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RESUMEN

Objetivo: Revisar la presencia y relevancia de la serendipia como método observacional en medicina
y biomedicina, considerando los cambios en la investigacion contemporanea y las regulaciones éticas.
Materiales y métodos: Se realizé una busqueda de articulos relacionados con el término serendipia en el
ambito médico y biomédico, publicados en bases de datos como Medline y Scopus, utilizando descriptores
en ciencias de la salud DeCS y MeSH. Se incluyeron estudios cualitativos, cuantitativos y revisiones
sistematicas, aplicando criterios de inclusion y exclusion para seleccionar investigaciones de alta calidad.
Resultados: Fueron seleccionados cincuenta y un articulos de diversas categorias, incluyendo revisiones
narrativas, revisiones sistematicas, cartas al editor, editoriales, ensayos clinicos e incluso articulos de reflexion
personal relacionados con el término serendipia en el &mbito médico y biomédico. Conclusiones: A lo largo
de la historia, la serendipia ha sido crucial en la medicina y la investigacion biomédica, siendo una de las
fuerzas mas transformadoras en dichas ramas e interviniendo en descubrimientos como la penicilina, los
implantes cocleares o el renacimiento clinico de la talidomida; sin embargo, la rigidez de los protocolos y
las regulaciones mas estrictas al momento de la investigacion estan limitando estas oportunidades de incitar
a la mentalidad abierta, perdiendo la capacidad de observar, reinterpretar y cuestionar los eventos que no
encajan con el paradigma establecido, lo que trunca el renacimiento de la serendipia.

Palabras clave: Serendipia, medicina, biomédica, método observacional, avances, incidentales,
contemporaneo.

ABSTRACT

Objective: To review the presence and relevance of serendipity as an observational method in medicine
and biomedicine, considering the changes in contemporary research and ethical regulations.Materials and
methods: A search was conducted for articles related to the term serendipity in the medical and biomedical
fields, published in databases such as Medline and Scopus, using DeCS and MeSH health sciences descriptors.
Qualitative, quantitative studies and systematic reviews were included, applying inclusion and exclusion
criteria to select high-quality research. Results: Fifty-one articles from various categories were selected,
including narrative reviews, systematic reviews, letters to the editor, editorials, clinical trials, and even
personal reflection articles related to the term serendipity in the medical and biomedical fields. Conclusions:
Throughout history, serendipity has been crucial in medicine and biomedical research, being one of the most
transforming forces in these branches, playing a role in discoveries such as penicillin, cochlear implants, or the
clinical revival of thallidomide; however, the rigidity of protocols and stricter regulations at the time of research
are limiting these opportunities to encourage an open mind, losing the ability to observe, reinterpreting,
and questioning events that do not fit the established paradigm, which cuts short the rebirth of serendipity.

Key words: Serendipity, medicine, biomedical, observational method, advances, incidental findings,
contemporary.
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INTRODUCCION

Desde tiempos inmemoriales, las serendipias han desempefiado
un papel crucial en el avance del conocimiento médico. Origi-
nalmente, estos hallazgos fortuitos constituian la norma antes
de que la ciencia adoptara métodos y analisis estructurados
que formalizaran el rigor cientifico. Hoy en dia, en el contexto
de la medicina contemporanea, la incidencia de serendipias ha
disminuido notablemente.! Este cambio se debe, en parte, al
rapido avance tecnoldgico y a una especializacion extrema en la
investigacion médica, la cual prioriza las busquedas deliberadas
sobre los descubrimientos accidentales.?

Los descubrimientos inesperados han sido fundamentales en di-
versas disciplinas, especialmente en medicina, desde el hallazgo
de la penicilina hasta la identificacion de la enfermedad de injerto
contra huésped.>* Sin embargo, la investigacion médica actual,
altamente técnica y orientada a objetivos especificos, limita las
oportunidades para la ocurrencia de tales fenomenos. La creciente
complejidad en la investigacion y desarrollo de farmacos, junto
con regulaciones éticas y burocraticas mas estrictas, también
contribuye a esta disminucion.’

