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NECROLOGICA DE DON JUAN JOSE LOPEZ-IBOR
ALINO

Por el Excmo. Sr. D. MANUEL SERRANO RiOS

SALUTACION AL PRESIDENTE / ACADEMICOS DE LA REAL
ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA, FAMILIARES LOPEZ-IBOR
Y AMIGOS

Agradezco, Sr. Presidente, como un privilegio especial el que me ha-
yan encomendado esta tarea dificil, de evaluar a un amigo tan admirado,
por su personalidad como médico, psiquiatra, académico; y sobre todo
un hombre excepcional, como fué el Profesor Juan José Lépez-Ibor Ali-
fio, fallecido el 12 de Enero de este afio 2015.

Permitanme una reflexién inicial: ¢Cudndo y cé6mo conoci a J.J.
Lépez-Ibor? Nuestro primer encuentro profesional tuvo lugar cuando
ambos coincidimos en la ilusionante primera etapa (1977-) del Hospi-
tal Ramon y Cajal, centro concebido como un modelo de integracién de
la excelencia clinica e investigadora con una tan deseada situacién aca-
démica universitaria que fuera realmente inspiradora en sus programas
tedricos y practicos. Durante varios afios J.J., yo mismo y otros colegas
con autentica pasién por la excelencia, el esfuerzo y el fervor clinico, in-
tentamos inculcar en nuestros respectivos servicios, este espiritu renova-
dor. Debatimos, a menudo esas perspectivas y visitamos (con poco éxito)
a numerosos autoridades (Rectores de Universidades, Politicos, Minis-
tros, Directores generales...) en un intento de que el Hospital Ramén y
Cajal fuera un ejemplo original y actualizado de Hospital Universitario,
inserto en alguna de las Facultades de Medicina (Complutense, Auténo-
ma, Alcal4d de Henares) de la Comunidad de Madrid. Este proyecto no se
logré entonces, pero se pudo conseguir en una fase posterior a mi propia
presencia alli, que el Hospital Ramén y Cajal se convirtiera en uno de los
mas prestigiados Hospitales Universitarios de Espafia. Aquellos afanes
compartidos con J.J. me permitieron tener el privilegio de identificar en
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él, una especial combinacién de inteligencia, sabiduria, pasiéon por sus
pacientes, un interés especial por el conocimiento y los avances de la
Ciencia (y no solo la Biomédica), asi como un profundo conocimiento
de la cultura global, la clasica grecolatina (sobre todo). En este contexto
personal me resulté ademas notable su enorme capacidad de trabajo,
su creatividad intelectual, dentro de una personalidad seria, quiza con
cierta sutil timidez, con un fino sentido del humor, pero amable en el
trato y muy claramente con sélidas convicciones (cientificas, sociales,
religiosas). Todas estas caracteristicas definian en J.J. un caracter muy
fuerte y decidido; y sin duda como toda persona comprometida con su
vida, «nada de lo humano le era ajeno», por parafrasear la cita de Te-
rencio que le oir citar a menudo. Por tantas que fueron siempre sus res-
ponsabilidades de todo tipo (personales, profesionales) tuvo que tomar,
a veces, decisiones no siempre compartidas por otros ni del agrado de
todos. Ademas era J.J. un gran amante de la Naturaleza, sobre todo del
mar y la montana; y segiin varios testimonios era un mas que estimable
esquiador y navegante. Muchos de sus escritos revelan ademas su afan
por la musica, —fue incluso fundador de la Sociedad de musicologia—,
y desde luego por la pintura aficién traducida en el anélisis de la creativi-
dad pictérica de muchos de sus artistas predilectos tenidas por enfermos
mentales como su preferido Van Gogh. Y mantuvo la tesis de que esta
creatividad artistica residia en la persona y no en la enfermedad.

Transcurridos aquellos afios de convivencia en el Hospital Ramén
y Cajal, nuestras respectivas trayectorias como Catedraticos Universita-
rios, vinieron otra vez a encontrarse en el Hospital Clinico San Carlos
(1986-1989); y finalmente aqui en la RANM en la que tuve al ingresar
como Académico de Numero, el honor de que J.J. Lépez-Ibor contestara a
mi discurso de ingreso en esta Real Institucion.

