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Resumen

La Psicoendocrinologia estudia la influencia de las
hormonas sobre la conducta y los procesos psicoldgi-
cos, asi como los efectos de éstos sobre la secrecién
y el funcionamiento hormonales. La revisién realizada
nos ha permitido seguir su evolucién en los Ultimos cien-
to cincuenta afios, y su progresiva configuracion como
disciplina cientifica. Este desarrollo se ha producido en
estrecha conexién con la Endocrinologia y con la
Neuroendocrinologia, aunque su expansién méas recien-
te estd mas vinculada a los avances de la Bioquimica
y de la Biologia Molecular. Sin embargo, su conexién con
la Psicologia y, en particular con la Psicologia Compara-
da, la ha mantenido en un marco especificamente
psicobiolégico, caracterizado por un claro interés por
los mecanismos neurobiolégicos asf como por el valor
adaptativo de la conducta. Los enfoques mas centrados
en la especie humana, particularmente la investigacion
sobre el estrés, han propiciado un acercamiento a otras
disciplinas psicobiolégicas como la Psicofisiologia y la
Psicoinmunologia, tanto en investigacién de campo como
de laboratorio.

Palabras clave: Psicoendocrinologfa, hormonas, con-
ducta, historia, evolucién, disciplina.

Abstract

Psychoendocrinology studies the way in which
hormones influence behavior and psychological
processes, and the effects that these have on hormonal
secretion and functioning. Our review has enabled us to
follow its evolution over the last 150 years, and its
progressive configuration as a scientific discipline. This
development been closely associated with Endocrinology
and Neuroendocrinology, although more recent expansion
has been linked to the advances of Biochemistry and
Molecular Biology. However, its connexion with
Psychology, in concrete with Comparative Psychology,
has maintained it within a specific psychobiological field,
characterized by a marked interest in the neurobiological
mechanisms and the adaptive value of behavior. The
views more centered on humans, particularly the
investigation of stress, have lead to an approximation to
other psychobiological disciplines, such as
Psychophysiology or Psychoimmunology, both in field and
laboratory studies.
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La Psicoendocrinologia es la disciplina psicobioldgica que estudia la influencia de las hormonas

sobre la conducta y los procesos psicolégicos, asi como los efectos de éstos sobre la secrecion
y el funcionamiento hormonales. Tradicionalmente se considera que, en el transcurso de la
evolucion, los organismos han desarrollado dos sistemas de control y de comunicacion interna,
el sistema nervioso y el sistema endocrino, cuya funcién ultima es generar una respuesta adaptativa
a los estimulos externos y/o variaciones del medio interno. Generalmente, el sistema endocrino
ha sido considerado el segundo sistema de control; en el mejor de los casos, se ha hablado del
sistema neuroendocrino (Fink, 1986). Mas recientemente la Psicoendocrinologia o Endocrinologia
Conductual ha despertado un creciente interés dentro de la Neurociencia debido al progresivo
reconocimiento de que «el cerebro es mucho mas que una compleja red de conexiones sinapticas.
También tiene las caracteristicas de una glandula que se comunica en forma hormonal» (Miller,
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1995). El foco de atencién tradicionalmente centrado en el sistema nervioso se ha desplazando,
al menos parciaimente, al segundo sistema de control, el endocrino. Este reconocimiento del papel
de las hormonas se ha producido de forma discontinua a fo largo del ultimo siglo y medio.

Simén (1994) ha resaltado que la investigacion psicobidlogica depende en gran medida del
desarrollo de otras disciplinas y de la disponibilidad de técnicas especificas, tanto en relacién a
las respuestas como a las posibles preguntas a contestar. Los conocimientos y técnicas de la
Psicoendocrinologia estan estrechamente relacionados con los de la Endocrinologia. El inicio de
la Endocrinologia como «ciencia real» generalmente se hace coincidir con el descubrimiento de
la secretina a principios del siglo XX, aunque se le reconoce una larga historia (Medvei, 1982).
Sin embargo, desde mediados de siglo, en gran medida, el desarrollo de la Psicoendocrinologia
ha ido parejo al de la Neuroendocrinologia con la que comparte buena parte de sus intereses de
estudio. Revisiones histéricas sobre la Endocrinologia pueden encontrarse en las obras de Turner
y Bagnara (1976) y de Hadley (1997) y otras més centradas en la Neuroendocrinologia en las
de Gilman, Goodman, Rall y Murad (1985) y Tausk (1975). Se han publicado biografias de algunos
de los principales cientificos en este campo (Meites, Donovan y McCann, 1975, 1978; McCann,
1988). No hay que olvidar, sin embargo, que la Psicoendocrinologia ha evolucionado en estrecha
relacién con otras muchas disciplinas que han contribuido a su desarrollo, como la Psicologia
Comparada y la Psiquiatria.

Thompson y Robinson (1979), al revisar la historia de la Psicologia Fisiolégica, sefalaron que
«la investigacion de las relaciones entre las hormonas y la conducta se habia convertido en un
campo separado... Este fraccionamiento es un resultado natural del crecimiento del conocimientos».
El fuerte desarrollo experimentado por la Bioquimica, que llevé a Hilgard (1987) a calificar la segunda
mitad del siglo XX como la Era de la Bioquimica y, mas recientemente, por la Biologia Molecular
han influido considerablemente en la evolucién reciente de la Psicoendocrinologia. Como sefiald
Beach (1975), el crecimiento de algunas disciplinas puede compararse al crecimiento de un nifio,
ya que no presenta un ritmo uniforme, sino que periodos de crecimiento acelerado pueden seguir
a otros de relativa quiescencia.

Tener presente la perspectiva histdrica es importante en cualquier area de investigacion para
fundamentar las cuestiones y problemas planteados y para evitar repetir errores. Pero es espe-
cialmente importante en aquellas que experimentan una rapida expansién como es el caso de
numerosas disciplinas psicobioldgicas, entre ellas la Psicoendocrinologia. En esta revisién hemos
recogido los aspectos mas importantes de su configuracion como disciplina cientifica a lo largo
de una serie de etapas para, finalmente, detenernos en los Ultimos afios. Con el fin de facilitar
la presentacion hemos elaborado unas tablas en las que se presentan los principales descubri-
mientos y hallazgos de cada periodo considerado.

1. Antecedentes

La castracién, seguramente la técnica més clasica de manipulacién endocrina, ha sido utilizada
por la Humanidad durante milenios, especialmente para favorecer la docilidad de los animales
domésticos. Aristételes ya describié sus efectos en gallos con gran detalle y precisién. Esta
técnica también se ha utilizado en la especie humana con distintos fines comportamentales
(eunucos, castrati). ElI conocimiento de los efectos de estas manipulaciones junto al procedente
de estudios anatémicos constituyen los principales antecedentes de esta disciplina (Anexo 1).

2. La disciplina cientifica: etapas historicas

Frank A. Beach, considerado el padre de la Endocrinologia Conductual, diferencié tres etapas
en su desarrollo: la Etapa Predisciplinar, la Etapa Formativa y la Etapa Moderna (Beach, 1981).
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Hemos modificado ligeramente los puntos de corte eligiendo fechas que corresponden a hechos
puntuales que consideramos clave en la configuracién de una disciplina cientifica. A continuacién
revisaremos a grandes lineas estas etapas.

2.1. Etapa Predisciplinar (1849-1902)

Durante los aproximadamente cincuenta afios de esta etapa, la mayor parte de los conoci-
mientos relevantes provienen de la Fisiologia Animal y la Medicina Clinica (Anexo 1). En ambos
contextos se estudiaron las caracteristicas conductuales o psicolégicas, junto a ias morfolégicas
y fisiologicas.

Un estudio publicado en 1849 por A.A. Berthold, profesor de Fisiologia de la Universidad de
Gottingen, se considera la primera prueba experimental de la funcién endocrina. En su experimento,
Berthold pudo comprobar que la implantacion de un testiculo en el abdomen de pollos castrados,
prevenia los efectos de la castracion. Conviene resaltar que tres de las caracteristicas estudiadas
fueron conductuales (canto, apareamiento y lucha) y que la explicacién de los efectos implicaba
la accidn del producto en sangre sobre el sistema nervioso. Curiosamente, este trabajo no empezé
a ser citado hasta casi 50 anos después, no teniendo apenas influencia durante la época de su
publicacion.

En esa época, desde la Medicina Clinica, se describieron diversas patologias endocrinas, como
la acromegalia, el mixedema, el cretinismo, la enfermedad de Addison, etc. También se empezaron
a tener datos sobre los efectos de la administracién de extractos y mezclas para su mejora, por
ejemplo, el tratamiento del mixedema con emulsiones de tiroides de oveja.

2.2, Etapa Formativa (1902-1948)

En 1902, Bayliss y Starling, fisidlogos canadienses, descubrieron una sustancia liberada por
la mucosa del intestino delgado que estimulaba el flujo del jugo pancreético, a la que denominaron
secretina. Poco después, en 1905, Starling introdujo el término hormona (del griego ‘incitar a la
actividad o excitar’) para referirse a este factor humoral. Esta etapa se caracteriza por un ritmo
acelerado de investigacion endocrinolégica (ver Anexo 1), de forma que a principios de ios afios
50 se cuenta ya con los bosquejos practicamente completos de los sistemas endocrinos de
vertebrados e invertebrados (Hadley, 1997).

