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APLICACIONES DE LA BI.OCRISTALOGRAFIA A .LAS CIENCIAS

MEDICA y FARMACEUTICA *

Dr. LUIS MIRAVITLLES MILLE

(Académico Numerario)

Excmo. Sr. Presidente,
Muy ilustres Académicos,
Señoras, Señores:

En el momento de empezar .a re­

dactar el trabajo de turno para Ia

inauguración del curso 1977 de esta

Real Academia, salta rápida y nítida­

mente a mi imaginación una fría tarde

invernal, la del 11 de diciembre de

1955, enIa que, cumpliendo los de­

beres de todo Académico Electo, leía

mi discurso de recepción para ingre­
sar en esta Corporación.

En el anfiteatro, en 'pie y ante la

mesa de disección del Maestro Gim­

bernat, cubierta de laurel, 'pronuncié"
el panegírico de mi antecesor en el

sill6n vacante, D� Enrique Soler Batlle,
con voz ronca, manos trémulas y ojos
velados por la emoción, ante 'el re­

cuerdo de la figura señera y venerable

del que fue Rector de nuestra Univer­

sidad y Vicepresidente de esta egregia
Corporación.

* Sesión inaugural del Curso (30-1-77). Discurso de turno.

Como por arte de magia, desdeeste

acto tan memorable para mí, han

transcurrido más de 20 años, y los

que entonces figurábamos en Ia re­

taguardia del Escalafón, hénos como

de, improviso en la vanguardia del mis­

mo. La muerte ha arrebatado .sin com­

pasión. a. ' numerosos y queridísimos
compañeros que nos precedían.

Formando parte de la Sección 1.a de­
nominada «Ciencias Fundamentales»,
hemos creído conveniente plantear un

tema que quizás a muchos les parecerá
que no pertenece a una ciencia funda­

mental de la medicina.

Hoy día, las ciencias médicas ,se

valen y utilizan todos los medios teóri ..

cos y prácticos de la ciencia en ge­
neral, porque ésta es unae indivisible.
Así la Química y la Física son sus. más
eficaces colaboradoras en los capítulos
de la Bioquímica y de la Biofísica. Es

precisamente de esta última ciencia de

la que hemos extraído las ideas para
elaborar este. trabajo. '
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Tanto los principios inmediatos que
forman los cuerpos orgánicos y orga­
nizados, objeto de la Fisiología animal,
como los medicamentos objeto de' la

Farmacología y Farmacodinamia; se

presentan generalmente cristalizados.
Por' esta razón todos .ellos presentan
un estado físico denominado estado

cristalino, situado dentro del estado só-'"
lido.

Es por ello por lo que hemos des­

gajado de la Biofísica la Biocristalo­
grafía, de cuya aplicación a las cien­
cias médicas y farmacéuticas vamos a

oc�parnos.

'1. Difusión y osmosis: Coloides
y' Cristaloides "

Thomas Graham, químico escocés

(1805-1869), profesor de Química en

el Institute de Anderson y posterior­
mente en la Universidad de Londres,
con sus clásicos estudios sobre la difu­
sión de los líquidos, la diálisis de las
substancias en disolución, etc., fue uno

de .los fundadores de la Química co­

loidal.
Se llama difusión al acto en virtud

del cual, las substancias se mezclan
'lenta y progresivamente sólo en virtud
de sus fuerzas moleculares: este fenó­
meno se acelera con el aumento de la

temperatura, Basta colocar en contacto
directo dos líquidos susceptibles ele
mezclarse, superponiéndolos por orden
de densidades, para' ver que, a pesar
de las diferenciasde éstas, los líquidos
se van mezclando à través de su super­
ficie de separación hasta resultar un

todo homogéneo. Es clásica la expe ..

riencia de Graham con tintura de tor­

nasol y ácido sulfúrico. Los casos me­

jor estudiados por el propio Graham
fueron las disoluciones salinas.

Pero cuando la difusión de dos lí­

quidos no se realiza directamente, sino
a través de un tabique permeable, en­

tonces el fenómeno se llama ósmosis,
y fue descubierto por el Abate Juan
Antonio Nollet en 1748. La presencia
de dicho tabique modifica notable­
mente el fenómeno de difusión, de
suerte que el líquido que sea más ab­
sorbido por el tabique poroso, lo atra­

viesa en mayor proporción que elotro
durante un mismo tiempo: El "de��u­
brimiento lo realizó utilizando como
líquidos el agua y alcohol, separados
por una fina membrana permeable
de caucho. La cantidad de alcohol que
atravesando la membrana, se difunde
en el agua, es mayor que la del agua
que pasa a mezclarse con el alcohol.
Lo contrario ocurre si se. emplea el

pergamino como tabique de separación
entre los dos líquidos citados.'

,

De lo anteriormente dicho se dedu­
ce, que los volúmenes líquidos a uno

y otro lado del tabique, variarán en

general, en virtud de la ósmosis: au­

mentando 'uno y disminuyendo el otro.

Este fenómeno se estudia fácilmente
con el osmómetro ideado por el mé­

dico." francés René Dutrochet (1776 ..

1 �47) que emplea como tabique una

membrana de papel pergamino.
,

Si los Iíquidos empleados son
. agua

y una disolución salina, es posible de­
mostrar la existencia de la denominada
presión osmótica que todos ellos pre­
sentant para ello en el osmómetro se



Abril- Junio 1977 ANALES DE MEDICINA Y CIRUGlA 79

sustituye la membrana permeable por

una membrana hemipermeable o se­

mipermeable, tabique poros.o que per ..

mite el paso del disolven te y no el del

cuerpo disuelto, resultando de este

modo una pared en la que chocan las

moléculas de éste en su movimiento

de traslación.

A pesar de que las cubiertas de las

células vegetales y animales son mem­

branas semi-permeables, Pfeffer, mé­

dico y biólogo francés, para estudiar

los fenómenos de presión osmótica y

susleyes, empleó una membrana àrti­

fícial, construida precipitando ferro­

cianuro cúprico gelatinoso en los poros
de un vaso poroso, resultado de la

reacción de las soluciones de ferrocia­

nuro potásico y sulfato cúprico.
Se llama diálisis la operación que

tiene por objeto separar ciertos cuer­

pos que constituyen una mezcla, va­
liéndose de la diversa aptitud de aqué­
llos 'para atravesar las' membranas

permeables en los fenómenos de ós­

mosis. Graham divide los cuerpos en

dos grandes grupos: cristaloides y co­

loides. Los primeros son todos los so­

lubles y fácilmente cristalizables (áci­
dos base, sales, azúcares, etc.) que

gozan de la propiedad de pasar fácil­
mente y con relativa rapidez a través

del tabique del osmómetro. Los coloi­

des, por el contrario, pasan muy difí­

cilmente, y dejan de pasar del todo si

se hallan mezclados con cristaloides.
Son cuerpos coloides los que no cris­

talizando, forman con el agua disolu­
cienes viscosas como la goma, dextri­

na, gelatina, cola, etc. Esta operación
se realiza con los dializadores. En la

actualidad, continúa teniendo tanta

importancia el fenómeno de la diáli­

sis, que es el fundamento de nuevos

métodos empleados en Nefrología. Asi­

mismo la ósmosis inversa se utiliza

para la desalinización de las aguas ha­

ciendo circular el agua salina por

presión mecánica, superior a la pre­

sión osmótica, entre. los ,compartimen­
tos separados por una membrana, que­

dando agua depurada en uno. de ellos

y salina en elotro, El sistema resulta

algo ,costoso por el deterioro progre­
sivo de las membranas y. el coste de

la energía .requerida, proporcional a .la

cantidad de sales eliminadas.

Los términos cristaloide y coloide

los emplea Graham por la semejanza,
el primero c<?n los cristales de sal co­

mún y el segundo por la similitud de

este grupo .de sustancias con Ia gela­
tina o cola.

En la actualidad estas denomina­

ciones 'no son válidas, pues los térmi­

nos empleados son no cuerpos,
. sind

estados cristalino y amorfo, constitui­

dos pot materia cristalina y materia

amorfa respectivamente. ASÍ, una sus­

tancia química puede presentarse en

las dos formas, 'como ocurre por ejem­
plo con el azufre, que se manifiesta

en ocho estados alotrópicos diferen­

tes, de los cuales existen dos amorfos

y seis cristalinos; y también en el caso

de los colágenos, engendradores de cola

y gelatina, que presentan algunas pro­

piedades físicas de las que gozan los

cristales,' lo que ha 'permitido discutir

su estructura y las posibilidades de que
sus moléculas sigan unas orientaciones

preferentes en las gelatinas. Realmen-
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te, lo importante no es solamente la

composición química, sino también la
distribución de los iones, átomos, mo­

léculas o grupos moleculares ..

Por todo ello podemos considerar

definitivamente en la 'actualidad .dos

tipos de materia o dos estados diferen­
tes de la misma; estos estados son

amorfo y cristalino.

2. Estados amorfo y cristalino

El estado amorfo es' aquel en que
.

los elementos constitutivos de su ma­

teria se encuentran mayoritariamente
desordenados; en cambio el estado cris­
talino es aquel cuya materia presenta
sus elementos en un cierto orden, lo
cual depende. de, las .condiciones físi­
cas y químicas a que ha sido sometida
la sustancia.

La materia amorfa puede originarse
de dos formas, por fusión y por dese­

cación, que da lugar a su vez a dos

tipos, la vítrea y el gel coloidal. En la
naturaleza, como ejemplo de materia

vítrea por fusión, podemos citar la ob­
sidiana y los vidrios naturales, así como

también los vidrios artificiales; todos
ellos se producen por el rápido enfria­
miento de la materia fundida, y pue­
den considerarse como -el verdadero
estado amorfo. Solamente se conocen

dos hidrogeles, cuerpos naturales a mi­
nerales del segundo tipo, a sea geles
coloidales producidos por desecación:
el sílicogel que constituye el ópalo, for­
mado por una molécula de sílice y un

número variable de moléculas de agua,
y el alumogel, que forma parte de la

bauxita, constituido por una molécula

de alúmina y varias de agua; como

cuerpo orgánico puede citarse 'la ge­
latina en sus diversas formas de sol a

gel.
El corto número de cuerpos amor­

fos existentes y su tendencia a pasar
a cristalinos, 'demuestra una mayor es ..

tabilidad para este estado; así el vi­
drio espontáneamente, con el tiempo,
puede adoptar estructura cristalina, fe­
nómeno conocido con el nombre de
desvitrificación.

Se llama materia cristalina a la ma­

teria de la cual están formados los cris­

tales; unas veces, si la materia dispo­
ne de las necesarias condiciones de
tiempo y espacio y reposo, adquiere la
forma de un sólido geométrico de ma­

yor a menor tamaño, limitado por caras

más a menos planas,- sólido que se de..

nomina cristal; si es visible a simple
vista se llama fanerocristal. Pero a ve­

ces, sin adoptar formas poliédricas ex­

ternas, pueden también cristalizar los

cuerpos, dando una masa denominada
masa cristalina, constituida por un

gran número de cristales tan peque­
ños, que el estudio de su cristalinidad
sólo puede efectuarse con el micros­

copio polarizante; a esos cristales no

visibles a simple vista, se les denomina
criptocristales y al mineral microcris ..

talino: ejemplo típico es el mármol de
Carrara o mármol sacaroideo, llamado
así por su semejanza con el azúcar or..

dinaria, que también es una masa cris-
"talina.

El estado más perfecto de los sólidos
es el cristalino, y tanto los fanerocris ..

tales como los criptocristales son dis­
tintas expresiones del estado cristalino
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con las propiedades comunes de la ma ..

teria cristalina. Los primeros consti­

tuyen la forma más perfecta del es­

tado cristalino.
Actualmente es importante el estu­

dio del crecimiento de los cristales sin­

téticos, ya por agotarse los grandes
ejemplares naturales, ya por presentar

los cristales reales propios de la na­

turaleza ciertas deficiencias, tales como

defectos puntuales, disoluciones, mácu­

las, etc. que convierten a los cristales

obtenidos artificialmente en cristales

casi ideales y del. tamaño deseado.

Así en joyería se sintetizan esmeral­

das muy difíciles de distinguir de las

naturales del Brasil, Se obtenían, asi­

mismo, grandes cristales de sal de

Seignette (tartrato sódico potásico)

para sustituir piezas de cristal de roca

de las que resultaban el piezocuarzo
en Ia producción der los ultrasonidos,
tan importantes hoy en día en Medi­

cina y Farmacia; también resultan per­

fectos y adecuados algunos cristales de

fluoruro de litio usados en las técnicas

de los rayos laser.

La materia cristalina viene- definida

por las propiedades, homogeneidad,
anisotropía y simetría cristalina; fal­

tándole alguna de las tres, ya no es

materia cristalina. Esto se traduce en

una períodicidad especial de orien­

taci6n de motivos, según la cual re ...

sultan los diversos grupos en los que

se presenta esta materia.

Utilizando la propiedad física de la

acción de los rayos X, sobre la materia,
si ésta es cristalina, se producirá un es­

pectro de difracción de puntos, rayas a

bandas, quees lo que en resumen de-

fine esta materia, pues si es amorfa

entonces presentará una banda conti ..

nua de absorción.

3. Métodos de estudio de Ia materia

cristalina

La acción de agentes físicos sobre

la materia cristalina o la aparición de

fenómenos físicos en ella, es la que se

denomina Cristalofísica, y, según que

el agente sea electricidad, magnetis­

ma, calor, etc., se constituyen las ra­

mas de Cristaloelectricidad, Cristalo­

magnetismo, Cristalotermia, etc.

Así por ejemplo, el efecto mecánico

de tracción o compresión sobre un

cristal de cuarzo, en ciertas direccio­

nes, produce un campo eléctrico, y a

la inversa. La acción de un campo

eléctrico sobre un cuarzo engendra su

acortamiento o .alargamiento en ciertas

direcciones, con producción de ondas

ultrasonoras. En el primer caso, el fe­

nómeno se denomina píezoelectricidad,

en el segundo, electroestricción, funda­

mento de los ultrasonidos.

Indicamos ya que la Biofísica estu­

dia la acción de los agentes físicos SOM

hie los seres vivos, tejidos, células, a

sobre los principios inmediatos que son

sus especies químicas naturales.

Con estos antecedentes, podemos de­

finir la Biocristalografía como la apli­
cación a la materia viva de los con­

ceptos que sobre la materia cristalina

y la Cristalofísica hemos establecido.

De esta manera entra de lleno en

Biocristalografía el estudio de los seres

vivos, constituidos por ,virus, caso par­
ticular de macromolécules químicas y
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una serie de principios inmediatos, ana­

bólicos y catabólicos que presentan los

organismos, como colágenos, proteínas,
antibióticos, vitaminas, hormonas, etc.

y cuyo estudio biocristalográfico per­
mite conocer su estructura.

Este concepto permite aplicar al ca ..

nacimiento de' la materia viva todos
los métodos físicos que emplea la Bio­
física para el estudio de la materia cris­
talina. Es lógico pensar que como en

cualquier especie química, debe seguir­
se el estudio completo por las técnicas

físico-químicas y químicas, tanto por
medio de los análisis- inmediato, ele­
mental y . funcional .como por medios
técnicos, de espectroscopía (infrarrojo
o ultravioleta), espectrografía de ma­

sas, resonancia magnética nuclear, efec­
to Mossbaüer, etc.

Pero las técnicas más comúnmente
empleadas en el estudio de la materia
cristalina para la determinación de su

estructura, son la goniometría, micros­
copía con luz natural y polarizada, mi­

croscopía electrónica, difracción de ra­

yos X, difracción de electrones y neu­

trones, etc.

La goniometría, - fundada en el es­

tudio de los elementos reales de los
cristales, fue una" técnica de gran difu­
sión en la época de los grandes minera­
logistas, que permitía diagnosticar una

especie mineralógica con la medida de
determinados ángulos diedros de un

cristal; hoy en día también puede, en

determinados casos, ayudar al estudio
morfológico de cristales, estudio aun­

que no indispensable, todavía útil.
Continúa como instrumento indis­

pensable el microscopio polarizante,

actuando con luz natural y luz polari ..

zada, tanto como ortoscopio como co ..

noscopio para el estudio de las propie ..

dades ópticas de los cristales, tales que
relieve, extinciones, ángulos de extin­
ción, índices de refracción, defectos
de cristalización, figuras de interferen ..

cia, signo óptico, etc.

Estos métodos ópticos permitieron
describir la naturaleza cristalina no so­

lamente de numerosas masas de natu­
raleza inorgánica, sino que se descri­
bieron ciertas propiedades anisótropas
en tejidos orgánicos, presentándose por
ejemplo figuras de interferència conos ..

cópicas en las preparaciones de gra ..

nos de. almidón y en las secciones de

tejidos óseos.
La microscopía electrónica sustituye

a la microscopía óptica, en el caso de

macromoléculas, virus, fibras, etc., per ..

mitiendo apreciar y estudiar la distri­

bución, empaquetado e incluso el ta­

maño de" las subunidades de este tipo
de moléculas. También se utilizan para
observar defectos en cristales no ma ..

cromoleculares.
En la actualidad, el método más ex ..

tendido y más útil para el estudio de
la materia cristalina, es el de difrac..

ción de rayos X, cuyo conocimiento
y aplicaciones estableceremos más ade­
lante, estableciendo previamente unas

nociones de difusión y difracción. de
electrones y neutrones.

4. Difracción de electrones y neu­

trones

En 1927, se confirma la predicción
de Luis Víctor de Broglie, físico fran-



Abril- Junio 1977 ANALES DE MEDICINA Y CIRUGIA 83

t'-

cés nacido en 1892, profesor de la Sor­

bona y Premio Nobel de Física en

1929. Según esta predicción, un haz de

partículas en movimiento se comporta
como un tren de ondas, en el cual la

longitud de onda está ligada a la can­

tidad de movimiento. La experiencia
fue realizada por Clinton Joseph Da­

visson, físico norteamericano nacido en

1881, Premio Nobel en 1937, con

G. P. Thompson por su descubrimien­
to de la difracción de electrones, lo­

grando difractar un haz de electrones
en el níquel.

f

El haz de electrones es muy sensible
a las bruscas variaciones de potencial
eléctrico, a las cuales está sometido al
atravesar un medio material.

Este haz está sujeto, entre- muchas
otras interacciones, a una difusión co­

herente por parte del medio de difu­

sión, que se transforma en difracción
si el medio es periódico. El poder de
difusión de los átomos es mucho más

importante para los electrones que
para los rayos X y los neutrones.

Una fracción condensable de la ener­

gía del haz incidente, se encuentra en

las líneas difundidas a difractadas; es

a consecuencia de ello que la detección
de estos fenómenos en los electrones
es más sensible que �n los rayos X y

neutrones, así por ejemplo, en la de­
tección por película fotográfica, los

tiempos de exposición son alrededor
de mil veces más pequeños que los
necesarios en rayos X.

En resumen, podemos decir que los

electrones son fuertemente absorbidos

por el material interaccionado y que lo

son mucho menos que los rayes X y

que los neutrones, lo cual condiciona

completamente las técnicas experimen­
tales.

Por otro lado, entre la intensidad
del haz difractado de electrones y el

factor de estructura, existe una rela­
ción mucho más compleja que en la

difracción de rayos X.

El que se obtenga una fuerte inten­
sidad difractada, no permite la utili­

zación de la «teoría cinética» para
desarrollar los modelos matemáticos
necesarios con el fin de establecer las
relaciones e interpretación del fenó­

meno, sino que es necesario recurrir a

la teoría dinámica.

A pesar de ser un método más mo­

derno que el de difracción de rayos X,
es un método utilizado únicamente en

algunos casos, como en fibras natura­

les y artificiales, arcillas, gases, etc.

Si pasamos al caso de difracción de
neutrones, es preciso disponer de una

fuente de emisión, una pila nuclear,
donde se produce un flujo de neutro­

nes térmicos a partir de partículas de
alta energía, que provienen de reaccio­

nes nucleares. Este flujo sale de la pila
por un colimador destinado a aislar un

haz paralelo. La sección del colimador
ha de ser importante a fin de obtener
un flujo de neutrones suficientemente
intenso. Es preciso .uti�izar como en el
caso de difracción de rayos X, un mo­

nocromador que generalmente es un

cristal.

Es necesario trabajar can' cristales
de ·mayor tamaño que en el caso de di­

fracción de rayos X, lo cual comporta
generalmente ciertas desventajas, ya
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que es' difícil obtener macrocristales

de una sustancia con los menores de ..

fectos posibles. Los dispositivos ex ..

perimentales utilizados son, con las

salvedades expuestas, semejantes a los

empleados en la difracción de rayos X.

La utilización en la práctica de la

difracción de neutrones queda limitada

básicamente por ,la costosísima tecno­

logía que comporta; existen dos o tres

centros en América y otro par de ellos

en Europa que se dedican a esta acti­

vidad científica, aplicable única y ex­

clusivamente a casos que no pueden
resolverse ni por difracción de elec ..

trones a de rayos X.

,

5. Difracción de rayos X

El estudio de los cristales fue desde

un principio objeto puramente filosó­

fico y naturalista, fruto de la obser­

vación directa, a la que se dedicaron

con profusión los antiguos filósofos

y naturalistas griegos, romanos, ára­

bes, etc., como Dioscórides, Plinio,

Gerber, hasta llegar a los mineralogis­
tas franceses, ingleses y alemanes de

los siglos XVIII y XIX.

Estos utilizaron el raciocinio y las

leyes matemáticas, culminando con la

ley fundamental, aunque empírica, de

la racionalidad de los índices de las

caras de los cristales, formulada por

el Abate Renato Justa Haüy (1743-

1822), profesor de Humanidades de la

Sorbona y considerado como fundador

de la Cristalografía científica. A éste

le sigue una pléyade de otros tantos

ilustres mineralogistas, como Miller,

Levy, Des Clouceaux, Romé de l'Isle,

Delafosse, Senarmon, Weiss, etc., que

relacíonan íntimamente la Cristalogra ..

fía con la Mineralogía.
Al producirse, por Wilhem Conrad

Roentgen (1845-1923), profesor de Fí­

sica de Munich, el descubrimiento de

los rayos X en 1895 (llamados así por

no conocerse entonces su naturaleza

y propiedades), al aplicar su acción

tanto sobre los cuerpos químicos; na­

turales o minerales, como sobre los

cuerpos químicos artificiales produci­
dos por síntesis, se originó una pro­

funda transformación en los métodos

de estudio de las especies químicas, y

cuyo desarrollo, en honor a su descu­

bridor, podemos denominar Roentgen ..

Cristalografía.
Los rayes X se propagan en línea

recta, con una velocidad igual a la de

la luz, considerándose desde un punto
de vista clásico, como radiaciones elec ..

tromagnéticas de acuerdo con la teoría

de Maxwell (1831-1879), escocés, pro­
fesor de Física del King's College. Su

longitud de onda es del orden del

Angstrom (A == 10-8 cm) y cubren la

porción de espectro electromagnético
comprendido entre el ultravioleta y los

rayos gamma.

Modernamente, aligual que las de­

más radiaciones, pueden considerarse

los r�yos X, según la teoría cuántica de

de Planck, como cantidades discretas

(no continuas) de energía, es decir

como quantum de luz, constituyendo
los fotones,' que pueden definirse como

la cantidad de energía necesaria para

arrancar un electrón de un átomo.

,

Los rayes X se producen en tubos

al vacío, 'donde un haz de electrones

-"Î
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procedentes del cátodo (rayos cató­

dicos) acelerados por una diferencia
de potencial de algunas decenas de

kilowatios, choca con una pieza de
metal anticátodo situado en el ánodo,
la cual emite rayes X bajo el efecto
de este bombardeo electrónico. La di­
ferencia de potencial se establece entre

el filamento que emite los electrones

y el anticátodo. La intensidad de la
corriente es tal que la energía trans­

portada por unidad de tiempo es del
orden del kilowatio. Sólo' una pequeña
parte de energía electrónica se trans­

forma en radiación X, el resto se disipa
bajo la forma de calor en el ánodo.
Es por consecuencia indispensable re­

frigerar enérgicamente el ánodo por
una corriente de agua. El haz de ra­

yos X sale lateralmente del tubo por
una ventana lo más transparente po­
sible, generalmente de mica a berilio.

Los espectros de rayos X, emitidos

por el metal anódico, dependen de la
naturaleza de este metaly lo consti­

tuyen la superposición de dos tipos de

emisión, la radiación blanca a fondo

blanco, que constituyen el espectro
continuo y las radiaciones caracterís­
ticas que forman el espectro disconti­
nuo. Los metales más corrientemente

empleados como anticátodos son mo­

libdeno, hierro y cobre.

El origen de la radiación blanca no

es sencillo, pudiéndose pensar que al

producirse el frenado de los electro­
nes procedentes del cátodo, por la pa­
red metálica del anticátodo, los rayos X

emitidos son blancos en su mayor parte.
La emisión de rayos característicos,

así denominados por ser característi-

cos de la naturaleza del metal', es un

fenómeno cuyo fundamento físico es

más sencillo.

Bajo el impacto de los electrones,
los átomos del metal del anticátodo

pierden un electrón de una capa elec­
trónica interna, encontrándose así en

un estado elevado de energía, produ­
ciéndose entonces, muy rápidamente,
una restauración parcial del desgaste
causado al átomo por el paso de un

electrón de la capa superficial, hacia
el hueco de la capa interna; la transi­

ción va· acompañada de la emisión de
un fotón.