En el Hospital Clinico San Carlos, mantuvimos y aumentamos nues-
tro reciproco afecto. Ha sido sin embargo, muy doloroso para mi seguir
de cerca el dltimo tramo de este recorrido de nuestra relacién personal
y el desarrollo final de su enfermedad oncolégica. En esta etapa, a la vez,
he sido testigo, y con profunda admiracién, de la entereza y la extraor-
dinaria fortaleza de caracter con que J.J. ha soportado la dureza de los
sintomas de su enfermedad. Es importante saber que en tales circuns-
tancias J.J. no abandondé un solo dia su pasién por sus pacientes ni por
su trabajo clinico, ni su impulso investigador, pero tampoco la direccién
y gestion de la Fundacién Lépez-Ibor, que creara con tanta ilusién en
el afio 2005. Como diré luego, esas caracteristicas extraordinarias de
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J.J. como gran medico, quedan reflejados en multitud de conferencias
(dentro y fuera de Espafia) congresos, publicacién de articulos cientifi-
cos, monografias y libros. Los Académicos hemos asistido en esta Real
Institucién en los ultimos dos afios a sus conferencias o presentaciones
cientificas realizadas con gran lucidez e inimitable brillantez incluso
con evidentes limitaciones fisicas debidas a su enfermedad. Por otra
parte, he podido comprobar, al leer los méas de 150 testimonios de pésa-
me nacionales e internacionales «por su marcha a la inmortalidad» como
escribiera alguno de sus colegas Americanos de qué modo la obra de
Lopez-Ibor J.J. ha sido unanimemente reconocida por todos ellos; y to-
dos ellos admirar en su persona aquella arménica combinacién de gran
médico Psiquiatra, apasionado por sus enfermos, maestro inspirador,
docente singular, pero también humanista con muy extensa formacién
cultural. Por eso debo destacar ahora como el Prof. Cox, un prestigioso
Psiquiatra Americano, quien fuera Secretario de la Asociacién Mundial
de Psiquiatria durante la Presidencia de J.J., le ha definido como «un
coloso intelectual» con la (rara) habilidad de establecer un puente (firme)
entre la salud mental y las creencias religiosas« tema este tltimo crucial
en la vida y la obra de J.J. lo que explico con sus propias palabras de este
modo: «La psiquiatria y la medicina en general necesitan ocuparse de la
espiritualidad». Nuestro Académico fue, ademas, capaz de cumplir altas
responsabilidades tales como los de presidir Congresos mundiales de
Psiquiatria (Madrid 1996) o ser presidente de la WPA (World Psychiatric
Association) con demostrada capacidad de liderazgo y rara eficacia para
solucionar problemas o situaciones dificiles en las que como se ha dicho
«mostré sus singulares virtudes diplomdticas«. Estas ultimas tipificadas
en resolver reticencias (mas politicas que cientificas) de paises como
Rusia y China, para integrarse en aquella gran asociacién de la Psiquia-
tria Mundial. Situacién aquella muy complicada que fue superada gra-
cias al talento de J.J. y el apoyo de su preciso dominio de otros idiomas
(Ingles, francés, aleman).

Tras esta semblanza de la persona del médico J.J. L-I, pasaré a co-
mentar cierto recuerdo biografico y de sus contribuciones cientificas a la
psiquiatria y la medicina.

J.J. Lopez-Ibor, nacié en Madrid el 17-XII-1941. Fueron sus Titulos
Académicos: a) Licenciado en Medicina, con Sobresaliente y Premio Ex-
traordinario 1-VII-1965. b) Doctor en Medicina. Sobresaliente y Premio
Extraordinario 15-X-1971. ¢) Titulo de oficial Especialista en Psiquiatria
y Neurologia 22-TV-1969.
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Su carrera docente fue precoz, brillante y continuada: hasta el final
de su vida. En sintesis sus logros académicos fueron asi:

a) Profesor agregado de Universidad (Psicologia Medica y Psiquia-
tria) Universidad de Oviedo (1973-1974).

b) Catedratico de Psiquiatria en las Universidades de Salamanca, Al-
calda de Henares y Complutense de Madrid en el (Hospital Clinico San
Carlos). En cada una de esas circunstancias académicas tuvo la simulta-
nea responsabilidad de ser jefe de Departamento o Servicio (H. Ramén
y Cajal; HCSC).

Asimismo Lépez-Ibor J.J. completé su formacién en muy importan-
tes centros extranjeros como;

1- La Clinica neuropsiquiatrica de la Universidad de Francfort (Prof.
K. Kulenkampff) Republica Federal Alemana 1965-1966.