Los efectos hormonales resultaban mucho mas consistentes en variables morfolégicas, por lo
que el interés fue derivando hacia la accién fisiolégica de las hormonas y la determinacién de su
estructura quimica. Los tests conductuales fueron progresivamente sustituidos por pruebas
bioquimicas cada vez mas sofisticadas.

Una figura muy importante por su investigacion, el valor integrador de sus escritos tedricos y,
especialmente, porque buena parte del desarrollo posterior se debié a investigadores que se
formaron con él (Phoenix, Goy, Gerall, Diamond, Riss, Feder, Valenstein, Grunt y otros) fue William
C. Young, quien siguié empleando variables conductuales. También colaboré con R.M. Yerkes en
el estudio de la biologia reproductiva de los chimpancés, demostrando la importancia de los factores
sociales y las diferencias individuales asi como de la experiencia en las reacciones conductuales
a las hormonas. En el Laboratorio de Biologia de Primates de Yale se estudio el papel de las
estructuras sociales y las relaciones de dominancia sobre variables endocrinas. Entre los inves-
tigadores de este centro y/o formados en él destacan George Clark, Herbert Bich, Charles Rogers,
Richard Whalen, Ronald Rabedau, y Daniel S. Lehrman al que se debe la descripcion clasica de
la secuencia conductual de la paloma (reproduccién, construccion del nido, incubacién), en relacion
a las secreciones hormonales.

Walter Bradford Cannon (1871/1945) fue profesor de Fisiologia en Harvard desde 1906 a 1942.
Sus investigaciones versaron sobre los efectos de la excitacién emocional, las secreciones internas
y la estabilizacién organica, siendo sus primeras formulaciones presentadas en el libro Bodily
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Changes in Pain, Hunger, Fear and Rage. En su segunda edicién (1929, la primera es de 1915),
el autor resalta la inclusién de dos capitulos dedicados a la emocién, uno consistente en una
revision critica de la teoria de James/Lange y el segundo a la presentacién de una teoria alternativa
basada en la investigacion realizada en su laboratorio y en otros paises (nombra Japén, Rusia,
Inglaterra, y Argentina) que posteriormente seria conocida como teoria Cannon-Bard de la emocidn.
Anos después, consolidd su critica y presenté su teoria talamica de las emociones (Cannon, 1927)
En su obra cumbre (The wisdom of the body, 1932) presenté ya su formulacién basada en la
homeostasis corporal, dando un peso fundamental en su control al sistema simpatico-adrenal. Sus
formulaciones teéricas fueron basicas en la Psicobiologia de la motivacion y emocién y concre-
tamente en la investigacion posterior sobre el estrés.

Precisamente en relacién con los trabajos de Cannon sobre emocién ¢cabe sefialar la contri-
bucién que a su estudio hizo Gregorio Marafién (1924) y que afios después sirvié de fundamento
a la teoria cognitiva de Schachter y Singer (1962). Marafién, en su estudio de los efectos organicos
de la adrenalina, descubri6é que su administracién a sujetos experimentales producia en ellos la
vivencia de una ‘emocion fria’ (‘como si’ estuvieran emocionados), vivencia que se transformaba
en una emocion plena cuando se le daba al sujeto una informacién cognitiva que encajase con
la experiencia interoceptiva que estaba experimentando. Ello lievé al investigador espatiol a sostener
el caracter complejo del fenémeno emocional, a la vez organico (hormonal) y cognitivo. A partir
de ahi, asi como del estudio de aspectos psicoldgicos del climaterio y de otros estados organicos
de raiz endocrina, Maranén defendié la estrecha dependencia entre endocrinologia y personalidad.
Sefald que las glandulas de secrecion interna funcionan como reguladoras y adaptadoras del
conflicto perpetuo entre el ambiente y la trayectoria individual. Una breve revisién de la obra de
este importante médico espafiol puede encontrarse en Carpintero (1994), y otras mas extensas
en Ferrandiz (1984) y en la reciente Historia de la Endocrinologia Espafiola (Orozco Acuaviva, 1999).

También cabe destacar a Curt P. Richter, quien estudié con Yerkes y mas tarde con Watson.
Richter es considerado un prototipo de psicobiélogo (Dewsbury,1991; Schulkin, 1993) al representar
«lo mejor del enfoque psicobioldgico: el estudio tanto de los mecanismos como de los valores
adaptativos de las conductas biolégicamente relevantes» (Rozin,1976). El impacto de su obra puede
encontrarse en los capitulos de Blass (1976) y de Schulkin, Rozin y Stellar (1994). También hay
que destacar a Hans Selye, quien estudid las reacciones corporales al estrés y formulé el
«Sindrome General de Adaptacién» que incluye varios cambios endocrinos, especialmente de las
glandulas adrenales. Hoy en dia sigue siendo cita obligada al, por una parte, impulsar el estudio
del eje cortico-adrenal, y, por otra, poner las bases para la investigacién posterior sobre el estrés.

Numerosos hallazgos importantes para la Psicoendocrinologia se debieron a investigadores de
muy diversas disciplinas (Zoologia, Neurofisiologia, Genética...) como los efectos de los estimulos
ambientales sobre las hormonas gonadales (Marshall, Hammond), la interaccién entre hormonas
y estimulos exteroceptivos en el control de ia conducta maternal (Weisner, Sheard), los efectos
hormonales sobre la agresién, dominancia y sumisién (Allee), sobre las migraciones de aves
(Rowan) y el canto en canarios (Shoemaker). Se pusieron las bases para conocer el control
hormonal de la diferenciacion sexual de vertebrados (Witschi, Pfeiffer), asi como el papel del
hipotalamo en la mediacién de los efectos estrogénicos sobre la receptividad (Bard).

En 1948, se publicé el libro Hormones and Behavior de Beach, que supone el inicio del estudio
formal de esta disciplina. Presenta una perspectiva comparada con datos a lo largo de la escala
filogenética, sobre los siguientes temas: ‘Cortejo y apareamiento’, ‘Inversién o bisexualidad de la
conducta de apareamiento’, ‘Puesta, parto y conducta parental’, ‘Migracién’, ‘Agresion Genera-
lizada, dominancia o sumisién social y defensa territorial’, ‘Emocién’, ‘Condicionamiento y otros
tipos de aprendizaje’, ‘Actividad locomotora general’, ‘Homeostasis, metabolismo, metamorfosis
y muda’, ‘Estructuras morfolégicas empleadas en patrones conductuales especificos’, ‘El papel
de la estimulacion nerviosa’, ‘Aspectos evolutivos’, ‘Principales fuentes de variabilidad’ e ‘Interpre-
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taciones de los efectos hormonales’. Distintos aspectos de la influencia de Frank A. Beach (1911-
1988) sobre la Endocrinologia Conductual y su desarrollo pueden encontrarse en los escritos
aparecidos en un nimero dedicado a este investigador poco después de su fallecimiento en
Hormones and Behavior, publicado en 1988 (vol. 22, nim. 4). En estos comentarios se pueden
entrever las dificultades a las que se enfrentaron los investigadores interesados en las hormonas,
durante esta etapa. El fuerte predominio del Conductismo con su desinterés por lo orgdnico, que
llegd a ser conceptualizado como la caja negra, configuré un panorama que no facilitaba el
desarrollo de la Psicoendocrinologia americana. Una fuerte critica de algunas de sus consecuen-
cias, concretamente del casi exclusivo interés de los psicélogos experimentales por un proceso,
el aprendizaje, y una especie, la rata, fue formulada por Beach (1950) en su célebre articulo The
Snark was a Boojum. La defensa realizado por Beach del enfoque comparado de la
Psicoendocrinologia ha caracterizado el desarrollo de esta disciplina en EEUU.

