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Banco de Cerebros

Primary Disciplinary Field(s): Neurociencia, Patologia, Investigacién Biomédica, Neuropatologia.

1. Definicion y Propésito Central

El banco de cerebros, o biobanco neural, es una infraestructura esencial y altamente
especializada dedicada a la recoleccién, procesamiento, almacenamiento y distribucién
sistematica de tejido cerebral humano post-mortem, asi como de biofluidos asociados, con fines
de investigacion cientifica. Estas instituciones operan bajo protocolos rigurosos de estandarizacién
y calidad para garantizar que el material biol6gico sea apto para el analisis molecular, genémico,
proteémico e histopatolégico avanzado. El propésito fundamental de un banco de cerebros es
proporcionar a la comunidad cientifica las herramientas bioldgicas necesarias para descifrar la
compleja etiologia y patogénesis de las enfermedades que afectan al sistema nervioso central,
incluyendo trastornos neurodegenerativos como el Alzheimer y el Parkinson, enfermedades
psiquiatricas graves, y condiciones del desarrollo.

La necesidad de recurrir al tejido cerebral humano radica en la limitacion inherente de los modelos
animales para replicar la totalidad de la complejidad celular y de red del cerebro primate,
especialmente en lo referente a las enfermedades humanas crénicas y multifactoriales. Mientras
gue los modelos animales han sido cruciales para entender mecanismos basicos, la validacion de
hipétesis y el descubrimiento de biomarcadores clinicamente relevantes a menudo requieren el
estudio directo del 6rgano afectado en el contexto de la enfermedad real. Por lo tanto, el tejido
almacenado en un biobanco actia como un puente critico entre la investigacion basica y la
medicina traslacional, permitiendo la identificacion de cambios moleculares sutiles que son
caracteristicos de las etapas tempranas o avanzadas de una patologia que no son observables en
vida o en otros sistemas modelo.

El valor de un banco de cerebros no reside Unicamente en la cantidad de muestras, sino
crucialmente en la calidad de los datos asociados a cada espécimen. Un tejido cerebral de alta
calidad debe estar acompafiado de un historial clinico exhaustivo y detallado, incluyendo la edad
del donante, el diagndstico clinico final, el historial farmacolégico, la causa de muerte, vy,
fundamentalmente, el intervalo post-mortem (IPM). Esta rigueza de metadatos clinicos y
patologicos es lo que transforma una simple muestra bioldgica en un recurso de investigacion
invaluable, permitiendo a los cientificos correlacionar hallazgos moleculares (como la expresién
génica alterada) con manifestaciones clinicas especificas observadas durante la vida del donante.

2. Historia 'y Desarrollo de la Biobancarizacion Neural

El concepto de recolectar tejido cerebral para estudio se origind de manera informal dentro de los

Spanish Psychological Databases spanish.arabpsychology.com



https://spanish.arabpsychology.com/?p=3621
https://spanish.arabpsychology.com
https://spanish.arabpsychology.com

banco de cerebros — brain bank

departamentos de patologia y neuropatologia a principios del siglo XX, donde los médicos y
cientificos conservaban muestras de casos particularmente interesantes para fines educativos y
de diagndstico. Sin embargo, estos archivos iniciales carecian de estandarizacién en la técnica de
preservacion y, a menudo, de la documentacién clinica rigurosa requerida para la investigacion
moderna. La formalizacion del concepto de banco de cerebros como una entidad de
investigacion dedicada comenzd a tomar forma en las décadas de 1970 y 1980, impulsada por el
creciente reconocimiento de enfermedades neurodegenerativas especificas, como la enfermedad
de Alzheimer, que requerian la confirmacion neuropatolégica para un diagnoéstico definitivo.