2- La Unidad de Patologia Psicosomatica (Dr. Denis Leigh) en el
Maudsley Hospital, Londres (Gran Bretafia) 1967.

3- El Hospital Psiquiatrico Cantonal de Vaud (Prof. Charles Durand)
Nyon (Vaud, Suiza) 1968.

Dirigi6 11 trabajos de Licenciatura, todas con Sobresaliente y varias
de ellos con Premio extraordinario o Cum Laude y 37 Tesis Doctorales
todas ellas calificadas Apto Cum Laude.

La obra escrita de J.J. L.I. es extensa en nimero y con contribuciones
originales enfocadas hacia problemas claves en Psiquiatria, tales como:
a) La Ansiedad, los estados depresivos, la esquizofrenia (y en particular
la situacién de resistencia al tratamiento o su etiopatogenia multifacto-
rial), el panico y sus trastornos, las ludopatias, b) los estados Obsesivo-
Compulsivos, los trastornos de la personalidad, la religion y la espiritua-
lidad o la evolucién cientifica de la psiquiatria entre varias otras (tales
como: los trastornos de la conducta alimentaria, incluso la Obesidad
morbida y el impacto en la persona del paciente antes y después de la
cirugia bariatrica).

J.J. ha publicado mas de 45 libros y monografias, varias de ellas en
lengua inglesa como autor principal, editor o Co-editor y entre ellas el
Oxford Texbook of Psychiatry, junto a los Profesores M. Gelder and J.
Andreasen, un «textbook» (traducido ya al Espafiol) que representa un
hito en la ensenanza de la teoria y practica de la Psiquiatria moderna en
sus varias ediciones (2009-2012). También son de notar otras monogra-
fias como las de; «Families and Mental Disorders: From Burden to Em-
powerment (2005) o «the Early Detection and Management of Mental Di-
sorders» (2004) ambas con gran repercusion en la literatura psiquiatrica.
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En el capitulo de publicaciones, se incluyen 416 articulos en revistas
nacionales e extranjeras; y quiza otras mas en revisioén. La tltima publi-
cacién (ademas con su mejor colaboradora la Dra. M.* Inés Lépez-Tbor
Alcocer, a quien agradezco su gran colaboracién e informacién valiosa
que me ha dado), y a pesar de lo avanzado de su enfermedad: «Roman-
ticism_and_schizophrenia. Second part: The intimacy hypothesis». Publi-
cada (en Actas Esp. Psiquiatr. 2014 Sep.). Es imposible, sin abusar de la
atencién de esta Audiencia, detallar otras numerosisimas obras escritas,
comunicaciones a Congresos Nacionales e Internacionales, Symposia y
Conferencias en muy distintos foros en Espafia y en el Mundo (de Euro-
pa a Estados Unidos, China y Rusia).

Podrian quiza destacarse como clasicos, sus iniciales Lecciones clini-
cas de Psiquiatria (1985), o sus més recientes capitulos en LEADERSHIP
in Psychiatry (2013) en colaboracién con las Dras. M.* Inés Lopez-Ibor
Alcocer y B. Reneses. O bien destacar aspectos tan expresivos de su pre-
ocupacién por impulsar, actualizar y difundir los principios clinicos y
éticos en Psiquiatria tales como su participacién esencial en la llama-
da Declaracién de Madrid sobre los requisitos éticos de la practica de
Psiquiatria 25 agosto 1996, revisada en 26 agosto 2002 y en la que se
indican principios que «sean de referencia en el comportamiento de los
psiquiatras de todo el mundo». Fue este un documento fundamental se-
gun muchos testimonios que consulté, en el que se presentan cuestio-
nes esenciales en la practica clinica psiquiatrica, incluidas las referidas
a la relacion Psiquiatra-Enfermo, el uso de la informacién confidencial,
o las normas éticas en la investigacién entre otras muchas. Y también
se establecen pautas para situaciones especificas como la eutanasia, la
tortura, la pena de muerte y el trasplante de 6rganos, la discriminacién
racial o cultural, la investigacién y el consejo genético. Entre estas situa-
ciones especificas al problema, Lépez-Ibor dedicé una atencién especial
a la Eutanasia particularmente en el contexto de la aplicacién correcta
y complementaria de los principios y datos de la medicina basada en la
evidencia. Sobre este poco conocido aspecto cree Lépez-Ibor que el co-
nocimiento y aplicacion de multiples y diversos valores, es esencial para
dar respuesta a la creciente complejidad a la que asistimos en nuestro
Siglo XXI. Para tal fin, nuestro académico, realiza una excelente revisién
critica de esta importante realidad cambiante de formas de fundamentar
practica médica psiquiatrica: la basada en la evidencia y en los valores en
la introduccién a la monografia «Aspectos médicos y juridicos del dolor,
la enfermedad terminal y la Eutanasia», de la que fue coeditor junto a los
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Dres. Gomez Tomillo y Gutiérrez Fuentes. Publicado por Lilly Unién Edi-
torial 2008. Por otra parte nuestro académico tuvo especial interés en el
concepto de liderazgo en medicina como sintetiz6 en sus articulos: What
Makes a Leader?; Skills and Competencies; Leadership Outside the Clini-
cal Team. Articulos todos estos publicados ya tan cerca de su final como
el afio 2013. Tampoco su enfermedad ya muy avanzada, le hizo renunciar
a su participacién principal en Congresos Internacionales celebrados en
paises no tan proximos como Armenia el (29-31 agosto de 2013).