Cuando un haz de rayos X atraviesa
un medio material pueden producirse
los siguientes efectos: refracción, re­

flexión y difusión.
Como ocurre en un haz luminoso,

un haz de rayos X paralelos (onda
plana) sufre refracción, es decir, cam­

bia de dirección, al pasar de un medio
a otro. Cada medio se caracteriza por'
su índice de refracción, que es función
de la longitud de onda (dispersión).

Para los rayos X el índice es in­
ferior a uno, por lo que puede consi­
derarse un fenómeno de poca impor­
tancia en la práctica, por lo que se

prescinde de él.

Los rayos X sufren también, una

reflexión en forma de difusión, pues
los núcleos de los electrones son pues­
tos en vibración obligada bajo la ac­

ción del campo eléctrico de los rayos X.
De hecho, emiten una radiación de la
misma longitud de onda en el espacio
que los rodea.

La diferencia de fase entre la radia­
ción incidente y los rayos difusos es
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generalmente constante, de aquí el

nombre de difusión coherente, dado

a. este fenómeno (la denominada difu­

sión de Lord Rayleigh), base de la di­

fracción de los rayos X por los cris­

tales.

A esta descripción clásica puede s�­

guide un razonamiento cuántico, según
el cual un fotón X es absorbido y de­

vuelto rápidamente por un átomo con

la misma energía, después de una de­

mora de T /2 (difusión elástica).
Contrariamente a la difusión cohe­

rente, existe la difusión incoherente

producida por el efecto Compton, de­

nominada también difusión Compton
y que se realiza simultáneamente con

la anterior. Esta difusión se produce
con un cambio de longitud de onda,
lo que impide las interferencias de las

radiaciones difundidas con las radia­

ciones incidentes. El. efecto Compton
es relativamente débil, no actuando en

los fenómenos de difracción. Contri­

buye simplemente a producir un es­

pectro continuo.

También tiene lugar un· efecto de

fluorescencia produciendo igualmente
una difusión incoherente, dando un

espectro continuo perjudicial en la in­

terpretación de las películas de difrac­
ción. Puede ocurrir también la absor­

ción, término que expresa un conjunto
complejo de fenómenos, que pueden
transformar la energía de los fotones

absorbidos en energía térmica a quími­
ca, fenómeno que debe tenerse en

cuenta por su cuantía.

Además de los fenómenos anterio­

res, debemos tener presente que las in­

terferencias están siempre en la pro-

pagación de un haz de rayos X, produ ..

ciendo aumento a anulación de su in­

tensidad según sus diferencias de fase.

Para una sustancia determinada, el

coeficiente de absorción disminuye re­

gularmente con la longitud de onda;
los fotones más energéticos presentan
la tendencia a ser menos absorbidos.

Los rayos X utilizados en radiología
médica deben ser muy penetrantes
para responder a su objetivo. Por tanto

son principalmente rayes blancos del

espectro continuo, obtenidos en los tu­

bos de rayos X, trabajando a alta ten­

sión. El hecho de ser fácilmente ab­

sorbidos por espesores mucho más fi­
nos, convierte a los rayos X de los

tubos radiocristalográficos en más pe­

ligrosos, por lo que obliga al operador
a tomar las precauciones necesarias

para no exponerse a su acción.

Todas estas consideraciones sobre
la naturaleza y propiedades de los ra­

yos X, que hemos expuesto, habían
sido ya demostradas 'prácticamente an­

tes de 1912, excepto el fenómeno de
su difracción, ya perfectamente cono­

cido en el caso de las ondas luminosas

y que. faltaba demostrar experimental­
mente para aclarar la misma natura­

leza electromagnética de los rayos X.

La propagación de laIuz obedece al

principio general que rige todos los

fenómenos físicos, de la mínima ac­

ción a del mínimo esfuerzo, según el
cual la luz se propaga de un punto a

otro por el camino más corto.

Pero la validez de este principio
queda limitada, cuando se estudia el
movimiento ondulatorio y se observa

que no se propaga en líriea recta, como
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ocurre con el fenómeno de la difrac ..

ción de la luz, según la cual, cuando

los rayos luminosos pasan por una fi­
nísima rendija can' orificios de muy

pequeño diámetro, a pasan rasantes

por los bien delineados bordes de una

pantalla opaca, se comportan como ma­

nantiales luminosos, que envían" luz en

todas direcciones; a también la pre­
sencia de un pequeño obstáculo inter­

puesto hacen que las ondas bordeen

el obstáculo, dando la sensación de que
el movimiento ondulatorio no se ha

propagado en línea recta; la causa de
todo ello son los fenómenos de in­

terferencia que se originan.'
La condición esencial para que se

produzca este fenómeno es que la mag­
nitud del obstáculo a rendija inter­

puesta y la de la longitud de onda del

movimiento que lo atraviesa, sean del
mismo orden. Por esta razón, la luz es

detenida totalmente por obstáculos ,del
tamaño de un milímetro, y sólo en el

caso en que el obstáculo o rendija sea

de orden de la milimicra, que corres­

ponde al orden de magnitud de las

longitudes de onda de los diversos co­

lores, se podrá producir la difracción
de la luz.

Para realizar experimentalmente la

difracción de la luz se emplean las cra­

tículas o redecillas de difracción, que
son un conjunto alternado de pequeñas
aperturas y pequeños intervalos opa­
cos yuxtapuestos regularm�nte; puede
haber cratículas de refracción, consti­

tuidas por una placa, de vidrio plano,
en una de cuyas caras se, trazan, con

un diamante, un número considerable

de líneas paralelas sumamente proxi­
mas y equidistantes unas de otras. Hay
cratículas rectilíneas y circulares cuyo
número varía de 200 a 4.000. por milí­

metro, y cuya magnitud constituye Ia
constante de la red; son muy corrien­
tes las cratículas de celuloide. También
las hay que actúan porreflexión, .cons­

tituidas por placas de metal bruñido
convenientemente rayadas.

Se comprende, pues, que con estas

redes así construidas fue imposible de­
mostrar experimentalmente la difrac­
ción de los rayos X, por tener éstos
sus longitudes de' onda del orden del

Angstrom, muy inferior a la constarite

de .las cratículas a redes de que se dis­

ponía para realizar experierícias en los
laboratorios.

En 1912 es cuando el nombre de dos
científicos cristalógrafos aparece enla­

zado, a través del tiempo, en una fe­
cunda idea, que dio el empuje que
actualmente tiene la ciencia cristalo­

gráfica. Por una parte Bravais (181-1-
1863), profesor de Física .de la escuela

politécnica de París, había sugerido
una teoría geométrica, la llamada T�¿­
ría Reticular de Bravais, sobre la dis­
tribución de la materia cristalina, en

los vértices de las redes, por él dedu­

cidas geométriëamente; sin que está
teoría se hubiera confirmado experi­
mentalmente hasta entonces.

Por otro lado, muchos años después,
Max von Laue, físico alemán, conoce­
dar de esta teoría de Bravais y de las
dificultades que existían para demos­

trar experimentalmente los fenómenos
de interferencia y de difracción de los
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rayos X, mediante las cratículas a re­

decillas de refracción, hasta, entonces

conocidas, ideó su teoría denominada

Teoría de Laue, según la cual, si las

redes ideadas por Bravais eran ciertas

y si la materia cristalina estaba distri­

buida periódicamente en los nudos de

estas redes, los cristales deberían ser

unas magníficas redes de difracción

para los rayos X, pues las distancias

interatómicas, eran del orden de mag­

nitud de A, como les ocurría exacta­

mente a las longitudes de onda de los

rayos X.

La parte experimental estuvo a car­

go de los físicos alemanes Friedrick y

Knipping que, haciendo incidir un haz
de rayos X sobre cristales de blenda,
lograron obtener un espectro de di­

fracción, cuya simetría estaba de acuer­

do con la simetría de distribución de

los átomos de zinc en la blenda. Esta

teoría de Laue y estos hechos experi­
mentales demostraron plenamente y a

la vez, la exacta naturaleza de ondas

electromagnéticas de los rayos X y la

confirmación de la teoría reticular de

Bravais.

Posteriormente Sir William Henry
Bragg (1862-1942), profesor de Física

de la Universidad de Londres, Premio

Nobel en 1915, simplifica extraordi-

.nariamente las ecuaciones de Laue, ha­

ciéndolas más accesibles a una repre­

sentación concreta, de forma que con­

sideraba que las familias de planos
reticulares de las redes de Bravais

actuaban como espejos frente a. los

rayos X, reduciendo las tres ecuacio­

nes de Laue a una sola, conocida como

la ecuación de Bragg.

6. Determinación de estructuras cris­

talinas por difracción de rayos X

La difracción de rayos X en mono ...

cristales comporta dos elementos dife­

rentes, la distribución geométrica de

los máximos de difracción y las inten­

sidades. de dichos máximos. La distri­

bución geométrica está condicionada

por la ecuación de Bragg y permite de­

ducir la simetría espacial de un mono­

cristal, así como los parámetros de las

celdas elementales y por lo tanto el

sistema cristalino. Por otra parte, las

intensidades de los máximos de difrac­

ción están relacionadas con el deno­

minado «Factor de estructura» y con

la «Densidad Electrónica».

Podemos considerar los átomos cons­

tituyentes del cristal como difusores

esféricos, que dan lugar a una difu­

sión de rayos X de una amplitud que

depende de la naturaleza de dichos

átomos; pero sabemos que, en verdad,
lo que difunde los rayos X son los elec­

trones, por lo que el átomo difunde los

rayos X proporcionalmente al número

de sus electrones. Aquí podemos ver la

relación entre densidad electrónica e

intensidad; cuando esta densidad elec­

trónica se considera en un punto de­

terminado, aparece el factor de estruc­

tura que es el número ficticio de elec­

trones que le corresponden a este

punto.
Estos conceptos, suficientemente de ..

sarrollados, dan lugar a que a partir de

las intensidades difractadas se puedan
determinar las densidades electróriicas

en cualquier punto de la celda elemen­

tal, valores que nos permiten identifi-
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car y conocer las coordenadas exactas

de los átomos de una sustancia. Este

conocimiento es el que normalmente se

denomina «Determinación de un� es­

tructura».

Esta determinación estructural pre­
senta tres problemas básicos:
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A) Defectos en la posición de los

átomos (defectos de Frenkel, de Schot­

ky).
B) Cristales no estequiométricos.
C) Defectos de la naturaleza de los

Abril .. Junio 1977

1) Obtención de cristales únicos su­

ficientemente perfectos y de tamaño

adecuado para que permitan realizar

la difracción dé rayos X.

2) Medida exacta de las intensida­

des difractadas en cada punto del es­

pectro de difracción.

3) Imposibilidad experimental de

la determinación de las fases de los

haces difractados que se denomina
«Problema de las fases».

En relación con el primer apartado,
el estudio teórico de los cristales, tan­

to geométrico como físico, nos conduce

al «cristal ideal», que evidentemente

no existe. En realidad, tanto a los cris­

tales naturales como a los artificiales
se les denomina «cristales reales».

Entre «cristal real» y «cristal ideal»
existen una serie de diferencias que
vienen determinadas por lo que llama­
mos «defectos a imperfecciones cris­

talinas» que pueden hacer aparecer un

cierto número de propiedades caracte­

r.ísticas, como son propiedades mecá­
nicas, eléctricas, ópticas, químicas, etc.

El estudio de estas propiedades y
sus relaciones con las imperfecciones
forman tradicionalmente parte de la

Física del estado sólido. Los principa­
les defectos podemos clasificarlos en

cinco tipos:

átomos.

D) Desorden, y

E) Dislocaciones.

Todos estos fenómenos deben te­

nerse en cuenta por su influencia en

la difracción de rayos X.

En cuanto al segundo apartado, se

puede indicar que se utilizan métodos

y técnicas que permiten tener en cuenta

los diferentes aspectos de la difrac­

ción que nos pueden interesar en cada

caso.

Generalmente, para medir las inten­

sidades se utilizan contadores muy

precisos, así como radiación X, obte­

nida a través de un monocromador

para precisar su exacta longitud de

onda. El funcionamiento de estos com­

plejos sistemas mecánicos generalmen­
te se completa por medio de pequeños
ordenadores «on-line».

El tercer punto es la clave de la reso­

lución estructural, ya que existe una

imposibilidad experimental en la de­

terminacíón de las fases de las inten­

sidades de los haces de rayos X difrac­

tados; sabemos que desarrollando la

densidad electrónica de cada punto de
la celda elemental p (xyz) en series de

Fourier, los coeficientes de dicha serie

se pueden relacionar con la intensidad
difractada en cada punto por la si­

guiente expresión:

I � F . pt == IFI exp 1 cp . IFI exp 1 cp
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. Por lo tanto, el conocimiento de la
fase cp de cada intensidad difractada,
es indispensable para desarrollar las

series de Fourier, necesarias para cal­
cular la densidad electrónica.

Por el contrario, si conocemos las
coordenadas xyz, de un cierto número

de átomos, conoceremos' la densidad
electrónica en cada punto, a sea la fun­
ción p (xyz), a partir de la cual y por
medio de una síntesis de 'Fourier inver­
sa podemos determinar directamente
los factores de estructura,

Esta es la base de los métodos clási­
cos de determinación estructural deno­
minados '«Trial and error methods» en

Jos cuales debe suponerse «a priori»
una determinada estructura a partir de

.

la cual se calculan sus factores de es­

tructura, «cálculos» que deben coinci­
dir con ios obtenidos experimental­
mente. Si no coincidieran y fueran re­

lativamente próximos, aplicando pro­
cedimientos matemáticos de aproxi­
maciones sucesivas, pueden llegar a

hacerlos modificando ligeramente la es­

tructura prevista inicialmente.

Este fue el método utilizado en la
resolución de las primeras estructuras
hasta 1935, en que A. L. Patterson
estableció las bases de los denomina..

dos «métodos de Patterson», en los

que por medio de razonamientos mate-

.máticos se establecieron relaciones en­

tre la densidad electrónica en el espa­
cio directo y en el recíproco. Ello per­
mite aplicar el concepto de convolu­
ción, así como el de transformada de

Fourier, siendo en resumensimplemen­
te la función Patterson la transformada
de Fourier, de los cuadrados de los

módulos de los factores de estructura

que son proporcionales a 'las in tensi­

dades observadas.
La aplicación de la función de Pat­

tersen permite obtener mapas de vec­

tores que representan las distancias in­

teratómicas cuya interpretación da lu­

gar a la posibilidad de conocer la es­

tructura.

Existen muchas modificaciones y
formas de trabajar con la función de

Patterson (secciones de Harker, méto­
dos de superposición, funciones mí­

nimas, etc.). Para la resolución de es­

tructuras de sustancias que posean un

átomo de densidad electrónica muy ele­
vada se utiliza el método del «átomo

pesado»; este método resuelve con ma­

yor facilidad la función de Patterson y
sobre todo da a conocer las coordena­
das del átomo, o átomos pesados, per­
mitiendo a partir de éstas determinar
las coordenadas de los restantes átomos

ligeros.
Otro método para resolver el pro­

blema de las fases es el método' de
las «sustituciones isomorfas», habitual-o
mente utilizado para determinar las
estructuras de las grandes moléculas.

Actualmente los métodos de reso­

lución estructural más avanzados son

los denominados «directos», que per­
miten deducir por medios matemáticos

las fases de los haces difractados en

contraposición a los métodos clásicos
o indirectos que determinan la fase,
una ,vez conocida una estructura apro­
ximada.

El desarrollo de los métodos direc­
tos es relativamente reciente y arranca

de las desigualdades de Harker y
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Kasper (1948), de Haupman y Karle

(1950) y de la expresión de Sayre
(1951).

La rápida evolución de la infor­

mática y 'de los poderosos métodos de

que puede disponer el cálculo, han lo­

grado que hoy en día se haya impues­
to este tipo de métodos, permitiendo
una casi total automatización de las

resoluciones estructurales para com­

puestos cuyas moléculas sean de ta­

maño medio.

Además, al ser procedimientos pre­
dominantemente matemáticos, permi­
ten que no haya que introducir dema­

siados elementos de juicio e interpre­
tación, lo cual les hace idealmente

programables en los ordenadores.

Hemos explicado ya que la fase y

Ia amplitud de las ondas difractadas

son independientes, por lo que es difí­

cil relacionarlas y por lo tanto pare­
ce teóricamente imposible realizar un

cálculo de este tipo; pero simplemente
basándonos en tres consideraciones fí­

sicas expresadas matemáticamente y

utilizándolas correctamente, es sufi­

ciente para resolver este problema. Las

tres consideraciones son las siguientes:

....

a) La densidad electrónica es siem­

pre positiva.
b) Los átomos son aproximada­

mente esféricos y están fijos.
e) Existe igual probabilidad de que

un átomo ocupe una posición u otra

dentro de la celda elemental.

La utilización sistemática y práctica
de los métodos directos no fue posible
hasta la introducción del sistema deno-

minado «Adición simbólica» de Karle

y Karle en' 1966. Es a partir de aquí
cuando comienzan a utilizarse siste­

máticamente.

De todas formas no es hasta 1968,
en que fue introducido el sistema de

«multisolución» por Woolfson para
estructuras centro-simétricas y poste­
riormente por Germain y Woolfson

para estructuras no centradas, que se

obtienen resultados espectaculares.
Es en este momento (1969-70) cuan­

do se inicia de forma masiva la reso­

lución de gran número de estructuras

cristalinas, y se convierte en un ele­

mento indispensable en toda investíga­
ción, química, biológica, etc.

7. Estructuras cristalinas. de sustan­

cias biológicas

Se comprende que, dado el infinito

número de sustancias que intervienen

en los mecanismos biológicos, no será

posible hacer un estudio .. meticuloso y

detallado del conjunto de las mismas.

Sin embargo, se han seleccionado gru­

pos significativos y orientados al de­

sarrollo actual de esta parte de la Cris­

talografía Estructural, impulsora de la

Biología.
Escogeremos aquellos cuerpos orgá­

nicos cuyas estructuras, al ser resuel­

tas, han permitido el estudio práctico
de numerosos problemas fisiológicos
y de síntesis.

En realidad, la determinación de la

estructura de estos compuestos ha con­

dicionado fundamentalmente el de­

sarrollo de la Bioquímica, de la Fisio­

logía, de la Farmacología, etc., de tal



92 ANALES DE MEDICINA Y CIRUGIA Vol. LVII- N.o 248

forma que no es posible aclarar la

mayoría de los procesos fisiológicos sin

que la estructurade sus protagonistas
haya sido determinada.

Sin el conocimiento a nivel molecu­
lar de la distribución geométrica de las
sustancias que intervienen en dichos

procesos, se comprende la imposibili­
dad de razonar la marcha interna de
Jas reacciones bioquímicas que tienen
efecto en los sercs vivos.

Tanto es así que sin la ayuda del
«Bisturí físico-químico», que ha permi­
tido la «disección» de la íntima estruc­
tura de dichas substancias, no hubiera
sido posible conocer diferencias estruc­

turales tales como distancias intramo­
leculares, distancias intermoleculares,
ángulos de enlace, ángulos de torsión,
tipos de enlace, etc., que condicionan
totalmente el comportamiento reaccio­
nal en los procesos metabólicos.

Los mismos condicionantes pueden
considerarse en la intervención de los

medicamentos en los procesos vitales,
por lo que en su síntesis y aplicaciones
también dependen de su estructura.

Todo ello en la práctica de obtención
de nuevos medicamentos es muy im­

portante, porque al plantear su sín­
tesis de acuerdo con los principios fun­
damentales de la Farmacodinamia y de
la Farmacología, puede suceder que el

cuerpo resultante "no responda a las

predicciones deseadas debido a condi­
cionantes estructurales.

Dada la complejidad de las deter­
minaciones a efectuar, se comprende
que la resolución de una estructura es

fruto de un variado grupo de médi­
cos; farmacéuticos, cristalógrafos, bio-

quirrucos, biofísicos, ingenieros, etc.,
lo cual explica que actualmente .Ios

premios Nobel de Medicina, Bioquími­
ca, Biofísica, etc. se concedan a equi­
pos multidisciplinarios en los que in­

tervienentodo tipo de especialistas.
La resolución de estructuras macro­

moleculares no es fruto de un trabajo
fácil y de corta duración, sino el re­

sultado elaborado por equipos comple­
jos a lo largo de muchos años de labor,
y con planes de largo alcance. Así por
ejemplo, para obtener la estructura de
la «insulina» han sido precisos más
de veinte años de experiencias por un

equipo dirigido por Dorothy Crowfoot
Hodgkin, trabajo por el cual le fue
concedido el premio Nobel.

Aún hay más; así .en el caso de la

«Ribonucleasa», no es uno solo el qu�
intenta obtener la estructura, sino que
son varios los equipos que persiguen
su determinación (Kartha, Carlisle, et­

cétera).
De lo dicho anteriormente se com­

prende que el desarrollo de este tipo
de investigación no es rentable a corto

plazo, y únicamente las sociedades a

naciones de gran poder económico
puedan lanzarse a programar una in­

vestigación de esta naturaleza, o bien
las que por su gran tradición cientí­
fica intentan seguir manteniéndola a

pesar de sus graves dificultades eco­

nómicas. En el primer caso podemos
citar los Estados Unidos, Unión Sovié­
tica y Alemania, y en el segundo Gran
Bretaña y los países europeos de gran
índice científico.

Los compuestos orgánicos que nos

interesa reseñar podemos agruparlos en
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función de su peso molecular y tama­

ño, sin tener en cuenta ni su función

química ni sus propiedades biológicas,
formando así tres grupos de límites

imprecisos tales que moléculas peque­
ñas, medianas y grandes a macromo­

léculas,

En el primer grupo de pequeñas mo­

léculas de bajo peso molecular, la re­

solución de su estructura es básica en

el desarrollo de la química teórica y
en el estudio de los métodos que han

permitido resolver las estructuras de
los otros grupos; comprende principal­
mente los aminoácidos, que son los
«ladrillos» del edificio molecular de las

proteínas.
En el segundo grupo, de peso mo­

lecular intermedio, podemos situar al­

gunas sustancias de gran interés, como

pueden ser: antibióticos, alcaloides, et­

cétera.
En el tercer y último grupo, formado

por las sustancias de elevado peso mo­

lecular a macromoléculas, podemos
considerar las siguientes: proteínas glo­
bulares, virus, fibras, proteínas fibro­

sas, ácidos nucleicos y nucleoproteínas.
Vamos a estudiar a continuación

los cuerpos orgánicos correspondien­
tes al segundo grupo de peso molecu­
Jar intermedio.

.. A) Antibióticos. Los primeros an­

tibióticos caracterizados definitivamen­
te desde el punto de vista cristalográ­
fico, fueron el cloramfenicol (Chloro­
mycetin) y el Bromanfenicol (Bromo­
mycetin) que son isomorfos y cuyas es­

tructuras fueron determinadas en 1952

por J. Dunitz. Este autor ha estu-

diado también la Aureomicina y la

Terramicina; aunque parece que por
sus grupos funcionales, deberían pre­
sentar notables diferencias, sin embar­

go, pertenecen al mismo grupo espa­
cial, tienen la misma densidad y la
misma celda elemental, e incluso pa­
rece razonable sospechar que poseen
una estructura cristalina muy similar.

Ante la imposibilidad de discutir y
comentar todos los estudios efectuados
sobre los restantes antibióticos, toma­

remos como ejemplo la Penicilina, cu­

yas diferentes sales fueron cristaliza­
das en 1943, concentrándose el estudio
analítico en la Bencil-Penicilina sódica,
potásica y rubídica.

Crowfoot D., Bunn C. W., etc., en

1949 determinaron por el método Pat­
terson la estructura aproximada de
dichas sales, viéndose que las de so­

dio, potasiò y rubidio cristalizaban,
la primera en el sistema monoclínico

y las otras dos en el rómbico. Sus

grupos espaciales son el P2 y el Pz z z ,
1 111

para la potásica y rubídica, y mientras

que la sódica tiene dos moléculas por
celda elemental, las otras dos tienen
cuatro moléculas por celda.