Louis Pasteur afirm6 en una ocasion que “en los campos de la
observacion, el azar solo favorece a la mente preparada”.® Esta
concepcion sugiere que las serendipias no son meramente ac-
cidentales, sino también el resultado de una mente receptiva y
abierta a lo inesperado, lo que desafia la percepcion puramente
aleatoria de su naturaleza. Este enfoque permite comprender
coémo la serendipia ha articulado descubrimientos a lo largo de
las épocas, ofreciendo una vision integral del desarrollo cientifico
en diversos campos.’

El presente articulo revisa la relevancia de la serendipia como
método observacional en medicina y biomedicina, en el contexto
de las transformaciones de la investigacion contemporanea y las
regulaciones éticas. Se espera que la reflexion sobre la serendipia
impulse mejoras en la eficacia de la bisqueda y desarrollo de
nuevos avances, asi como en la optimizacion de las estrategias
de descubrimiento cientifico.

MATERIALES Y METODOS

Se llevo a cabo un analisis de la literatura disponible, haciendo
hincapié en estudios relevantes que abordan el fenomeno de la
serendipia en medicina y biomedicina. Se realizé una busqueda
en bases de datos como Medline y Scopus utilizando términos
especificos relacionados con serendipia, avances médicos y bio-
médicos, asi como investigaciones sobre regulaciones éticas en la
investigacion biomédica, empleando descriptores en ciencias de
la salud. Se incluyeron estudios cualitativos y cuantitativos que
abordaban directamente el tema, asi como revisiones sistematicas
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y revisiones narrativas. Adicionalmente, se efectuaron busquedas
manuales en revistas relevantes y se examinaron las referencias
de los articulos seleccionados para garantizar la exhaustividad
de la revision. Se aplicaron criterios de inclusion y exclusion
predefinidos para seleccionar los estudios pertinentes, priori-
zando la calidad metodologica y la relevancia para los objetivos
de la investigacion. Los datos significativos fueron extraidos
y sintetizados de manera organizada para identificar patrones,
tendencias y areas de interés emergentes en relacion con la pre-
sencia y relevancia de la serendipia en la investigacion médica
contemporanea. Este enfoque metodologico permitio obtener una
vision integral y actualizada del papel de la serendipia, asi como
identificar sus posibles implicaciones para la practica clinica y
futuras investigaciones, dandose prioridad a aquellos estudios que
proporcionaban evidencia empirica y analisis critico sobre el tema.

RESULTADOS

Tras la busqueda de literatura en las distintas bases de datos, se
seleccionaron cincuenta y un articulos pertenecientes a diversas
categorias, incluyendo revisiones narrativas, revisiones sistema-
ticas, cartas al editor, editoriales, ensayos clinicos y articulos de
reflexion. De este modo se obtuvo una compilacion de estudios
que ilustran el impacto de la serendipia en las ciencias médicas,
principalmente a través de su trayectoria historica, casos emble-
maticos y la manera en que estos eventos inesperados han influido
en la investigacion contemporanea.

DISCUSION

La palabra «serendipia» posee un amplio significado y puede ser
comprendida como un dogma, un pilar de vida o una especie de
conviccién para aquellos que depositan su fe en lo inesperado.
Es a Horace Walpole a quien se le atribuye la acufiacion de dicho
término en 1754, cuyo fundamento se basé en relatos tradicionales
persas cuyos héroes realizaban hallazgos accidentales mientras sus
objetivos apuntaban hacia otros horizontes.! Por ello, comunmente
hoy en dia la serendipia se percibe como un conjunto de descu-
brimientos aleatorios y fortuitos; sin embargo, cabe preguntarse
si es en realidad la manifestacion de una predisposicion cognitiva
y metodolégica. Como afirm6 Louis Pasteur: “En los campos de
la observacion, el azar solo favorece a la mente preparada”. Esta
observacion resalta como la disposicion mental y metodoldgica
del investigador desempefia un papel crucial en la captura y
aprovechamiento de los hallazgos inesperados, especialmente en
campos tan complejos y vitales como la medicina y las ciencias
biomédicas.®

A lo largo de la historia de la medicina, las serendipias han
sido responsables de descubrimientos que han transformado
radicalmente el pronostico de enfermedades antes intratables,
recordandonos que el azar, cuando converge con una mente



Impacto de la serendipia en la investigacion médica contempordnea.

observadora, puede ser tan poderoso como la investigacion di-
rigida. Un ejemplo emblematico es el hallazgo accidental de la
penicilina por Alexander Fleming en 1928, quien, al notar que
un moho habia inhibido el crecimiento bacteriano en una de sus
placas olvidadas, dio origen a la era de los antibidticos, salvando
millones de vidas desde entonces.!”