La necesidad de estandarizacion se hizo evidente a medida que la investigacién molecular
avanzaba. Los primeros estudios moleculares revelaron que la calidad del &cido nucleico (ARN y
ADN) y las proteinas dependia criticamente de factores como el tiempo transcurrido entre la
muerte y la congelacién del tejido (el IPM) y el pH del cerebro. Esto llevé a la creacion de los
primeros protocolos formales de recoleccion rapida y procesamiento inmediato. En Estados
Unidos y Europa, se establecieron los primeros grandes bancos de cerebros centralizados, a
menudo asociados con institutos nacionales de salud, con el objetivo de acumular cohortes
significativas de muestras bien caracterizadas para estudios epidemiolégicos y moleculares a gran
escala.

El desarrollo mas reciente se ha centrado en la creacién de redes internacionales de biobancos,
como la Red Europea de Bancos de Cerebros (BrainNet Europe) o el NIH NeuroBioBank en EE.

UU. Estas redes permiten la armonizacion de protocolos de obtencién y patologia, facilitando la
colaboracion transnacional y el acceso a grandes volumenes de muestras raras o especificas. La
evolucién historica ha pasado de ser un repositorio pasivo a convertirse en un centro activo de
investigacion, que no solo almacena, sino que también realiza controles de calidad exhaustivos y
ofrece servicios de analisis de datos, asegurando que las muestras distribuidas tengan el maximo
valor cientifico posible.

3. El Proceso de Obtencion y Preservacion (Técnicas Clave)

El proceso operativo de un banco de cerebros es complejo y debe ejecutarse con extrema rapidez
y precision. Comienza con la obtencion del consentimiento informado, que puede ser
proporcionado por el donante en vida o por sus familiares mas cercanos después del fallecimiento.
Una vez notificado el deceso, la prioridad es reducir al minimo el intervalo post-mortem (IPM),
idealmente manteniéndolo por debajo de las 24 horas, ya que la degradacion del ARN vy las
proteinas comienza inmediatamente después de la muerte, lo que compromete la utilidad de la
muestra para estudios moleculares sensibles.

La autopsia neuropatolégica se realiza siguiendo protocolos estrictos. El cerebro se extrae y se
divide rapidamente para su preservacion dual. Una mitad del cerebro (tipicamente el hemisferio
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izquierdo) se congela en bloques para estudios que requieren la méaxima integridad molecular.
Este tejido congelado se almacena ultrarrapidamente a temperaturas extremadamente bajas
(generalmente -80°C o en nitrégeno liquido a -196°C) para detener la actividad enzimatica y
preservar el ARN y las proteinas. El tejido congelado es indispensable para la genémica, la
transcriptomica y la protedmica, que buscan analizar la expresion génica o la composicién proteica
en el momento de la muerte.

La otra mitad del cerebro (tipicamente el hemisferio derecho, aunque la distribucién puede variar)
se fija mediante inmersidon en una solucién de formalina tamponada. Esta fijacién quimica
preserva la estructura morfolégica y celular del tejido, permitiendo su posterior inclusiéon en
parafina (bloques FFPE). Los blogues FFPE son estables a temperatura ambiente y son la base
de la neuropatologia diagndstica, utilizandose para realizar cortes histoldgicos finos que se tifien
para identificar caracteristicas patoldgicas especificas, como placas amiloides, ovillos
neurofibrilares o cuerpos de Lewy. La combinacién de tejido congelado (para lo molecular) y tejido
fijado (para lo estructural) maximiza el potencial de investigacion de cada donacién.

4. Criterios de Calidad y Clasificacion de Muestras

La calidad es el pilar central de la operacidn de un banco de cerebros. Los criterios de calidad se
centran principalmente en la integridad molecular y la precision diagnéstica. La integridad
molecular se mide a menudo mediante el Namero de Integridad del ARN (RIN), un valor que
indica el grado de degradacion del ARN en el tejido congelado. Un RIN alto es esencial para
estudios transcriptémicos fiables. Ademas del RIN, se monitorean otros parametros como el pH
del tejido cerebral, que es un indicador sensible de la isquemia y el estrés celular post-mortem.
Solo las muestras que cumplen con umbrales estrictos de RIN y pH son consideradas aptas para
los estudios moleculares mas exigentes.