Los estudios químicos anteriores ha­
bían sugerido tres tipos de estructuras:

a) tipo «oxazolona»; b) tipo «beta-Iac­

támica», y c) tipo «tricíclica». En el

trabajo de Crowfoot y otros en 1949,
se confirma claramente que las tres

penicilinas citadas presentan estructu­

ras Beta-Iactámicas.
La misma autora Dorothy Crow­

foot Hodgkin en 1961 conjuntamente
con A. Maslen publica la estructura
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cristalográfica de la Cefalosporidina C,
a la vez que la estructura aproximada
obtenida por medios químicos. De­

bido a que tanto la Bencilpenicilina
como la Cefalosporidina tienen estruc­

tura de tipo Beta-1actámico, pueden es­

tudiarse conjuntamente.
La resolución de estructuras crista­

linas de antibióticos de tipo Beta-lactá­

mico con un grado suficiente de pre­

cisión, ha permitido a R. W. Sweet

realizar un completo estudio de las

pequeñas diferencias estructurales que
entre ellas existen, y relacionarlas con

sus actividades biológicas específicas.
Para conseguir tal fin, est,e autor se

basa únicamente en aquellas determi­

naciones estructurales que le ofrecen

las máximas garantías de precisión;
. podemos citar las más importantes:

Penicilina (V), Abrahamsson 1963

Ampicilina (trihidrato), James 1968

Acido 6-Amino penicilínico (6Apa),
,

Diamond 1963

Penicilina (G), Crowfoot 1949, Pitt

1952, Vaciago 1960

Fenoximetil-penicilina, Cooper 1969

6 (N-bencil Formanido penicilina),
Hunt y Rogers 1964

Hetaciclina, Hardcastle 1966

Hidrocloridrato no hidratado de la

Cefaloridina, Sweet y Dhal 1970

Cefa1osporidina, C. Sweet y Dhal

1970

Cefaloglicina, C. Sweet y Dhal 1970

Acido 7-bromo-acetamido-cefalospo­
rínico (7 Br Ac-Aca), Gorgoutas
1976

Una parte muy importante del es­
tudio de R. M. Sweet es la compara-

ción de las propiedades estructurales

de estos antibióticos Beta-Iactámicos

con otras 'sustancias del mismo tipo,
pero inactivas. Existen cuatro deriva­

dos Beta-Iactámicos cuyas determina­

ciones estructurales ofrecen garantías
y reúnen la condición de no ser bio­

lógicamente activos; éstos son:

œ-fenoxi-etil. penicilina (an-pen), Si­

mon y Dhal, 1970

Fenoxi-metil â2 acetoxil-cefalospori­
na (2-ceplan), Sweet y Dhal, 1970

(Syn-cepln), Kaljani y Hodgkin,
1970

Compuesto sintético Beta-Iactámico­

tiazolidina (Syn-pen), Gorgoutas,
1970

Todas las comparaciones posibles
entrelas distintas configuraciones mo­

leculares, distancias y ángulos de en­

lace, con las diferentes acciones y me­

canismos bioquímicos que tienen lugar
durante los procesos de acción de estos

derivados Beta-Iactámicos, permiten lle­

gar a las conclusiones generales si­

guientes: que la enzima peptido-glicina
transpeptidasa bacteriana es poco se­

lectiva, en cuanto a los requerimientos
necesarios para reconocer su substra­

to; que la penicilina y la cefalospori­
dina son estereoquímicamente seme­

jantes, aunque no en sus conformacio­

nes detalladas ni en sus dimensiones,

pero que el enlace N-CQ de su anillo

Beta-lactámico tiene un carácter amida

inferior que el anillo Beta-lactámico

de las sustancias de este tipo, que no

tienen acción biológica y que la capa ..

cidad de este tipo de compuestos para
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interaccionar con las enzimas del pro­
ceso de la transpeptidación, que es la

clave de su acción antibacteriana, vie­
ne condicionada también por esta ca­

pacidad de que rápidamente puedan
romper el enlace N-CO de los anillos
Beta-Iactámicos activos.

También son básicas las considera­

ciones que permiten discutida permea­
bilidad de este tipo, de derivados para

llegar a los lugares en donde se debe

producir su actividad.

Cooper y colaboradores' demostra­

ran, en 1969, que la conformación ma ..

lecular de los cristales de fenoxilpeni­
cilina, establecida por difracción de

rayos X, era similar a la conforma­
ción que presentaba una vez disuelta.
Al ser esta sustancia parecida en con­

figuración a la de las penicilinas y a la
de los derivados de las cefalosporidi­
nas, podría indicarnos que también

presenta en solución análoga configu­
ración que en forma sólida cristalina.
Podría todo ello explicarse suponiendo
que el anillo betalactámico es lo sufi­

cientemente rígido como para conser­

var la misma conformación en estado
sólido que en disolución.

Generalizando estos conceptos, una

de las principales objeciones que puede
hacerse a los intentos de relacionar la
estructura cristalina con la actividad

biológica, es la variación de la confor­
mación de la sustancia activa en solu­

ción, en relación con la estructura cris­
talina obtenida en estado sólido; sien­
do éste uno de los aspectos más intere­
santes a tener en cuenta en todo in­
tento de relación entre estructura cris­
talina y actividad biológica.

B) Alcaloides. Para la descripción
de lós principales alcaloides, cuya es­

tructura cristalina ha sido <,

estudiada,
nos basaremos en la clasificación uti ..

lizada por A. L. Mathieson (1967) y

que expondremos a continuación.

1) Alcaloides con anillo indol.
Los alcaloides que poseen en su

constitución anillo indólico, forman
uno de los grupos de productos natura­

les más estudiados por difracción de

rayos X, presentando en su conjunto
las estructuras más interesantes y va­

riadas.
Podemos considerarlas agrupadas en

tres subtipos:_

a) monoindólico,
b) bi-indólico, y

c) dímero.

1 a) Una de las primeras estruc­

turas determinadas de este grupo fue
la de la estricnina (1951) en la cual
se confirma la configuración en forma
de «doble bote» para dos de sus ani­

llos, así como ligeras deformaciones
en los restantes anillos. Dentro de este

grupo es interesante citar: Clevamina.,
Ibogaína, Aspidospermina, Ekitamina,
Vobasina, etc.

Como resultado interesante de estos

estudios, podemos citar los obtenidos

por Camerman y Trotter .. en 1965, que
establecen la relación estereoquímica
entre la Aspidospermina, la Iboga y
los alcaloides de la Vinca, en los cua­

les se ha reconocido como último pro­
ducto de degradación la Catarantina.

1 b) En este grupo, una de las es­

tructuras estudiadas y de conformación
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compleja es la Vincristina, aislada ,de

la Vinca Rosea, y determinada su es­

tructura por Lipscomb en 1966. La

Vincristina está formada por una mo­

lécula de Cleavamina y una unidad de

Aspidospermina.
1 c) La primera estructura en este

grupo fue determinada por T. A. Ha­

mor en 1962, del alcaloide Calicantina,
en cuya forma espacial demuestra su

acentuada naturaleza dimérica.

2) Alcaloides diterpénicos.
Sólo ha sido determinada la estruc­

tura de un pequeño grupo de estos al­

caloides, siendo el más importante la

Lycoctomina, al cual pertenecen los al-:
caloides de los géneros Aconitum y

Delphinium. Ha sido estudiada tam­

bién la estructura de la D (hidroxi ..

metil) Aconinona, que presenta una

configuración prácticamente 'idéntica a

la Lycoctonina. La Hetaratisina pre­
senta un anillo central de siete elemen­
tos mientras que, con las pequeñas va­

riaciones los restantes grupos de las
moléculas son similares a los alcaloides
anteriores.

3) Alcaloides de la Eritrina.

Han sido estudiados varios alcaloi­

des de este grupo del Curare: la Eritra­

lina en forma de bromhidrato, la Di ..

hidro beta-eritroidina y la ochotensina,
que es un alcaloide de la Coridalis
ochotensis. La relación entre las dos

primeras es evidente, su conformación
molecular era discutida y hasta la de­
terminación de la estructura no fue
conocida con exactitud. La conforma­

ción esquemática de ambas moléculas
es semejante, pero tiene un doble en­

lace diferentemente situado.

Precisamente las controversias sur­

gidas tienen como origen la interpre­
tación de los estudios llevados a cabo
mediante dispersión rotatoria, de for­
ma que los resultados obtenidos por
difracción hacen que pueda ponerse
en duda la aplicabilidad de tal méto­
do en moléculas de este tipo.

4) Alcaloides de la Ormosia Pa­

namensis.
I Aunque de este grupo solamente han

sido determinadas dos estructuras, pre­
sentan considerable interés, ya que los

estudios por difracción de rayos X y

por métodos químicos, han permitido
conocer, por extrapolación estructural,
las bases de otras estructuras de alca­
loides de este grupo.

Estas dos estructuras, además,. re­

presentan a todas aquellas que tienen

dificultades en la investigación quími­
ca cuando el esquema molecular es

saturado, y presentan muchos centros

de asimetría, que son subsidiarios de

los grupos químicos.
Estos dos alcaloides son la Jamina y

la Panamina, cuyas estructuras han

sido propuestas y resueltas por Karle

y Karle en 1964 y 1969, utilizando par ..

cialmente métodos directos.

5) Alcaloides de las Himantandra­
ceas.

De la especie de la Calbulimina se

han aislado bastantes alcaloides; de

ellos han sido estudiados la Himbaci­
na por medios químicos, siendo estos

estudios la llave de los restantes deri­

vados.

6) Alcaloides Ouinozilidinicos.
El primer alcaloide determinado de

esta constitución fue la Annotinina en

..
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forma de bromhidrato. Recientemente
se ha descubierto y estudiado un grupo
de alcaloides que proceden de las Li­

traceas. El más interesante es la Lythri­
na, habiéndose determinado la estruc­

tura de su éter metílico, en el cual el
sistema quinolizidina está claramente
enlazado a un sistema bifenilo. El es­

tudio del dicroísmo en la región de los
250 mu ha permitido definir Ia Lyte­
nina tomando como referencia el sen­

tido de giro del grupo bifenilo.

7) Alcaloides de Senecio.
Estos alcaloides poseen en general

la propiedad de atacar al hígado y son

combinaciones de ésteres de la Pirroli­
zidina can diácidos a can uno o dos
monoácidos. El miembro más imp or ..

tante del grupo es la [acobinar también
se ha estudiado la Retusamina, que es

un constituyente de la Cotolaria retusa,

y se ha determinado asimismo la es­

tructura de la Senkirkina, alcaloide de
la Senecio Kirkii.

8) Morfina y Codeína.
La estructura de la Morfina fue de­

terminada en forma de hidrato por
Mackay y D. C. Hodgkin en 1955, y
la Codeína Io fue en forma de brom­
hidrato por Lindsey y Barnes, también
en 1955. Ambas estructuras han sido
revisadas y afinadas posteriormente
par Kartha, Ahmed y Barnes (1962).
Los resultados de estas determinacio­
nes han sido ampliamente discutidos y
difundidos en todos sus aspectos y,
principalmente, desde el punto de vista
de su conformación por J. Donahue y
Sharma en 1964.

9) Entre otros alcaloides interesan­
tes podemos citar la Quinina, cuya es-

tructura ha sido estudiada en forma
de los isomorfos, sulfato y seleniato
en 1955, utilizando una proyección bi­
dimensional de Patterson.

A pesar de que solamente hemos
citado un reducido número de antibió­
ticos y alcaloides, cuyas estructuras

cristalinas han podido ser' determina­
das, la cantidad de especies químicas
naturales es tan asombrosamente ele­
vada y de composición química !an
compleja, que todavía queda un enor­

me e interesante campo de trabajo para
su investigación estructural.

C) Sustancias cristalinas macro­

moleculares.

Con este grupo de macromolécu­
las, podemos constituir varios sub­

grupos que Iremos exponiendo a

continuación.

a) Proteínas Globulares.

Las proteínas globulares dan lu ..

gar, en general, Gt buenos diagramas
de difracción de rayos X, compara­
bles a los de sustancias de mucho
menor peso molecular; detodas for­
mas, para obtener los diagramas de
estas proteínas con intensidades de
difracción apreciables, el tiempo de

exposición debe ser evidentemente
mucho más elevado que en las sus­

tancias de menor peso molecular.
Ello es debido a que los cristales

proteínicos están formados por un

ordenamiento atómico compacto y
tridimensional.
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Estas proteínas globulares con­

tienen síempre .

diferentes cantida­

des de solvente, que pueden variar

desde agua a diferentes mezclas hi­

droalcohólicas; tanto los diferentes

elementos como su cantidad afectan

de forma directa al tamaño de la

celda elemental, y también al valor

de las intensidades difractadas.

Estas intensidades pueden medir­

se en aire seco y en contacto con sus

líquidos madres; la idea original de

Bernal estriba en 'especificar la hu­

medad en cada medida, variándola.

Los tamaños de las celdas unidad,
tienden a decrecer alrededor de un

10 % al pasar de la forma húmeda

a la seca; en general, la calidad de

los máximos de difracción en forma

seca es muy inferior a la obtenida

en forma más o menos hidratada,

debido a que se produce un colapso
parcial del perfecto ernpaquetamien­
to de la macromolécula. Es de gran

utilidad comparar los datos de las

celdas elementales obtenidas 'en ma­

cromoléculas, ya por inedia de mi­

crofotografías, procedentes del mí­

croscopio electrónico, ya por difrac­

ción de rayos X.

Podemos considerar como térmi­

nos extremos de la escala de tamaños

de la celda elemental, desde la co­

rrespondiente . a la Ribonucleasa,
hasta la del virus del mosaico del

nabo, y entre las cuales se mueven

los tamaños de las demás. Así la

celda elemental de la Ribonucleasa

presenta asimismo los· valores a

30, 9 A, b '== 30, 8· Â/ e == 54, 1 Â de

grupo espacial P21 determinada en

atmósfera seca. La celda elemental

del virus del mosaico del nabo que

pertenece al sistema cúbico, presen­

ta para cada una de sus constantes,

e.l valor 728 Â.

El número de reflexiones obteni­

das por difracción de rayos X es

función del volumen de la celda ele­

mental y comporta que en las ma­

cromoléculas haya que medir y tra­

tar un enorme número de reflexio­

nes.

El peso molecular de las molécu­

las proteínicas en el cristal única­

mente puede fijarse si se conoce el

número de moléculas asociadas a

cada celda elemental. El número de

unidades asimétricas por celda ele­

mental se obtiene directamente del

grupo espacial, y los pesos molecu­

lares calculados deben ser submúl­

tiplos de los pesos moleculares cal­

culados en solución.

La Hemoglobina, por ejemplo,
cristaliza en el grupo espacial C2, el

cual requiere cuatro unidades asi­

métricas por celda en posición ge­

neral, pero el peso molecular deter­

minado por presión osmótica es de

68.000; y se aproxima al calculado

por difracción si consideramos úni­

camente dos moléculas por celda uni­

dad. Ello nos indica que la molécula

de Hemoglobina está constituída

por dos unidades asimétricas idén­

ticas entre sí,
-

de peso molecular

34.000.

Algo similar ocurre en la insulina­

zinc romboédrica; su peso molecu­

lar calculado requiere considerar

tres unidades asimétricas por celda
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elemental (12.000) y el peso molecu­

lar en solución neutra es de 48.000.

Este valor Se ha comprobado al di­

solver la insulina en solución de

pH bajo, siendo entonces su peso
molecular del orden de 12.000 por
unidad' asimétrica, incluyendo la cel­

da elemental cuatro unidades asi­

métricas, ya que esta insulina es

rómbica.

El principal inconveniente en la

determinación estructural de pro­
teínas globulares es la ausencia de

átomos pesados necesarios para uti­
lizar el «método del átomo pesado»
o el «método de las sustituciones

isomorfas».
La hemoglobina por ejemplo, con­

tiene un átomo pesado, el hierro,
pero su fórmula empírica es C718
HU66 0208 N208 S2 Fe, y por la tanto

en su función Patterson no pueden
encontrarse los vectores Fe - Fe ne­

cesarios para la interpretación en

los mapas de densidad Patterson.

Evidentemente, esto implica el

que sea necesario utilizar otros de­

rivados con átomos pesados, para
llevar a cabo una síntesis diferencial
de Patterson. Todo ello hizo que
Kendrew y colaboradores en 1958

encaminaran todos sus esfuerzos '1

obtener derivados con átomos pesa­
dos; para ello prepararon una serie
de reactivos capaces de introducir
átomos pesados, como .mercurio.
plata, oro, yodo, etc.

El mercurío, por medio del P-Goro
benzoato de. mercurio, fue introdu­
cido en la hemoglobina de caballo;
el yodo en forma de yodofenol y el

uranio en forma de complejo de la

Ribonucleasa, etc.

En muchas proteínas globulares
los máximos de difracción se con-.
centran en el centro del diagrama,
debido al rápido incremento del án­

gulo de Bragg; es este especialmente
el caso de los cristales húmedos.

Ello hace que el número de refle­

xiones que pueden medirse sea pe­

queño y que además los límites de

cada reflexión sean poco precisos,
la que comporta una gran impreci­
sión en los mapas de densidad elec­

trónica.

Para la mayoría de proteínas es­

tudiadas y debido a todas las difi­

cultades explicadas, no ha sido po­
sible llegar a .identificar las coorde­
nadas de los átomos en sus mapas
de densidad electrónica.

Podemos enumerar varios "proble­
mas que aumentan, si cabe, las difi­

cultades que se hallan para la deter­

minación estructural de este tipo de

proteínas, como son" el desorden, y
su sensibilidad a la temperatura v

a las propias radiaciones X.

a) La ribonucleasa, enzima purifi­
cada del páncreas, cristaliza en

. diversas formas, tal como de­

mostró D. Harker en 1956; la

forma "estudiada por' Carlisle

también en 19S6�" pertenece al

grupo espacial P2! y por lo tanto

es monoclínica, "el valor de Z es

igual a dos, Y, SUS dimensiones

varían con la humedad; en for­

maseca a= 30,90 Â, b == 30,90 Â

e == 54 Â siendo �"== 1 06°, .mien-
,
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tras que en forma húmeda a =

= 29, lA, b == 30, 08A, e = 51,

03 Â y � = 1140 por ser sus pesos

moleculares 15.000 y 13.400 res­

pectivamente.

Sus diagramas de rayos X 'presen­

tan grandes diferencias en función

de los tiempos de exposición. Otra

característica de estos diagramas es

la intensidad de las reflexiones, si­

guiendo una serie de anillos alrede­

dor de su centro; estas fluctuaciones

son alternativas en cuanto a inten­

sidad y aparecen a S, 10, 15 Â, etc.,

indicándonos que los átomos se si­

túan a ciertas distancias preferentes,
aunque sin embargo no nos indican

direcciones preferenciales.

La interpretación de los máximos

de densidad electrónica ha dado lu­

gar a diferentes modelos estructu­

rales (Magdorff, Crick y Luzzati, Car­

lisle y Kartha).

b) La Insulina también cristaliza

en varias formas; su solución

ácida es rómbica, de grupo es··

pacial P212121·Y el tamaño de cel­

da es de 44 X 51 X 30 Â, dando

diagramas de rayos X relativa­

mente buenos.

La primera síntesis tridimensional

de Patterson fue realizada por Low,
utilizando el sistema electromecáni­

co (X - RAC), obteniéndose en su pro­

yección una red realmente ordenada

y la sección de Z = 1/2 mostrando

una fuerte distribución en cadenas

moleculares y paralelas.

Saenger, en 1953, completa estos

estudios demostrando que la estruc­

tura de la Insulina está formada por
dos cadenas polipeptídicas, quedan­
do una cantidad de máximos resi­

duales en el diagrama, que hacían

dudar de su interpretación. Lindley

y Rollet en 1955 y de nuevo Saenger
en 1956 encuentran que de tres en­

laces S - S, dos están situados entre

las cadenas denominadas A y B I Y

el tercer enlace está situado en la

cadena A.

Finalmente es D. Hocgkin con su

equipo quien resuelve definitivamen­

te la estructura, lo que le valió re­

cientemente la concesión del pre­

mia Nobel.

c) La Mioglobina es también una

proteína de peso molecular relativa­

mente bajo después de purificada,
cristaliza muy bien, y sus derivados

con átomos pesados han sido estu­

diados por Kendrew y colaborado­

res en 1958; la preparación de los

primeros derivados con átomos pe­

sados fue de Perutz, que ha sido

uno de los pioneros en el estudio

de todas las Hemoglobinas.
La forma más conocida ha sido

la monoclínica de grupo espacial
P21 y

.

de parámetros 64 X 32 X 34 Â

y � == 1050; la posición de los átomos

pesados fue determinada por el Mé­

todo de Patterson, logrando asignar
las fases de 400 reflexiones. Ken­

drew, en 1959, con estos datos, ob­

tuvo unos mapas de densidad elec­

trónica que permitieron «a grosso

modo» suponer el esquema de Ja
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dos en estos últimos veinte años,
numerosos virus, utilizando las téc­
nicas cristalográficas. de difracción
de rayos X. Estos estudios han esta­

do condicionados preferentemente
por las técnicas de separación,· ais­

lamiento, crecimiento, y demás téc­
nicas biológicas que permiten ob­
tener cristales de virus.

Las partículas víricas pueden pre ..

sentarse ep. formas poliédricas casí
esféricas o en forma alargada; los
virus de forma alargada no son ver­

daderos cristales y es muy lógico
clasificarlas dentro del grupo de ma­

cromoléculas fibrosas.
Los virus están formados por p�ù­

teínas y ácido nucleico; sorprenden­
temente, el peso absoluto del ácido
nucleico que contienen las partícu­
las víricas .es muy parecido (3,10-18
gramos), en todas las diferentes es­

pecies, razas y cepas, mientras que
el peso total de la partícula vírica

puede llegar a. ser 100 veces supe­
rior de una especie respecto a otra.

Esto demuestra que la variación "bá­

sica entre las diferentes especies se

encuentra en la proteína, mientras

que el ácido nucleico ·es muy pare­
cido y sólo esencial para la multi..

plicación del virus.

Los virus en los cuales ha sido po­
sible el estudio cristalográfico pro ..

ceden en su mayoría de especies
vegetales, debido a que las técnicas
biológicas han permitido manejar­
los con más facilidad que los virus

originados en especies animales.
El virus de la necrosis del tabaco,

f) Han sido igualmente estudia- que fue estudiado por difracción de

estructura de las cadenas proteíni­
cas.

d) Desde el punto de vista cris­

talográfico las proteínas más estu­

diadas han sido evidentemente las

proteínas del grupo de la Hemoglo­
bina. Perutz y colaboradores han

trabajado largo tiempo para lograr
establecer unos modelos que aun­

que imprecisos, fueran aceptables.
Las hemoglobinas más estudiadas

proceden de las glándulas de mamí­
feros: caballo, carnero, hamster y
hombre, y siendo todas ellas simi­
lares en cuanto a peso molecular,
volumen de la celda elemental, etc.

El valor de los parámetros de la
celda elemental es función directa
de la tensión de vapor a que puede
encontrarse sometida la proteína.
Esta propiedad ha permitido obte­
ner diagramas de difracción de ra­

yos X a diferentes tensiones de va­

por y, por medio de un ingenioso
mecanismo, asignar fases a las re­

flexiones obtenidas, permitiendo de

esta forma conseguir mapas de den­
sidad electrónica, pero cuya inter­

pretación es muy difícil debido al

grosor de estas proteínas.

.'

e) Otras proteínas globulares han

sido estudiadas desde el punto de
vista cristalográfico, entre ellas la

Lísozima, el polipéptido Gramicidi­
lla - S (Soviet Gramicidin, prepara­
do del Bacilus brevis) y Mioglobi­
nas, Ouimotripsina, Pepsinas, etc.
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rayos X, en primer lugar D. Craw­

foot Hodgkin en 1951, pertenece al

sistema triclínico con una celda ele­

mental de 179 X 219 X 143 Â Y de

ángulos próximos a 90°; el tamaño

medido por microscopía electrónica

es muy parecido al determinado por

difracción de rayos X (alrededor de

240 Â de diámetro).
El virus del tomate fue examina­

do por primera vez por Bernal,
Frankuchen y Riley, demostrando a

los "rayos X su perfecta cristaliza­

ción, en forma de cubo y dodecae­

dro pentagonal; los primeros estu­

dios indican que pertenece a una

red cúbica centrada en el interior

de lado igual a 394 Â. Posteriormen­

te Carlisle estudió también grandes
cristales del mismo virus, de apro­

ximadamente 0,5 mm de lado, en

forma dodecaédrica; los parámetros
determinados fueron de 386 Â en

forma húmeda y de 314 Â- en forma

seca. Estos resultados confirmaron

los obtenidos por microscopía elec­

trónica. Kasper, en 1956, determinó

el grupo espacial, que es el I 23 (nú­
mero 197 en las tablas internacio­

nales); en este grupo espacial, las

«moléculas» en la celda unidad es­

tán relacionadas por ejes binarios

y ternarios.

. Los últimos estudios de este virus

sugieren una disposición semejante
a la .de los virus de la necrosis del

tabaco.

Es de gran interés el virus de la

Poliomielitis, que ha sido estudiado

por difracción de. rayos X. Cristali­

za en el sistema rómbico y sus pa-

rárrietros son a = 353 Â, b � 378 Â,
e = 320 Â.

.

presentando una celda

pseudocúbica. Las reflexiones medi­

das y sus extinciones hacen suponer

que poseen una red centrada en el

interior; estos estudios fueron ini­

ciados por Klug en 1959.

b) Sustancias macromoleculares

fibrosas

Los polímeros fibrosos presentan

problemas de diferente tipo a los

que presentaban las sustancias cu­

yos cristales podían considerarse

como monocristalinos. De todas for­

mas, la información que se obtie­

ne por difracción de rayos X va­

ría según el tipo de fibra y puede
ir desde unos simples polímeros li ..

neales, hasta los ácidos nucleicos.

Los polímeros lineales pueden
proceder de procesos de síntesis y

por lo tanto de composición quími­
ca deterrninada, o bien pueden ori­

ginarse en el campo biológico. En

el primer caso, son generalmente
isótropos cuando se examinan con

luz polarizada. Para algunas propie­
dades mecánicas presentan anisotro­

pía. En el segundo caso pueden ser

isótropos como el caucho, a anisó-,

tropos como los pelos, plumas, cu­

tículas, etc .

En los diagramas de difracción rie

rayos X en cristales orgánicos o

.inorgánicos, con unidades monorné­
tricas definidas, se requiere que el

cristal gire u oscile para poder cal­

cular la red cristalina; la difracción

en los polímeros lineales produce

4,
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efectos diferentes y no es necesaria
la rotación u oscilación frente a los

rayos X.