Un medio que también permite comprobar la evolucién del conocimiento en un area concreta
es la constatacién de los cambios en contenidos de obras bésicas. En este sentido, la comparacidn
de distintas ediciones permite obtener informacién relevante. Hemos elegido el capitulo dentro del
Tratado de Psicologia de Dumas (1924) titulado «Un Nouveau Chapitre de Psychologie. Psycho-
Physiologie des glandes endocrines et du Sisteme neuro/vegetatif» (con 45 paginas mas 4 de
referencias). En esta edicion, el propio Dumas destacaba que “éste es un campo que crece dia
a dia, aunque incompleto y claramente interdisciplinar, especialmente la relacién de las secreciones
internas con la psicologia y, especialmente, con la Psicologia afectiva”. Indica que los verdaderos
fundadores de la doctrina de las secreciones internas son Claude Bernard y Brown-Sequard,
dedicando también parte del apartado a la definicién de chalonas, parahormonas etc. Repasa los
efectos de la extirpacién de glandulas como las tiroideas, suprarrenales, hipdfisis y gonadales en
un epigrafe titulado «Psicofisiologia de las secreciones internas». Luego destaca las relaciones
entre los mecanismos simpaticos y endocrinos, dividendo las glandulas en vagotropas (pancreas
y paratiroides) y simpaticotropas (tiroides y suprarrenales) para terminar con una breve referencia
a la psicopatologia. En la segunda edicién de este tratado publicada en 1949, el capitulo titulado
«Psicofisiologia de las gldandulas endocrinas y del sistema neurovegetativo» fue escrito por F.
Caridroit y contiene 130 paginas y 7 de referencias. En el primer apartado incluye las nociones
de hormonas, los caracteres generales y receptores hormonales aunque sefala que son todavia
mas hipdtesis que conocimientos. En el apartado Il repasa la fisiologia de las cépsulas suprarrenales,
tiroides, paratiroides, timo, pancreas, epffisis, glandulas sexuales e hipdfisis (introduce dibujos y
figuras, asi como subapartados de fisiologia, relaciones con SN y patologia). El IV apartado esta
dedicado a la Psicofisiologia del sistema neurogetativo, para acabar con unas cortas conclusiones
en las que expone que los instintos dependen de las glandulas de secrecion interna. También
insiste en que se sabra mas del manejo de las hormonas cuando se conozca su papel en el
funcionamiento celular mediante un estudio sistematico de la fisiologia de los receptores hormo-
nales. Pasarian todavia décadas para llegar a este punto. Otro dato revelador en esta misma linea
proviene del analisis de las paginas dedicadas por Morgan y Stellar (1950) a las hormonas, dentro
del capitulo «Medio Interno». El apartado correspondiente se inicia con las siguientes palabras
«Aun cuando sabemos muy poco acerca de como trabajan las hormonas en el metabolismo,
sabemos qué gran importancia tienen en la fisiologia y la conducta del organismo» (Morgan y
Stellar, 1954, 116). Insisten en este punto en varias ocasiones, pero probablemente lo mas
interesante es que hacen una referencia explicita a las dificultades derivadas de la aplicacion de
las técnicas experimentales clésicas (ablacién de la glandula e inyeccién/implantacion de hormo-
nas) en base fundamentalmente a las interrelaciones que mantienen las hormonas entre si, con
el sistema nervioso y con otros factores metabélicos. La siguiente edicion del libro ofrece una
presentacion de las hormonas mucho méas convencional y cercana a los conocimientos actuales
(Morgan, 1963).
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Tambien conviene destacar el capitulo de Dempsey (1951) titulado Homeostasis dentro del
Handbook of Experimental Psychology de Stevens, en el que se aborda el anélisis de las Glandulas
Endocrinas y el del Sistema Nervioso Auténomo como los principales sistemas que han evolu-
cionado para regular el medio interno. En la ltima parte del capitulo, aborda la aplicacion del
concepto de homeostasis a otros procesos, no restringiéndose a aspectos fisiolégicos basicos.

2.3. Etapa Moderna (1948-1978)

Esta etapa coincide con el desarrollo de la Neuroendocrinologia, con el fuerte impacto de la
Bioquimica y de la Biologia Molecular, y con la aparicién de nuevas técnicas de medicién hormonal
y de investigadores especialistas. Todo ello llevé a un gran incremento de los conocimientos en
este campo, parejo al que se estaba produciendo en la ciencia en general (Anexo 1).

Aunque la Neuroendocrinologia se inicié como disciplina durante ios afios 30 (Guillemin, 1990)
cuando tomo fuerza fué durante los 60, después de que los estudios sobre la conducta sexual
y los mecanismos de ovulacién mostraran fehacientemente el papel del hipotadlamo en el control
hormonal y se aceptara el concepto de neurosecrecion. Fue G.W. Harris, considerado el padre
de la Neuroendocrinologia, el que propuso que la liberacién de las hormonas tréficas adenohipofisarias
es controlada por neurohumores secretados por células nerviosas de areas hipotalamicas espe-
cificas y transmitidas a la hipdfisis anterior a través del sistema portal. Esta conexién establecia
el puente entre los estimulos ambientales y la funcién secretora de las glandulas endocrinas.

A principios de los 60, Soulairac demostrd la interaccién hormona-neurotransmisor en el control
de la conducta sexual de ratas. Se reconocian asi las interacciones entre los diversos tipos de
mensajeros quimicos en el tejido nervioso lo que posibilitaba una visién mas completa de las bases
neuroquimicas de la conducta y de los procesos psicolégicos. La Psicoquimica, aunque se
reconocia todavia en un estado incipiente y desestructurado enmarcandose dentro de una busqueda
de modelos en la terminologia de Kuhn, se consideraba como tal destacando la insuficiencia de
los acercamientos puramente neurofisiolégicos. Asi lo indican Mandler y Mandler (1977) en el
prélogo del libro que editan incluyendo los trabajos del simposium celebrado en torno a la bioquimica
de la conducta caracterizado por una amplia diversidad de tematicas que va de desde el eje
hipotalamo-cortico-adrenal, a enfermedades metabdlicas y psicofarmacologia.

Entre 1971 y 1978 se descubrieron los opiaceos endégenos, numerosos neuropéptidos, etc...,
lo que modificé de forma sustancial el panorama neuroquimico (Pert, 1997). El concepto de
‘neuromodulador’ se aplicé a muchas sustancias, consideradas hasta entonces sélo como hor-
monas periféricas.

Estrechamente ligado al desarrollo de la Neuroendocrinologia, tuvo lugar el reconocimiento de
la diferenciacion sexual del sistema nervioso. En 1959, Phoenix, Goy, Gerall y Young publicaron
su articulo clasico en el que describieron los efectos organizadores de los andrégenos prenatales
sobre la morfologia genital y la conducta sexual. Los resultados descritos fueron basicos para
la hipétesis «organizacional» de los esteroides sexuales y la definicion de los efectos organizadores
y activadores, asi como de los periodos criticos durante el desarrollo. Una consideracién mas
exhaustiva de estos aspectos y sus implicaciones puede encontrarse en Segovia, Valencia y
Guillamon (1988), Garcia Segura (1996) y en Segovia y Guillamén (1988, 1996). La investigacion
sobre el dimorfismo sexual se ha extendido a otras dreas como aptitudes y funcién cognitiva en
seres humanos.

En 1960, Yalow y Berson desarrollaron el radioinmunoensayo (RIA) que permitid la medicién
de pequenas cantidades de hormonas con elevadas precisién y especificidad. Su importancia para
la Endocrinologia Moderna fue comparada por Tepperman y Tepperman (1987), con el impacto
de la invencion del telescopio en la Astronomia del s. XVII. En esos mismos afios, de Wied expuso
los efectos de las hormonas hipofisarias sobre el aprendizaje, impulsando el estudio de las
influencias endocrinas sobre la memoria y el funcionamiento cognitivo.
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En 1969, F.A. Beach, R.E. Whalen y J.M. Davidson fundaron la primera revista especializada,
Hormones and Behavior, y poco después, en 1975, se inicié la publicacion de
Psychoneuroendocrinology de la Intemational Society of Psychoneuroendocrinology (ISPNE), lo que
supone la institucionalizacion de la disciplina. En ese mismo afio, Beach describié la Endocri-
nologia Conductual como «an emerging discipline» (Beach, 1975), y poco después, en 1981, predijo
el reconocimiento del status de la Psicoendocrinologia como disciplina madura para el ditimo cuarto
de siglo, dadas las tendencias de desarrollo detectadas durante la Etapa Moderna, que agrup6
en cinco puntos.

En primer lugar, un aumento cuantitativo de la investigacion, que concreté en los ocho libros
publicados entre 1967 y 1979, y las publicaciones aparecidas en las dos revistas especializadas
del &rea, Hormones and Behaviory Psychoneuroendocrinology, asi como en la estimacién de un
25% de articulos del campo publicados en Physiology and Behavior desde su aparicion en 1966.
En segundo lugar, los cambios cualitativos de la investigacion que agrup6 en cuatro diferentes
categorias: a) aumento del niumero y variedad de especies estudiadas, estimando que antes de
1950/1960 en un 75-80% de todos los experimentos, al menos en EEUU, se empleaban ratas,
ratones y cobayas; b) expansién de los tipos de patrones conductuales estudiados, aunque la
conducta de apareamiento y la actividad sexual seguian acaparando la mayor parte del interés;
c¢) multiplicacién del nimero de hormonas examinadas para incluir junto a las hormonas gonadales,
tiroideas y adrenales que habian concentrado todo el interés, otras periféricas, como la insulina,
y muchas neurohormonas; y, d) gran desarrollo técnico lo que implica la disponibilidad de métodos
precisos de medicion e intervencion.