La clasificacion de las muestras es un proceso meticuloso que requiere la colaboracion entre el
personal del biobanco y neuropatélogos expertos. Cada muestra es sometida a un diagnéstico
neuropatolégico definitivo, que puede confirmar o refutar el diagnéstico clinico premortem. Se
utilizan sistemas de estadificacién reconocidos internacionalmente; por ejemplo, para la
enfermedad de Alzheimer, se emplea la estadificacién de Braak y Braak o los criterios del
Instituto Nacional sobre el Envejecimiento (NIA-AA). Esta clasificacion patoldgica es fundamental
porque permite a los investigadores estudiar las correlaciones moleculares en etapas especificas
de la progresién de la enfermedad.

Un aspecto crucial de la clasificacion es la disponibilidad de muestras control. Los bancos de
cerebros deben recolectar tejido de individuos que murieron sin evidencia de enfermedad
neuroldgica o psiquiatrica, y que idealmente coincidan en edad y sexo con los donantes enfermos.
Estas muestras control son vitales para establecer lineas de base y diferenciar los cambios
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relacionados con la edad normal de los cambios patolégicos especificos de una enfermedad. La
dificultad para obtener controles sanos de alta calidad es uno de los mayores desafios
operacionales de los bancos de cerebros a nivel mundial, ya que los donantes con antecedentes
de enfermedad suelen estar sobrerrepresentados en las colecciones.

5. Tipos de Muestras y Aplicaciones en Investigacion

Los bancos de cerebros almacenan una variedad de tipos de muestras, cada uno disefiado para
un conjunto especifico de metodologias de investigacion. Los bloques de tejido congelado son la
fuente principal para estudios de alto rendimiento (high-throughput) en las émicas. Por ejemplo,
los investigadores utilizan el tejido congelado para realizar secuenciacién de ARN (RNA-seq) y
determinar qué genes se expresan de forma diferencial en areas cerebrales especificas afectadas
por una enfermedad, como el hipocampo en el Alzheimer o la sustancia negra en el Parkinson.
Estos estudios han sido cruciales para identificar nuevas vias bioldgicas implicadas en la
neurodegeneracion, como la disfuncién glial o la respuesta inflamatoria.

Por otro lado, los bloques de tejido fijado en parafina (FFPE) son indispensables para la
neuropatologia cuantitativa. Estos bloques permiten el uso de técnicas de inmunohistoquimica y
microscopia confocal para visualizar la distribucion y la morfologia de las proteinas patolégicas (p.
ej., tau hiperfosforilada o alfa-sinucleina), permitiendo a los investigadores mapear la progresion
espacial de la enfermedad a través de diferentes regiones cerebrales. Esta aplicacion es
fundamental para validar si los hallazgos moleculares identificados en el tejido congelado se
correlacionan con la carga patologica real vista bajo el microscopio.

Ademas del tejido sélido, muchos biobancos neurales modernos almacenan biofluidos
asociados, como el liquido cefalorraquideo (LCR), el plasma y el suero, que fueron recolectados
durante la vida del donante o inmediatamente post-mortem. Estos biofluidos son esenciales para
la investigacion de biomarcadores diagndsticos y prondsticos que puedan ser detectados de forma
minimamente invasiva. La correlacion entre los niveles de proteinas patolégicas en el LCR y la
neuropatologia observada en el tejido cerebral de ese mismo donante es una de las aplicaciones
mas poderosas de los bancos de cerebros, acelerando el desarrollo de pruebas diagndsticas para
SuU USO en pacientes Vvivos.