Las fibras naturales pueden tener

diferente comportamiento frente a

los rayos X, dependiendo de su tra­

tamiento y propiedades mecánicas,
térmicas, etc. Estos defectos podría­
mos resumirlos de la siguiente for­
ma:

1. Cuando el material es isótro­

po, pueden observarse dos efectos:
el primero es la presenèia de lige­
ros halos difusos concéntricos, con

el haz directo y que son muy simi­
lares a los que presentan los «cris­
tales líquidos», y el segundo, estos

mismos halos difusos, rodeando a

finos anillos de difracción similares
a los que se producen en los dia­

gr�mas de polvo cristalino.

2. Cuando el material fibroso es

anisótropo, los diagramas de ra­

yos X presentan ya máximos de di­
fracción más o menos limitados y

definidos, aunque evidentemente con

.

gran cantidad de radiación difusa y

presentando según su grado de per­
fección igualmente anillos de di­

fracción, e incluso algunas veces ha­

los difusos.

La interpretación de estos efectos
de forma simple es sencilla, pero si

queremos medir las intensidades di­

fractadas y obtener conclusiones es··

tructurales comparables a las que
se obtienen en monocristales, el pro­
blema se torna de difícil solución, v

de un poder de resolución muy infe ..

rior al que se consigue en dichos
cristales.

Además, en los casos más favo­

rables, la mayoría de las reflexiones
medidas se encuentran situadas en

la región central del diagrama, o sea

a bajos ángulos de Bragg, y en con­

secuencia son siempre muy pocas
las reflexiones que finalmente pue­
den medirse con cierta precisión.

Existe evidentemente el mismo

problema para establecer la celda
elemental y asignar índices a las

reflexiones: y debido a que éstas,
en general, son muy escasas, nunca
tendremos la absoluta seguridad so­

bre la validez de los valores obteni­
dos para dicha celda elemental.

Como ya hemos expuesto, el mé ..

todo de Patterson permite calcular
,

las fases de los haces difractados;
en este caso, si las fibras contienen
un pequeño número de átomos pe­
sados, el método puede ser conside ...

rada como válido para estudiar las
características de los vectores in­
teratómicos y establecer un modelo
es tructural.

a) Proteínas fibrosas

La materia constituyente de las

plantas está formada, básicamente

por un conjunto de polisacáridos,
mientras que en los animales, los

constituyentes básicos son las pro­
teínas fibrosas.

Podemos considerar en este apar­
tado algunos materiales de este tipo
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que pueden considerarse interesan­

tes, como por ejemplo, tendones,

uñas, lana, pezuña, cuernos, etc .. La

actividad. química y la insolubilidad

de estos materiales han sido estu ..

diados a fondo, tanto por métodos

químicos como físicos y en particu­
lar utilizando la difracción de ra­

yos X. No está realmente clara, en

estas proteínas fibrosas, su compo­

sición, y ni tan siquiera la distribu­

ción de sus aminoácidos. Por ejem­

plo, el colágeno está formado apro­

ximadamente por un 23 % de cisti­

na y cisteína, un 29,1 % de prolina
e hidroxiprolina, 27,1 % de glicina,
un 9,5 % de alanina, y un 3,4 % de

serina, mientras que otras proteí­
nas fibrosas contienen un porcentaje
totalmente diferente de estos ami­

noácidos.

El profesor W. T. Atsbury, direc ..

tor del Departamento de Estructu­

ras Biomoleculares de la Universi­

dad de Leeds, en Inglaterra, puede
considerarse como el iniciador de

los estudios por difracción de ra­

yos X en las proteínas fibrosas; sus

primeros trabajos de importancia
en este campo se remontan al 1940,
en los que intenta clasificar estas

proteínas.
Se aplica la denominación de Que­

ratina a todas aquellas proteínas
fibrosas cuyos diagramas de rayos X

son isemejantes al de la Queratina

de la lana, a pesar de que su com­

posición química sea muy diferente.

Por estas razones Atsbury, en 1947,
clasificó estas fibras en dos tipos;
(J.

- Queratina y. � - Queratina, según

sus característicos diagramas de ra­

yos X. Para ello. se basa en las re...

flexiones fuertes, obtenidas por di­

fracción de rayos X en sus respec­

tivos espaciados reticulares. Así la

y
- Queratina presenta sus reflexio­

nes más fuertes a 9,8 Â Y 0,1 Â, mien­

tras que la � - Queratina lo hace a

9,7 Â a 4,66 Â, y a 3,33 Â. Por ejem­
plo, la Miosina en solución pertene­

ce al grupo de las (J.. .. Queratina;

cambiando las condiciones físico·

químicas pueden llegar a o�tenerse
diagramas típicos de la � .. Querati­

na. La Epidermina normalmente da

lugar a un diagrama tipo 'Y, pero en

etanol se obtiene el de tipo �. El fi­

brinógeno, cuando precipita y se

orienta, da lugar a diagramas de ti­

po �, así como la Flagella vulgaris.
Un modelo estructural para Ia

� - Queratina ha sido posteriormen­
te modificado por Meyer y Mark,

Pauling y Carey, etc.

De la misma forma Atsbury pro­

puso el modelo de la a .. Queratina,

que fue ampliamente discutido al..

rededor de los años 50 y 60; traba­

jaron sobre ello Huggins, Taylor,
Zattu y Mizushima, pero fueron de

nuevo Pauling y Carey quienes pro­

pusieron el modelo de la CI.. - Quera­

tina; a este modelo se le denominó

o.
.. Helix, en el cual los aminoácidos

componentes se distribuyen más o

menos simétricamente a lo largo de

un eje helicoidal. De la misma for­

ma estos autores propusieron el mo­

delo (L - Helix, del cual no existen

'pruebas demasiado convincentes por
difracción de rayos X.
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b ) Acidos nucleicos

y nucleoproteínas

..

Los ácidos nucleicos constituyen
la mayor parte de los núcleos de las

células de los animales y de las plan­
tas, y también están presentes en el

citoplasma de algunas células, par­
ticularmente en las hepátièas. Su

peso molecular llega a ser del orden

de 105 a 107; su hidrólisis da lugar
a bases derivadas de la purina y de

la pirimidona, azúcares y ácido f03-
•

fórico. Los azúcares componentes
pueden ser la Ribosa a la D - 2 - de­

soxirribosa, según proceden de áci­

dos ribonucleicos (R.N.A.) o ácidos

desoxirribonucleicos (D.N.A.), aun­

que en realidad éstos son polinucleó­
tidos.

Estos azúcares componentes de

los ácidos nucleicos no son idénticos

en todos ellos.

En el estudio de los ácidos nu­

cleicos generalmente se utilizan los

procedentes del Timo, a sea el áCÍ­

do timonucleico, que es el D.N.A.

Atsbury y colaboradores, en 1947,
estudiaron por difracción de ra­

yos X la sal sódica del ácido timo­

nucleico, proponiendo un modelo es­

tructural que consideran un apila­
miento de los nucleótidos en forma

.de columna, basado en las fuertes

reflexiones obtenidas a 3,4 A

Finberg modifica el modelo de

Atsbury y posteriormente Pauling y

Carey sugieren un nuevo modelo de

triple hélix que presenta serios in­

convenientes cuando se procede a

su comprobación por rayos X. Te­

niendo en cuenta estas dificultades

Watson y Crick (1953) sugieren otro

modelo de' doble hélix, siguiendo el

mismo eje pero en sentidos opues­
tos.

Esta rápida revisión no tiene más

objetivo que presentar el estado ac­

tual de una de tantas partes de la

ciencia como es la Biocristalografía
aplicada al desarrollo de la Medi­

cina.

Habréis podido observar que a pe­
sar de los grandes avances que se

han producido tanto en las concep­
ciones teóricas como en los méto­

dos prácticos, en la gran diversidad

y perfección de los aparatos cientí­

ficos dotados de los últimos mode­

los de computadoras, de los nume ..

rosos equipos de hombres de cien­

cia de gran capacidad intelectual de­

dicados al estudio de' las estructu­

ras de las grandes moléculas que

constituyen los materiales del mun­

do biológico, estamos todavía en los

primeros balbuceos.

Es de esperar que en un próximo
fututo, estos y otros hombres de

ciencia puedan sorprender el secre­

to estructural de estas macromolé­

culas que tan' celosamente esconden

en su seno. Estamos seguros de que
su descubrimiento constituirá. un

gran paso para la Biología, la Fisio­

logía, la Bioquímica en sus aplica­
ciones médicas, y en definitiva para
el bienestar del hombre. He dicho.



MEMORIA DE SECRETARIA

Dr. 8. RODRIGUEZ ARIAS

(Académico Numerario y Secretario general perpetuo)

Excmo. Sr. Presidente,
Muy Ilustres señores Académicos,
Señoras y Señores

Al ofrecer a vuestra consideración

esta Memoria anual, la número 14

de mi serie, quiero hacer constar el

cumplimiento de un deber con evi­

dentes signos de regularidad, de mé­

todo y de desapasionamiento.
Que no cambie la forma de rese­

ñar las tareas llevadas a cabo me

parece lógico a natural. Que obser­

ve un método, insistente, en la ex­

posición de esas tareas y de los co­

mentarios, lo juzgo necesario. Ante

el futuro, las notas de sabor histó­

rico podrán ser homologadas fácil­

mente. Por último, que se estimen
las referencias hechas con impar­
cialidad, a lo objetivo, sin prescindir
del mejor tono ecuánime es lo ver­

daderamente deseable.

Puesto que el ayer, el hoy que va

discurriendo y un mañana óptimo
-a nuestro entender- reclaman

orden y ausencia de pasión. En una

era política nacional difícil y singu­
larmente inestable.

Es costumbre, ya, que tratemos

de lo siguiente:

1. Movimiento del personal Aca-

démico.

2. Sesiones científicas y de tipo
literario celebradas.

3. Principales «acuerdos» torna-

dos en las sesiones de gobierno.
4. Dictámenes elaborados en ma-

terias forense y laboral.

5. Premios concedidos.

6. Honores y distinciones recibí-

dos por los Miembros.

7. Publicaciones.

8. Dificultades económicas y pro-

yectos inmediatos.

I. Movimiento del personal Aca­

démico. - Han sido numerosas las

bajas (o las modificaciones) regis­
tradas en, "los Escalafones: 17 en

total.

Tres fallecimientos de Académico

de Honor (español) y Numerarios:

profesor Teófilo Hernando Ortega.
doctor José Mercadal Peyrí y pro­
fesor Pedro Piulachs Oliva.
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Nueve fallecimientos, asimismo,
de Académicos Correspondientes Na­

cionales : doctores Juan A. Grífols

Roig, Manuel Díaz Rubio, José Mon­

teys Viñamata, Manuel Mascaró

Parear, Francisco de P. Fortunv
Gullí, Antonio Moya Prats, Rafael

Viera Rafecas, José M," Sala Gina­

breda y Antonio Pujadas Fabregat.
Un Académico Correspondiente Na ..

donal, el doctor Antonio Valls Con­

forta, dimitió.

Falleció, también, un Académico

de Honor Extranjero, el profesor
Lorenz Bohler.

y tres Académicos Numerarios y

Electos, los profesores Juan Puig­
Sureda y Sais, Jaime Gállego Beren­

guer y Pedro Puig Muset, pasaron 8

ser Académico Honorario a Super­
numerarios, respectivarnente.

En el mismo período, no fue ele­

gido a nombrado Académico alguno.
Triste balance, que debemos supe­

rar incontinenti. Pues que la vida
de la Academia, jamás estancada,
más bien en auge creciente, exige
la incorporación de nuevos valores,
a lo preceptive a a lo discrecional.

El llamado Patriarca de la Medi­
cina española, don Teófilo, murió
víctima de una enfermedad inter­
currente a los 94 años de edad y en

su casa de Madrid, el 12 de marzo.

Había ingresado en nuestra corpo

ración, leyendo un magnífico diseur­

so, el I-VII-74. Catedrático de Tera­

péutica en la Facultad de Medicina

de Madrid, ha sido maestro de nu­

merosos maestros, por ejemplo
nuestro consocio F. G.a - Valdecasas.

Pero además de insigne farrnacólo­

go, conquistó laureles ejerciendo la

«gastroenterología». Hombre de fina

sensibilidad, prototipo' del señorío
y del humanista.

Mercadal Peyrí no pudo vencer

un infarto de miocardio atroz, en la

tarde del 10 de febrero, dia de sesión

a la que esperaba concurrir. Modelo

de afabilidad y de ponderación 'en

su trato. Gran dermatólogo, perte­
necía a la que fue brillante Escuela

catalana de Jaime Peyrí. Se había

distinguido a la cabeza de las Her­

mandades de los Santos Cosme y
Damián. Había formalizado su in­

gresa el 21-VI-70.

Piulachs cayó en el vestíbulo de

su casa, fulminado por un infarto

de miocardio el 25' de marzo. Era un

superdotado, un estudioso sin pausa

y un auténtico hombre culto. Maes­

tro en las aulas universitarias, filó­

sofo en los cenáculos y afamado

clínico, se escuchaban con fervor

sus lecciones de cátedra. No menos,

por supuesto, las conferencias "ma­

gistrales. Aparte de leerse con pro­
vecho sus libros de texto sobre Pa­

tología quirúrgica, que enseñaba en

la Facultad de Medicina, la central.

El acto de su ingreso en nuestra

Corporación, el 23-IV-6l, resultó 50-

lemnísimo y muy instructivo.

Grifols expiraba ellO de febrero.

Figuraba en nuestras filas desde el

3-XII-32. Innovó en Barcelona la

especialidad de «análisis clínicos ».

Díaz Rubio, catedrático de Pato­

logía y Clínica médicas en la Uni­

versidad Complutense, eximio maes-
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extremo fructífera vida científica y . nos incumbe.

docente en Viena (Austria) el prote- En tres ocasiones, las exposicio­
sor Bohler, traumatólogo de los más nes correspondieron a Departamen­
sabios y eficientes, formador de i!l- tos hospitalarios. Dos lecciones ex­

gente legión de discípulos. Lamen- traordinarias las pronunciaron invi ..

tamos, como en circunstancias pare- tados foráneos (uno, nacional y otro,
cidas, que la noticia nos alcance alemán). La postrera disertación de

tiempo después. Su elección tuvo lu- Piulachs mantiene un eco gratísimo.
gar el IS-III-52. Asimismo los parlamentos cautivan-

A Valls Conforto se le aceptaba su tes de Camilo José Cela, Vidal y Ca­
dimisión razonada (por motivos de ñadell y Sarró. En fin, la experien..

salud), sintiéndola. cia a las .investigaciones relatadas

tro, autor de muchas publicaciones,
nos dejó el 5 de marzo. Lo habíamos

elegido el ·6-XII-49.

Monteys (neurólogo que cultivaba

el electrodiagnóstico y la electro­

terapia), Mascaró (de una dinastía

conocidísima de médicos, entregado
a sabias ocupaciones editoriales en

la casa Salvat), Fortuny (deIa grey
de médicos importantes de Reus),
Moya (urólogo preclaro en el equipo
del Instituta Puigvert), Rafecas (in­
ternista y cardiólogo destacado del

Hospital de la Santa Cruz y SaD

Pablo), Sala Ginabreda (un maestro

de la Pediatría, creador del magní­
fico servicio especializado del Hos­

pital de Nuestra Sra. del Mar) y

Pujadas (oftalmólogo de renombre

y antes discípulo conmigo del pro­
fesor Vallejo Lobón) entregaban su

alma a Dios, respectivamente, los

días, 4 y 12 de abril, 8 de mayo, -12

de junio, 7 de septiembre, de octu­

bre y de diciembre. Sus nombramien­

tos databan -uno tras otra- de los
años 31�I-54, 6�XII-46, 26-XI-4S, 2�XII�

52, 26�XI-48, 3�XII�32.

El 15-1-73 extinguía una larga y en

En fin, por precepto estatutario
se transferían al escalafón de Aca­
démico Honorario (por invalidez) el

profesor Puig Sureda (20 de enero)
y al escalafón de Académicos Super­
numerarios los profesores Gállego
y Puig Muset (30 de septiembre) con

indudable pesar.
Descansen en paz los que yo no

están con nosotros y cuya presencia
e intervenciones doctas echaremos
de menos muy frecuentemente.

II. Sesiones científicas y de tipo
literario celebradas. - Suman 21 las

primeras y 2 las segundas.
La variedad de temas desarrolla­

dos ha permitido cumplir fielmente
nuestras misiones. En efecto, a las

aportaciones de índole casuística y
a las exposiciones singularmente
doctrinales o de puntos de vista

diagnósticos y terapéuticos, a tra­

vés de comunicaciones o conferen­
cias y en coloquios. Si bien además,
ha cabido estudiar problemas cor­

porativos, en el feudo de la inves­

tigación aplicada, de la geografía mé­

dica regional y de la historia que
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por distintos facultativos "y profe­
sores.

Concurrieron, sin faltar, todos los

autores, por cierto en crecido núme­

ro, de aquí y de fuera de aquí, con

dos extranjeros (un inglés y un ah

mán).
Représenta, para la Academia, un

éxito en su vitalidad cuantitativa �T

cualitativa, por los visitantes y las

materias discutidas con fervor.

En la sesión inaugural del Cur­

so 1976 doctrinó el eminente estoma ..

tólogo doctor Juan Carol Montfor".

y en la muy solemne sesión necro­

lógica de los profesores Ley, Merri

cadal, Hernando y Piulachs, leyeron
emotivos y documentados perfiles
biográficos los Académicos Numera­

rios Moisés Broggi, J. Alsina Bofill,
F. G." - Valdecasas y Joaquín Sah­

rich, respectivamente.
Repásese la lista detallada y nor­

mativa de las sesiones celebradas en

las páginas de nuestro «Boletín In­

formativo».

III. Principales «acuerdos» toma­

dos en las sesiones de gobierno.­
Fueron casi las habituales en noso­

tras: 6 plenarias y 5 de Junta Di­

rectiva.

Importa consignar, más especial­
mente, que se aprobaron dos laudos
(uno, para orientar, a lo pluridimen­
sional de las mismas, la confección

mejor de Topografías Médicas de los

lugares, pueblos y comarcas del Dis­

trito y otro, para favorecer la inves­

tigación médica en el seno de la Aca­

demia), que se nombró una Corni-

sión agregada a la Junta Directiva

(de un farmacéutico, doctor Benito

Oliver Suñé y de un veterinario, doc­

tor José Séculi Brillas), que se reor­

ganizó el «modus operandi» de Ia

Fundación Miguel Visa Tubau, que

se anunciaron dos nuevos Premios

en la Convocatoria anual (el del Le­

gada profesor Luis Sayé y el de la

Fundación doctor Melchor Colet,
instituida a la memoria de doña Ade­

lina Jiménez de Colet), que se pres­

tó la insoslayable atención a la es­

tructura del edificio y al mobiliario

( cuidándolo a perfeccionándolo) y

que la vida científica, la de hoy _"J
la de un inmediato futuro, mereció

sendas discusiones y proyectos.
El temario de las sesiones públi­

cas se ajusta, de cada vez más, a las

directrices propias y al anhelo de

invitar a grandes personalidades del

mundo médico y a jóvenes univer

sitarios, quizás a la par.

La cooperación, en las perspecti­
vas epidemiológicas, de los veterina­

rios se mantiene a buen ritmo; y se

ha iniciado la nuestra en su Acado­

mia.

El destino de la casa propiedad de

la Academia (calle Baños Nuevos, 9)
ha motivado análisis de la situación

" y consultas oficiales, en relación con

proyectos.
y con la finalidad de saber cum­

plir misiones tradicionales y vigen­
tes, se ha pensado en instituir una

cátedra ambulante (o itinerante) de

geografía médica catalana y en fun­

dar un Museo de Historia de la Me­

dicina.
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IV. Dictámenes elaborados en

materias forense y laboral. - Oue­

daran limitados a 5 (3 solicitados

por Magistraturas de Trabajo, 1 re­

clamado por un enfermo particu­
larmente y 1 instado por un Juz­

gado).
En los de ámbito laboral, se llegó

a la conclusión de la existencia de

una afección común, de una incapa­
cidad total y de una incapacidad ab­

soluta y permanente, Volvemos a

insistir sobre Ia parquedad o falta

de sistematización, en líneas gene­

rales, de los antecedentes procura­

dos' o de las historias clínicas.

Un paciente al que se le había

tratado una fractura de húmero y

que estimaba de resultado incorrec­

to, consultó su caso. Tenía razón.

y el Juzgado que sometía a nues­

tro justiprecio un delito de posible
atentado a la salud pública, estaba

en lo cierto.

La elaboración de dichos dictáme­

nes conlleva, por supuesto, una res­

ponsabilidad que se nos antoja, de

día en día, más cardinal.

v. Premios concedidos. - El nú­

mero de Memorias recibidas para

optar a 3 de los Premios anuncia­

dos fue de 12 (3 Topografías Médi­

cas,5 del grupo «Anales de Medici­

na y Cirugía» y 4 de la Fundación

Colet).

Obtuvieron. el galardón precepti­
va 4 (las TopografíasMédicas de los

Municipios de San Justo Desvern y
de San Juan Despí, de Barcelona, ¡..:L

trabajo acerca de la leucemia agu­
da y la investigación personal sobre

cáncer).
Las restantes, excepto dos, pueden

ser objeto de una mención honorífí­

ca a considerarse «laudables», si SU5

anónimos autores desean publicar­
las y gestionan en Secretaría el per­
miso reglamentario.

Anima de veras comprobar que

las normativas establecidas han sido

observadas con entusiasmo y rigor.
Porque hace décadas, bastantes

Académicos Numerarios (y más tar­

de algunos directivos de la Corpora­
ción) habían optado de jóvenes 3

Premios.

VI. Honores y distinciones reci­

bidos por los Miembros. - Consig­
nados con orden y sin exclusiones en

nuestro «Boletín Informative», per­
duran. año tras año fundamental­

mente.

A título póstumo, el Gobierno del

Rey otorgó una Gran Cruz al doctor

Adolfo Ley. El mismo profesor José

Trueta -fallecido hace unos pocos
días- ha ido reuniendo también

condecoraciones y destacados home­

najes académicos.

De una parte, vale la pena señalar

la preciada condecoración guberna­
mental a de entidades culturales, de

otra parte los nombramientos «ho­

noris causa» de Universidades na­

cionales y extranjeras y, por último,
las adscripciones, como Miembros

de Honor o bien honorarios de So­

ciedades Médicas.
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gunas -justificables en su mayo­
ría- que se advierten en la docu­
mentación pretérita.

Con los mínimos recursos econó­
micos propios, ha cabido .editar -sin
tilde- el folleto que compila lo de

las sesiones inaugurales de 1974,
1975 Y 1976 y el escalafón, hasta d

30-VI-76, de los Académicos.
He tenido la enorme satisfacción

de que se me ofrecieran mil ejem­
plares (admirable, pulcra y lujosa­
mente editados por Talleres Gráfi­
cos Ferrer Coll) del libro - homena­

je que me dedican mis compañeros
de sitial con motivo del LXXX Ani­
versario. Representa el libro una

muestra de adhesión, de cariño, que

agradezco infinitamente, como .a

aportación dineraria individual para
cubrir los gastos (limitados por el

impresor) que se han suscitado.

De igual modo, interesa subrayar las generaciones venideras un ar­

el acceder a cátedras universitarias chivo ecléctico de datos, sin las la-

dad de nuestro Miembro Protector Frecuentemente, nos reclaman des­

don Félix Gallardo Carrera, nos con- de el extranjero -Iberoamérica en

siente editar dignamente «Anales de cabeza- nuestras publicaciones.
Medicina y Cirugía» y el «Boletín
Informativo de la Real Academia VIII. Dificultades económicas y

a al gobierno del «alma mater».

Sin omitir, en fin, los legítimos
viajes de expansión; cultural, moti­

vados por Congresos a invitaciones
, singulares.

Unos cuantos los detentan reite­

rativamente, por ventura más acti­

vos y más idóneos en su expresivi­
dad cultural y en el mantenimiento
de un trato prácticamente. ecumé­

nico.

Aplaudo, de nuevo, a los distingui­
dos. Cumplen, si más no, el deber

de «abrir las fronteras» de la cien­

cia y del país.
Por ignorar, quizá, la oportuna no­

ticia hayamos incurrido en deterrni­

nadas faltas de enumeración de ho­

nores y distinciones. Nos excusa­

mas, pues, al respecto.

VII. Publicaciones. - La liberali-

de Medicina de Barcelona», amén

de sufragar todos los gastos inhe­
rentes al envío de convocatorias para
las sesiones públicas. Se hace acree­

dor, por su munificencia, a una gra­
titud perenne.

Anales recoge el texto de muchí­
simo de lo disertado y el. Boletín con­

tribuye a la historia contemporánea,
tal vez a la más fidedigna crónica,
de esta ya tricentenaria Real Acade­

mia. Empeño que busca ofrendar �

proyectos inmediatos. - El presu­
puesto de entradas y de salidas, exa-.

minado como sea, demuestra la mi­
seria de unas consignaciones y el au­

mento progresivo del sustento do­
méstico. No resulta factible, así, pro­
mover directamente trabajos de in­

vestigación geomédica a histórico­
médica, tan necesarios.

El Ministerio de Educación y Cien­

cia acordó una subvención extraor­

dinaria de 500.000 ptas. y el Ayunta-
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miento de Barcelona, opuestamente,
. .

canceló su ayuda tradicional.