En tercer lugar, cit6 los avances en la explicacion de los mecanismos de accién, que centrd
en tres aspectos: a) control hormonal de la diferenciacion en la organizacién de los mecanismos
neurales; b) localizaciéon de las zonas de accién hormonal, con la mejora de las técnicas
autorradiograficas, de transferencia y los tests de hibridacién in situ; y, ¢) estudio de las modi-
ficaciones del metabolismo celular en las zonas implicadas en el control hormonal de la conducta.
En cuarto lugar, destacé el papel asignado al valor adaptativo del control hormonal de la conducta.
Una parte importante de este interés se habia centrado en la comprensiéon de la conducta
«homeostatica» aunque probablemente los aspectos mas llamativos fueran los relacionados con
los efectos del ambiente «social» sobre las condiciones endocrinas que a su vez afectan la
conducta (p.e. el retraso de la maduracién sexual en hembras de roedores expuestas a feromonas
de hembras maduras, en una situaciéon de hacinamiento). Buena parte de esta investigacién se
realizé en campo o en combinaciones laboratorio/campo, iniciandose el estudio de secuencias
conductuales que implicaban una 0 mas hormonas en uno o mas individuos de la misma especie,
en un intento por conseguir el cuadro completo. En ltimo lugar, constaté la atenuacion de las
distinciones entre disciplinas, con cada vez menores diferencias en la formacion de los investi-
gadores de forma que, por encima de la afiliacion de cada uno, destacaba el interés por el tema
y la capacidad de desarrollar diferentes técnicas de investigacion.

En 1978, Leshner publicé el primer manual de la disciplina, An Introduction to Behavioral
Endocrinology, en el que emple6 una clasificacion clasica de las conductas (regulatorias, sociales,
reproductivas y, finalmente, emociones y estado de animo), con un reparto mas equilibrado que
el de Hormones and Behavior (Beach, 1948). Cabe destacar que en el capitulo introductorio,
Leshner cita el estudio de Marafién sobre emociones y adrenalina (Marafidn, 1924), inmediatamente
después del de Berthold.

3. Los ultimos veinte aiios (1979-1998)

A continuacién abordaremos el ultimo periodo, utilizando como punto de partida los cinco puntos
empleados para analizar las tendencias de desarrollo.
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3.1. Aumento cuantitativo de la investigacion

En este periodo se han publicado al menos diez libros. Algunos estdn dedicados a temas
monogréficos, como la conducta sexual (Sachar, 1979) y la agresién (Svare,1983) mientras otros
adoptan una perspectiva eminentemente clinica (Dennerstein y Frasser,1986; Nemeroff y Loosen,
1987, Holmes, 1990). Donovan (1985, 1988), es el autor de dos libros centrados en el papel de
las hormonas en la conducta humana, incluyendo temas como emociones, aprendizaje y memoria,
estres, intelecto y personalidad. Los otros libros ofrecen visiones actualizadas e integradoras de
la disciplina, desde una aproximacién comparada pero mostrando la relevancia de las hormonas
para la conducta humana. A finales de los 80, murieron F.A. Beach y C.P. Richter, los dos
principales representantes de la Endocrinologia Conductual de EEUU. Brush y Levine (1989)
dedicaron su obra a Beach, mientras que Schulkin (1993) se la dedicé a Richter. Los dos libros
restantes constituyen los principales manuales de la disciplina (Becker, Breedlove y Crews, 1992;
Nelson, 1995). Mas recientemente, Schulkin (1999) ha publicado un libro con un enfoque mas
restringido al adoptar como hilo conductor las acciones de las hormonas esteroideas sobre las
peptidicas y sus interacciones.

También se han publicado nimeros monograficos en algunas colecciones como Current Topics
in Neuroendocrinology, sobre aspectos conductuales generales (Ganten y Pfaff,1990) junto a otros
mas especificos como Neuroendocrinology of mood (Ganten y Pfaff, 1988) o Neuroendocrinology
of stress, de la serie Bailliere’s Clinical Endocrinology and Metabolism (Grossman, 1987).

La incorporacién de un capitulo titulado ‘Psicoendocrinologia’, escrito por Rose and Sachar (1985),
a la sexta edicién inglesa del Tratado de Endocrinologia de Williams refieja, tal y como comentaron
los autores, el interés creciente por la interaccién entre una funciéon mas elaborada del SNC y la
Endocrinologia. También en su libro Clinical Neuroendocrinology, Martin y Reichlin (1987) dedicaron
la dltima parte a la Psiconeuroendocrinologia con dos capitulos, titulados ‘Efectos de las hormonas
sobre el cerebro y la conducta’ y ‘Respuesta endocrina al estrés y enfermedad psiquiatrica’.

El nimero de articulos en publicaciones periédicas ha experimentado también un gran aumento.
El analisis de las publicaciones recogidas en el Psychological Abstracts en los Ultimos cinco afos
(1994-98, ambos inclusive), nos ha permitido detectar las revistas en que se han publicado articulos
sobre el tema. En la Tabla 1 se presentan las revistas que, en dicho periodo, han publicado mayor
nimero de articulos. Hemos seguido los trabajos citados dentro de las categorias de alguna
hormona especifica, un eje hormonal o a través de un tema mas general (ver los epigrafes en la
Tabla 2). El nimero total de revistas en que ha aparecido al menos una publicacion sobre el tema
es de 338, existiendo, por tanto, una gran dispersién. Sin embargo, hay una distribucion muy
desigual entre revistas. Sélo seis revistas concentran aproximadamente el 40% de los articulos
y, entre éstas, destacan junto a las clasicas del area (Psychoneuroendocrinologyy Hormones and
Behavior), Biological Psychiatry, que resalta la vertiente clinica, y otras generales de Psicobiologia
(como Physiology and Behavior y Brain Research).

3.2. Cambios cualitativos en la investigacion

En 1984, Gandelman publicé un trabajo en el que matizaba la supuesta ampliacién de la
investigacion psicoendocrinolégica a un mayor numero de patrones conductuales sefialada por
Beach. Gandelman estudié exclusivamente la conducta sexual y la agresiva y demostré, en base
a los articulos publicados desde 1975 a 1981 en siete revistas especializadas (Animal Behaviour,
Endocrinology, Hormones and Behavior, Journal of Comparative and Physiological Psychology,
Journal of Endocrinology, Physiology and Behavior, Science), que un 48% estaba dedicado a la
conducta reproductora, seguido por un 12% a la agresiva. El porcentaje era mucho mayor en las
revistas en que la vertiente endocrinolégica era mas importante (Gandelman, 1984).

Poco después, Svare (1988) analizé las tendencias de investigacién (patrones conductuales
y especies) con las pautas empleadas por Beach (1949), y centrandose en la revista Hormones
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Tabla 1. Revistas con més de 10 articulos citados en el Psychological Abstracts bajo los
epigrafes de las diferentes hormonas durante el periodo comprendido entre 1994 y 1998,

ambosinclusive.

Mas de 50 articulos

Biological Psychiatry
Physiology & Behavior
Psychoneuroendocrinology
Brain Research

Hormones & Behavior
Pharmacology, Biochemistry & Behavior
Psychopharmacology
Behavioral Neuroscience
Psychiatry Research

American Journat of Psychiatry
Brain Research Bulletin
Journal of Neuroscience
Peptides

Life Sciences

Behavioral Brain Research
Neuropsychopharmacology

Entre 50 y 20 articulos

Psychosomatic Medicine

Archives of General Psychiatry

Journal of Affective Disorders

J of the American Academy of Child & Adolescent Psychiatry
Neuropsychobiology

Journal of Pharmacology & Experimental Therapeutics
Alcoholism: Clinical & Experimental Research

British Journal of Psychiatry

Neuroreport

Maturitas

Neuroscience & Behavioral Physiology

Acta Psychiatrica Scandinavica

Human Psychopharmacology Clinical & Experimental
Journal of Clinical Psychiatry

Progress in Neuro-Psychopharmacology & Biological Psychiatry
Neurology

Neuropharmacology

280
241
203
200
156
150
93
83
79
70
63
63
60
55
52
52

46
41
41
40
39
37
33
33
32
26
25
23
23
23
22
21
21
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Tabila1(Continuacion)

Entre 20 y 10 articulos

Journal of Psychiatric Research 19
Animal Behavior 18
Applied Animal Behavior Science 18
Developmental Brain Research 18
Developmental Psychobiology 18
International Journal of Neuroscience 18
Neurobiology of Aging 18
Neuroscience & Biobehavioral Reviews 18
New England Journal of Medicine 18
Biological Psychology 17
Canadian Journal of Psychiatry 17
European Neuropsychopharmacology 17
Pain 17
Alcohol 16
Neurobiology of Learning & Memory 16
Journal of Clinical Psychopharmacology 14
Journal of Psychiatry & Neuroscience 14
Journal of Psychosomatic Research . 14
Psychotherapy & Psychosomatics 14
Behavioral Ecology & Sociobiology 13
Brain, Behavior & Immunity 13
Pharmacopsychiatry 13
Psychological Medicine 13
Aviation, Space & Environmental Medicine 12
International Clinical Psychopharmacology 12
Journal of Psychopharmacology 12
Psychopharmacology Bulletin 12
Schizophrenia Research 12
American Journal of Primatology 11
Aggressive Behavior 10
European Psychiatry 10
Psychiatric Clinics of North America 10
Science 10

and Behavior desde 1970 a 1986, al considerarla como la unica representativa del campo. La
clasificacién de los patrones conductuales incluyd siete categorias: 1) conducta sexual; 2)
respuestas agresivas y emocionales; 3) conductas regulatorias (ingesta de liquidos y alimentos,
actividad, regulacion del peso corporal); 4) memoria, aprendizaje y condicionamiento; 5) comu-
nicacién social (relaciones de dominacién/subordinacion; jerarquias sociales; marcaje del territorio;
comunicacién ultrasénica y feromonal); 6) sensacién y percepcion y 7) cuidado parental. Los
sujetos fueron clasificados en cuatro grupos: 1) roedores; 2) mamiferos no-roedores; 3) aves; y
4) reptiles, anfibios y peces. De los 708 articulos clasificados segun especie y conducta, el 54%
habia estudiado la conducta sexual, seguida de comunicacién social y agresién y emocién
(aproximadamente un 25% entre ambas). Los roedores eran los sujetos mas empleados (70%)
en los estudios, aunque Svare senalé que el nimero tendia a disminuir con el consiguiente aumento
en otras especies.