6. Marco Etico, Legal y Social (ELSI)

La operacion de un banco de cerebros esta intrinsecamente ligada a consideraciones éticas,
legales y sociales (ELSI) de gran calado. La piedra angular de la ética en la biobancarizacion es el
consentimiento informado. Dado que la donacién ocurre post-mortem, es fundamental que el
proceso de obtencion del consentimiento sea claro y transparente, ya sea a través de un
consentimiento explicito dado en vida por el donante, o a través de la autorizacién de los
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familiares mas cercanos. Los bancos modernos suelen preferir el "consentimiento amplio", que
permite a los investigadores utilizar la muestra para una gama extensa de estudios futuros, en
lugar de restringir su uso a una unica enfermedad o proyecto.

La privacidad y la confidencialidad de los datos son preocupaciones primordiales. El tejido
cerebral y los datos clinicos asociados son altamente sensibles. Los bancos de cerebros emplean
rigurosos sistemas de codificacidn y anonimizacion para desvincular el tejido de la identidad
personal del donante. La informacion clinica detallada se mantiene en bases de datos seguras y
solo se accede a ella a través de codigos, protegiendo la identidad del donante y cumpliendo con
normativas de proteccion de datos como el RGPD en Europa. La gestion del acceso a estos datos
codificados es un desafio constante que requiere auditorias y comités de ética robustos.

Finalmente, existen consideraciones sociales relacionadas con la equidad y la propiedad. El tejido
donado es considerado un regalo altruista a la ciencia. Es esencial que los bancos mantengan
politicas de acceso justo y transparente, asegurando que las muestras estén disponibles para
investigadores cualificados de todo el mundo, independientemente de su afiliacién institucional o
capacidad de pago. Ademas, los donantes y sus familias deben ser informados de que, si bien su
contribucioén es vital, no retienen derechos de propiedad sobre los descubrimientos o las patentes
gue puedan surgir del uso de su tejido.

7. Desafios Operacionales y Futuro de los Bancos de Cerebros

Los bancos de cerebros enfrentan diversos desafios operacionales que limitan su plena capacidad
de investigacion. Uno de los problemas mas persistentes es el financiamiento sostenible.
Mantener una infraestructura de biobanco (incluyendo ultracongeladores, personal técnico
especializado, y sistemas de gestion de datos) es extremadamente costoso, y el financiamiento a
menudo depende de subvenciones limitadas en el tiempo, lo que dificulta la planificacion a largo
plazo y la acumulacién de grandes cohortes. Otro desafio critico es el reclutamiento de donantes,
en particular la obtencion de muestras de control sanas y de cohortes subrepresentadas, como
individuos con enfermedades psiquiatricas o pediatricas.

La gestion de los datos clinicos también presenta retos significativos. A medida que la
investigacion se vuelve mas compleja, los investigadores requieren datos clinicos longitudinales
(recopilados a lo largo de la vida del paciente) mas detallados. Integrar y estandarizar datos
recopilados en diferentes hospitales y a lo largo de décadas es una tarea titanica que requiere
sofisticados sistemas de gestion de informacién de biobancos (LIMS) y un personal dedicado a la
curacion de datos para garantizar la interoperabilidad. La falta de datos clinicos de alta calidad
puede desvalorizar incluso el tejido biolégico més pristino.

El futuro de la biobancarizacion neural se dirige hacia la integracion digital y la medicina de
precision. Se espera una mayor vinculacién entre los repositorios de tejido y las bases de datos
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Omicas a gran escala, permitiendo a los cientificos consultar no solo la patologia y la clinica, sino
también los perfiles gendmicos y epigenémicos asociados. La aplicacion de la Inteligencia
Artificial (IA) y el aprendizaje automatico sera crucial para correlacionar grandes conjuntos de
datos (imagenes histoldgicas, datos de secuenciacion y registros clinicos) con el fin de descubrir
subtipos de enfermedades que actualmente se agrupan bajo diagndsticos amplios. Esto
transformara los bancos de cerebros en plataformas dindmicas de descubrimiento, esenciales
para desarrollar terapias personalizadas en neurociencia.

Lecturas Adicionales

Brain bank (Wikipedia, English)
BrainNet Europe (Official Website)
Escala de Braak (Wikipedia, Espariol)

Reglamento General de Proteccién de Datos (RGPD)
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