Dos trascendentales proyectos, -i..

gados a nuestras misiones obligato­
rias, han podido ser discutidos y

aprobados, pese a todo.

La «Caixa» por. antonomasia, Ja

«Caja de Pensiones para la Vejez y
de Ahorros de Cataluña y Baleares»

ha estimado justa y útil la petición
hecha de colaborar mutuamente en

encuestas médico - sociales y de pro­

puestas de solución de asuntos de

higiene pública a de asistencia clí­

nica no 'privada, que nos 'interesen.
en el Distrito (Principado de Cata­

luña).
Impartir lecciones o aconsejar

medidas higiénicas y terapéuticas,
v.gr., en poblaciones y núcleos 'TU­

raIes o proceder a la obtención de

datos censales a de informes orales

facultativos, así como recogida, even­

tual, de utensilios a de material di­

verso de símbolo histórico, compor­
ta desplazarse a donde sea.

La «Caixa» habilitará un pequeño
autocar, con un esbozo de secretaría

y unos sillones, a propósito para via­

jar a colocarse alrededor de una rne­

sita desmontable, en forma de mi­

núscula sala de juntas.
y una selección cambiante de Aca­

démicos (unos tres a cuatro) y de

auxiliares (dos a tres jóvenes uni­

versitarias) realizaría el cometido,

inaugurando la cátedra -en opiniót
del Presidente- a lo largo del cursa

descendente de algunos ríos.

La proyectada cátedra ambulante

respetaría, desde luego, sin interfe-

rirlas, las esferas peculiares de la

Universidad y de la Sanidad Nacio­

nalo Local.

La epidemiología moderna y los

problemas médico - sociales centra­

rían nuestros esfuerzos, aconsejan­
do medidas de. todo tipo a documen­

tándonos congruentemente. «Revita­

lizando», por tanto, nuestros come­

tidos de antaño y hogaño, cual quie­
re Ramón Sarró.

El soñado Museo de Historia de

la Medicina, pretendido por bastan­

tes de nosotros, reuniría piezas ana-

. tómicas de valor pedagógico hasta

la guerra civil, instrumental antigun
de exploración y de cura, material
gráfico li objetos de uso en las con­

sultas de los facultativos, títulos,
condecoraciones y distintivos varios

y ciertos libros menos propios de las

Bibliotecas públicas.
El inmueble que poseemos casi en

el barrio gótico de la urbe, sería para.

muchos una excelente sede del Mu­

seo.

Las Corporaciones locales deberían

ayudarnos en este noble empeño de

.pensar en los que fueron y de fo­

mentar un turismo culto.

Que la más óptima unión entre el

pasado glorioso y un buen futuro no

se malogre por carecer de iniciati­

vas, de tensa labor y de capacidad
vocacional.

Muchas gracias a todos por la de­

ferencia de haber escuchado refe­

rencias -monótonas- y las lamen­

taciones de consuetud en un orga­

nismo que vive a precario.

t.
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GAMMA GLOBULINA
HUBBER

ANTITETANICA

DOSIS PROFILAeTICA DE SEGURIDAD EN NIAOS V ADULTOS

(Véase mayor información al dorso)



GAMMA GLOBULINA HU��E�
ANTITETANICA

Anticuerpos específicos homólogos
PRlESENTAC�ON y FORMUlA

Frasco con tapón de goma perforable, conteniendo globulina gamma humana equi­
valente a 500 U.I. de antitoxina tetánica. Adjunto una ampolla de disolvente especial.

Se acompaña jeringuilla y aguja, estériles, para su aplicación, de un solo uso.

P.V.P. 491,10 Ptas.

DOS�F�CACiON
Profilaxis: El contenido de un fraseo, 500 U.I., por vía intramuscular profunda en

una sola Inyección tanto en adultos como en niños. No existiendo problemas de dosifi­
cación estas dosis pueden ser aumentadas o reiteradas si se estima que hay grave
peligro de contaminación o un tiempo de incubación muy prolongado.

Tratamiento: De 6.000 a 8.000 U.I., por vía intramuscular, dosis que pueden aumen­

tarse o reiterarse según la gravedad del caso y siempre a juicio facultativo.

A[)M�N_�S¡'RAC�ON
La vía de administración debe ser sólo la intramuscular profunda, debiendo cercio­

rarse de que la aguja no se encuentre en la luz de un vaso sanguíneo, aspirando lige·
ramente mediante el émbolo de la jeringa.

�ND�CACiONES
La inmunidad proporcionada por GAMMA GLOBULINA HUBBER ANTITETANICA se

mantiene a niveles óptimos alrededor de 30 días, confiriendo una eficaz protección a

los pacientes que presentan heridas o traumatlsmos con riesgo de contaminación.
Si se estima conveniente puede simultanearse su administraclón con anatoxina al

objeto de conseguir una inmunidad activa que complemente a la pasiva proporcionada
por la gamma globulina, debe en estos casos efectuarse la administración de la vacuna

con distinta jeringuilla y en lugar alejado del que se ha practicado la inyección de
gamma globulina.

En el tratamiento de la infección declarada, esta globulina gamma específica se ha
mostrado altamente eficaz unida a las medidas terapéuticas clásicas, limpieza qulrúr­
gica del foco, sedación, antibióticos, etc.

CONTRAINDICACIONES
No existen contraindicaciones.

Ef�CTOS SECUNDAfUOS
La administración del preparado puede dar lugar en raras ocasiones a un cierto

dolor local, en función de la sensibilidad del paciente, que cede espontáneamente en

poco tiempo. Una ligera y leve reacción febril puede, asimismo, presentarse en casos

esporádicos consecuentemente a la aplicación de esta fracción plasmática, sin que
alcance más trascendencia ni obligue a tratamiento alguno.

El método de fraccionamiento empleado para la obtención de esta especialidad, así

como las garantías y controles analíticos a que se somete a los dadores, eliminan total­
mente el riesgo de transmisión de enfermedades víricas.

INCOMPATlBlUilADES
No existen incompatibilidades conocidas a la terapéutica con globulina gamma

Fábrica y Laboratorio de Productos Biológicos y Farmacéuticos

Berlín, 38-48 - TeL *321 72 00 - Barcelona-15 (España)

I
----



B. RODRIGUEZ ARIAS

MARCAPASOS CARDIACOS

RESUl.TADOS OBTENIDOS CON LOS MElODOS
ENDOCARDICO y EPICARDICO *

Dr. P. AYESA CANO

(de Barcelona)

Colegas y amigos:
Siempre resulta agradable presentar al facultativo invitado que di­

serta, de gran nombradía a en trance de serlo por su juventud y sus

méritos. En el último de los casos, la misión secretarial =ardua y mo­

nótona- es huir un algo de lo más protocolario, vivencias que me sa­

tisface y me honra, no lo dude nadie.
El doctor Ayesa no llega a contar 30 años, pero su «curriculum vitae»

anima a favorecer sus estudios. Discípulo de A. Pedro Pons y otros
miembros titulares de la Academia, pasó a la Universidad Autónoma y
leyó su Tesis Doctoral, accediendo luego al Premio Extraorâinario.

Amplió sus conocimientos de post - graduado en Londres, trabaja
en dos servicios de urgencia de Barcelona (del Municipio y de la Seguri­
dad Social) y posee el título de especialista en «cirugía torácica y car­

díaca»,
De las observaciones que va recogiendo, con método y escrupulosi­

dad, quiere dar cuenta eventual y rigurosamente y al maniiestârmelo
así, le convencí de hacerlo en nuestra tribuna, ya que buscamos sea

asequible a los doctores y a los licenciados de pocos años de carrera.

No nos defraudará en su exposición, la aseguro.
Con la venia del Presidente, querido amigo, use de la palabra.

INTRODuce ION ca utilizando electrodos transveno­

sos introducidos en el ventrículo de­

recho, se han venido utilizando am­

bas técnicas habiendo tenido cada

una de ellas numerosos defensores.

Sin embargo, como resultado de

la ampliación de las indicaciones, v
consecuentemente al gran número
de implantaciones que se han venido

Desde que WEIRICH 1 en 1957 de­

mostró la posibilidad clínica de ía

estimulación eléctrica bipolar direc­

ta sobre el miocardio con conducto­

res de acero inoxidable, y FURMAN 2

en 1958 hace patente la efectividad
de la estimulación cardíaca eléctri-

ot< Sesi6n del 25-1-77.
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realizando durante los últimos años,

los criterios acerca de la elección del

método a utilizar se han visto su­

jetos a constantes variaciones.

Nuestro trabajo persigue como fi

nalidad primordial, aportar los re­

sultados de nuestro estudio y expe­

riencia para intentar esclarecer es­

tos conceptos, especialmente en lo

que se refiere
�

a .las ventajas e in­

convenientes de Ia regulación endo­

cárdica y epicárdica, indicaciones de

la utilización de uno u otro método,

así corno la vía de implantación más

adecuada en vista de las complica­
ciones que, se han 'producido en los

pacientes por nosotros tratados.

MATERIAL Y METODOS

Aportamos el estudio de una serie

de 318 pacientes a los que se les ha

implantado un marcapasos artificial.

El método de implantación endocár­

dico ha sido utilizado en 217 pa­

cientes, y el sistema epicárdico en

101, habiéndose tenido en cuenta los

siguientes parámetros.

1. EDAD (TABLA I)

La edad de nuestros pacientes ha

oscilado entre los 21 y los 90 años,

correspondiendo el mayor número,

a los pacientes de edades compren­

didas entre los 61 y 70 años. La in­

cidencia es algo menor entre los pa­

cientes cuyas edades oscilan entre

los 71 y 80 años, viéndose de forma

similar afectados los enfermos cuya.

edad está comprendida entre los 31

y 40 años y entre los 81 y 90 años.

De los 21 a los 30 la incidencia es

mínima.

TABLA I

21 a 30 31 a 40 41 a50 51 a 60

2 SEXO (TABLA II) TABLA II

De los 318 pacientes estudiados Sexo N.o %

186 pertenecen al sexo masculino y

132 al femenino no existiendo des-
M 186 58,49

proporción significativa entre am-
F 132 41,51

bas sexos.
T 318 100

5

S

5

4

9

17

7

24

H

M

T

61 a 70 71 a 80 81 a 90 Total

21

12

33

83

43

126

51

46

97

9

15

24

186

132

318
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TABLA III. - Sintomatología

Sintomatologia Masculino Femenino Total
N.o % N.o % N.O �

%

Asintomático 7 2,20 1 0,31 8 2,51
Lipotimias 51 16,04 32 10,06 83 26,10
Stokes Adams 133 41,82 93 29,25 226 71,07
Angor 17 5,35 6 1,88 23 7,23
Disnea 25 7,86 30 9,44 55 17,30
I.C.C.V. 23 7,23 15 4,72 38 11,95
Psiquiátrico 4 1,25 1 0,32 S 1,57
Total 260 81}5 178. 55,98 438 137,73

Porcentaje absoluto de la sintomatología observada entre los 318 casos a los queha sido necesario efectuarles la implantación.

3 SINTOMATOLOGIA (TABLA III)

La mayor parte de nuestros pa­
cientes presentaba como sintomato­

logía más importante, el padecimien­
to de crisis de Stokes Adams (71,07
por 100). A esta sintomatología y en

orden de frecuencia sigue la apari­
ción de lipotimias (26,10 %), disnea

( 17,30 %), insuficiencia cardíaca. con-

4. DIAGNOSTICO (TA.BLA IV)

Los pacientes de nuestra serie fue­
ron diagnosticados de los procesos
siguientes: bloque AV completo cró­
nico (52,20 %), bloqueo AV comple­
to intermitente (26,73 %), bloqueo
de la conducción ventricular (12,89
por 100), bloqueo AV de 1.0 y 2.° gra­
do (10,69 %), bloqueo. postinfarto
(6,29%), bradiarritmia (5,97%), ta-

gestiva (11,95 %) Y crisis anginosas
(7,23 %). Un escaso porcentaje de

pacientes no han presentado sínto­
ma alguno (2,51 %), Y en un reduci­
do número de los mismos (1,57 %),
hemos podido constatar sintomato­

logía que calilcamos de psiquiátrica
(cambios de la personalidad, irrita­

bilidad, etc.).

quiarritmia (3,14 %), bloque AV con­

génito (0,63 %).
El criterio adoptado para: .�l diag­

nóstico ha sido electrocardiográfi
ca y clínico.

Para el diagnóstico de bloque AV

completo se han requerido la con­

currencia de los siguientes factores

electrocardiográficos:

a) Ondas auriculares y ventricu-
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TABLA IV. - Diagnóstico

Sintomatologia Masculino Femenino Total

N,o %, x- % N.o %

B.A.V.C.C. 93 29,25 73 22,95 166 52,20

B.A.v.C.I. 57 17,92 28 8,81 85 26,73 .-

Bloq. post - infarto 19 5!97 1 0)2 20 6,29

B.A.V. 1.0 y 2.° 22 6,92 12 3,77 34 ,10,69

Bloq. condo ventricular 19 5,97 22 6,92 41 12,89

Taquiarritmia 3 0,94 7 2,20 10 3,14

Bradiarritmia 8 2,51 11 3,46 19 5,97

B.A.V. congénito 2 0,63 2 0,63

Total 221 69,48 156 49,06 377 118,54

Diagnóstico emitido tras el reconocimiento practicado a 318 pacientes.

lares totalmente independien­
tes y con frecuencia totalmen­

te distinta.

b) Frecuencia ventricular menor

que la auricular.

e) Espacio P-R completamente
distinto entre cada uno de los

latidos.

5, GENERADORES

Los generadores utilizados corres­

ponden ,a las siguientes marcas:

Medtronic.

Starr - Edwards.

Cordis

180

47

86

3

2

Elerna

General Electric .

Estos se han utilizado según los

casos en sus modalidades de frecuen­

cia sincronizada o asincrónica.

En los marcapasos endocárdicos

el generador ha sido colocado de

forma subcutánea o submuscular en

la .región pectoral, mientras que en

los marcapasos epicárdicos, el gene­

rador ha sido colocado de forma sub­

cutánea o submuscular, pero en po ..

soción abdominal.

6. ELECTRODOS

Los electrodos utilizados corres­

ponden a la misma marca del gene­

rador, habiéndose implantado indis­

tintamente electrodos de diferentes

modalidades: unipolar, bipolar, uni ..

bipolar y de reserva.
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Las vías de acceso e implantación
utilizadas para los marcapasos en­

docárdicos han sido la yugular o la
cefálica. Para los marcapasos epi­
cárdicos se' han utilizado corno vías
de implantación, la toracotomía an­

terolateral y la subxifoidea a epigás­
trica.

Como ya hemos mencionado, el

electrodo se ha colocado en posi­
ción endocárdica (punta del ventrícu­
lo derecho) en 217 pacientes, mien­

tras que en los 101 restantes la lo­

calización elegida fue la epicárdica,
Los marcapasos endocárdicos fue­

ron implantados bajo anestesia lo­

cal, mientras que para la implanta­
ción de marcapasos epicárdicos se

ha requerido la práctica de una anes­

tesia general con intubación endo­

traqueal.

RESULTADOS

En este apartado diferenciaremos
las complicaciones operatorias que
se han presentado tanto durante la

implantación de marcapasos endo­
cárdicos como durante la implanta­
ción de marcapasos epicárdicos, re­

firiéndonos posteriormente a las

complicacion�s que se han produ­
cido en el postoperatorio con la uti­
lización de ambos sistemas.

COMPLICACIONES OPERATORIAS

Complicaciones acaecidas durante
la implantación de marcapasos en-

docárdicos, quedan reflejadas en Ja

tabla V, mientras que las que se han

producido durante las implantacio­
nes epicárdicas se recogen en la ta­

bla VI�
De estudio estadístico de los re­

sultados obtenidos puede concluir­
se que no existe una diferència es­

tadísticamente significativa entre las

complicaciones operatorias produci­
das por los métodos deimplantacióu
endocárdico y epicárdico (X2 == 0,051,
P == 0,82).

Una vez estudiadas de forma glo­
bal las complicaciones operatorias
que se han producido durante las

implantaciones endocárdicas, se han'
relacionado éstas con la vía utiliza­
da para la introducción del electro­
cateter (tabla VII). Asimismo hemos
relacionado las complicaciones ope­
ratorias que se han presentado du­

rante las implantaciones epicárdicas
con la vía de implantación escogida
(tabla VIII).

Del estudio estadístico de ambas

relaciones puede concluirse:

a) No se aprecia diferencia es­

tadísticamente significativa en­

tre las complicaciones opera­
torias que se han producida
utilizando la posición endocár­
dica en relación a Ia vía de im­

plantación elegida X2 =' 6,65
con cinco grados, de libertad
P == 0,24.

b) No existe diferencia estadís­
ticamente significativa entre
las complicaciones operatorias
que se han presentado duran ..
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TABLA V. - Complicaciones operatorias con electrodo
en posición endocárdica

Complicaciones
operatorias

Paro cardíaco

Taquicardia ventricular

Fibrilación ventricular

Extrasistolia

Parasistolia

Bradiarritmia

Taquiarritmia
Electrodo en seno coronario

Perforación miocardio

Desgarro miocardio

Hemorragia
Contracción diafragma
Exitus

4

1

3

2
2

1 S

1
3

3

3
1

1
4

4
2

4

1

1
1

1

2

1

2

1

2

Total 21 7 28

Número implantaciones
Indice relativo a 100

217

12,90

.

TABLA VI. - Complicaciones operatorias con electrodo
en posición epicárdica

Complicaciones
operatorias

M

Epicardia
F T

Paro cardíaco

Taquicardia ventricular

Fibrilación ventricular

Extrasistolia
'

Parasistolia
Bradiarritmia

Taquiarritmia
Electrodo en seno coronario

Perforación miocardio

Desgarro miocardio

Hemorragia
Contracción diafragma
Exitus

1
2
3

1

1

2
3
1

2 1 3

1

1

1
1

Total 11 12

Número implantaciones
Indice relativo a 100

101

11,88

------------------------------�--------------------------�
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TABLA VIL - Marcapasos endocárdicos. Complicaciones operatorias clasificadas >según la vía de implantación Cf'

2:
,

Yugular Yugular �Yugular Yugular �
tjComplicaciones externa externa interna interna Cefálica Cefálica o·operatorias izquierda derecha izquierda derecha izquierda derecha Total
¡......o.

\OM F T M F T M F T M F T M F T M F T M F T -..]
-..]

--

Paro cardíaco 1 1 2 2 1 1 2 4 1 5
Taquicardia ventricular

Ribrilación ventricular 1 1 2 2 1 1 1 1 �
:<:Extrasistolia 1 1 3 3 �
t"-1

Parasistolia 1 t!]1 1 1 2 1 3 en
I,

Bradiarritmia 1 1 1 1 2 2 2 1 3
t:::t
t"t1

Taquiarritmia 1 1 1 1 �
hjElect. en seno coronario

1 .1 a
�
(JPerforación miocardio 1 1 1 1 1 1 1 1 2 1 3 4 �

:<:
Desgarro miocardio 1 1 2 2 4 4

�

�Hemorragia 1 1
(J
�Contracción diafragma 1 1 �
c::!

Exitus
1 1 1 2 2

Ç)
�Total 3 3 6 2 8 3 3 1 3 9 2 11 20 8 28

Número implantaciones 6 89 7 16 24 75 217
Indice relativo a 100 50 8,98 O 18,75 12,50 14,66 12,90

¡....

�

\O
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TABLA VIII. - Marcapasos epicádicos. Complicaciones operatorias
clasificadas según la vía de implantación

Complicaciones
operatorias

Toracotomia
ántero - lat.
izquierda

M F T

Epigástrica
M F T

Paro cardíaco

Taquicardia ventricular

Fibrilación ventricular

Extrasistolia

Parasistolia

Bradiarritmia

Taquiarritmia
Electrodo en. seno coronario

Perforación miocardio

Desgarro miocardio

Hemorragia
Contracción diafragma
Exitus

Total

Total

M F T

1

2

3

1

2

3

2

3

1

2

3

2 2 2· 3

1

1 1 1

9 10 2 2 11 12
=--��-==-=-"'�--�--�-�-

�---

89 12 101

11,23 16,66 11,88
Número implantaciones
Indice relativo a100

te las implantaciones epicar­
dicas en relación a la vía de

implantación utilizada (X2 ==

= 0,22 con dos grados de 1i-

bertad; P = 0,63).

COMPLICACIONES

POSTOPERATORIAS

Las complicaciones postoperato­
rias que han presentado los pacien­
tes de nuestra ·serie han sido las si­

guientes:

1. Complicaciones debidas

al electrocateter

Las complicaciones debidas al elec­

trocateter que han presentado los

pacientes portadores marcapasos en­

docárdicos (tabla IX) han sido rela­

cionadas con las presentadas por los

portadores de marcapasos epicárdi­
cos (tabla X), habiéndose obtenido

los resultados. estadísticos siguien­
tes:'

a) En la posición endocárdica,
se presenta un número signi-
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TABLA IX. - Marcapasos endocárdicos. Complicaciones postoperatorias
atribuibles al electrodo

Desplazamiento electrocateter

Ruptura electrocateter 2 3 2 3

3

Complicaciones
postoperatorias
atribuibles al
elec trocate ter

MARCAPASOS ENDOCARDICOS

Postoperatorio Postoperatorio
inmediato tardío Total

M F T M F T M F T

16 15 31 17 15 32
7 1 8 7 1 8

1 23 16 39 24 16 40

217

·18,43

Desplazamiento electrocateter

Ruptura electrocateter

Total

Número implantaciones
Indice relativo a 100

TABLA X. - Marcapasos epicárdicos. Complicaciones postoperatorias
atribuibles al electrodo

Complicaciones
postoperatorias
atribuibles al
elec troca teter

MARCAPASOS EPICARDICOS

Postoperatorio Prostoperatorio
inmediato tardío Total

M F T M. F T M F T

Total 2 1 3 2

Número implantaciones
Indice relativo a 100

101
2,97

TABLA XI. - Marcapasos endocárdicos. Complicaciones postoperatorias locales

MARCAPASOS ENDOCARDICOS
Complicaciones
postoperatorias

locales
Postoperatorio Postoperatorio

inmediato tardío

M F TM F TM

Total

F T

Reacción inflamatoria

Supuración
Necrosis piel
Exteriorización electrocatetes

Exteriorización generador
Hematoma

4

1
1

4
2

1

4 4

8 2 10 9 3 12 .

11 5 16 12 5 17

22 10 32 22 10 32
17 3 20 17 3 20

5 4 9 9 10 19

63 24 87 73 31 10'4

217

47,92

4 6 10

Total 10 7 17

Número implantaciones
Indice relativo a100
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ficativamente mayor de com­

plicaciones atribuibles al elec­

trocateter que en la epicárdi­
ca <X2 == 11,34; P == 0,007).

b)" Despreciando las complicacio­
nes por desplazamiento del

electrocateter que sólo se han

presentado en la posición en­

docárdica, no existe diferencia

apreciable entre las complica­
ciones que se han producido

.

con la utilización de uno li

otro método de implantación
<X2 == 0,099; P == O?5). 4 Arritmias postoperatorias

En este apartado incluimos las. al­

teraciones de la regulación cardíaca

que se han producido como conse­

cuencia de algún defecto electrome­
cánico en la formación, transforrna­

ción o emisión de los impulsos crea­

dores en el generador. Realmente sé

trata de una complicación sumamen-

te rara produciéndose de formamuy
infrecuente, y sólo se ha podido òb- 5 Sepsis

2 Complicaciones debidas

al generador

jetivar en un caso, correspondientc
a un marcapasos epicárdico. Lógica
mente esta complicación no puede'
ni debe ser relacionada con el mé­

todo de implantación.

3 Complicaciones locales

Se han relacionado también \ las

complicaciones postoperatorias lo­

cale's presentadas por los portado-

res de marcapasos endocárdicos, con

las presentadas por los pacientes
con marcapaso "epicárdjcos (tablas
XI y XII), llegándose 'por estudio
estadístico a la conclusión, de que
no existe diferencia significativa con

la utilización de uno u otro método,
ya que estas complicaciones de tipo
local se han presentado en la misma

proporción en ambos métodos de

regulación (X2 = 5,79; P = 0,21).

Las alteraciones del ritmo sobre­
venidas durante el postoperatorio
vienen representadas en la tabla XIU

para los marcapasos endocárdicos
y en la tabla XIV para los epicárdi­
cos. Puede concluirse que las arrit­
mias postoperatorias aparecen con

frecuencia significativamente mayor
al utilizar como método de implan­
tación el epicárdico <X2 = 6,85; P =

== 0,008).