el

Perspectiva histérica y tendencias de invesligacion de la Psicoendocrinologia 295

Nosotros hemos extendido el andlisis de esta revista a los ultimos doce afios, utilizando las
mismas categorias empleados por Svare (1988) con el fin de poder comparar la evolucién en
estos anos. De los 462 articulos utilizados en el analisis, un 44'32% habia estudiado la conducta
sexual, seguidos por un 28.85% dedicado a la conducta emocional y agresiva y la de comu-
nicacién social. Se observa un predominio de los roedores (45.67%), aunque irregular a lo largo
del periodo, con una ligera tendencia descendente. En cambio, los estudios en mamiferos no
roedores (que incluye los estudios con humanos) estd aumentando con un porcentaje total de
un 21.64% (ver Figura 1).

Con el fin de obtener una visién mas completa del area, hemos analizado la otra revista
especializada, Psychoneuroendocrinology, con una orientacién claramente diferenciada. En su
primer nimero, aparecido en julio de 1975, se indicaba que «esta revista tiene como objetivo publicar
articulos sobre la naturaleza interrelacionada de las disciplinas de Psiquiatria, Neurologia y
Endocrinologia... Los editores piensan que esta revista puede hacer una contribucién especial al
proporcionar un forum critico para estudios en Psiconeuroendocrinologia Clinica». En 1992, se
incluye a la Psicologia dentro de las disciplinas interrelacionadas y desaparece el adjetivo Clinica.
En 1999, se indicé que «Psychoneuroendocrinology publica articulos que tratan sobre las disci-
plinas interrelacionadas de Psicologia, Neurobiologia, Endocrinologia, Inmunologia, Neurologia y
Psiquiatria, con un énfasis en los estudios multidisciplinares que busquen la integracién de estas
disciplinas en términos de investigacion basica o implicaciones clinicas. Uno de los objetivos
principales es comprender como diversos factores psicobiol6gicos interactian en la expresion de
la respuesta de estrés en relacion con el desarrollo y/o mantenimiento de las enfermedades
neuropsiquiatricas». Como podemos ver hay una evolucidon a lo largo de estos afios en los
planteamientos generales, aunque en todos los momentos, se resaltan los estudios inter y
multidisciplinares.

Hemos seleccionado el periodo comprendido entre 1993 y 1998 (ambos inclusive) al coincidir
con el cambio de editores y de politica editorial. En estos seis afios se han publicado 6 nimeros
monograficos especiales, que, en su mayor parte, recogen contribuciones a diversos Symposia.
Su distribucién a lo largo de los afos es irregular, asi como el nimero total de articulos. Ademas,
se ha publicado 262 articulos y 5 comunicaciones cortas. El resto, que no ha sido considerado,
son: 15 revisiones, 4 editoriales invitadas y 4 publicaciones de los Premios Richter (total 290).
Si atendemos a la especie estudiada, podemos decir que de los 267 trabajos considerados, un
65.17% (174) se ha centrado en seres humanos; un 29.21% (78) en roedores y un 5.62% (15)
en otros mamiferos (Figura 2). La mayor parte de los trabajos se han centrado en las respuestas
endocrinas a diferentes estresores (22.85%); otra buena parte a distintos trastornos, como la
anorexia y la bulimia pero especialmente la depresién (17.6%); un nimero similar de articulos han
tratado temas psicoinmunoendocrinoldgicos (9.36%) y los efectos de diversos tratamientos hor-
monales como la terapia con estrégenos o0 GH (9%). Otros trabajos se han centrado en diferentes
aspectos del ciclo menstrual (7.86%), en los tests funcionales (6.36%), en la conducta sexual
y agresiva (6%) y en el dimorfismo sexual y aspectos relacionados con la identidad sexual (5.24%).
El resto corresponde a aspectos mas basicos de investigacién (7.12%), incluyendo estudios de
receptores y neurotransmisores, y a temas diversos (8.61%), como métodos de andlisis, ritmos
biolégicos y modelos animales.

En conclusién, el planteamiento de esta revista es muy diferente al de Hormones and Behavior,
lo que se constata claramente en los temas de estudio y en las especies empleadas. En esta
revista se recoge, en buena parte, el estudio de los trastornos psicolégicos y sus correlatos
endocrinos asi como los aspectos psicolégicos de diferentes endocrinopatias dentro de la tradicion
de la Psiconeuroendocrinologia Clinica (Cabranes, 1993), cuyo desarrollo ha sido bosquejado por
Ayuso (1988) en tres etapas. La primera, que alcanzé su maximo desarrollo en la segunda y tercera
décadas del siglo XX, se caracterizé por la especulacién acientifica, con minuciosas descripciones
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psicopatolégicas de pacientes endocrinos individuales, y una sobrevaloracion de la especificidad
endocrino-psiquidtrica, al pretender encontrar trastornos psiquiatricos caracteristicos de cada
endocrinopatia y trastornos endocrinos en cada entidad nosolégica psiquiatrica. Segtin este autor,
durante los afos treinta hubo una segunda etapa, de transicién, con mayor rigor metodolégico
en el conocimiento clinico. La tercera etapa se caracteriza por la sustitucién del clinico por el
investigador bésico y por la utilizacién de una sofisticada tecnologia. Con un enfoque distinto, Simon
y Nemeroff (1987) publicaron una revisién de la Psiconeuroendocrinologia Clinica en que destacaron
el papel de los neuropéptidos, la GH y la prolactina, entre otras hormonas, pero, especialmente,
del eje hipotalamo-hipofiso-corticoadrenal, segun ellos, el mas estudiado en Psiquiatria, en relacion
a los trastornos afectivos y la esquizofrenia.

Sin embargo, en Psychoneuroendocrinology, |la mayor parte de las publicaciones versan sobre
las respuestas de estrés y las emociones. Este ambito se centra fundamentalmente en el sujeto
‘normal’, sano, sin trastornos endocrinos y/o psiquiatricos, enfrentado a diversos estresores, y a
las repercusiones de tal exposicidn sobre su salud fisica 0 mental. Los antecedentes tienen una
larga historia (Tabla 3), pero los principales avances se han producido en la segunda parte del
siglo XX. Aunque originalmente Selye formulé su teoria en 1936, su obra titulada Stress se publico
en 1950 y fué seguida por cinco volimenes del Annual Report on Stress que tuvieron un fuerte
impacto en el ambito cientifico. Segun Mason (1971) esta fecha es un punto de corte entre dos
eras en la investigacién sobre la regulacién endocrina desde un punto de vista metodolégico. Antes
de 1950, el estudio de la regulacién endocrina se basaba especialmente en métodos en gran medida
indirectos y no especificos (peso glandular, efectos metabdlicos...); a partir de 1950, la mayoria
de los principios de las técnicas analiticas (cromatografia, inmunoensayo, técnicas fluorimétricas...)
posibilitaron métodos precisos, sensitivos y especificos para la medida de hormonas individuales
en plasma y orina. La identificacion y sintesis de la CRF (Vale, Spiess, Rivier y Rivier, 1981) abrid
una nueva perspectiva de investigacién en la Neuroendocrinologia del Estrés.

También en 1981, se publicé Psychoneuroimmunology, editado por Robert Ader, primer libro
dedicado a este nuevo campo de investigacién. Su interrelacion con la Psicoendocrinologia es muy
fuerte. En la propia revista de Psychoneuroendocrinology hemos podido comprobar que cerca de
un 10% de las publicaciones han tratado temas psiconeuroinmunolégicos. En los ultimos afios
una parte importante de la investigacion psicoendocrinoldgica se ha incardinado a la Psicoinmunologia,
originando la denominada Psiconeuroinmunoendocrinologia.