Finalmente hay que subrayar las numerosisimas subvenciones, Pro-
yectos de Investigacion (FIS entidades Europeas y Mundiales); Premios
de Sociedades Cientificas Espanolas, de Estados Unidos, de Latinoamé-
rica y varios otros. Fué miembro de nimero de virtualmente todas las
Sociedades Cientificas de Psiquiatria, de los consejos de las mas relevan-
tes Revistas de este campo, asi como Doctor Honoris Causa de varias
Universidades Espanolas y Latino-Americanas. Recibi6 la Orden Civil de
Sanidad (1998) y otras mas.

Sin duda, que lo mas trascendente de la historia, de la vocacion, es-
pecializacién y entrega a la Teoria y Practica Clinica de la Psiquiatria, de
J.J. L1, estan intimamente ligados a la figura de su padre, el Prof. Lé6-
pez-Ibor quien fue uno de los grandes creadores de la Psiquiatria como
ciencia y especialidad médica en Espana. Asi en el texto de su discurso
de ingreso en esta RANM 1963, nuestro académico escribio: «Sucedo en
el sillon a mi padre v maestro, el que ejemplifica mds que ningiin otro el
espiritu de aquellos avios de formacion..., mi presencia hoy aqui es la expre-
sion de la deuda por el privilegio de su guia, ejemplo v ensefianza...él fué un
luchador de fe inquebrantable con un sentido transcendente de la vida, lo
que hace que la evocacion de la memoria de él v de tantos otros esté tefiida
por la nostalgia del tiempo de los grandes hombres...».

Ademas, En el prologo al libro «EI hilo Rojo de su pensamiento» la
biografia del Prof. Lopez-Ibor (padre) escrita por Marino Gémez San-
tos, nuestro académico escribié: «El (su padre) fue un hombre extraor-
dinariamente coherente, que logré encarnar una actitud de autenticidad
y profunda honestidad personal...un gran medico... que se sentia como
San Pablo comprometido (engagé... y con condiciones que le permitie-
ron acercarse a las enigmas de las neurosis y como paradigma, entre su
extensa obra escrita, citamos su libro «La angustia vital». Pero Igual-
mente fundamental en la vida de la familia Lopez-Ibor fue la de la madre
Socorro Alifio, dama de gran belleza y extraordinaria personalidad, cuya
creatividad fué fundamental en muchas de las decisiones importantes en
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la vida personal, familiar y profesional de su marido e hijos. Tipicamente
fue asi en la creacion de la Clinica Lépez-Ibor cuya historia del extraordi-
nario impacto que tuvo y tiene en la Psiquiatria espafiola e internacional
ha sido descrita con concisa precisién por J.J. Lopez-Ibor Alifio. Y en
cierto modo, con un espiritu similar se ha creado la Fundacién Lépez-
Ibor en el afio 2005 por J.J. que esta Fundacion perpetua el espiritu de
excelencia clinica, investigadora y docente con que sus padres fundaron
la tan famosa Clinica Lépez Ibor original.

Y en el seno de esta tan prestigiosa familia, J.J. Lépez-Ibor Alino,
como él mismo cita en el prologo de su discurso de ingreso en esta Aca-
demia, es el primogénito de doce hermanos de las que seis son médicos,
3 de estos psiquiatras y de otras especialidades. Todos ellos excelentes
profesionales de prestigio reconocido.

