNm los hacen
potencialmente labiles a la degradacion (8).
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Figura 1. Factores involucrados en la preservacion del tejido cerebral
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A partir de tejido post-mortem, valores de RIN entre
1 a 8,5 y utilizando 1266 Affymetrix Exon Arrays, se
ha construido una base de datos de acceso abierto de
expresion génica del cerebro humano (11). Esta base
de datos permite la evaluacion de la variabilidad de la
expresion génica segun el tejido cerebral y determina
la influencia de varios parametros sobre la calidad de
los resultados. Los datos obtenidos son robustos a
pesar de la variable integridad del ARN. La demora
post-mortem, el estado agénico y la edad tienen poco
impacto en los arrays; sin embargo el pH cerebral
(<5,9) es el tnico parametro que evidencia un pequefio
efecto en su rendimiento. Esto confirma la viabilidad
practica de utilizar el tejido cerebral post-mortem para
estudiar el transcriptoma del cerebro humano mediante
tecnologia de arrays.

Los bancos de cerebro en el estudio de la enfermedad
de Alzheimer

La existencia de colecciones de tejido cerebral
fijado en formol ha permitido determinar los distintos
estadios de evolucion de la enfermedad de Alzheimer
(10). Actualmente, estos estadios son utilizados de
formaextensaparael diagndsticodelaenfermedad (13).
Ademas, la observacion de la progresion jerarquizada
de la patologia en la enfermedad de Alzheimer ha
puesto de manifiesto la hipétesis de la propagacion
“prion-like” de la proteina tau como mecanismo que
explicaria la evolucién de la enfermedad (14,15).

En el caso de estudios de asociacion a nivel
genémico en la enfermedad de Alzheimer se han
puesto de manifiesto la inflamacién como un factor
causal de la enfermedad mas que una consecuencia
de la neurodegeneracion en curso, se han realizado
numerosos  estudios para identificar perfiles
inmunes especificos asociados con cerebro sano,
envejecimiento o enfermedad (7). Sin embargo, estos
estudios se han realizado principalmente en modelos
in vitro o animales. Es conocido que estos modelos
son limitantes ya que, recapitulan solo algunos
aspectos de la fisiopatologia de la enfermedad de
Alzheimer humana sin reproducir su complejidad,
tanto por factores genéticos como ambientales (7). Por
ello es interesante el acceso a tejido cerebral humano
para el estudio de la fisiopatologia de la enfermedad.
La caracterizacion de la respuesta inflamatoria en
muestras post-mortem humanas mediante métodos
fiables y consistentes proporcionara informacion
valiosa en el campo.
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Los bancos de cerebro en el estudio de la enfermedad
de Parkinson

La causa de la Enfermedad de Parkinson (EP) es
desconociday aunque probablemente es multifactorial,
los principales factores etiologicos son de naturaleza
genética y ambiental. Se han hecho importantes
avances en develar los posibles mecanismos de
degeneracion neuronal. Este extraordinario progreso
se debe a los nuevos descubrimientos sobre la anatomia
y funcién de los ganglios basales y por estudios de
parkinsonismo en modelos experimentales. La EP es
una enfermedad generalizada en la que la a-sinucleina
no es un componente unico, sino que es soélo uno de
los actores responsables del complejo deterioro de
los procesos bioquimicos y moleculares involucrados
en las vias metabolicas (16). El descubrimiento en
cerebros post-mortem de una disminucion de Ia
concentracion de dopamina en regiones especificas del
cerebro, condujo al desarrollo del agente terapéutico
L-dopa (1).