Otro punto a tener en cuenta al considerar los cambios cualitativos de la investigaciénn
psicoendocrinoldgica es la gradual ampliacién del interés a un mayor numero de hormonas. Para
ello, hemos analizado los trabajos vaciados en el Psychological Abstracts (periodo 1994-1998).
Hemos organizado las categorias empleadas en este repertorio tal y como lo hace Nelson (1996)
para confeccionar la Tabla 2, en la que se presenta el nimero de trabajos que han estudiado cada
hormona listada. Hay que tener presente que en una misma publicacién puede aparecer mas de
una hormona, por lo que las categorias no son excluyentes. La mayor parte de los trabajos son
articulos, aunque también hay capitulos de libro e incluso libros completos. En total hay 3791
articulos, 201 capitulos de libros y 8 libros. No hay oscilaciones importantes a través de los afios
en el numero de publicaciones dedicadas a las diferentes hormonas, probablemente, porque el
periodo considerado es corto para detectar cambios importantes; sin embargo, algunas categorias
presentan una tendencia descendente (p.e. hormonas hipotalamicas y encefalinas). Al considerar
las hormonas individualmente, el cortisol es la que ha acaparado mayor nimero de trabajos (404).
Si esto lo relacionamos con los datos de categorias relacionadas (Adrenales: 211; CRH: 144;
ACTH: 142 y Corticosterona: 202) podemos confirmar que el eje hipotdlamo-hipofiso-cortico-adrenal
es el que mas atencién ha recibido en los Gltimos afos. La segunda hormona, tomada individual-
mente, es la norepinefrina (316). Probablemente, la investigacion sobre la respuesta endocrina al
estrés sea un importante elemento comun.
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Tabla 2. Publicaciones de/Psychological Abstracts distribuidas por hormonas.

1994 1995 1996 1997 1998 TOTAL

H. HIPOTALAMICAS 25/6 18 15/6 4 7 69/12
GnRH 0 0 0 0 1 1
CRH 31/2/1 32 23/1 29/1 29/5 144/9/1
GHRH 14 5 10 9 1 39
LH 32 16 20/1 121 15 95/2
FSH 3 2 3 0 2 10
TSH 28 14 11 21 6/1 801
GH 26 28 22 24 14/2 114/2
Prolactina 40 43 29 53 27 192
ACTH 41 30 21/5 29 211 142/6
Vasopresina 231 25 19/1 221 23 112/3
Oxitocina 171 24 1211 4 19/4 76/6
H. TIROIDEAS 40N 36 22/2 34 11 143/3
T4 7 8 6 4 5 30
T3 7 7 2/1 3 3 22/1
Calcitonina 0 1 0 0 0 1
PTH 3 1 1 2 1 8
CKK 48/9/1 47/2 37 36 27 195/11/1
Insulina 15 17 14 15 13/2 74/2
Glucagon 2 0 0 1 3 6
H. MED. ADRENAL 0 0 0 1 3 4
Encefalinas 21 21 18 8 6 74
NE 74/3 69/5 58/5 64/4 511 316/18
E 151 7 4 12/2 111 49/4
GLANDULA PINEAL 9/11 5 3 3 0 20/11
Melatonina 301 17 21 26 2271 116/8/1
H. CORT. ADRENAL 44 26 32/5 69/3 40/6 211/14
Corticosterona 51 63 28 37 23 202
Cortisol U 85 67 851 73/3 404/4
Cortisona 2 1 0 2 2 7
Prednisolona 0 2 2 2 0 6
Aldosterona 4 2 11al 0 1 81
H. SEXUALES 27/6 12 11/3 2 15/4 87/13
Andrégenos 13 19 14 16 18/2 80/2
Testosterona 69 56 42/3 43/3 42/3 252/9
Estrégenos 32/2 44 31 49 40/51 196/7/1
Estradiol 31 24 18 16 11 100
Estrona 1 0 0 0 0 1
Progesterona 23 23 22 25 1211 105/1
OTROS 103/11/1  86/16/1 70/7 91/8 76/19/1 426/61/3

El orden de presentacion en cada columna es arts/caps/libros
‘Otros’ incluye: Endocrinology, Pituitary disorders, Endocrine disorders, Endocrine glands, Endocrine
gland secretion, Hypopituitarism, Neuroendocrinology y Hormones.
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Empedocles
(500-430 aC)

Hipécrates
(460-375 aC)
Epicuro
(341-270 aC)

Claude Bernard
(1813-1878)

Walter Cannon
(1871-1945)

Hans Selye
(1907-1982)

John W Mason
(1970)

P. Sterling y

Tabla 3. Hitos en la conceptualizacién del estrés

Primera referencia escrita a la homeostasis

La salud es el estado de equilibrio arménico
de los elementos y la enfermedad es el estado
de desarmonia

El afrontamiento de estresores emocionales
mejora la calidad de vida

El «medio interno»

La reaccion de «lucha o huida», homeostasis
El «Sindrome General de Adaptacién»

Estrés psicoldgico, especificidad de la

respuesta

Concepto de «Allostasis» y el equilibrio

J. Eyer (1981) dindmico

Las siguientes hormonas mas estudiadas han sido las sexuales, tanto individualmente
(testosterona: 252; estradiol: 100; progesterona: 105), como por grupos mas (hormonas sexuales:
87) o menos amplios (andrégenos: 80; estrégenos: 196). Otras hormonas también han recibido
una especial atencion. Concretamente, la colecistoquinina (CKK) con 195; las hormonas tiroideas
(143) tradicionalmente estudiadas en relacion a trastornos psiquiatricos; la melatonina (116) que
ha tenido un importante impacto social; y otras hormonas peptidicas como la GH (114) y la
vasopresina (112).

3.3. Los mecanismos de acciéon hormonal

La incorporacién de manipulaciones farmacoldgicas cada vez més especificas y de nuevas
técnicas experimentales ha mejorado el conocimiento de los mecanismos de la accién hormonal.
La disponibilidad de hormonas puras, de agonistas y antagonistas especificos, y de técnicas que
permiten la localizacion cerebral de la funcion hormonal han supuesto un fuerte impulso. El
descubrimiento de los factores de crecimiento, que les valié el Premio Nobel a Rita Levi-Montalcini
y Stanley Cohen por el factor de crecimiento nervioso, y mas recientemente, de los neuroesteroides
supone nuevos frentes de investigacién.

Granner (1995) ha examinado fa evolucién de las explicaciones e intereses sobre los meca-
nismos de accion hormonal y ha destacado cémo los criterios de las clasificaciones actuales de
las hormonas se centran cada vez mas en los mecanismos de accion celular, en los tipos y familias
de receptores, y menos en los ejes tradicionales. Los avances de la Biologia Molecular han
impulsado la propia Endocrinologia Molecular (Weintraub, 1995). Es tal el impulso y la fuerza de
arrastre de estos conocimientos que ya Beach expresé en sus Ultimos afios su preocupacion
acerca de que el glamour de la Biologia Molecular pudiera apartar la atencién de la cuestion
fundamental acerca de lo qué regula la conducta (citado por Brush y Levine, 1989, vi).
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Figura 1. Porcentaje acumulado de las especies (arriba) y teméticas (abajo) estudiadas en la
revistaHormones and Behavior entre 1987 y 1998
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Figura 2. Porcentaje acumulado de las especies (arriba) y teméticas (abajo) estudiadas en la
revistaPsychoneuroendocrinology durante el periodo comprendido entre 1993 y 1998.
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3.4. Valor adaptativo del control hormonal de la conducta
En este ultimo periodo se ha mantenido muy fuerte el interés por estos aspectos. Las
investigaciones de Sapolsky (1991, 1993) sobre las respuestas hormonales a distintos tipos de
estresores, el estatus y las caracteristicas individuales, asi como los estudios de Keverne (1992)
o los de Ziegler y Bercovitch (1990) son claros exponentes del interés por los aspectos sociales
.en relacién a los perfiles fisiologicos en primates. También se han conseguido importantes
avances a partir de la investigacion en aves (Wingfield, 1994), con datos revolucionarios sobre
la muerte y supervivencia neuronal bajo la influencia hormonal. El peso concedido al valor
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adaptativo ha sido claramente expuesto por Wingfield y Moore (1987) «Aunque es importante
comprender los detalles de los mecanismos bioquimicos, no podemos proclamar que compren-
demos plenamente esos procesos hasta que hayamos obtenido una visién mas clara del abanico
de factores ambientales que fue responsable de su evolucién, y de la naturaleza de su funcio-
namiento cuando estan expuestos a las complejas fluctuaciones de un ambiente natural». Estos
planteamientos han dado lugar a aproximaciones especificas en otras disciplinas psicobiolégicas
como la Etofarmacologia.

3.5. Intereses de los campos disciplinarios

Respecto a este punto cabe mencionar los resultados obtenidos por Davis et al. (1988), quienes
analizaron los intereses cientificos de estudiantes de doctorado con énfasis en Psicologia Bioldgica
a partir de una muestra de 72 universidades americanas. Encontraron que, después de ‘Aprendizaje
y Memoria’, el tema de ‘Hormonas y Conducta’ era el segundo en interés. Cuando analizaron los
intereses segun la afiliacion al APA o a la Sociedad de Neurociencia, en el primer caso quedaba
en segundo lugar la ‘Psicofarmacologfa’ y en-la segunda sociedad, el tema de ‘Hormonas y
Conducta'. Por tanto, el interés por las tematicas parece independiente de la formacién de origen
o al menos de la afiliacion a las sociedades cientificas.