Una circunstancia importante en la biografia de Profesor Lépez-Ibor,
fue ser elegido miembro de Ntimero de la RANM. El 5 de octubre de 1993
para ocupar el sillén n° 10 que ocupara su padre y maestro.

En su discurso de ingreso con el titulo de «La personalidad en Medi-
cina y sus trastornos», contestado por el Académico de numero el Prof.
Diego Garcia Guillen, reconoce que se trata de... Un tema dificil, contro-
vertido y relativamente descuidado en la Psiquiatria»... pero que segun él,
los nuevos métodos y principios de la constante renovacién cientifica en
psiquiatria, han permitido un mayor conocimiento y solucién a los pro-
blemas que plantea. El nuevo académico, el mas joven entonces, reviso
con gran sentido critico, extraordinaria informacién cientifica y huma-
nistica, el gran impacto que en el conocimiento de los trastornos de la
personalidad suponia ya (suponen hoy) los notables avances en la inves-
tigacién basica y clinica en Neuropsiquiatria y Neuroendocrinologia de
la que fue tan entusiasta. En esa ocasion J.J. revivia con gran lucidez los
origines y limites de la concepcioén dualista (Alma vs Cuerpo) del ser hu-
mano, propuesta histéricamente con diversas variantes desde Hipocrates
y Platén a Descartes y Freud sin olvidar las propias contribuciones de su
Padre y las suyas propias. Desde esta perspectiva. J.J. analiza la clasifi-
cacion de las enfermedades mentales, la personalidad y sus trastornos,
con énfasis particular sobre aquellos problemas (como la depresién, la
ansiedad, o el descontrol de los impulsos psico-afectivos) en los que ya
existian demostradas alteraciones biolégicas en los sistema de transmi-
sién Serotoni-nergicos a nivel cerebral; y con especial descripcion de los
hallazgos originales de su propio grupo en varios de esos trastornos (p.e:
el suicidio o los trastornos obsesivo-compulsivos). Y de modo inequivoco
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J.J. considera que: «Los trastornos de la personalidad son autenticas en-
fermedades orgdnicas» entidades clinicas diagnosticables y muchas veces
tratables....y que todas ellas, «como» tales deben ser consideradas y tra-
tadas.

Tras su ingreso como Académico J.J. L.I. ha demostrado siempre una
gran dedicacién a las actividades de la RANM. Fué miembro del Patro-
nato de su Fundacion, y sus Conferencias y Lecciones (varias a lo largo
de los afios), fueron siempre un ejemplo de sabiduria e inspiracién. Y
ello hasta la fase mas avanzada de su enfermedad. En este sentido sera
de especial recuerdo su ultima conferencia en la Academia: «Espirituali-
dad, experiencia religiosa y psicopatologia» dada en esta Institucién el 17
de Enero de 2012 en la solemne sesién inaugural del curso Académico,
organizado por el Instituto de Espafia y la RAMN. En esta emotiva con-
ferencia, nuestro académico subraya que el estudio de la espiritualidad, y
de la experiencia religiosa, siempre fueron de su interés preferente y que
inciden en la propia préctica clinica por su trascendencia, por ser preo-
cupacion primordial de tantos y tantos pacientes. Segin su propia con-
fesion dicho interés se potencié durante los afios de su intensa actividad
en la Asociacién Mundial de Psiquiatria (Secretario primero, Presidente
después) que cristalizé en su propuesta de crear, en dicha Asociacién
una seccion cientifica para el estudio de las interrelaciones entre espi-
ritualidad, religién y psicopatologia como desarroll6 en el original libro
«Religion and Psychiatry Beyond Boundaries» que fue coeditado con otros
eximios expertos de la psiquiatria internacional. También refirié que en
el afio (2009) fue invitado a impulsar y dirigir una citedra con su nombre
sobre «Psicopatologia y Mistica» en la universidad de la Mistica de Avila
de la orden de Carmelitas Descalzas.

Por fin es imposible de olvidar su optima y ultima conferencia so-
bre: «El lenguaje de la medicina vy su mutua integracion con otros
lenguajes. Un paradigma para la ciencia de consecuencias sociopo-
liticas» con motivo de su recepcién como académico de nimero en la
Real Academia de Doctores. En esta ocasion con la sala de Conferencias
abarrotada de pacientes, de psiquiatras, académicos y amigos, el Prof.
J.J. en un esfuerzo sobrehumano que conmociono a todos, dicté una
conferencia sobre los mas recientes avances cientificos en psiquiatria,
realmente impresionante.