En la investigacion contemporanea, la serendipia sigue desempe-
fiando un papel fundamental. Por ejemplo, Michael Chapman, en
su trabajo en cirugia ortopédica, ha demostrado como la flexibili-
dad y la apertura metodologica pueden conducir a descubrimientos
inesperados que transforman las practicas clinicas.” Del mismo
modo, figuras como Gregg Semenza y Myrvin Ellestad han desta-
cado como la capacidad de reconocer oportunidades serendipicas
ha sido crucial en sus carreras investigativas, impulsando avances
en campos tan diversos como la genética y la farmacologia.®*!3

En el caso de Michael Chapman, su trabajo en cirugia ortopédica
proporciona un ejemplo revelador del impacto de la serendipia,
habiendo sido decisivo en el desarrollo de nuevas técnicas quirtr-
gicas surgidas de observaciones casuales durante procedimientos
de rutina. En particular, su adaptacion de los dispositivos de
fijacion interna —originalmente no disefiados para ciertos tipos
de fracturas— demostro ser revolucionaria. Este avance fue el
resultado de su experimentacion en situaciones no planificadas
en las que los dispositivos existentes resultaban inadecuados o
fallaban de manera inesperada, conduciendo a soluciones inno-
vadoras que transformaron la practica clinica.’”

Gregg Semenza, por su parte, descubrid aspectos cruciales del fac-
tor inducible por hipoxia (HIF) mientras estudiaba la regulacion
del gen de la eritropoyetina, el cual controla la respuesta del orga-
nismo a la hipoxia o niveles bajos de oxigeno. Este descubrimiento
fue en parte serendipico cuando Semenza y su equipo observaron
comportamientos genéticos inusuales en células cultivadas bajo
concentraciones variables de oxigeno, lo que eventualmente
condujo al descubrimiento de un mecanismo fundamental que
afecta la expresion génica en respuesta a la hipoxia. Este hallazgo
no solo ha influido profundamente en la comprension médica de
condiciones como la anemia y el cancer, sino que también ha
abierto nuevas vias para el desarrollo de terapias.®

En un contexto similar, Myrvin Ellestad contribuy¢d significa-
tivamente al campo de la cardiologia a través de sus estudios
sobre la respuesta cardiovascular al esfuerzo fisico. Su hallazgo
de patrones inusuales en electrocardiogramas durante pruebas
de esfuerzo —que inicialmente fueron considerados anomalias o
artefactos— resulto ser indicativo de cardiopatia isquémica subya-
cente. Este descubrimiento fue fruto de la observacion meticulosa
y de la disposicion de Ellestad a cuestionar y explorar resultados
inesperados, lo que eventualmente modificd los protocolos de
diagndstico cardiaco a nivel mundial.’

Por otro lado, ¢l trabajo de Mark Pepys en la investigacion sobre la
proteina C reactiva y la amiloidosis ofrece otro caso claro de como
la serendipia puede conducir a descubrimientos fundamentales si
se permite la adaptabilidad en la metodologia de investigacion.
En el transcurso de estudios orientados a comprender la funcion
inmunoloégica de la proteina C reactiva, Pepys observd un patron
inusual: los pacientes con amiloidosis sistémica mostraban niveles
anormalmente altos de esta proteina, mas alla de lo esperado para
su estado inflamatorio. Este hallazgo inesperado, que inicialmente
podria haber sido descartado como una anomalia técnica, capto
la curiosidad de Pepys y lo impulsé a investigar mas a fondo.¢