Los bancos de cerebro en el estudio del cancer

La optimizacion de la colecciéon consentida de
especimenes tumorales (autopsia) facilitael aprendizaje
sobre el proceso de la enfermedad, los efectos del
tratamiento, desarrollo de nuevas terapias para
muchos tipos de cancer y mejora de la supervivencia
en cancer. El hallazgo de que los tumores pueden ser
genéticamente heterogéneos ha sido cada vez mas
apreciado. Estudios emergentes ya estan demostrando
la viabilidad de la recoleccion de tejido tumoral en el
momento de la autopsia, con el propdsito de establecer
cultivos celulares vivos para la investigacion basica y
traslacional. Se propone que todos los pacientes que
mueren de cancer deben someterse a autopsia cuando
sea posible. Un estudio de muestras de autopsia de
glioma difuso pontino indicd que ADN minimamente
degradado podria aislarse en casi el 90% de los casos
(aunque la recuperacion del ARN fue de s6lo el 70%)
cuando la autopsia se realiz6 dentro de las 5 horas de la
muerte (17). Otro estudio documento6 un 60% En casos
de xenoinjerto de tumores pancreaticos primarios y
metastasicos recuperados por autopsia dentro de las
6 horas posteriores a la muerte (16). Este intervalo
de tiempo no necesita contraindicar la recoleccion de
tejido fresco después de mas tiempo; en la experiencia
de uno de nuestros autores, los cultivos celulares
primarios pueden establecerse a partir de muestras
recogidas incluso 18 horas después de la muerte (18).



Bancos de cerebro. Un reto para Latinoamérica.

Los bancos de cerebro en el estudio de otras
enfermedades neurologicas

Ademas de las enfermedades desarrolladas
Alzheimer, Parkinson y cancer, existe la intencion
de establecer protocolos en los bancos de cerebros
para la investigacion de otras enfermedades que se
beneficiarian del estudio sistematico de las mismas

).

Diversas sinucleinopatias y tautopatias asociadas
con enfermedades neurodegenerativas no tienen
modelos animales comparables. Los modelos animales
hasta el momento desarrollados, incluidos modelos
animales transgénicos, no reflejan de manera realista
la biologia de las enfermedades neurodegenerativas
como la enfermedad de Alzheimer, Parkinson y otras.
La mayoria de estos modelos animales reflejan menos
del 10% de las caracteristicas de las enfermedades
neurodegenerativas que tienen una base genética
para su evolucion (19). No hay modelos animales
experimentales de trastornos psiquiatricos como
esquizofrenia y trastornos bipolares o todavia no han
sido desarrollados. (19).

Sobre la donacion y consentimiento informado

Eluso del tejido para investigacion deberia de estar
regulado. En el Reino Unido, el uso de tejido humano
estd regulado por la Human Tissue Authority (HTA)
y los bancos cerebrales estan autorizados para operar
como bancos de tejidos de investigacion por la HTA
bajo la aprobacion ética proporcionada por un comité
de ética. Esto implica que el uso de tejido humano
para un proyecto especifico esta sujeto a la aprobacion
del comité de ética de bancos cerebrales. Dos bancos
cerebrales también estan presentes en América del
Sur: Uno en Brasil (el Banco de Cerebro del Grupo
Brasileno de Estudio de envejecimiento Cerebral, Sao
Paulo) y el otro en Argentina Banco de Cerebros de
la Fundacion para la Lucha contra las Enfermedades
Neurologicas de la Infancia - Fleni) (7).

Los bancos de cerebros implican tomar cerebros

y tejidos de personas fallecidas y para proteger

los derechos del donante, su funcionamiento esta

regulado por la ley. El reclutamiento se puede dar en

los siguientes contextos (20):

a. Un individuo decide donar y registra sus deseos en
una Directiva Anticipada o algin otro formato, y
sus familiares son contactados e informados
después de su muerte.

b. Un individuo es contactado por un programa

de donantes o su equipo de cuidados paliativos y
se compromete a donar, haciendo conocer sus
deseos y sus familiares son contactados e
informados después de su muerte.

c. Un individuo no toma ninguna decision sobre la
donacion o por lo menos no informa a nadie de sus
deseos alrededor de la donacion, y los parientes
de una persona pueden ser abordados acerca de
la donacion después de su muerte, en cuyo caso los
familiares se convierten en los principales
tomadores de decisiones.

Sin embargo, este proceso de reclutamiento
plantea algunas cuestiones practicas importantes que
estan (o pueden ser) influenciadas por el modelo de
reclutamiento utilizado:

1. ¢(Quién debe dar su consentimiento en ausencia de
los deseos expresados del fallecido?