.Esta complicación ha podido ob­
servarse en seis ocasiones en los pa­
cientes portadores de marcapasos en­

docárdicos y en tres ocasiones en

los tributarios de implantación epi­
cárdica. Afortunadamente pudo re­

solverse esta complicación en todos

los casos con la instauración de un

t�atamiento antibiótico adecuado Y'
la práctica de limpieza· quirúrgica
del foco de sepsis que generalmen-
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TABLA XII� - Marcapasos epicárdicos. Complicaciones ·postoperatorias locales

123

Complicaciones
postoperatorias

locales

MARCAPASOS EPICARDICOS

Postoperatorio Postoperatorio
in�ediato tardío

M F T M F T M

Total

F T

Reacción inflamatoria

Supuración
Necrosis piel
Exteriorización electrocateter

Exteriorización generador
Hematoma

1
2

1
2 6

3
5
6

1
178
143
165
176
114

1
1

1
1
2

1
9

4

6
7
64 1 5

Total

Número implantaciones
Indice reIativa aIDO

7 8 20

101

32,67

1

TABLA XIII. - Marcapasos endocárdicos. Alteraciones del ritmo

Alteraciones
del

ritmo

5 -,�- 25 27 6 33

MARCAPASOS ENDOCARDICOS

Postoperatorio Postoperatorio
inmediato tardío Total

M F T M F T M F T

Extrasistolia
Parasistolia

Taquiarritmia
Bradiarritmia

Total

Número implantaciones
Indice relativo a 100

2
1

4

1 14
2 3
1 3

374
5 19 14
145
144

3 7
6 20
1 6
1 5

3 1 4 24 10 34 27 11 38

TABLA XIV. - Marcapasos epicárdicos. Alteraciones del ritmo

Alteraciones
del

ritmo

MARCAPASOS EPICARDICOS

217

17,51

Postoperatorio Postoperatorio
inmediato tardío Total

M F T M F T M F T

E xtrasis tolia
Parasistolia

Taquiarritmia
Bradiarritmia

8 22 23 12Total

Número implantaciones
Indice relativo a 100

1
3
5

2 3
3 1

278

4 13 14

5 275 2
1 1 1 3
124 1

4 12 13 6

7
4
5

19

35

101

34,65

9
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te se localizaba a nivel de la bolsa

del generador a trayecto del electro­

cateter. Esta diferencia no puede
considerarse significativa.

MORBILIDAD GLOBAL

Y MORTALIDAD

Relacionando el número global de

complicaciones que se han presen­
tado en los pacientes de nuestra se­

rie, no podemos apreciar diferencias

significativas entre las que se han

producido con unC? li otro método

de regulación <X2 = 0,89; P = 0,34).
Tampoco existe desigualdad sig­

nificativa en cuanto a la mortalidad
observada en nuestros pacientes que

pueda relacionarse con el sistema de

implantación.
Comparando los dos sistemas de

implantación no existen diferencias

entre la mortalidad observada por
causa cardíaca y extracardíaca < X2 =

= 3,6; P == 0,05). Tal?las XV y XVI.

La mortalidad total de nuestros pa­
cientes es del 5,34 %.

DISCUSION

La relativa simplicidad técnica V

de montaje que conlleva la implan­
tación de marcapasos endocárdicos,
y el hecho de ser un procedimiento
quirúrgico asequible no solamente

a] cirujano sino en ocasiones tam­

bién al cardiólogo entrenado, ha

constituido a nuestro juicio uno de

los motivos importantes de la difu-

sión y generalización de esta técru­
ca, que ha sido preconizada desde

su introducción, por diversos auto­

res (LUPI y cols., JENSEN y cols., et­

céteraj.>'
Sin embargo, con la utilización de

la vía epigástrica subxifoidea tram­

diafragmática introducida por CAR­

PENTIER en Francia y par BRUCK en

Alemania, que evita la práctica de

una tocacotomía y por consiguiente
las complicaciones consecuentes a In

misma, las indicaciones acerca del

método de implantación a utilizar

siguen estando sujetas a frecuentes

revisiones.

No obstante, convenimos con FUR­

MAN ,5 en que existen indicaciones

que podríamos denominar absolutas

en las que no se nos presenta posi­
bilidad de elección. Así pues, la im­

plantación epicárdica será obligada
por ejemplo en el transcurso de in­

tervenciones quirúrgicas de corazón

abierto en las que se requiere una

regulación cardíaca eléctrica, a bien

cuando no es técnicamente posible
la introducción por vía venosa del

electrocateter de estimulación. Con­

sideramos también indicación prác­
ticamente absoluta de la implanta ..

ción endocárdica, la de aquellos pa­

cientes de edad avanzada, afectos

de enfermedad. pulmonar crónica r�

insuficiencia cardiacacongestiva, dia­

betes, a enfermedad renal crónica,
criterio que cornpartimos con COf;)­

By.6

En general deberemos reservar Je

forma absoluta la implantación �n­
docárdica para aquellos pacientes
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TABLA XV. - Marcapasos endocárdicos. Mortalidad postoperatoria

MARCAPASOS ENDOCARDICOS

Mortalidad Postoperatorio Postoperatorio
postoperatoria inmediato tardío Total

M F T M F T M F T
-

..

Paro cardíaco 1 1 1 1 2 2

Fibrilación ventricular

Causas extracardíacas 2 3 5 2 3 5

De causa desconocida 2 2 2 2

Infarto de miocardio 2 2 2 2

Total exitus 1 1 6 4 10 6 S 11

Número implantaciones 217

Indice relativo a 100 5,06

TABLA XVI. - Marcapasos epicárdicos. Mortalidad postoperatoria

MARCAPASOS EPICARDICOS

Mortalidad Postoperatorio Postoperatorio
postoperatoria inmediato tardío Total

M F T M F T M F T

Paro cardíaco 2' 2 1 3

Fibrilación ventricular 1

Causas extracardíacas

.. De causa desconocida 1

Infarto de miocardio

Total exitus 2 1 3 2 2 4 5

Número implantaciones 101

Indice relativo a 100 4,95
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1. WEIRJCH, W. L.; GOTT y LILLEHEI, C. W.: The treatment of complete heart
block by the combined use of a myocardial electrode and an artificial pace­
maker. Surg. Forum, 8, 360, 1957.
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total heart block. Surg. Forum, 9, 245, 1958.

que no estén en condiciones de so­

portar los efectos de una anestesia

general o constituya para ellos un

elevado riesgo.
Así pues, considerando los resul ..

tados obtenidos del estudio de los

pacientes de nuestra serie, creemos

firmemente que la determinación

del método de implantación debe

obedecer a un criterio fundamental

clínico.

De una manera amplia podernos
afirmar que en el sujeto joven, en

el que deberá mantenerse una regu­
lación prolongada y en ocasiones se

hallará en período. de crecimiento, y
dados los problemas que se pueden
producir en la estimulación por des­

plazamiento del electrodo al utilizar

la vía endocárdica, recomendamos
como método de elección en estos

casos la implantación epicárdica, y
dentro de este método por su ínocui­
dad la vía epigástrica subxifoidea

que evita la práctica de una toraco­

tomía.

En los pacientes de mediana edad,
podremos' utilizar de manera indis­

tinta una u otra vía, aunque si no

existe ningún motivo que contrain­

dique la práctica de una anestesia
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plantación epicárdica a ser posible
utilizando por ser menos traumáti­
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dores de un marcapasos epicárdico
y a 217 se les implantó un marcapa­
sos endocárdico.
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.. 1
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SI'TUACION DE LA TERAPEUTICA FISICA ENTRE LAS CIENCIAS *

Dr. SANTIAGO RIPOL GIRONA

(de Barcelona)

Consocios y amigos:

No necesito insistir sobre el deseo que nos anima de ir recibiendo
como disertantes, en esta tricentenaria tribuna, a los hijos a a los suce­

sores de preclaros Miembros Numerarios. Porque dicha calidad, unida
a la propia valía, la estimamos trascendente.

El .doctor Ripol fue 'alumnó, de licenciado, del gran maestro S. Gil
Vernet y es yerno y discípulo del llorado Vicente Carulla. y como otros

-

-quiero recalcar' su interés-- ganó el Premio Extraordinario del Doc­
torada en la vieja Universidad de Barcelona.

Ya post- graduado visitó con finalidad científica eentras de Tera­

péutica física en Manchester (Inglaterra) y en bastantes Universidades
de Francia (París, Strasbourg, Marseille, Montpellier, Toulouse, etc.).

Ha intervenido, para presentartrabajos, en muchos, Congresos inter­
nacionales y nacionales de la especialidad profesional que cultiva: la

atrayente y próspera Terapéutica Física.
Es muy conocido en los medios universitarios y nosocomiales en Es­

paña, por las memorias publicadas. y por sus viajes.
En la actualidad es profesor no numerario en el Departamento de

Terapéutica Física de la Facultad de Medicina, central, de Barcelona.
A menudo trata del' sentido clínico que ha de inspirar al fisiotera ..

peuta y del extenso ámbito de unos procedimientos curativos, antiguos
y vigentes por su uso y su eficacia.

Estoyseguro de que la lección que impartirá hoynos satisfará.
, En nombre del Presidente, pues, le ruego tome la palabra.

B. RODRIGUEZ ARIAS

PRESENTACION DEL TEMA seguidamente la definición de la Te ..

rapéutica Física en particular, para
estudiar finalmente las relaciones de

interdependencia entre unas y otras.

Debemos considerar la Ciencia

como un ·cuerpo de doctrina forma..

do y ordenado que constituye una

Para situar a la Terapéutica Física

dentro del contexto general de las

ciencias, debemos partir de la expre­

sión del concepto universal de las

'ciencias en conjunto y establecer

* Sesión del 15-1-77.
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rama particular del saber humano.. CLASIFICACION
DE LAS CIENCIAS

Para tener una visión de conjunto
El concepto etimológico de la Te- sobre la ciencia y sus divisiones es

rapéutica Física podemos precisarlo. necesario disponer, ante todo, de

por su definición. Biológicamente las
< una buena clasificación de las cien-

definiciones son consecuencia de cias.

es decir, como una manifestación
concreta de uno de los dominios de
la cultura.

nuevos fenómenos observados, es

decir, son empíricas, puesto que son

esencialmente descriptivas y proce­
den de la experiencia, hallándolas al
término del estudio de un deterrni­
nado fenómeno. Por lo tanto, una

definición biológica entraña una pos­
tura ecléctica, pues junto con el con­

cepto acabado que expone lleva im­

plícito un concepto dinámico de po­
sible modificación ulterior a la luz

de la evolución y perfeccionamiento
del conocimiento.

El vocablo Terapéutica, en gene­
ral, procede del griego «Therapeia»,
que significa servicio, consideración,
remedio, cuidado.

La Terapéutica Física está destina­
da a exponer aquellos conceptos in­

volucrados en la aplicación de los

agentes físicos en terapéutica y en

un sentido amplio" se define como

el estudio concatenado de los fun­
damentos físicos, físico - químicos,
bioquímicos y las respuestas bioló­

gicas derivadas de aquella aplica­
ción.

Para estudiar la Terapéutica Físi­
ca como ciencia y sus relaciones con

todas las demás, deberemos partir,
por lo tanto, de la clasificación de
las ciencias,

Esta es indispensable a quien de­
see observar el progreso de los co­

nocimientos humanos, y creemos

que todo sistema de enseñanza de­
biera inspirarse en ella.

Una buena clasificación debe ha­
cer notar que dentro de la unidad
de la ciencia existen ramas diferen­
tes, algunas independientes, otras

francamente alejadas entre sí, y de­
be reunir unas condiciones funda­
mentales; entre las que creemos

más interesante resaltar:

a) Que comprenda solamente au­

ténticas ciencias.

b) Que abarque todas las ciencias
esenciales.

c) Que estén distribuidas en algún
orden lógico" a histórico.

Las antiguas clasificaciones de' las
ciencias no se atenían a esos crite­
rios de rigor, ya que Aristóteles se

limitó a tratar sobre filosofía y los

enciclopedistas, por ejemplo, inspi­
rándose en las antiguas clasificacio­
nes que comprendían las facultades
del alma, mezclaron las artes, la

poesía, etc.

De entre las clasificaciones que re­

putamos más correctas podríamos
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citar la de Ampère, que se basaba

en la distinción entre «materia» �'

«espíritu», con divisiones .y subdivi­

siones muy metódicas. Al filósofo

evolucionista Spencer debemos otra,

basado en el carácter más a menos

abstracto de su objeto, y luego sub­

clasifica las ciencias concretas en

el orden en que su objeto ha hecho

su aparición según la teoría evolu­

tiva. Su defecto fundamental es Ja

ambigüedad de su base, ya que es

innegable que en general todas las

ciencias pueden ser abstractas y con­

cretas.

A nuestrorjuicío, basándonos en

las premisas que seguidamente ex­

ponemos, vamos a intentar estable­

cer una ordenación de las ciencias

que nos permita encuadrar la Medi­

cina dentro de ese contexto general.
Nos inclinamos por proponer una

clasificación que agrupe las ciencias

a grandes rasgos por el fundamento

y objeto de su estudio, y que permi­
ta resaltar a un tiempo las relacio­

nes ,e interdependencias entre una y

otras, ya que hoy día cada ciencia

o grupo de ellas ha dejado de ser

un compartimiento cerrado, y los

continuos progresos de la humani­

dad hacen cada vez más indecisas

las fronteras entre ellas.

Veamos, pues, una clasificación

de las ciencias válida para la actua­

lidad, sin que pretendamos ser ori­

ginales, ya que son tantas las clast­

ficaciones que se han propuesto que

cualquier nuevo intento abundará

necesariamente en variaciones sobre

el mismo tema.

En un primer apartado podernos
incluir las ciencias «ideales», es de..

cir, que no estudian directamente

fenómenos de la naturaleza.

Estas son:

LOGICA

MATEMATICAS

La relación entre ambas es bien

evidente, puesto que toda la mate­

mática tradicional se basa en unos

supuestos y estructuras emanados

de la lógica pura.

En otro gran apartado englobare­
mos las ciencias «reales», no en el

sentido de existencia, naturalmente.

sino en el de que estudian la rea­

lidad fenomenológica en la que nos

hallamos.

A su vez podemos clasificar estas

ciencias de la realidad en dos gru­

pos:

a) Ciencias de la naturaleza, que

comprendería:

FISICA

QUIMICA
GEOLOGIA

El punto de reunión de las dos

primeras está en el terreno de la

QUIMICA FISICA.

Una y otra tienen asimismo rela­

ción con las ciencias ideales, debien­

do echar mano de las matemáticas

para el planteamiento de sus con­

ceptos, algunos de los cuales llegan
incluso a perder �l sentido «real»
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para, definirse sólo a través de for­
mulaciones matemáticas.

La geología tiene sus puntos de

contacto con las otras dos ciencias
en el ámbito de la GEOQUIMICA
y la GEOFISICA.

b) Ciencias de la vida que corn­

prende:

BIOLOGIA
ZOOLOGIA
BOTANICA

Aunque etimológicamente «biolo­

gía» significa precisamente ciencia
de la vida, entendernos aquí por tal
el estudio de las generalidades bio­

lógicas a distintos niveles, tanto mi­

croscopicos como macroscópicos,
pero prescindiendo de las especies
en concreto.

Haciendo referencia directa a és­
t-as 'hàilafuós la zoología (vida aní­
mal) y la botánica (vida vegetal.)

La relación de "las ciencias de ia
vida y las de la naturaleza se halla

planteada en la BIOQUlMICA y la
BIOFISICA.

Dentro de estas ciencias de la vida

que hacen referencia al estudio de
una especie, podemos establecer un

subgrupo que, por su importancia
y complejidad" alcanza categoría
propia, bien que en rigor forme par­
te de las mi.smas.

Nos referimos a las que podría­
mos llamar «ciencias de la especie
humana», las cuales a su vez las

podernos subdividir en' dos catego­
rías:

1. Ciencias que hacen referencia
al hombre como individuo

ANTROPOLOGIA
MEDICINA o':

, PSICOLOGIA

Vemos que la antropología, como

descripción y estudio del hombre,
es en rigor una parte especial de la

zoología, y una prolongación con­
creta de la biología, y se completa
necesariamente con el estudio de
las facultades anímicas e intelectua­
les del hombre en la psicología, y el
estudio de .las _,

enfermedades y del
hombre enfermo en Ia medicina .. :

. ,De la situación yrelaciones de la
medicina haremos referencia �,,�g}:l:i�.
damente.

2. Ciencias que' hacen referència
al hombre como ente social

SOCIOLOGIA
HISTORIA
FILOSOFIA

La prin;l(:�ra estudia las leyes, que
rigen el comportamiento del. hom ...
bre en sociedad y sus consecuen�,_
das, por lo tanto está Íntimamente
relacionada con la antropología y la
psicología, de cuyos condicionamien­
tos a nivel de individuo dependerá
el nivel de conjunto.

Por su parte, la relación de la s?­
ciología con la medicina resulta evi­
dente en el concepto de la medicina
actual, que ya no .se 'limita a estudiar
las enfermedades como hechos ais­
lados, sino que estudia hombres en-
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fermas en el contexto del ambiente

en que viven. La filosofía, como ela..

boración del pensamiento, entronca

directamente con la psicología, y

como hecho social y humano se halla

también íntimamente ligada con las

otras dos cíencias que hemos in­

cluído en el grupo.

La historia está relacionada con

casi todas las disciplinas humanís­

ticas, puesto que señala no sólo la

relación de hechos acaecidos, sino

fundamentalmente estudia las razo­

nes profundas de toda índole que,

dentro del contexto general de su

época y lugar, dieron origen a esos

hechos, con lo que deja sentado su

esencia eminentemente social y hu­

mana.

Finalmente reforzando nuestra

idea expuesta al principio de la con­

catenación e interdependencia que

el progre-so h� establecido entre las

ciencias, señl�lemos, por ejemplo,

que los conceptos físico - matemá­

ticos de infinito, antimateria y mu,

chas otros análogos, tienen en sí

mucho de elaboración filosófica, con

lo �"que observamos que incluso cien­

cias que hemos clasificado en luga­

res;' tan contrapuestos tienen tam­

bién interesantes puntos de contacto.

SITUACION DE LA MEDICINA

COMO CIENCIA

Entre' las ciencias que estudian

al hombre es inconcebible, a la luz
de nuestros conocimientos actua-

les, pasar par alto la� sutiles inter..

dependencias entre lo somático y lo

psíquico, y la influencia que en el

hombre tiene su propia obra y el

entorno de la sociedad que lo rodea.

Es insuficiente, pues, una idea de

la medicina como pura ciencia de Ia

naturaleza, y la psicología tornará

cada vez más un lugar preeminente

en este siglo entre las fuentes del

conocimiento médico.

Al la consideración de la enferme­

dad seguirá ahora la consideración

del enfermo visto con un criterio

personalista, como ser inteligente'
dotado de intenciones, ya que en la

enfermedad no son ajenos los fac­

tores que constituyen el entorno

humano.

Por otro lado, la Medicina puede
ahora cumplir su tradicional voca­

ción social al ampliar sus posibili­
dades de actuación a la luz de los

modernos conocimientos y medios,

contando con la concienciación ple­
na de un sustrato de la opinión.

Finalmente, la Medicina incorpo­
ra a la Física como fuente de cono­

cimientos al establecerse la estrecha

interrelación entre Física y Biolo­

gía.
Vemos pues, resumiendo, que la

Medicina es tributaria tanto de las

ciencias de la naturaleza como de

las del espíritu, y la Medicina como

ciencia es el conjunto de conoci­

mientos que el médico debe poseer

para su ejercicio como tal, con ple­
na conciencia de su posición y res­

ponsabilidad.
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SITUACION DE LA TERAPEUTICA
EN LA MEDICINA

El origen de casi todas las técni­
cas terapéuticas es generalmente
empírico, pero una gran parte de
ellas están fundamentadas en cons­

trucciones científicas previas.
La medicina y la terapéutica que

ejercemos tienen igualmente funda­
mento en la actitud del hombre mo­

derno frente a la naturaleza. El te­

rapeuta antiguo era un servidor del
arte 'y de la naturaleza, y el proceso
curativo tenía su centro en la ten­

dencia de la naturaleza a restaurar
e] ·orden perdido. Paralela con la
renovación del criterio que el hom­
bre adopta ante la naturaleza, se va

a manifestar sucesivamente la evo­

lución de la terapéutica en diversas
etapas.

Constitutivamente operan en el
médico unos supuestos para ejerci­
tar su ayuda al enfermo. Tales son:

su vocación de ayuda, el supuesto
de su posibilidad de acción, el ba­
gaje Científico que fundamenta su

«saber hacer» ante el enfermo, el

conocimiento del enfermo para lle­
gar a un estado de mutua confianza,
indispensable para la eficacia tera­

péutica. En rigor el acto médico es,

por su esencia misma, un acto emi­
nentemente social.

La evolución de la medicina y del
concepto de enfermedad ha entraña­
do, una evolución en la concepción
y alcance de la terapéutica . .La .in­

tegración del enfermo en tres pla­
nos que atañen al individuo (nivel

físico, vital y personal) más otro, que
los envuelve, el plano, social, han si­
do adquisiciones sucesivas que han
impuesto nueyas fuentes de conoci­
mientos y han requerido distintos
puntos de vista terapéuticos.

Cada conquista se ha hecho incor­
porando el nuevo enfoque terapéu­
tico en los ya existentes.vSon distin­
tos momentos que se integran para
lograr la reinstalación del hombre
en su individualidad y su reconduc­
ción' a la vida social.

Clásicamente viene considerándo­
se que el terapeuta cuenta con tres

órdenes de recursos para llevar. a

cabo su labor: los procesos natura ...

les de defensa y curación, la inter­
vención activa del médico utilizando
los remedios con que cuenta y, Ia

cooperación de la personalidad psí­
quica del enfermo. ,

Tratar es, etimológicamente, con­

ducir al enfermo hacia un equilibrio
estructural, funcional y psíquico que
con la enfermedad' había perdido.
Es una reintegración de la capacidad
de despliegue de todas sus posibi­
lidades.

Históricamente se ha venido admi­
tiendo, y nos parece acertado, una

tipificación del tratamiento en cuan­

to a su alcance, de este modo: sin­
tomático, patogénico, fisiopatológi­
co, etiológico y nosológico. La cla­
sificación hipocrática de la terapéu­
tica se ha dado clásicamente por vá­
lida, y aún hoy día creemos es dig­
na de igual aceptación, consíderando
algunas precisiones emanadas de
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las nuevas concepciones terapéun­
cas que el progreso ha impuesto.

Terapéutica higiénica. - Se refie­

re al empleo terapéutico de los agen­

tes naturales, y donde por extensión

podemos incluir los agentes físicos.

Terapéutica quirúrgica. - Se refie­

re al empleo terapéutico de técnicas

manuales con ayuda de instrumen­

tal adecuado.

Terapéutica farmacológica. - Se

refiere al empleo terapéutico de re­

medios químicos fabricados por el

hombre.

A esta clasificación tradicional po­

dríamos añadir una Terapéutica bio­

lógica, referente al empleo de pro­

piedades biológicas con fines tera ..

péuticos, y la Psicoterapia, que em­

plea la influencia en las facultades

psíquicas con aquel fin.

SITUACION DE LA TERAPEUTICA

FISICA

La Terapéutica puede diversificar­

se según la naturaleza del agente

utilizado, y ya desde los tiempos hi­

pocráticos se empleó este criterio

para elaborar hi clasificación de ta

Terapéutica.
La Terapéutica Física sería, pues,

una de esas partes, la que maneja
agentes de naturaleza específicamen­
te física y cuyo modo de actuación

está de acuerdo con las leyes de la

Física.

Es preciso definir las relaciones

reales entre Física y Biología, para

hacer. luego lo propio con Física y

Medicina, como un caso concreto

de lo anterior. Sólo 'entonces podre­
mos establecer debidamente la rela­

ción entre Medicina Física y Tera­

péutica Física y evitaremos el posi ..

ble confusionismo a que pudiera in

ducirnos el uso indiscriminado de

ambos términos.

Para explicarnos el ongen de la

materia y de la energía que los pro-
, cesos biológicos requieren hemos te­

nido que recurrir a la Física. El pro­

pio fenómeno biológico exige y tiene

en la mayor parte de los casos una

explicación física, ya que el ser vivo

está compuesto de materia, que re­

presenta una condición de su exis ..

tencia, y la materia interviene en los

fenómenos vitales.

La moderna Biofísica es una cieu­

cia intermediaria que se ocupa de

estudiar las relaciones entre Física

y Biología, que utiliza y adopta las

técnicas físicas para los estudios

biológicos y estudia el efecto de los

fenómenos físicos ambientales en la

materia viva.

La Biofísica utiliza al máximo los

modelos físicos, las hipótesis cien­

tíficas y los procedimientos de ins-,

trumentación de la Física, aunque;

teniendo presente que en la investi­

gación biológica no siempre nos es

dado actuar con el rigor y precisión
propios de las ciencias exactas.

Las relaciones entre Física y Me­

dicina constituyen una . parte con­

creta de las relaciones existentes

entre Física y Biología. El uso ha

refrendado las denominaciones de

física Médica y Medicina Física, en-
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tre las cuales podemos distinguir
algún matiz.

El contenido de la Física Médica

podríamos diferenciarlo "en: utiliza­
ción de las técnicas de la Física para
el estudio de los problemas médicos,
creación y utilización de dispositi­
vos físicos en Medicina, explicación
física de los fenómenos fisiológica ..

mente humanos, y conocimiento de

los efectos fisiológicos que determi­
nan en el organismo humano, los

agentes físicos.

Subsidiariamente dentro de este

significado amplio, podríamos con­

siderar la Medicina Física como una

parte de la Medicina que utiliza los

agentes físicos para el diagnóstico
y tratamiento. No se ocupa de es­

tudiar los aspectos físicos de los
fenómenos biológicos, sino pura­
mente de diagnosticar y curar con

agentes físicos.
Entonces es· fácil advertir que la

relación entre Terapéutica Física y
Medicina Física es muy sencilla: la

primera es parte de la segunda. Ba­

jo ,este punto de vista podemos de­
finirla como la parte de la Medicina
que utiliza los agentes físicos para
el tratamiento de .Ias enfermedades.