Profundizando en esta observacion, Pepys desarrollo la hipotesis
de que la proteina C reactiva podria desempefiar un rol directo en
la patogénesis de la amiloidosis, una enfermedad caracterizada
por el depdsito anomalo de proteinas amiloides en los tejidos.
Para explorar esta relacion, llevd a cabo una serie de estudios
que finalmente demostraron que la proteina C reactiva no solo se
une a las fibrillas amiloides, sino que también puede potenciar su
formacion y estabilizacion, sugiriendo un mecanismo mediante
el cual esta proteina contribuye a la progresion de la patologia.®

Este descubrimiento fue crucial porque abrio la puerta a nuevos
enfoques terapéuticos. Si la proteina C reactiva ejerce un papel
activo en la formacion y estabilizacion de los depdsitos amiloi-
des, dirigirse farmacoldgicamente a esta proteina podria ofrecer
una estrategia para tratar o prevenir la amiloidosis. Esta linea
de investigacion condujo al desarrollo de tratamientos dirigidos
especificamente contra la proteina C reactiva, marcando un hito
en las opciones terapéuticas disponibles para los pacientes con
esta condicion debilitante.®

Uno de los casos mas emblematicos en la historia de la serendipia
médica es el de la talidomida. Desarrollada en la década de 1950
como sedante no barbitirico, adquirié rapidamente notoriedad
por su eficacia como antiemético en mujeres embarazadas. No
obstante, su uso fue abruptamente suspendido tras la aparicion
de numerosos reportes de malformaciones congénitas severas,
lo que la convirtié en un referente global de catastrofe farma-
cologica debido a su teratogenicidad. Décadas después, en un
giro inesperado, comenzo6 a emplearse como tratamiento eficaz
en enfermedades inflamatorias y neoplasicas; asimismo, se do-
cumento de forma fortuita una notable mejoria en pacientes con
eritema nodoso leproso tratados con el farmaco, lo que motivo
una nueva linea de investigacion. Sus propiedades inmunomo-
duladoras y antiangiogénicas eventualmente condujeron a su
aprobacion en el tratamiento del mieloma multiple refractario,
marcando una sorprendente revalorizacion clinica. Este proceso
de redescubrimiento transformo un compuesto estigmatizado en
una herramienta terapéutica esencial en hematologia, consoli-
dando a la talidomida como un ejemplo paradigmatico de como
un fracaso inicial, si se reexplora con rigor cientifico y apertura
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conceptual, puede dar lugar a avances trascendentales en el de-
sarrollo farmacéutico.

El desarrollo de los implantes cocleares constituye otro de los
grandes éxitos de la serendipia, transformando la discapacidad
auditiva en una posibilidad real de comunicacion. Aunque inicial-
mente estuvo impulsado por una biisqueda cientifica deliberada,
el proceso estuvo acompafiado de hallazgos inesperados, como
el caso de un paciente en Paris en 1957 que, tras la estimulacion
directa del nervio auditivo, percibid sensaciones sonoras elemen-
tales, episodio que inspir6 al Dr. William House a desarrollar los
primeros dispositivos implantables. A pesar del escepticismo ini-
cial de la comunidad médica y la resistencia de ciertos sectores, el
trabajo continud gracias a innovaciones bioldgicas, tecnoldgicas y
lingiiisticas. El resultado fue una herramienta que no solo restaurd
parcialmente la audicion, sino que también permitio a niflos con
hipoacusia neurosensorial profunda desarrollar el lenguaje oral
y acceder a una vida educativa y social plena. Esta trayectoria,
guiada por la ciencia pero alimentada por descubrimientos fortui-
tos, constituye un ejemplo de como la serendipia puede conducir
a avances revolucionarios en medicina.