2. Si los deseos conocidos del difunto entran en
conflicto con los de la familia, ;quién prevalece?

3. Si se necesita reconsiderar para nuevas
investigaciones, ;quién debe proporcionar esto,
especialmente si el fallecido dio el consentimiento
original?

Por ello, habitualmente la donacidén se realiza
bajo la autorizacion de un consentimiento informado
en el que se pueden incluir diferentes supuestos
que el donante puede aceptar o no. Por ejemplo, la
autorizacion a la utilizacion del tejido para distintos
estudios, la utilizacion del tejido para estudios de
genética, la utilizacion del tejido para estudios
realizados por empresas farmacéuticas. Si se necesita
un nuevo consentimiento para nuevas investigaciones,
(quién deberia proporcionar esto, especialmente si el
difunto dio el consentimiento original? La disposicion
original de la informacion deberia abordar este
escenario de lleno, y el acuerdo para participar debe
ser redactado de tal manera que el re-consentimiento o
la re-autorizacién no sea requerida cuando las nuevas
investigaciones surgen después de la donaciéon. Los
bancos de cerebros deben asegurar que el acuerdo
de donar implique todo lo que ello conlleva, no a
un objetivo especifico de investigacion. A su vez,
la estructura de gobernanza debe garantizar Ia
transparencia de la toma de decisiones, la claridad y la
facilidad de acceso y la disponibilidad de informacion
al publico (es decir, debe tener un elemento de
comunicacion accesible) (20).

Ademas de las limitaciones legales en la utilizacion

del tejido para investigacion hay que afiadir el problema
de la dificultad en la obtencion de tejido cerebral no
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afectado. En principio, hay que reconocer que las
tasas de exdmenes post-mortem estan disminuyendo,
lo que se traduce en una incapacidad para reclutar
tejido cerebral para la investigacion (20). Se ha
encontrado particularmente dificultad en la obtencion
de tejido cerebral no afectado o “normal”, que actua
como un control necesario en la investigacion de la
enfermedad. Sin cantidades suficientes de tejido
“enfermo” y “normal”, existe un riesgo real de que la
investigacion, que depende de un niimero significativo
de datos estadisticos y de control, se sofocara o podria
conducir a conclusiones incorrectas y a soluciones
inadecuadas.

Para mejorar el funcionamiento de la autorizacion
en el contexto de biobancos y bancos cerebrales en
algunas regiones de Gran Bretafia: Inglaterra/Gales/
Irlanda del Norte/Escocia, se aboga por una ampliacion,
pero mejorada, operacion de “autorizacion” en el
marco de un banco de cerebros (y un biobanco mas
amplio), adoptando la “solidaridad” como fundamento
y la mejora del “bien publico” como objetivo (20).
Mediante la operatividad de la “solidaridad”, es
un cambio en el pensamiento sobre la donacion. Se
retiraria del concepto controvertido de la donacion
como un acto altruista, haciendo avanzar la idea de
que la donacién es mas bien una contribucion que se
le debe a la sociedad.

Los usuarios de las muestras de cerebro deben
someterse a un proceso de acreditacion para asegurar
que se cumpla un conjunto minimo de criterios.
Estos criterios incluyen la reputacion cientifica,
la credibilidad ética, la formacion adecuada, las
instalaciones adecuadas para el manejo seguro y la
eliminaciéon de especimenes humanos, asi como la
confidencialidad. Desde un punto de vista legal y
ético, es muy importante establecer bancos de cerebros
como fuentes no lucrativas de tejidos humanos para
la investigacion cientifica. Los bancos de cerebros
no deben ser manipulados comercialmente. Todas las
actividades y gastos técnicos y cientificos relacionados
con la manipulacion y manejo de los tejidos, asi
como los costos involucrados en la adquisicion y/o
preservacion de los tejidos, pueden ser considerados
como un presupuesto que debe ser pagado cuando se
solicitan tejidos para la investigacion.