En este periodo se ha consolidado y crecido la Intemational Society of Psychoneuroendocrinology
(ISPNE). En 1989, Francesca Brambilla al hacer, como Presidenta, un balance de los veinte
primeros anos de la ISPNE, destacd el interés de esta sociedad por interrelacionar la Endocrinologia
y la Neurociencia en una unidad funcional, sefalando el crecimiento experimentado, casi 600
miembros representando a 38 paises (Brambilla, 1989). Pero ademas ha aparecido una nueva
sociedad, la Society for Behavioral Neuroendocrinology (SBN), fundada en 1996, como una
sociedad cientifica profesional comprometida con la comprensién de la interaccion entre la conducta
y la funcién neuroendocrina que promociona la interaccién e intercambio entre investigadores que
se aproximan al problema desde un amplio rango de perspectivas... Esta sociedad insiste en que
atraviesa barreras disciplinares tradicionales estimulando la interaccién e intercambio entre inves-
tigadores con diferentes aproximaciones, técnicas y perspectivas. En 1997, Hormones and Behavior
pasé a ser la revista oficial de la SBN.

4. Tendencias emergentes

Antes hemos hecho referencia a la metafora empleada por Beach (1975) en relacién a la
semejanza entre el crecimiento de una disciplina cientifica y el de un nifio. ARadié que la
Endocrinologia Conductual estaba viviendo en ese tiempo el acelerén de la pubertad, después de
la quiescencia de la infancia. Pero de forma acertada, comentaba que el crecimiento no es
equilibrado de modo que todos los sistemas u érganos crecen al mismo ritmo y alcanzan al mismo
tiempo un nivel comparable de maduracién. Un ejemplo era la excesiva proporcién de investigacion
dedicada a la conducta sexual y a las hormonas gonadales, situacién que, segun él mismo decia,
deberia ser reequilibrada aumentando el esfuerzo por el estudio de las contribuciones hormonales
al aprendizaje, a la conducta social no sexual asi como a otras conductas como alimentacion,
suefio y ajustes al estrés agudo y crénico. Este crecimiento ha continuado hacia un nivel mas
maduro, como hemos visto en nuestro analisis de las revistas, existiendo actualmente una
distribucion mas proporcionada de las tematicas y de las especies. El empleo de roedores ha
pasado de un 70 a un 45%, mientras que el estudio de la conducta sexual ha descendido de
un 54 a un 44% en estos anos; en ambos casos, esto supone un aumento de otros patrones
conductuales y otras especies.

Los periodos de répido crecimiento y maduracién a veces proporcionan la imagen mas clara
del potencial de logro futuro. Parece razonable pensar que la Psicoendocrinologia o Endocrinologia
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Conductual continuara expandiéndose como una especialidad experimental y aplicada. Sélo se
esta al inicio de comprender las muchas formas en que las hormonas afectan y son afectadas
por las emociones, la cognicién y la conducta. El conocimiento sobre los mecanismos de accién
hormonal y su interaccion con otros mensajeros quimicos estd en rapida expansion, lo que
cristalizara en los préximos aiios.

Los enfoques, como hemos visto, son miltiples. Las aproximaciones comparada y clinica han
sido tradicionalmente muy fuertes y dadas las tendencias actuales continuaran siéndolo. Las
denominaciones Endocrinologia Conductual y Psicoendocrinologia responden a ello, pero por
encima de enfoques hay un esfuerzo por mantener el foco tanto en las bases neurobiolégicas como
en el valor adaptativo de la conducta, dentro de la mds pura tradicién psicobiolégica.

El estudio de la respuesta a estresores de diferente naturaleza, desde una perspectiva multifactorial,
que incluya también la respuesta inmune y autonéma probablemente aumentara en los préximos
anos, viéndose reforzado por el actual auge del estudio de las emociones, dentro de la llamada
«Revolucién de la Afectividad o de las Emociones». Creemos, sin embargo, que también otros
intereses se mantendran y aumentaran de forma importante. Asi, la investigacion sobre el fun-
cionamiento cognitivo en relacién a procesos de envejecimiento y/o relacionados con enfermedades
como el Alzheimer, entre otras, aumentara en unién al creciente uso y disponibilidad de las técnicas
de neurocimagen. Un acercamiento de este tipo permitiria asimismo mejorar la evaluacion de los
efectos de los programas de terapias hormonales sustitutivas. Un tema de actualidad es la
investigacion sobre el dimorfismo sexual en la especie humana, especialmente en relacién con
las habilidades cognitivas. Aunque no exento de polémica, probablemente experimente todavia un
cierto desarrollo de la mano de las técnicas incruentas actuales (Kirschbaum y Hellhammer, 1994;
Salvador, 1998) que pueden facilitar el analisis de estas diferencias en diversos contextos naturales
y de laboratorio.

La Psicoendocrinologia nacié con la Endocrinologia, crecié con la Neuroendocrinologia y, sin
perder, estas conexiones que son, en realidad, marcos y bases de conocimiento cientifico
necesarios para ella, se ha aproximado a la Psicoinmunologia y a la Psicofisiologia, recogiendo,
integrando y participando de muchos de sus avances. La explicacién de las relaciones funcionales
entre conducta, sistema nervioso, sistema endocrino y ambiente, incorporando ahora un tercer
sistema de control, el inmune, aumentara la comprension del papel de las hormonas como agentes
de la supervivencia, del cambio evolutivo y de la adaptacién individual a las demandas de la
existencia.
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ANEXO 1. Hitos en la Historia de la Endocrinologia Conductual

ANTECEDENTES
2000 a.C. y ss.

???

400 a.C.

1563

s. XV

1667

1668-1672

1794
c. 1811

1840

Castracién como castigo de adulterio y de ofensas sexuales (Cdédigo de
Hammurabi)

Castracion prepuberal con fines sociales: esclavos, mayordomos, cuidadores
de harenes, sopranos masculinos, etc (autores griegos, chinos, indios, norte-
africanos)

Descripcién por Aristételes de la anatomia testicular y de los efectos de la
castracién en animales y humanos

Descripcion de las glandulas adrenales (Eustaquio)

Castracién de cautivos de guerra por canivales para conseguir un mayor peso
y una carne mas tierna (nativos del Caribe y Brasil)

Observacion de los espermatozoos (animdaculos) en el fluido seminal (v.
Leuwenhoek)

Estudios sobre la anatomia testicular y descripcién de los foliculos ovaricos
y del cuerpo liteo (De Graaf)

Diferenciacion de la diabetes insipidus de la diabetes mellitus (Frank)
Descubrimiento de la médula adrenal (Cuvier)

Formacién de los espermatozos en los tdbulos, no animéculos preformados
{v. Koelliker)

ETAPA PREDISCIPLINARIA

1849

1850
1855

1874-1880

1878

1886

Experimento de Arnold A. Berthold con castracién y reemplazo de testiculos
en pollos jovenes; observacién de cambios en el canto, copulacion y agresion,
junto a variables morfoldgicas.

Curling describié el cretinismo en pacientes sin tiroides.

Addison describié la insuficiencia adrenal en el hombre.

Fué descrito el estado cretinoide en mujeres adultas (Gull) y denominado
mixedema (Ord)

Prohibicién por el Papa Leon Xill de la castracién para el canto eclesidstico
(el Gltimo castrati murié en 1922).

Marie describi6 el gigantismo hipofisario (acromegalia).
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1889-1894 Charles E. Brown-Sequard realizé una serie de experimentos sobre el rejuve-
necimiento, inyectando extractos testiculares a hombres ancianos, e informé
de fuertes incrementos en vigor y libido. Méas tarde retractado.

1890 Alivio de los sintomas mixedematosos en el hombre mediante mezclas de
tiroides obtenidas de ovejas (Bettancourt y Serrano)

1891-1892 Terapia de sustitucion en el mixedema humano (Murray; Fox; Mackencie)

1894 Efectos presores de los extractos hipofisarios (Oliver y Schaffer)

1894-1900 Eugene Steinach experimenté acerca de los efectos de la eliminacion y
reemplazo de testiculos sobre la conducta sexual de anfibios, péjaros y
mamiferos y examiné los efectos de las génadas sobre la diferenciacion sexual
y la temporarizacién de la pubertad

1895 Tasa metabdlica basal aumentada en el hipertiroidismo (Magnus-Levy)

1895 Actividad presora de los extractos de las glandulas adrenales (Syzmonowicz
y Cybulski; Oliver y Schafer)

1897 Localizacién de una sustancia con efectos presores en el I6bulo posterior
(Howell)

1897 Beard formulé las relaciones entre el cuerpo liteo y el embarazo.

1899 Similitud entre los efectos de los extractos adrenales y la estimulacién nerviosa
simpatica (Lewandowsky)

1900 Tincién de las células médulo-adrenales con cromo, denominadas «cromafines»
(Kohn)

ETAPA FORMATIVA

1902 Bayliss y Starling descubrieron [a secretina.

1904 Primera enunciacién de la teoria neurohumoral de la transmisién nerviosa;
propuesta de la epinefrina como un transmisor simpatico (Elliott)

1904-1905 Feurth y Abel aislaron la adrenalina. Poco después se consiguié su sintesis
(Stolz; Dakin)

1905 Concepto de funcién endocrina de la placenta (Halban)

1905 E.H. Starling usé el término «hormona» con referencia a la secretina y Pende
introdujo el término «endocrinologiax».