EL CONCEPTO DOCTRINAL
DE tA TERAPEUTICA FISICA

En los primeros tiempos la Tera­

péutica fue puramente física, pues
no podía ser de otro modo, ya que
el hombre primitivo hubo de echar
mano simplemente de los agentes
que estaban a su alcance, y éstos

eran únicamente los agentes físicos.
No tenemos noticias escritas de los
medios terapéuticos de la prehisto- .

ria, y por tanto hemos de orientar­
nos sólo a través de pinturas primi­
tivas y utensilios hallados en cuevas

y tumbas, pero es evidente que el

régimen de comidas y los agentes
naturales como el aire, el sol, el ca­

lor, el agua, etc., pudieron constituir
la base de una terapéutica empírica
instintiva. Por ello nos es dado afir­
mar que en su antiquísimo origen Ia

Terapéutica f�e esencialmente física.
La Terapéutica Física, así consi­

derada, aparece tan antigua como

el hombre, y en los albores de la
humanidad representó un medio
más de defensa y de lucha por Ia
supervivencia.

La Medicina, que es el estudio y
conocimiento de las enfermedades,
debió surgir mucho más tarde, li­

gada estrechamente con los prime­
ros signos de civilización.

En efecto, la Terapéutica tiene su

justificación en Ia necesidad innata
del hombre de aliviarse de sus su­

frimientos, en tanto que la Medicina
nace del ansia de perfeccionamien­
to del hombre al p',rêguntarse con

espíritu crítico de donde y por que
causas aparecen esos sufrimientos.

Así pues, podemos decir que la

Terapéutica es un movimiento vital

que nace por y para .el hombre y su

historia es la de la humanidad,' en

tanto que la Medicina es un moví­
miento intelectual que nace del e��
píritu de perfección del hombre, y
su historia es la de la civilización
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A aquella terapéutica' primitiva
puede englobársela en el concepto
del «naturalismo» de Pericles, que

después recogería Hipócrates. De 1:1

segunda parte de su definición de la

. Medicina podemos extraer una que

conviene a la Terapéutica Física:

«Medicina est ars curandi que vÎJ.

curat sua sponte natura».'

Con el paso del tiempo y los pro­

gresos ·del conocimiento los reme­

dios se fueron complicando y la Te­

rapéutica comenzó a incorporar
otros ya no exclusivamente físicos.

La Terapéutica Física, por su par ..

te, deja de ser exclusivamente em­

pírica con los primeros atisbos cien­

tíficos de la Medicina Física. Apare­
cen éstos con la yatroquímica de Le

Boe y sus precursores (Paracelso en

.particular),·y más tarde con la yatro­
mecánica patrocinada por los dis­

cípulos de Galileo.

La Medicina pasó entonces por

una fase en que la Física sirvió a Ia

Terapéutica con el descubrimiento

de una serie de aparatos e instru­

mentos.

Los fundamentos de la Terapéu­
tica Física están constituídos intrín­

secamente por leyes de carácter ge­

neral que dirigen el procedimiento

terapéutico. Aceptando el criterio

de la. inespecificidad del efecto pri­
mario de 'las distintas formas físi­

cas de la energía, podemos clasifi··

car la Terapéutica Física dentro del

grupo de las «terapéuticas estimu­

lantes no específicas».
Todo acto terapéutico consciente

se deriva de un pensamiento previo,

o sea, el esbozo mental de una teo­

ría, que consecuentemente debe con­

firmarse con la experiencia para su

prosecución y posible perfecciona­
miento en caso de mostrarse bene­

ficiosa, a su abandono en caso con­

trario.

La Terapéutica Física en los tiem­

pos actuales ha venido a darle a la

Terapéutica gran parte de su autén­

tico carácter científico, y ha zanja­
do definitivamente en este sentido

el viejo debate sobre si la Terapéu­
tica era una ciencia o un arte.

Actualmente, tanto en el aspecto
teórico como en el de la experimen­
tación, podemos aseverar que là. Bio­

logía cuántica ha venido, a estable­

cer el puente entre la Física y la Bio­

logía, multiplicándose las correlacio­

nes entre ambas, con lo que no hay
duda de que también la Medicina ha

recibido la piedra angular de una

fundamentación ,teórica.

La Medicina Física· deja de ser

ya una formulación empírica para
pasar a ser un concepto universal.

Los métodos terapéuticos naturales

y físicos han pasado a ocuparse de

problemas parciales de la Medicina.

Los servicios de la Terapéutica
Física son requeridos hoy día como

factores coadyuvantes, cuando no

fundamentales, del tratamiento mé­

dico, haciéndose indispensables en

la práctica clínica.

ESBOZO- HISTORICO

La Terapéutica Física ha tenido

una evolución en el tiempo paralela
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a la de la Terapéutica en general,
pues todas las tendencias de la mis­
ma han influido poco o mucho, in­
troduciendo un mayor carácter cien­
tífico en el conjunto y abriéndose
nuevos horizontes, lo cual, junto con

el descubrimiento de nuevos agen­
tes, ha contribuido a prefigurar la
moderna Terapéutica Física.

Ya hemos señalado que la utiliza­
ción terapéutica de los agentes físi­
cos naturales es tan antigua como el
hombre mismo, el cual seguramente
comenzó su aplicación con un cri­
terio puramente intuitivo.

La terapéutica del movimiento, o

sea, la cura compuesta. de movimien- .

tos activos, pasivos y comunicados,
el masaje y la gimnasia médica, se

encuentra ya descrita con rigor en

textos chinos de dos mil años antes

de Cristo.
La fisioterapia en conjunto llega

en su primera etapa a su máximo es­

plendor en la época clásica greco­
rromana, sobre todo en lo que se

refiere a las prácticas y aplicaciones
terapéuticas de los agentes natu­

rales.

La helioterapia es tal vez 'la téc­
nica terapéutica más antigua de to�

das, siendo utilizada por todos los

pueblos primitivos de modo empí­
rico. Los griegos fueron quienes se­

.ñalaron con más rigor el, concepto
de cura higiénica solar, con el com­

plemento de la gimnasia, en .la que
los ejercicios se realizaban con el

cuerpo desnudo al sol.
En Roma la institución de las ter­

mas gozó de universal renombré y

adhesión a todos los niveles socia­
les. Allá se utilizaban todos los agen­
tes higiénicos y se practicaban con­

juntamente la helioterapia, la kine­

siterapia, la hidroterapia y la neu­

moterapia.
Paralelamente con las aplicaciones

terapéuticas del agua se desarrolla­
ron las del calor y del frío aprove­
chando la temperatura de las aguas.
La terapéutica inhalatoria y la diso­
lución de sustancias medicamento­
sas en los baños fueron también co­

nocidas y practicadas.
Con toda

-

razón Plinio escribió que
en seiscientos años los romanos no

conocieron otras medicinas que sus

baños.

Tras la época de oscurantismo me­

diaeval, con el Renacimiento, la Me­

dicina, al igual que toda la cultura
de su tiempo, se nos presenta reno­

vada.

Aparecen los grandes sistemas mé­
dicos con sus bases éticas, doctri­
nales y científicas, en las que ya

apuntan las primeras ideas- asis­
tenciales.

Por otra parte, la Física se va de­
sarrollando en la creación del cuer­

po doctrinal que se ha denominado
física clásica. Posteriormente, la ex­

traordinaria floración de físicos en

los primeros años del siglo XIX cul­
minó con la aparición en Sus pos­
trimerías de los elementos precisos
para que podamos hablar con pro­
piedad de una física nueva: el des­
cubrimiento de los rayos X y de Ia

radioactividad.
La Terapéutica Física recibió liri
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de Rutherford, Moseley, Compton ,Ygran impulso en su desarrollo con

los avances de la Física en el primer
cuarto del siglo ,pasado, aparte de

la revaloración de los agentes anti­

guas, abordados ahora con un cri­

terio científico.

Con el establecimiento del cuerpo

de . doctrina del electromagnetismo
nació un nuevo e importante capí­
tulo de la especialidad: la electro­

logía, que fue ampliada y. enrique­
cida con las tendencias fisiológi­
cas desarrolladas en el siglo XIX,

finalizando con los trabajos sobre

el poder diatérmano de la alta fre­

cuencia y sus 'mÚltiples aplicaciones
terapéuticas.

Entre las grandes figuras de la

electrología, después de los precur­
sores Kratzenstein y Worcester, po­
demos recordar las aportaciones de

Duchenne, Du Bois Raymond, Lapi­
que, Bourguignon, Erb, D'Arsonval,
culminando con la figura de Berge­
nier, que fue el primer-profesor de

clínica electrológica.
A principios del siglo xx los. prin­

cipios incontrovertibles de la física

clásica comienzan a ser revisados,
operándose el gran salto precisa-
.rnente cuando Planck expone la teo­

ría cuántica y define su constante

'universal.

La Era actual de la Terapé�tica
Física, espléndida de realizaciones CLASIFICACION

y posibilidades, se abre con los gran- DE LA TERAPEUTICA FISICA

des descubrimientos físicos que ac­

tualmente constituyen el más imper­
tante capítulo de la especialidad:
los de Roentgen, Becquérel y Curie,
con las precisiones complementarias

otros.

Por otra parte tenemos el desplie-
gue de actividades clínico - terapéu­
ticas en relación con la rehabilita-

ción, readaptación y terapéutica ocu­

pacional que nos descubre la impor-
tancia creciente adquirida PC?r esta

faceta de la especialidad.
Ahora bien, el capítulo que nos

ha de merecer hoy día mayor cansi-

deración es el de las radiaciones io­

nizantes y su aplicación en Medici­

na. Sólo pensando en e} advenimien-

to y difusión de los isótopos radioac­

tivos artificiales se justifica la im-

. portancia que en su progreso y evo­

lución ha adquirido nuestro concep­

to científico médico.

La etapa caracterizada por nue-

vas orientaciones biológicas encami­

nadas a comprender los efectos bio­

lógicos y terapéuticos, presididas por

una orientación experimental, ha

sido culminada por el progreso .téc-

nico en la construcción de aparatos
cada vez más perfectos que han

hecho conmover las bases de todas

las ideas al respecto, haciendo rea­

lidad las previsiones que en su tiem-

PR 'se creyeron más utópicas con ia

aplicación de la alta energía ....

El conocimiento y dominio de la

Terapéutica Física, como el' de cual­

quier otra disciplina, exige una co­

rrecta sistematización de la misma,
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y ésta sólo puede venir dada a' tra­

vés de una buena clasificación de las

distintas materias que la integran;
con mayor motivo dada la comple­
jidad y ·a11?plitud de la Terapéutica
Física. Al igual qy:� decíamos al re­

ferirnos a las ciencias en general,
son múltiples las clasificaciones que
se han propuesto, todos ellas con

sus ventajas y sus inconveníentes.

Se pueden aducir clasificaciones

«cronológicas» por la antigüedad de

aplicación de los distintos agentes;
con arreglo a la. .energía de los agen­
tes empleados, ya que es sabido que

la energía absorbida por el ser vivo

es en realidad la que produce el

efecto biológico y por tanto el tera­

péutico; clasificación en cuanto a la

acción terapéutica general de sus

agentes, que resulta de hecho muy

práctica a la hora de sentar indica­

ciones clínicas; ateniéndose a sus

niveles de acción, comenzando por
los niveles submicroscópicos subató­

micos hasta llegar al nivel orgánico
y sistémico macroscópico, y muchos

otros criterios serían igualmente vá­

lidos.

Por nuestra parte nos inclinamos

por una clasificación que agrupa sus

conocimientos esenciales consideran­

do los distintos mecanismos de ac­

ción (mecánicas, térmicas, electro­

líticas, fotomoleculares y físico - quí­
micas) que debemos al profesor Ca­

rulla Riera, insigne pionero de ia

Terapéutica Física en España y maes­

tro de una amplia generación de ra­

dioterapeutas, entre la que nos hon­

ramos en contarnos.

El contenido de los distintos apar­

tados, sistematizados con una orien­

tación físico - biológica, debe esta­

blecerse de acuerdo con la relativa

importancia que tienen en la tera­

péutica los distintos agentes físicos.

Los agentes empleados son aque­

llos que actuando a nivel físico pro­

ducen determinadas respuestas bio­

lógicas particulares y definidas.

Podemos separarlos en dos grupos

amplios: en primer lugar aquellos
agentes y medios físicos que hoy día

constituyen el capítulo de más in­

mediata trascendencia terapéutica,
el de las radiaciones ionizantes y las

comprendidas .en el espectro de la

energía radiante; en segundo lugar
englobamos aquellos agentes y me­

dios físicos que podríamos consíde­

rar más elernentales, pero que cons­

tituyen otro capítulo no menos im­
portante de nuestra disciplina.

Podemos distinguir en éste varios

apartados de acuerdo con el estado

presente y las necesidades de la Mee

dicina: hidroterapia, climatoterapia,
kinesiterapia, termoterapia y elec­

troterapia.
Pese a abarcar este segundo ca­

pítulo una variedad mucho mayor de

agentes terapéuticos, es obvio que
.es el primero el que constituye for­

zosamente la parte más extensa de

la especialidad, tanto por la com­

plejidad de sus fundamentos y téc­

nicas como por el interés y trascen­

dencia de sus indicaciones y resul­

tados.

En.Ja ponderación de los diferen­

tes agentes físicos debe tenerse siern-
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pre presente el hecho biofísica, es

decir, la inicial interacción entre ..�l

'agente terapéutico y la materia - Of­

ganismo. analizando la reacción bio-

lógica condicionada, local a general.
Esta movilización, en numerosos

casos, llegará a modular la reac­

cionalidad
.

específica condicionada

por el agente físico, '0 sea, su ac­

tuación terapéutica, considerando
además que . el estado general del

enfermo también mediatizará nues­

tra "actuacíón en este sentido.

RELACION DE LA TERAPEUTICA

FISICA CON LAS CIENCIAS

Nos hemos referido ya en térmi­

nos generales a la situación de Ja
Medicina dentro de las ciencias y a

la de la Terapéutica Física dentro

de la Medicina. Podemos concretar

esa visión de conjunto profundizan­
do un poco más en las implicacio­
nes de la propia Terapéutica Física

'con 'las demás ciencias.

La relación directa con las Mate­

máticas se hace patente en los pro­
blemas de centraje del enfermo, de­

terminación de los campos a írra­

diar y el volumen blanco y el cálcu­

lo de la dosimetría, problemas .todos

ellos dependientes de formulaciones
matemáticas.

El moderno empleo de los ordena
dores en dosimetría, además de re­

forzar la relación entre ambas cien­

cias, ha venido a vincular la Tera­

péutica Física a la matemática que

podríamos llamar «técnica».

La Terapéutica Física está igual­
mente relacionada en forma muy es ..

trecha con las ciencias de la natu ..

ralea (Física, Química y Biología).
En efecto, si consideramos que la

aplicación terapéutica de los agen­
tes físicos se basa en la energía trans­

mitida por éstos a los organismos
con todas las transformaciones a

que da lugar, básicamente debere­

mas tener un conocimiento claro de

esas formas de energía que utili­

zamos.

La absorción de energía, pues, co­

mienza por un proceso puramente fí ..

sica considerado al nivel estructural

más elemental, el nivel atómico. A

medida que estudiamos la repercu­

sión de esta liberación de energía en

niveles más complejos (molecular,
celular, tisular, etc.), deberemos con­

siderar nuevos aspectos como son

el químico, el bioquímico, el citoló­

gico, el histológico, el orgánico, ya

que en cada uno de estos niveles la

energía absorbida .se traduce por
manifestaciones distintas. Cuando

nos referimos a sustratos biológicos,
el efecto de la radiación no puede
juzgarse aplicando previsiones pu­
ramente físicas, ya que pequeñas
variaciones en los sistemas bioquí­
micos tienen consecuencias morfo ..

.Iógicas a funcionales que' despro­
porcionan la relación causa - efecto

propias de los patrones útiles para
el estudio de la materia inerte.

La Radiobiología general recoge
las teorías fundamentales que inten­

tan explicar la acción de las radia­

ciones sobre los sistemas biológicos,
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teorías fundadas sobre los estudios Siguiendo la lúcida exposición del

físicos, biológicos y clínicos que, recordado profesor P.iulachs, cansi­

unificados en una teoría de acción deramos que el hombre se manifies-
de la radiación, sirven como base

para la comprensión de los fenóme­
nos observables.

Finalmente observemos la relación
de la Terapéutica Física con las cien­
cias de la especie humana, en su

doble faceta. individual y colectiva.
La interdependencia con la Antropo­
logía y Medicina quedó claramente
manifiesta al referirnos a la situa­

ción de la Terapéutica Física dentro
de la Medicina.

La inserción dentro del devenir
histórico queda patente por el enri­
quecimiento progresivo de sus sabe ..

res con la incorporación de sucesi­
vos adelantos físicos y técnicos, la
elaboración de nuevas teorías empí­
ricas y experimentales y' la partici­
pación en nuevas escuelas del pensa­
miento.

La relación de la Terapéutica Físi­
ca con el hombre y toda su proble­
rnática personal y social nace de la
moderna consideración de la Medi­

cina y de toda la práctica médica,
que sustituye el concepto «enferme­

dad» por el concepto «enfermo». En
esta precisión, que no es de detalle,

reside el valor que da a la Terapéu­
tica Física su verdadera dimensión
humana y la deslinda de una actua­

ción científica de laboratorio; ,por
esta razón, pese al gran despliegue
de medios técnicos e instrumentales
que la acompañan en la actualidad,
dista mucho de ser «desnuda téc­
nica».

ta conjuntamente en tres niveles de
actuación: esfera somática, esfera

psíquica y esfera social, que no ne­

cesitan mejor definición, las cuales
a su vez configuran la realidad sub­

jetiva del mundo trascendente del
individuo en sus vertientes filosófi­
ca y religiosa.

y a ese individuo, así en conjunto,
es al que debe servir la Terapéutica
Física, puesto que es Medicina.

USOS DE LA TERAPEUTICA

FISICA EN MEDICINA

De la extensión de la Terapéutica
Física podemos deducir que sus usos

en Medicina son múltiples y varia­

dísimos, en favor de io cual se halla
el carácter inespecífico general de
buena parte de los agentes físicos.

Sin embargo, en la actualidad, dos

son los puntos cIaves en los que se .

polariza la función asistencial de la

Terapéutica Física: Rehabilitación y
Cancerología.

Entendemos por rehabilitación, en

un sentido amplio, 'la recuperación
de los enfermos para, las funciones .

de su vida normal, con el máximo

aprovechamiento de sus facultades,
entendida esta recuperación en un

plano mecánico, fisiológico, psicoló­
gico y social. Elconcepto moderno
de la Medicina- asistencial ha dado

el impulso definitivo a la Rehabili­
tación como paso fundamental de
la Terapéutica.
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Los agentes físicos pueden benefi­

ciar extraordinariamente la rehabi­

litación de cuatro grandes grupos de

enfermos: neurológicos, traumatiza­

dos, . reumáticos y oncológicos.
Las vertientes generales en que

puede actuar Ia Terapéutica Física

podemos esquematizarlas en el tra­

tamiento de las parálisis, alivio del

dolor y recuperación funcional por
medio de la movilización activa y pa­
siva y la mecanoterapia.

En Cancerología las radiaciones
ionizantes pueden aplicarse a una

triple finalidad:

Terapéutica radical, en que los

agentes físicos son empleados con

finalidad curativa (cánceres de piel
y de matriz).

Terapéutica coadyuvante, en que
los agentes físicos se combinan con

otra terapéutica, bien sea qui.rúrgi­
ca (cáncer de mama) o quimiotera­
pia (enfermedad de Hodgkin, leuce­

mia, cáncer de ovario ) ..

A éstas podríamos añadir la tera­

péutica paliativa, en que no se apli­
ca a la curación, pero sí puede ali­

viar los padecimientos del enfermo

Ji resolver las complicaciones inter­

currentes que puedan asociarse a la

evolución de la enfermedad neoplá­
sica. Con esta finalidad la Terapéu­
tica Física tiene un campo muy am­

plio.

PROYECCION UNIVERSITARIA

DE LA' TERAPEUTICA FISICA

En diversas Universidades euro­

peas (París, Londres, Berlín) la Te-

rapéutica Física fue considerada ca ...

si desde sus inicios dentro del CÍrcu­

lo universitario de Licenciatura.

En enero de 1948 la especialidad
adquiere una proyección universita­

ria en España con la creación de la

primera Cátedra de Terapéutica Fí­

sica, con sede en Barcelona, que ocu­

pó el profesor Carulla Riera.

Esta incorporación a la vida uni­
versitaria acaba de dar la más exac­

ta dimensión de la Terapéutica Físi­

ca como ciencia.

A. este respecto debemos recordar

que una de las funciones clásicamen­

te reconocidas como propias de la

Universidad es la función científica,
es decir, el desarrollo de la metodo­

logía investigadora y el 'estímulo �

la labor de investigación de los uni­

versitarios.

La .Terapéutíca Física se muestra

en la Universidad como ciencia ex­

perimental con la elaboración de un

método de investigación que se re­

fiere a una doble vertiente física y

biológica, conIa experimentación de

las interacciones de los agentes físi­

cos con los tejidos y organismo bio­

lógico y las respuestas generadas en

éstos.

Los múltiples agentes terapéuti-
cos que componen la práctica de

.

esta disciplina y todas las conside-

.

.,.

raciones que .,su empleo conlleva

hacen su. contenido amplísimo, el

cual viene incrementado por el co­

nacimiento imprescindible de los �í·

mites de lo normal y lo patológico,
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puesto que ello es indispensable
para un uso correcto de la terapéu­
tica.

Como especialidad práctica pro­
fesional tal volumen sólo podría do­
minarse de forma muy sucinta, por

." t.
este motivo, aSI como por razones
de vocación personal, se acostum­

bra a subespecializarse ya desde el

principio, aunque esta realidad prác­
tica no prejuzgue que no existan en

su esencia y fundamentos unos prin­
cipios comunes indispensables a to­

dos los apartados de la Terapéutica
Física.

Teniendo en cuenta que en esta

especialidad tratamos de todo el or-

ganismo, puesto que sus indicacio­
nes no se limitan a órganos o siste­
mas concretos a a un grupo especí­
fico de afecciones, deducimos fácil­
mente que el correcto conocimiento
de la Terapéutíca Física presupone
el conocimiento de la Medicina en

su sentido más amplio.
Por tanto, si bien en su faceta

asistencial se hace imprescindible
la especialización y aún la superes­
pecialización, en su vertiente cientí­
fica y docente la especialidad consí­
derada en su conjunto se integra en

un todo armónico que constituye
un cuerpo doctrinal en el ámbito
universitario.



 



B. RODRIGUEZ ARIAS

LA CAPACIDAD DE LAS BACTERIAS PA.RA PRODUCIR CRISTALES
SU POSIBLE REPERCUSION EN CUNICA \':

Prof. E. BOQUET JIMENEZ

(de Barcelona)

Si llego a abusar, queridos consocios, de lo grato que resulta pre-.
sentar a, invitados, excúsenme sinceramente. Porque, [ortuitamente, el
celo o la diligencia ligados a una función secretarial nada adjetiva,
decide u obliga a mostrarse un tanto ubicuo.

-

y como la resolución de brindar el uso de nuestra tribuna- de siglos
a Zas jóvenes y a las jóvenes universitarios constituye un deseo y una
necesidad táctica, suelo excederme en el, cumplimiento de un deber.

Los senectos nos hallamos a gusto aquí �más de una -vez Jo he afir­
mado- pero sin restringir el usufructo científico de los tradicionales
sillones y deZ atril a Zas Miembros de la Corporación, en especial IO�$­
jubilados de la Administracián.

Hoy nos visita -requerido por mí- un profesor, catedrático inte­
rino, de la Facultad de Farmacia, agregado al Departamento de Micro­
biología, muy unido de tiempo éste a nosotros. El doctor Boquet lo
regenta actualmente con pleno acierto. .

Se dedica, por sus investigaciones, Cl- cuestiones bromatológicas y
sanitarias relacionadas con la Medicina. En el lenguaje estatuario que
empleamos ocasionalmente es un «afín» de Zas sanitarios médicos.

Ha viajado para ampliar conocimientos y a efectos culturales lo
que le han permitido sus 31 años de vida. Y en los Centros de Inglate­
rra, justamente, se le, .. distingue.

Ha publicado trabajos de investigacián, en su especialidad docente
y de actividades, muy bien calificados.

En Manresa ha realizado una labor, de trascendencia sanitaria, en su

buen Hospital, que domina una extensa zona, la del epicentro catalán
en uno de sus aspectos.

Va a disertar sobre una posible etiopatogenia de la- litiasis urinaria
y sobre el agobiante hospitalismo infeccioso. A mi juicio, con rigor y
eventual signiiicaciôn clínica.'

,

�

y nada más por ahora. Esperemos la discusión. Por lo que âeautori­
zarlo el Presiâente, use ya el profesor Boquet Jiménez de la palabra.
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CUADRO I

B4 B8 BIS B 16 B 18 B 19 B20

Acetatosódico 2,5 2,5 2,5 gs.

Acetato magnésico 1,3 gs.

Acetato sódico 2,S 2 1,45 gs.

Extracto levadura 4 4 4 4 4 4 4 gs.

Nitrato potásico 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 gs.

Glucosa 10 gs.

Cloruro cálcico 1,8 1,8 gs.

Cloruro bárico 1,9 gs.

Cloruro .estroncio 2 gs.

Agar 16 16 16 16 16 16 16 gs.