Promocion de la investigacion en enfermedades del
sistema nervioso central

Los estudios neuropatoldgicos son cruciales para
los nuevos conocimientos sobre fisiopatologia y
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tratamiento de enfermedades neurodegenerativas,
como la enfermedad de Alzheimer y la enfermedad de
Parkinson (6).

El Programa de Donacién de Cerebro y Cuerpo
(BBDP) en “Banner Sun Health Research Institute”
(http://www .brainandbodydonationprogram.org)
comenz6 en 1987 con donaciones exclusivamente
para el cerebro y actualmente tiene mas de 1600
cerebros. Los sujetos donantes de esta institucion
reciben evaluaciones estandarizadas de trastornos
neurologicos, neuropsicologicos y del movimiento
general durante la vida, y mas del 90% reciben
examenes patologicos completos. Debido a que en
las enfermedades neurodegenerativas, las biopsias
no estan indicadas, el examen neuropatoldgico post-
mortem tiene un papel aun mas critico. El programa
ha hecho la autopsia rapida una prioridad, con un
intervalo post-mortem mediano de 3 horas para
toda la coleccidon (21). Se han atendido mas de 2500
solicitudes de tejidos y actualmente alrededor de
200 se atienden anualmente. Estas solicitudes han
sido hechas por mas de 400 investigadores ubicados
en 32 estados de Estados Unidos y 15 paises. El
BBDP ha contribuido a mas de 350 publicaciones
y mas de 200 proyectos subvencionados. El BBDP
ha inscrito mas de 3100 sujetos desde su fundacion,
lo que constituye mas del 2% de las poblaciones
actuales combinadas de las comunidades de jubilados
circundantes. El reclutamiento esta dirigido a sujetos
con diagndstico clinico de enfermedad de Alzheimer,
enfermedad de Parkinson o cancer o que estan libres
de otras afecciones neurologicas importantes. Los
sujetos inscritos en el BBDP no son una muestra
representativa exacta de toda la poblacion de ancianos
de los EEUU, ya que carecen de diversidad racial y
tienen mas educacion, tienen mayores ingresos y
viven mas tiempo que el ciudadano estadounidense
medio. El uso de poblaciones homogéneas con
minima variabilidad genética y ambiental disminuye
el numero de sujetos requeridos para alcanzar un
poder estadistico adecuado.

Por otro lado, el banco de cerebros del Reino Unido
promete ser un recurso valioso para los investigadores
que buscan determinantes de la capacidad cognitiva
debido a que considera un “factor g” valido en la
evaluacion de la capacidad mental de los participantes
condatos longitudinales. (22). Cinco pruebas cognitivas
se incluyeron, las cuales fueron administradas a través
de interfaz de pantalla tactil computarizada: memoria
numérica, razonamiento, tiempo de reaccién, memoria
visual y memoria prospectiva. La evaluacion cognitiva
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consiste en realizar breves evaluaciones cognitivas
computarizadas en una poblacion muy grande. Las
puntuaciones cognitivas en los participantes con
repeticionde pruebas, en promedio cuatro afios después,
muestran una estabilidad razonable principalmente la
fiabilidad test-retest para el razonamiento y las tareas
de tiempo de reaccion (RT task). La tarea de memoria
visual no muestra una buena estabilidad a través del
tiempo.