Este discurso fue contestado por el Dr. Pedro Rocamora, gran amigo
de J.J. que lo realizo con detallada precisién y no poca emotividad. Esta
vez J.J. revivié como era habitual en él, de modo exhaustivo el lenguaje
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de la medicina en diversos escenarios clinicos (de los érganos, psicoana-
litico, sentimental, etc.), su localizacién cerebral y de modo muy especial
los mas novedosos conceptos fisiopatolégicos que han cambiado «radi-
calmente» las neurociencias; Conectémica y conectoma. Cuyos concep-
tos subrayarian frente a la concepcién tradicional, que «Lo importante
son las conexiones interneuronales y no precisamente los centros». Asi re-
salt6 ademas, la importancia de otras como el genoma, el interactoma,
conectoma y diseasoma, se articulan en multiples interacciones, son fun-
cionalmente mas relevantes. En esta presentacion Lépez-Ibor destacé la
importancia de estos nuevos conceptos y el lenguaje que los identifica
por la interpretaciéon mas fundada cientificamente de ciertas enfermeda-
des mentales y otras como la obesidad o la Diabetes Mellitus.

Terminé asi esta espectacular conferencia: «la ciencia debe descifrar
enigmas pero bueno es reconocer que también hay un dmbito para el miste-
rio, insondable en el que nos cobijamos para ser mejores cientificos. De no
aceptarlo ast ser corremos el riesgo de desterrar como cientificos a un dios
para erigirnos nosotros mismos en dioses».

En resumen: la Psiquiatria espafiola e internacional, la medicina cli-
nica y cientifica, los miembros de esta gran Institucién, despedimos hoy
con afecto y admiracién al profesor J.J. Lopez-Ibor Alifio, que ha transi-
tado ya a «la inmortalidad». Nuestro académico no sélo fue un psiquia-
tra de prestigio internacional y un médico cientifico (uso sus propias
palabras) extraordinario (es mi palabra) sino una persona comprome-
tida con su vida y por tanto con sus retos intelectuales, profesionales y
emocionales inevitables en ese compromiso. Creo que no es exagerado
decir que a J.J. L6pez-Ibor, como persona y como médico, le encajaba el
término Aequanimitas (ecuanimidad) propuesto por el verdadero crea-
dor de la Medicina Clinica del siglo XX el Profesor Sir William Osler que
para definir las condiciones esenciales para ser buen médico, Decia, asi:
«EBcuanimidad, imperturbabilidad, presencia de dnimo, paciencia y cons-
tancia» pero también; calma en medio de la tormenta, claridad de juicio
en momento de grave peligro...» y siempre compostura». Tampoco creo
sea excesivo considerar a nuestro Académico, visto el conjunto de su vida
y obra un hombre grande, concepto cuya definiciéon es nada facil y ho-
nesto, me he permitido elegir los criterios propuestos por la gran neu-
rocientifica Rita Levi-Montalcini, Premio Nobel de Medicina 1986 para
distinguir a quien llamamos gran hombre de aquel que denominariamos
hombre comuin. Segtin Rita Levi-Montalcini esas diferencias no residen
ni en los excepcionales cualidades intelectivas del llamado gran hom-
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bre ni en su fuerza o seguridad, ni desde luego en su supuesta (palabras
mias) ausencia de imperfecciones o defectos (afiadido personal) pues to-
dos somos seres humanos. Las diferencias a favor del gran hombre, dice
Rita Levi-Montalcini son: la pasiéon, la generosidad, la comprensién y
simpatia hacia el préjimo...». La aceptacion de los errores, debilidades vir-
tudes vy defectos propios que son siempre tan semejantes a los de nuestras
antecesores y descendientes».

Y finalmente para concluir citemos aquel texto de Jenofonte dedica-
do al recuerdo de Sécrates: «Cuando pienso en la sabiduria y nobleza de
espiritu de aquel hombre ni puedo dejar de recordarlo ni al acordarme de él,
puedo dejar de elogiarlo».