Agua destilada 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 -mls.

Se conoce el hecho de que ciertas

bacterias son capaces de producir
cristales cuando los factores ambien­

tales les son propicios para ello.

Bergey et al. (1930) 1 en la descrip­
ción que hacen de varias especies
de Pseudomonas, ya les atribuyen
dicha cualidad,

En los sedimentos bancarios de la

Gran Bahama, en las costas de Flo­

rida, hay grandes deposiciones cal ..

cáreas, que para algunos investiga­
dores son debidas a procesos fisico­

químicos que se han originado en

el seno del mar, y para otros son

productos del metabolismo de cier-

tos microorganismos. ;'

Partidarios de la teoría química
son Lipman (1929),10 Lucas (1949),11

y Tait (1968) 18 entre otros, los cua­

les, atribuyen la formación· de car­

bonatos, al pH, a la salinidad y a

cambios de temperatura.
.

Seguidores de la 'segunda teoría

son Drew (1913),1 Kellerman y Smith

(1914),9 Greenfield (1963),8 Buck y
,I.

Greenfield (19-64 ),6 Oppenheimer (año
1961),14 McCallum y Guhathakurta

(1970),13 Malone y Towe (1970),12 To­

we y Malone (1970),I9 y Shinano

(1972) 17 entre otros.

El tema nos interesó y empezamos

la ipv��tiqación utilizando II)�di!Dcs de

cultivo solidos 'len los. que sem:brá­
bamos bacterias aisladas del suelo.

Se hizo sobre esta base, porque has­

ta el momento la mayoría de los tra­

bajos se habían efectuado en medios

de cultivo líquidos y con gérmenes
aislados del ambiente marino.

La principal dificultad de la in­

vestigación consistía en encontrar

los medios de cultivo, de composi­
ción relativamente sencilla, en los

cuales, una .vez sembradas las bac­

terias se formarán cristales o preci­
pitados.

Preparamos unos 30 medios de

cultivo 2 distintos, de los cuales sólo

7 er,*ñ.. ;�'�ptps para Ia fodpaltión de

cristales; su composición-jse detalla

en el cuadro I.

_j



Antiácido-gastroprotector
actúa de forma dirècta y rápida para
desarrollar su poder de protección.

Composición
Por comprimido masticable:
Beta-çlicirretato de aluminio. • • 50 mg,
Hidróxido de aíumoio, gel seco. . 175 mg.
Trisilicato magnésico • . • • • 350 mg.

I ndicacio n'es

Hiperclorhidria, gastralgias y pirosis.
Gastritis; úlceras gástricas, úlceras duodenales:
gastritiS y úlceras de etiologia yatrogénica.
Dosis
1 a 2 comprimidos, a tornar masticados en el
intervalo entre las principales comidas (hora y
media después de cada comida), según la

gravedad de la dolencia o la magnitud de los
sintomas.

Contrai ndicacio nes

No se conocen,

I ncompatibi lidades
No se conocen,
Presentación
Envases de 40 comprimidos y envases de
15 comprimidos mastcables.

P.V.P.
Envase de 40 comprimidos: 269'80 Ptas.
Envase de 15 comprimidos: 121'-- ptas.

IN FAR IJj} NATTERMANN
Apartaúa 40Q-Zar·,:¡goza. Inlanta Carlola, 84-68 Balcelo"â-15
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En el medio B - 4 todos los gérme- de rayos X, en un aparato Philips
nes citados poseían la capacidad de PW 1010 con contador de centelleo,

Las siembras se realizaron median­

te 'espátu�a:.:d.e Digralsky a partir de

diluciones :::del .suelo. El medio que

mejores resultados nos dio fue el

B - 4, en el c.u�l·,:�l;1dimos aislar 215

cepas de microorganismos produc-
teres de cristales. En el «screening»
clasificatorio de dichas .cepas, se

comprobó que pertenecían a un am­

plio grupo, compuesto por 22 espe­
cies distintas.

AZOTOBACTER CHROOCOCCUM

ARTHROBACTER GLOBIFORMIS

BACILLUS CEREUS
BAcILLUS FIRMUS

BAcILLUS GLOBIGII

BACILLUS LENTUS

BACILLUS PUMILLUS

BACILLUS MEGATERIUM

BÀCILLUS SUBTILIS

LACTOBACILLUS BULGARICUS

CITROBACTER sp.
ENTEROBACTERAEROGENES

ENTEROBACTER CLOACAE

ESCHERICHIA COLI

producir cristales, los cuales, fueron

identificados en un principio me­

diante procedimientos físico - quími­
cos: solubilidad, desprendimiento de

dióxido de carbono con ácido clor­

hídrico diluido, espectrofotornetría
de LR., y por procedimientos geoló­
gicos (reacción de Meingen) y mi­

croscopio petrográfico, resultando

ser de carbonato de calcio. Se co­

rroboró esta opinión por difracción

Al observar'. esta capacidad co­

mún, que poseía un grupo tan het�­
rogéneo de bacterias, empezamos a

preguntarno.s si el fenómeno no se­

ría más general de lo que creíamos;
entonces inoculamos por 'i,

el método
de siembra .masiva los siguientes mi-

)

croorganismos de la colección de

nuestro .laboratorio de la Facultad

de Farmacia:

:'1,

KLEBSIELLA PNEUMONIAE

-PROTEUS MIRABILIS

PROTEUS MORGANII
PROTEUS RETTGERI

PROTEUS VULGARIS

PSEUDOMONAS AERUGINOSA ,��.

SERRATIA MARCESCENS

SHIGELIA FLEXNERI

SHIGELLA SONNE!

SARCINA LUTEA

STAPHYLOCOCCUS AUREUS

S TAPHYLOCOCCUS".EPIDERMIDIS

STREPTOCOCCUS 'FAECALIS

equipado con sistema de discrimi­

nación de altura de.i impulsos, con

anticátodo de cobre y filtro de ní­

quel, operando a 28 rnA y 34 Kv. El

diagrama usado fue el de polvo cris­

talino. Como se ha citado, los cris­

tales resultaron ser de carbonato de

calcio de tipo calcita.ê 3, 4, 5

Ahora bien, ¿ cuál es el .proceso

por el cual se producen estas formas

cristalinas? En un principio sospe-
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chamas que los cristales procedían
de la transformación de' un sustrato,
el cual, si continuamos ciñéndonos

al medio" B - 4, sería el acetato cálci­

co, hipótesis que pronto vimos que
no era cierta, ,pues usando otras sa­

les cálcicas también se producían.
Actualmente creemos que se ori­

ginan por el siguiente mecanismo:

el dióxido de carbono procedente,
del metabolismo bacteriano, junto
con las moléculas de agua del me­

dio de cultivo a pH algo alcalino,
formará carbonato, el cual, con io­

nes calcio dará carbonato de calcio.

De igual modo, si sustituimos el

ión calcio por cualquier otro ión al­

calinotérreo, podemos llegar a ob­

tener sus correspondientes carbo­

natos, siempre que éstos sean inso­

lubles. Así hemos obtenido cristales

de Estroncianita 2, 3 en el medio
B - 19. Lo qu� ,�� se ha podido obte­

ner es Carbonato de Bario, pues pro­
bablemente debido a pequeñas im­

purezas en azufre que contiene al­

guno de los componentes del medio,
siempre se produce Sulfato de Ba­

rio.

Esta experiencia que podemos de­

nominar geológica, nos encaminó a

considerar que algo análogo podía
suceder en algunos lugares del cuer­

po humano, siempre que existieran
las, condiciones .oportunas para ello.

Preparamos un nuevo medio de

cultivo,' el B - O usando orina esteri­

lizada por filtración, adicionada de
una pequeña cantidad de acetato

de calcio, hidróxido sódico para es­

tablecer un pH superior a la neutra-

lidad y agar purificado Difco. Sobre
él se inocularon de forma masiva,
enterobacteriáceas aisladas de ori ..

nas de diversas procedencias.
A los pocos días de incubación, en

la mayoría de los cultivos podía ob­
servarse microscópicamente unos

pequeños cristales intra y extracolo­

niales que aumentaban de tamaño

con el tiempo.
Según el Dr. Puigvert," la litogé­

nesis se produce en aquellos lugares
donde el líquido que va filtrando

queda remansado y no fluye con la

rapidez normal. Allí se va forman­
do el microlito que después se trans­

formará en placa de Randall y pos­
teriormente en' cálculo a «piedra».

Si en el lugar donde se produce
la disminución del flujo del líquido
orgánico, se acantona un determina ...

do grupo de bacterias -en caso de

que haya iones calcio y una reacción

algo alcalina-«, se puede producir un

fenómeno análogo al que se produ­
ce «in vitro», formándose lo que eón
el tiempo se convertirá en piedra
de riñón a de vejiga.

Es compatible con estas ideas, el
hecho de que la litiasis no se cura

después de desprenderse el objeto
causante del dolor, sino que puede
repetirse, y asi oc�rre en muchas

ocasiones, hasta que se eliminan las
fuentes etiológicas" entre las cuales,
en esta exposición, pretendemos des­

tacar a las microbianas.

En nuestras experiencias «in vi­

tro» con modificaciones del medio
B � 0, hemos obtenido además de los
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cristales de C03CA, los pertenecien- que los primeros resultados son al ..
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tes a otros tipos, que concuerdan es­

tructuralmente con ácido úrico, con

oxalato cálcico, y con fosfato amo­

nicomagnésico.
En el medio de CLED, medio só­

lido con cistina y lactosa y deficien­
te en electrolitos, hemos obtenidoa

partir de un E. coli aislado de orina
cristales macroscópicos de oxalato

cálcico. Este mismo fenómeno ha
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Roca de Viñals 16 en el laboratorio
del Dr. Arcalis, en la Residencia

Francisco Franco de la Seguridad
Social.
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serie de medios B - B, integrados
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sustancia nutritiva a energética. Aun-
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medio B - BIO, todavía es pronto
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ganismos utilizados, los, cuales, pro­
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nella typhi hemos obtenido crista­
les que morfológicamente pueden
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Con lo desarrollado, sólo hemos
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génesis. Me gustaría aclarar que no
.

queremos excluir ni negar que estos

procesos puedan también ser debi­
dos a otras causas.
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LOS BACTERIOFAGOS, SU IMPORTANCIA EN ENCUESTAS

DE INFECCIONES INTRAHOSPITALARIAS *

Prof E." BOQUET JIMENEZ

(de Barcelona)

Los virus son partículas ultrami­

croscópicas que para vivir necesitan
células vivas. Aquellos que precisan
de células bacterianas se denominan

bacteriófagos y poseen una gran es­

pecificidad sobre la célula hospeda­
dora, produciéndole lisis.

Además de la importancia que ac­

tualmente se les concede en encues­

tas epidemiológicas de aguas resi­

duales, queremos poner de manifies­

to la ayuda que representan en es­

tudios intrahospitalarios, lo cual, he­

mos podido constatar en nuestras ex­

periencias realizadas en el Centro

Hospitalario de Manresa.
El mencionado Hospital posee al­

go menos de 300 camas, y el Servi­

cio que predomina por volumen de

trabajo, es el de Traumatología, por
lo tanto, el microorganismo que más

nos preocupa es Staphylococcus au­

reus por su reconocida afinidad por
el tejido óseo.

El tipaje de estafilococos por fa­

gas se remonta al año 1922 en que

* Sesión del 8-II1-77

Callow aisló un grupo de estos virus,
sin embargo, no se pudieron utili­

zar en clínica humana por proceder
de muy diversas fuentes. Hacia me­

diados de siglo, el tema interesó a

muchos investigadores que lo tra­

taron profundamente, lográndose un

set de bacteriófagos que actuaban

específicamente sobre estafilococos

aislados de la especie humana.

En 1954 se creó el Subcomité para

Tipaje de Staphylococcus, integra­
do en el Comité Internacional de

Nomenclatura bacteriana. Dicho Sub­

comité tiene como cabeza rectora,
el Centro Internacional para el Ti­

paje de Staphylococcus por Fages,
localizado en el Laboratorio Central

de Salud Pública ·de Londres. Tiene

por. misión el análisis de las varia­

ciones del set en activo, así como el

estudio de nuevos fagos y de sus res­

pectivas cepas propagadoras. Ade­

más, actúa de intermediario entre

los representantes de los distintos

países miembros, a los cuales alec-
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ciona y envía periódicamente cada

cuatro años, nuevos sets liofiliza­

dos, para que los propaguen y re­

partan por todo el territorio nacio­

naL El representante para España
es el Dr. Luis Arcalis Arce, Jefe del

Departamento de Bacteriología de

la Residencia Francisco Franco de

la Seguridad Social de Barcelona.

En el año 1970 el Subcomité pro­

puso la introducción de siete nuevos

bacteriófagos. El Centro Internacio­

nal, los probó hasta i974 y aceptó
tres de ellos; el fago WH - 1 aislado

Grupo I

Grupo II

Grupo III

29

3A

6
75
81Misceláneo

Además, se está comprobrando la

eficacia de los fagos 88, 83 e y 90

entre otros; últimamente. se han ex­

cluido del set básico al fago 42 D y
al 187.

Cada fago se suministra acompa­
ñado' de su correspondiente cepa

propagadora de Staph. aureus sobre

la que presenta un máximo de es­

pectro lítico, y que sirve periódica­
mente para comprobar pureza y tí­

tulo.

Los laboratorios que trabajan con

bacteriófagos incluyen, pues, en su

trabajo cotidiano dos procesos dis­

tintos, el primero la propagación y
mantenimiento de los virus a títu­

los suficientemente elevados y el

segundo la tipificación lítica de los

estafilococos.

en USA por L. Blouse y al que se

dio el número oficial de 94, y los

fagos DU - 1 y DU - 2 aislados en

Nueva Zelanda por J. Markham y a

los que se ha codificado con los nú­

meros 95 y 96 respectivamente. Los

cuatro restantes no fueron incluidos

en el set por tener un ámbito de ti ..

pificación demasiado localizado, es

decir, circunscrito a un territorio

geográfico demasiado concreto.

El set básico utilizado actualmen­

te (desde enero de 1975) consta de

23 fagos incluidos en cuatro grupos.

52
3C

42E

77
94

52A
55

47
83A
9S

79
71
53
84
96

80

54

85

La propagación de los fagos es un

tema demasiado amplio y complejo
para desarrollar aquí, pero que qui­
zás abordemos en una próxima oca­

sión.

La tipificación consiste esencial­

mente en un test de susceptibilidad
de un cultivo de Staphylococcus' au­

reus a la batería de los 23 fagos que
acabamos de reseñar.

Es condición indispensable que
las cepas que pretendemos tipar
sean puras y plasmo .. coagulasa po­
sitivas.

Para la tipificación sirve cualquier
buen medio nutritivo, si bien es

aconsejable utilizar siempre el mis­

mo.

El inóculo de la bacteria se pre­

para sembrando algunas é,co�onias en

j
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caldo nutritivo e incubando a 37°, e
durante 4-5 horas, a hasta que �l
cultivo adquiera turbidez.

Con el cultivo se inunda una pla­
ca de Petri que contiene medio nu­

tritivo poco consistente (1,1 % de

agar), y se elimina el exceso. Se deja
secar 30 minutos en estufa.

Los fagos se mantienen prepara­
dos a la dilución del test de rutina

(DTR o RTD, como dicen los anglo­
sajones), que es la mayor dilución

que produce lisis confluente de su

correspondiente cepa propagadora:
Esta DTR se guarda a + 4° e en ne­

vera y se debe comprobar semanal­
mente para todos y cada uno de los

integrantes del set.

A las placas sembradas por dise­
minación en superficie y secadas en

estufa} se les aplica una gota de cada
uno de los fagos. Para ello se pue­
den utilizar pipetas de punta muy
fina} a aplicadores múltiples que fa­

brican algunas casas comerciales.

Después de secar las gotas a tem­

peratura ambiente, se incuban las

placas a 30° e durante toda la no­

che} a a 37° e durante 5-6 horas y
luego a temperatura ambiente hasta
el día siguiente.

En la lectura} las placas se exa­

minan con luz transmitida indirec­
tamente} sobre fondo oscuro, con

ayuda de una lupa de mediano au­

mento.

El resultado de las reacciones lí­
ticas se expresa semicuantitativa­
mente de la siguiente manera: dos
signos más '( + +-) cuando se obser­
van más de SO placas o calvas líti-

cas} un signo más (+) cuando hay
entre 20 y 50 placas, y un signo más·
menos (±) cuando hay entre 20 y
50 placas, y un signo más - menos

( ±) cuando el número es inferior
a 20.

Una placa a calva lítica se pro­
duce cuando un bacteriófago se fija
sobre una célula} le introduce su

material genético, con lo cual le

obliga a procrear nuevas partículas
víricas, y después la lisa, dejando
libres a los nuevos fages, que po­
drán continuar el proceso} hasta que
el agar por efecto mecánico impida
su desplazamiento. Se supone que
cada calva está iniciada por un solo
virus.

A la dilución del test de rutina se

puede tipar aproximadamente el

60 % de las cepas de Staphylococ­
cus humanas. Con el 40 % de las ce­

pas no afectadas a la DTR se repite
el test utilizando una suspensión de

fagos más concentrada. Antes se usa­

ba la 1000 X DTR Y actualmente la
100 X DTR�

En la lectura del tipaje a esta

concentración (lOO DTR), se suelen
añadir dos nuevos signos en la in·

terpretación de los resultados: CL

para aquellos casos en que hay lisis
confluente y O que se emplea cuan­

do hay inhibición del cultivo debido
a las altas concentraciones de fago
empleadas y que no se debe confun­
dir con lisis total. En la inhibición
se observa un completo aclaramien­
to en el área de la gota.

Está comprobado que utilizando
ambas concentraciones de fagos
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(DTR Y 100 DTR), se puede tipar el los resultados obtenidos es el si-

90 % de los Staphylococcus aureus guiente:
humanos.

La .interpretación de los resulta­

dos sólo la pueden efectuar los ver­

daderos especialistas, ya que hay
ciertas matizaciones que sólo ellos

son capaces de observar, sin embar­

go podemos considerar como norma

general, que dos cepas son distintas

cuando por lo menos presentan di­

ferencias en dos reacciones fuertes

( + + ) frente a dos fagos.

Una primera tentativa de tipifica­
ción de nuestros Staphylococcus por

fagos, la hicimos en el Centro Na­

cional de Virología, Microbiología e

Inmunología Sanitarias de Majada­
honda (Madrid), trabajando con el

Dr. Julio Casal (noviembre y diciem­

bre de 1974, y mayo de 1975).

Posteriormente, aprovechando una

invitación, del Laboratorio F�ntr�l
de Salud Pública ,de Londrés, estu­

vimos parte de junio y julio del pa­

sado año en el Centro Internacional

de Referència y Tipificación de Sta­

phylococcus por fages, estudiando

y trabajando con el Dr. M. T. Par­

ker y la Dra. Maureen de Saxe. Ti­

pamos un gran número de cepas ob­

tenidas durante un año y medio en

nuestro Hospital, que habían sido

aisladas durante un año y medio en

nuestro Hospital, que habían sido

aisladas de diversos procesos supu­

rativos, de infecciones óseas, del am­

biente y del personal sanitario, al

cual se controla periódicamente.

Porcentualmente el encuadro de

Grupo I: pertenece el 57 % de las

cepas tipificadas.
Grupo II: pertenece el15 % de las

cepas tipificadas.
Grupo III: pertenece el 18 % de

las cepas tipificadas.

Grupo misceláneo: pertenece el

10 % de las cepas tipificadas.

Hay cepas carr idéntico espectro

lítico que se aislaron durante todo

el tiempo que duró el muestreo, por

la que las consideramos como inte­

grantes de la flora endémica de nues­

tro Hospital. Otras por el contrario,

sólo se aislaron en tinos pocos ca­

sos y durante un período de tiempo
corto, por lo que las creemos infec­

ciones independientes y fugaces.
Entre las endémicas del Grupo I,

cabe destacar las que hemos de­

nominado respectivamente CRMA,

eRMA 1 y CHMB y que poseen el

siguiente fagotipo a la dosis de ru­

tina.

CHMA (12,5 % del total): 52 + + /
81 + + / 29 ± / 79 ± / 80 ± /
6 ± / 75 ±.

CHMA 1 (7,5 % del total): 52 + + /
80 + + / 81 + + j 52 A +.

CHMB (15 % del total): 80 + +.

Entre las endémicas del Grupo II,
la CHMG con el fagotipo 3 A + + /
3 e ++ / 71 +, también a la DTR

(10 % total).
Ni en el grupo III, ni en el Mis­

celáneo, hemos incluido ninguno.
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Intentamos traducir toda esta ne­

bulosa teorizante y numérica en he­

chos concretos y reacciones prácti ..

cas, que es lo que interesa.

Introduciendo los datos obteni ..

dos en el cuadro epidemiológico del

Hospital, hemos llegado a conside­

rar cuatro puntos, veamos cuáles

son, y como hemos actuado ante

ellos.

Punto l. - Hay una gran relación

e�tre el fagotipo de Staphylococcus
aure,�s aislados de pacientes con he­

ridas infectadas que han estado en­

camados en una misma habitación,
aunque haya un lapso de tiempo de

unas semanas entre la estancia de

unos y otros. Esto demuestra una

contaminación ambiental. Nuestra

actuación en este caso ha consistido

en precintar durante unos días la

sala y efectuar desinfecciones dia­

rias por métodos gaseosos y por de­

sinfectantes líquidos en suelo y pa­
redes.

Punto II. - Observamos el mismo

fagotipo en Staphylococcus aislados

de infecciones producidas en uno

de los pisos, y en el aislado de una

enfermera que era portadora nasal.

Aquí se nos presentó el dilema de

la génesis del huevo y la gallina,
¿ quién fue primero?, ¿ quién intra ..

dujo la cepa en el Hospital?, ¿la en­

fermera?, a bien ésta se contaminó
con alguno de los pacientes; esto

no lo sabemos, ni tampoco pudimos
actuar, pues al conocer la suscepti­
bilidad de las cepas a los fagos, la

citada enfermera hacía dos meses

que había dejado de trabajar en 'el

Hospital por motivos familiares.

Punto III. - Constatamos que se

infectaban muchas de las operacio­
nes traumatológicas efectuadas por
un mismo especialista. De la mayo­
ría de los infectados se aisló Staphy­
lococcus aureus con un mismo fago­
tipo. Comprobamos también que el

médico era portador nasal y aunque
todavía no hemos podido analizar

su fagotipo, sospechamos casi con

seguridad que se trata del mismo.

Realizamos un estudio de sensibili­

dad del germen a los antibióticos y

se efectuó el oportuno tratamiento

del clínico.

Punto IV. - La eficacia de la tipi­
ficación por fagos se puso una vez

más de manifiesto en el siguiente
caso. Hacia mediados de abril del

año pasado ingresaron en nuestro

Centro Hospitalario, más de veinte

personas con síntomas de intoxica­

ción alímentario. que tenían como

factor común el haber ingerido las

típicas monas de Pascua, fabricadas

en una pastelería de la localidad.
A todos los pacientes se les practi­
có coprocultivo, y en todos los casos

a excepción de uno aislamos Staphy­
lococcus aureus.

Familiares de los intoxicados nos

suministraron pedazos de los paste­
les que motivaron la intoxicación.
De ellos aislamos tres cepas de Sta­

phylococcus aureus.
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Nos llevamos las estirpes aisladas

al Laboratorio Central de Salud Pú­

blica de Londres y efectuamos el

conveniente estudio de lisotipia.
,

Por fagotipo pudimos comprobar
la estricta correlación de una de las

tres cepas aisladas de los pasteles
can 'las aisladas de heces.

Las otras dos cepas a pesar de

pertenecer a la especie aureus, no

habían intervenido en la intoxica­

ción, pues no eran productoras de

enterotoxina.

En nuestro estudio, no hemos en­

contrado relación entre el fagotipo
y la resistencia específica a ciertos

antibióticos (Penicilina, Cloxacilina,
etcétera), probablemente debido a la

poca extensión de nuestra casuís­

tica.

El otro gran problema bacteriano
de toda Residencia Sanitaria es Pseu­

domonas aeruginosa. El encuadre

de dicha especie en di�tintos grupos
se realiza por reacciones de aglutina..

ción según antígenos somáticos a por

piocianotípia, si bien esta última

prueba tiene poco valor debido' a

su gran subjetividad, ès por esto,

que actualmente se está sustituyen..

do por la fagotipia que se efectúa a

la par con' las aglutinaciones somá­

ticas.
Afortunadamente nuestro Hospi­

tal es muy joven (7 años de funcio­

namiento), y «todavía» estas infec..

ciones representan una seria preo­

cupación. Estuvimos tratando el te ..

ma con el Dr. Pitt en Colindale, pero

el escaso número de ,cepas aisladas

no nos permite efectuar ninguna con­

clusión.

El método de tipificación de Pseu­

domonas por bacteriófagos es pa­

recido al que se sigue para los Sta ..

phylococcus, por lo que omiticos re­

petirlo.
Podríamos concluir añadiendo que

aunque estas técnicas modernas, co­

mo el tipaje por fagos ayuden en

los estudios epidemiológicos y por

lo 'tanto en la profilaxis íntrahospi­
talaria, de poca servirán si hemos

olvidado las más elementales reglas
del comportamiento sanitario, es de­

cir, si no van precedidas de una co­

rrecta higiene personal y de las más

extremadas condiciones de asepsia.
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