El Instituto Neurologico de Montreal (Neuro)
- Canadd, anuncié en la primavera de 2016 que
realizard un experimento de cinco afios durante el cual
adoptara la politica de Ciencia Abierta - datos abiertos,
materiales abiertos, sin patentes, evitando los retos
organizacionales preservando la independencia de la
investigacion (23). El experimento busca examinar dos
hipétesis. La primera es si la iniciativa “Neuro Open
Science” atraerd nuevos socios privados. La segunda
hipétesis es que el enfoque institucional de Neuro
llevara a las empresas a la region de Montreal, donde
estd la iniciativa Neuro Open Science, lo que conduce
a la creacion de un centro de conocimiento local. Las
caracteristicas unicas de esta iniciativa, a saber, la
eliminacion de la proteccion de patentes y su naturaleza
clinica institucional, la hacen particularmente
adecuada para alcanzar estos objetivos. El movimiento
de los modelos de investigacion tradicionales ha
comenzado, utilizando otros proyectos “abiertos” y la
iniciativa Neuro Open Science brinda una nueva pieza
importante en el rompecabezas de mejorar la eficacia
de la investigacion traslacional. Por si mismo, puede
ser capaz de acelerar algunas investigaciones. El
objetivo de Neuro es desarrollar este enfoque aun mas
eliminando las patentes. Pero para lograr plenamente
los beneficios de la Ciencia Abierta, otras instituciones
tendran que no sélo seguir, sino ampliar, la ventaja de
Neuro Open Science. La iniciativa de Neuro Open
Science ofrece a las universidades, a los encargados de
formular politicas y a las empresas la oportunidad de
evaluar si la ciencia abierta mejora la investigacion y
el crecimiento econdmico local. Debido a la iniciativa
Open Science, Thermo Fisher Scientific acordo
asociarse con Neuro Open Science para desarrollar
reactivos, incluyendo anticuerpos y lineas celulares
knockout, para acelerar la investigacion de una serie
de enfermedades neurodegenerativas. Los posibles
socios reconocen la promesa del modelo de Ciencia
Abierta, en particular los beneficios comerciales
de compartir el riesgo de la investigacion en etapas
tempranas y acelerar la velocidad del progreso
de la investigacion. Iniciativas similares lanzaron
el Structural Genomics Consortium (SGC) y el

Allen Institute for Brain Science. El Instituto Allen
(EEUU) centra su investigacion en neurociencia y
ha implementado exitosamente una politica cientifica
abierta hace casi 15 afios. Su trabajo ha llevado a la
creacion de atlas cerebrales, entre otros instrumentos
de investigacion, todos ellos abiertamente disponibles,
y algunos de los cuales sirven como estandares en el
campo.

CONCLUSIONES

Los importantes acontecimientos en la neurociencia
basica, clinica y el progreso reciente en el campo de las
enfermedades neurodegerativas son en parte resultado
de la disponibilidad de especimenes humanos (tejido,
LCR, plasma, suero) obtenidos a través de bancos
de cerebros (16). Estos bancos han optimizado
los procedimientos metodologicos, gerenciales y
organizativos; procedimientos operativos estandar y
cuestiones €ticas, legales y sociales, incluido el codigo
de conducta para los bancos de cerebro del siglo XXI
y protocolos novedosos.

Los modelos in vitro y de ratones solo reproducen
parte de la fisiopatologia de las enfermedades
cerebrales, es por ello que so6lo el estudio del tejido
cerebral humano post- mortem permite estudiar en
profundidad la complejidad de las fisiopatologia de
estas enfermedades.

Se deben tomar medidas estrictas para comprender
las potencialidades y limitaciones del tejido cerebral
post-mortem para estudios especificos. Los factores
pre-mortem y post-mortem pueden interferir con los
estudios moleculares y se pueden extraer conclusiones
erroneas como consecuencia de no tener en cuenta las
posibles fuentes de distorsion y artefactos. No todos
los tejidos post-mortem son adecuados para estudios
de ADN, ARN y proteinas; ni todos los tejidos son
apropiados para determinados ensayos de funciones
enzimaticas. Cada cerebro donado es una pieza unica
de informacion y objeto de estudio.

Los bancos de cerebros se han creado para obtener,
clasificar, conservar y distribuir muestras de tejidos
del sistema nervioso y muestras biologicas para la
investigacion de enfermedades en contextos éticos
muy precisos, siendo un reto para nuestra region el
promover y desarrollar una red de bancos de cerebro
que permita contar con material de estudio en diversos
padecimientos en nuestra poblacion. El desarrollar
una red de bancos de cerebros en Latinoamérica es
un intento de aumentar nuestra comprension de las
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enfermedades neurodegenerativas, por lo que se hace
indispensable en el Peru, promover la creacion de un
banco de cerebros y desarrollar investigacion cientifica
con altos estandares de calidad en nuestro medio y en
nuestra poblacion.
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