Este enfoque coincide con la famosa observacion de Isaac Asimov,
quien sefialaba que la frase mas emocionante en ciencia no es
“;Eureka!”, sino “Eso es curioso...”, lo que refleja una sensibi-
lidad desarrollada hacia los eventos imprevistos que, aunque no
planificados, representan una fuente vital de innovacion.®

Los casos expuestos evidencian que la serendipia, aunque a me-
nudo percibida como un vestigio del pasado, contintia desafiando
paradigmas y abriendo posibilidades inesperadas.'® Impulsada
por una actitud receptiva y una aproximacion experimental flexi-
ble, ha sido clave para hallazgos que han redefinido la practica
médica y cientifica. Lejos de representar una distraccion, la ca-
pacidad de reconocer y dar seguimiento a resultados no previstos
ha constituido una via fértil de innovacion y conocimiento.?-

Sin embargo, en el entorno de investigacion actual —caracterizado
por el rigor metodologico, regulaciones estrictas y una especiali-
zacion intensiva—, las oportunidades para los descubrimientos
accidentales estan disminuyendo considerablemente. Esta ten-
dencia resulta preocupante, ya que puede limitar el potencial de
innovaciones significativas que no surgen de hipdtesis prediseiia-
das, sino del encuentro inesperado entre la observacion y el azar.
Como sefiala McCann? en su reflexion sobre la serendipia médica,
muchos de los hallazgos mas importantes —como la penicilina,
la identificacion de Helicobacter pylori como agente causal de la
Ulcera péptica o el desarrollo de la warfarina a partir de un caso in-
solito de diatesis hemorragica en ganado— no fueron el resultado
de una busqueda deliberada, sino de una curiosidad aguda frente a
lo anémalo. Estos eventos subrayan cémo el exceso de control y
la aversion al riesgo en el proceso investigativo pueden inhibir la
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posibilidad de que lo inesperado se transforme en descubrimiento.
Paradojicamente, a medida que la ciencia se vuelve mas eficiente
y regulada, puede cerrarse a la serendipia, la cual por definicién
requiere flexibilidad, creatividad y la capacidad de desviarse del
camino establecido.>!320:2426 Asi, mas que vestigios del pasado,
los descubrimientos serendipicos deben ser entendidos como
oportunidades potenciales que requieren entornos cientificos que
valoren tanto el rigor como la apertura a lo imprevisto.

La revision sobre la serendipia en el comportamiento de la
informacion humana destaca que la predisposicion cognitiva
y metodoldgica del investigador afecta significativamente la
ocurrencia de hallazgos fortuitos, proponiendo que es crucial
fomentar un ambiente de investigacion que no solo valore la
precision metodologica, sino también la tolerancia y la apertura
a las casualidades.’**® Aunque la serendipia ha impulsado des-
cubrimientos médicos fundamentales, el entorno actual limita
estas oportunidades. Revisar y adaptar las politicas que regulan
la investigacion médica podria fomentar un equilibrio entre la
seguridad y la creatividad, permitiendo asi que la serendipia con-
tintie desempenando un papel vital en el avance de la medicina
y de la ciencia en general *-!

Esta discusion enfatiza la necesidad de cultivar un entorno de
investigacion que, ademas de sostener el rigor metodoldgico,
valore la dimension impredecible de los hallazgos cientificos.
Reconocer la relevancia de enfoques flexibles y adaptativos per-
mite incorporar observaciones atipicas sin que sean descartadas
prematuramente por criterios rigidos. En este contexto, resulta
fundamental impulsar espacios académicos donde el error apa-
rente, la observacion aguda y la interpretacion innovadora se
comprendan no como fallas metodoldgicas, sino como elementos
esenciales en la generacion de conocimiento y en la evolucion
del pensamiento cientifico.

CONCLUSIONES

El fenomeno de la serendipia ha constituido una de las fuerzas mas
transformadoras en la medicina, habiendo desempefiado un papel
determinante en descubrimientos como la penicilina, técnicas
ortopédicas, los implantes cocleares, avances en el campo de la
genética o el renacimiento clinico de la talidomida. Estos logros
no fueron el resultado exclusivo de una busqueda planificada,
sino de la capacidad del investigador para reconocer el valor de
lo inesperado. Dichos hallazgos ilustran que la ciencia no avanza
unicamente a través de lineas rectas o hipotesis rigidas, sino tam-
bién por la capacidad de observar, reinterpretar y cuestionar los
fendbmenos que no encajan en el paradigma establecido. En este
sentido, la serendipia no es azar puro, sino el resultado de una
mente abierta y preparada, tal como sefialaba Pasteur.