1906 Accién de extractos de la hipdfisis posterior sobre el utero (H.H. Dale)

1910 Sintesis de la norepinefrina (Barger y Dale)
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1910

1912

1912

1914

1914

1917

1917

1917

1921

1921

1922

1923

1923

1925

1927

1927

1928

y ss.

Cushing y cols. descubrieron el vinculo hipdfisis-génadas
Atrofia gonadal tras la hipofisectomia del 16bulo posterior (Aschner)

Efectos de la hipofisectomia sobre las adrenales, tiroides y gonadas en perros
(Aschner)

H.H. Dale descubrid la funcidn de la acetilcolina como neurotrasmisor del SN
parasimpatico. Recibié el Premio Nobel en 1936.

E.C. Kendall aislé la tiroxina de los extractos glandulares tiroideos

Frank R. Lillie describié los «free martins» como las hermanas hembra de las
terneras macho que son masculinizadas por andrégenos de los testiculos del
macho. Entre 1917 y 1922 Lillie realizé experimentos para determinar el papel
de las hormonas gonadales perinatales en la diferenciacion sexual.

C.R. Stockard y G.N. Papanicolau describieron el ciclo estral de la cobaya
hembra y correlacionaron las etapas del desarrolio del foliculo ovarico con
cambios en los tipos celulares de la mucosa vaginal.

F.G. Banting y G.H. Best descubrieron la insulina. Banting recibié el Premio
Nobel en 1923.

Establecimiento del papel de una sustancia similar a la adrenalina como un
mediador neurohumoral (Loewi; Cannon)

Produccion de gigantismo en ratas por inyeccidén de extractos hipofisarios
(Evans y Long)

J.A. Long y H.M. Evans describieron un ciclo estral en ratas y usaron muestras
vaginales para correlacionar el estro vaginal con la conducta de apareamiento.

G.H. Wang mostré una correlacion entre la actividad esponténea y el ciclo estral
de la rata.

Edgar Allen y Edward A. Doisey purificaron el estrégeno de los ovarios de
ratones y ratas y mostraron que las inyecciones de estrogenos en hembras
ovariectomizadas inducian la conducta de estro.

F.H. Mashall y J. Hammond mostraron que la ovulacidn en los conejos no es
espontanea, sino inducida por estimulacién vaginal.

Deteccién de la gonadotropina coridnica en la orina de mujeres embarazadas
(Ascheim, Zondek)

Primer extracto adreno-cortical activo (Hartman, Pfiffner, Swingle)

Descubrimiento de la prolactina (Stricker y Griter)
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1928
1929

1930

1930
1931

1932

1932

1932-1938

1933

1933-1941

1934

1935

1935
1936

1936

1937

1937-1952

1938

Separacion de la vasopresina y [a oxitocina (Kamm)
Teoria de |la descarga adrenomedular en la respuesta de «lucha-huida» (Cannon)

C. Pfeiffer mostré que ratas macho castradas neonatalmente tenian un sistema
de feedback hipotalamo-hipofiso-gonadal femenino en la edad adulta.

Popa y Fieldery descubrieron las venas portales hipofisarias.
Compendio de los efectos metabdlicos de la adrenalina (Cori)

Estructura de la estrona y el estriol (Marrian; Butenandt) y de la progesterona
(Butenandit)

Sugerencia de la participacién del SNC en el control por feedback de las
gonadotropinas (Hohiweg, Junkmann)

Defectos en el metabolismo de los carbohidratos en la insufiencia adrenal en
animales (Britton y cols; Long y cols.)

B.P. Weisner y N.M. Sheard demostraron que la conducta maternal en ratas
es dependiente de las hormonas de la glandula hipofisaria y de estimulos
procedentes de las crias

Curt Richter mostrd los efectos de las hormonas sobre la actividad locomotora,
la seleccién de dieta y la conducta motivada.

Walter Hohweg descubrié el feedback positivo de los estrégenos sobre la
liberacién de LH y en 1938 desarrollé el estrégeno activo oral, el etinil estradiol,
un componente esencial de la pildora anticonceptiva.

Oscar Riddle mostré la importancia de la prolactina en el control de la conducta
maternal

Aislamiento del 17-beta-estradiol (Doisy et al.) y de la testosterona (K.G. David)
Descubrimiento de los estrégenos sintéticos (Dodds)

Hans Selye empezé sus estudios sobre la respuesta neuroendocrina al estrés
y formulé el «Sindrome General de Adaptacién»

Geoffry W. Harris mostré que la estimulacién eléctrica del hipotalamo altera
la secrecién hormonal adenohipofisaria.

Kendall, Reichstein y Hench aislaron los corticosteroides adrenales. Obtuvieron
el Premio Nobel en 1950.

Sintesis de la desoxicorticosterona (Reichstein)
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1939

1939

1940

1940-1945

1942 y ss.

1948

1948

1948

Philip Bard descubrié el control hipotalamico de la ovulacién y la conducta
emocional y sexual en los gatos.

Biosintesis de las catecolaminas (Blaschko)

J.G. Wilson, W.C. Young y J.B. Hamilton mostraron que las inyecciones
neonatales de andrégenos masculinizan las ratas hembra.

C.H. Li aisl6 la LH, la ACTH y la GH.

Descubrimiento de drogas antitiroideas (Richeter, Astwood; Mackenzie)
Sintesis parcial de la cortisona (Sarett et al.)

Harris demostré concluyentemente el control hipotalamico de la hipdfisis.

F.A. Beach publicé Hormones and Behavior, el primer libro de Endocrinologia
Conductual

TAPA MODERNA

1949

1949

1949

1951

1951

1952

1952

1953
1954

1955

1955

Aislamiento de la oxitocina pura (Livermore y Du Vigneaud)
Uso de la cortisona como antiinflamatorio (Hench, Kendall)

W. Bargmann descubrié las conexiones neurales entre el hipotdlamo vy la
hipdfisis posterior,

Ernst y Berta Scharrer describieron las células hipotalamicas neurosecretoras
en cerebros de vertebrados e invertebrados.

Identificacién de la norepinefrina como el neurotransmisor simpatico.

Descubrimiento de la tri-iodotironina (Gross y Pitt-Rivers) y de la aldosterona
(Simpson y Tait)

Se desarrollé el modelo Hodgkin-Huxley de la conduccion axonal del impulso
nervioso. Hodgkin y Huxley recibieron el Premio Nobel en 1963.

Sintesis de las hormonas del I6bulo posterior (Du Vigneaud et al.)
Andlisis secuencial de los aminodcidos de la ACTH (Beli)

Fué descubierta la CRF simultdneamente por M. Saffron y A. Schally y por
R. Guillemin y Rosenberg. Ganaron el Premio Nobel en 1977.

Gregory Pincus informé del éxito de los primeros ensayos clinicos de la pildora
para el control de la natalidad.
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1955

1956

1958

1959

1959

1960

1961

1963

1964

1971

1972

1971-1975

1972-1978

1978

Harris publicé su libro Neural Control of the Pituitary Gland.

A.E. Fisher mostr6 que las inyecciones intracraneales de hormonas pueden
estimular la conducta sexual y maternal en ratas.

G. W. Harris y cols. mostraron que el estrégeno implantado directamente en
el hipotalamo anterior provoca la conducta sexual en gatos ovariectomizados.

Daniel Lehrman publicé sus hallazgos acerca de los efectos de los estimulos
externos sobre las hormonas en aves.

C. Phoenix y cols describieron los efectos organizadores de los andrégenos
prenatales sobre la conducta sexual del cobaya, estableciendo la importancia
de las hormonas perinatales sobre la conducta adulta.

Yalow y Berson desarrollaron el radioinmunoensayo para medir los niveles
hormonales en la sangre. Yalow gané el Premio Nobel en 1977.

Sintesis de la ACTH (Hofmann)

Soulairac demostrd la interaccién hormona-neurotransmisor en el control de la
conducta sexual de la rata.

David de Wied describié los efectos de las hormonas hipofisarias sobre el
aprendizaje en ratas.

Schalley y cols. aislaron la LH-RH.

J. Terkel y J. Rosenblatt mostraron que las transfusiones de sangre de una
rata hembra lactante inducen conducta maternal en una rata hembra virgen.

Hughes, Kosterlitz y cols. descubrieron e identificaron los opiaceos endégenos.

Descubrimiento de los neuropéptidos, factor S, neuropéptido Y, etc. en el
cerebro.

A.l. Leshner escribié el primer manual sobre hormonas y conducta, An Introduction
to Behavioral Endocrinology.