Sin embargo, en la actualidad nos encontramos ante un cambio
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de paradigma en la ocurrencia de las serendipias, marcado por
el acelerado desarrollo tecnoldgico y la especializacion extrema
en la investigacion biomédica. Esta orientacion hacia busquedas
altamente enfocadas puede estar restringiendo las oportunidades
de encuentros fortuitos y descubrimientos no anticipados.

Consideramos que el verdadero potencial de la serendipia no
radica Ginicamente en el evento fortuito, sino en la predisposi-
cion cognitiva del investigador. Tal como revelan los casos de
Gregg Semenza® y Mark Pepys,® el descubrimiento no planeado
se convierte en avance cientifico solo cuando existe apertura
metodologica, curiosidad e hipervigilancia frente a lo inusual.
Esta cualidad no se imparte facilmente mediante protocolos rigi-
dos, pero resulta indispensable para que el azar se transforme en
conocimiento aplicable. Asi, fomentar una cultura investigativa
que valore la intuicion y el pensamiento lateral es esencial para
mantener viva la innovacion.

En ultima instancia, esta revision destaca la importancia de culti-
var un ambiente de investigacion que valore no solo la precision
y la especializacion, sino también la flexibilidad y la capacidad
de reconocer las oportunidades de descubrimientos accidenta-
les, pues si ignoramos las sefiales inesperadas por considerarlas
«ruido experimental», podemos perder oportunidades tnicas de
avance cientifico.

Por ello, consideramos fundamental promover una mentalidad
abierta y receptiva a la serendipia como clave para impulsar
futuros desarrollos en las ciencias médicas y biomédicas. Al
incorporar elementos de exploracion y creatividad en la practica
cientifica, abrimos la puerta a descubrimientos revolucionarios
capaces de transformar la medicina en el siglo XXI.

REFLEXION FINAL

En el contexto de la disminucion en la frecuencia de serendipias
dentro de la investigacion médica contemporanea, resulta crucial
considerar una serie de recomendaciones orientadas a fomentar un
ambiente propicio para la emergencia de descubrimientos fortuitos:

*  Mantener la apertura cognitiva y la flexibilidad metodolo-
gica: Se sugiere que los investigadores y profesionales de la
salud mantengan una actitud receptiva ante lo inesperado.
Aunque la planificacion rigurosa es esencial, también lo es la
capacidad de valorar hallazgos no anticipados, cultivando la
flexibilidad para explorar nuevas direcciones cuando surjan
observaciones atipicas.

*  Fomentar la colaboracion interdisciplinaria: La interaccion
entre expertos de diferentes disciplinas cientificas permite
integrar perspectivas diversas que facilitan la aparicion de
serendipias. Al reunir saberes y experiencias variadas, se
incrementa la probabilidad de identificar conexiones impre-

vistas que podrian pasar desapercibidas en entornos altamente
especializados.

*  Flexibilizar los marcos regulatorios y burocraticos: Es nece-
sario revisar los procesos normativos y administrativos que
puedan actuar como barreras para la investigacion explora-
toria. Garantizando siempre el rigor ético y la seguridad de
los participantes, resulta conveniente establecer margenes de
flexibilidad que permitan indagar hip6tesis no convencionales
y fomentar la creatividad cientifica.

*  Promover la formacion en el valor de lo inesperado: Se re-
comienda incluir en los programas de formacion médica y
cientifica la ensefianza sobre el papel histérico y conceptual
de la serendipia, incentivando a las nuevas generaciones
de investigadores a no descartar de manera sistematica los
resultados anémalos o el denominado “ruido experimental”.

Al implementar estas recomendaciones, se contribuird a allanar
el camino para el desarrollo de descubrimientos inesperados que
transformen el panorama de las ciencias de la salud en el siglo
XXI.

DECLARACION DE USO DE INTELIGENCIA ARTIFI-
CIAL GENERATIVA (IGA)

Las autoras declaran que no se utilizaron herramientas de In-
teligencia Artificial Generativa (IAG), Modelos de Lenguaje
a Gran Escala (LLM) ni tecnologias asistidas por Inteligencia
Artificial (IA) en ninguna de las etapas de conceptualizacion,
redaccion, procesamiento de datos o creacion de imagenes de
este manuscrito.
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