Por tanto, en este dia dedicado a tan singular figura medica, en esta
Real Academia Nacional de Medicina de la que fue tan importante aca-
démico de Numero presentamos nuestro respeto y afecto a la familia L6-
pez-Ibor (esposa, hijos, nietos y hermanos) y les aseguramos que la obra
medica y académica del Prof. Lépez-Ibor Alifio permanecera «inmortal»
en la Historia de esta ilustre Institucién a la que con tanto entusiasmo y
dedicacién sirvié.

He dicho.

INTERVENCIONES
Prof. Eduardo Diaz-Rubio

Sr. Presidente:

Juan José Lépez-Ibor ha sido un hombre sobresaliente en su vida
profesional, tanto en la esfera docente, como asistencial, de investiga-
cion, de organizacién y de gestién.

Pero si me levanto en esta solemne sesién necrolégica es para hacer
constar mi admiracién a su comportamiento como enfermo que realmen-
te fue modélico y ejemplar. Diria incluso que brillante. En mi larga y dila-
tada vida como oncélogo médico pocas veces me he encontrado con una
persona que tuviera su aplomo y entereza para afrontar una enfermedad
que el sabia era irreversible y necesariamente fatal. Siempre venia solo a
la consulta, porque el queria manejar toda la informacién personalmente
y afrontar las decisiones sobre los tratamientos que se le proponian con
entera y total autonomia. Su confianza en el médico era absoluta y jamas
discuti6é ninguna decisién sobre las pruebas diagnosticas a realizar y sobre
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los diferentes tratamientos que se le aplicaron a lo largo de su enfermedad.
Todo lo acepté de una manera estoica pero es preciso resaltar que jamas se
entregé. Luché hasta el final y fue capaz de sobreponerse a los problemas
que le plantaba la enfermedad y los efectos secundarios del tratamiento.
Cuando venia a la consulta hablaba de todas estas cosas con una natura-
lidad impresionante, como si estuviéramos hablando de una tercera per-
sona y no de él. De hecho a veces me parecia como si el estuviera flotando
por encima de su realidad, pero el rapidamente lo apercibia y me inte-
rrumpia para subrayarme claramente que la enfermedad era su prioridad.

Poco a poco iba consumiéndose, pero en ningiin momento se aparto
de su quehacer profesional en la atencién a sus enfermos o en sus viajes
profesionales. A pesar de que le advertiamos que no era conveniente ni
prudente hacer desplazamientos largos, no dejo de ir a Argentina, Polo-
nia, o el mismo Marruecos en un viaje interminable en avién y coche,
cuando ya estaba en una situaciéon de enfermedad practicamente termi-
nal. Creo que todos recordamos su discurso en la Academia de Doctores
del 10 de diciembre de 2014, tan solo un mes antes de su muerte el 13 de
enero de 2015, donde se sobrepuso a su situacion fisica, enormemente
precaria, para dar una leccién sencillamente magistral. Como médico
aun no se de donde sacé las fuerzas.

Quisiera ademas decir que Juan José Lépez-Ibor era un sagaz clinico
con una capacidad para entender e interpretar su enfermedad fuera de lo
comun. El sabia cuando estaba respondiendo y cuando no al tratamien-
to, simplemente auto explorandose los diferentes tumores a nivel 6seo
que presentaba, a eso le llamé6 tumor centinela y que nosotros podriamos
titular como «el signo de Lépez-Ibor». Realmente nunca dejé de asom-
brarme, ni siquiera en su etapa final en la que se ingresé voluntariamente
en su clinica para poder estar mas cerca de sus pacientes, una vez que
comprendié que dificilmente podia desplazarse. Nunca quiso agobiar a
sus médicos, mas atn siempre decia que no eran precisos tantos cuida-
dos, y de manera muy exquisita siempre mostraba su agradecimiento por
nuestras atenciones. Sin duda, un ejemplo.

Sr. Presidente, Excmos. Sres. académicos, querida familia, me he le-
vantado para dejar constancia de que Juan José fue un hombre modélico
en la enfermedad, que vivié todo el proceso, enormemente duro, con un
sosiego y una paz digna de mencién y sin renunciar en ningtin momento
a su vida profesional.

Descanse en paz y todo mi carifio para su familia, en especial a sus
hijos y de entre ellos a nuestra académica Maria Inés.
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Prof. Ribera Casado

No me levanto para glosar la figura del Prof. Lépez-Ibor. Lo ha hecho
muy bien el Prof. Serrano Rios y lo ha completado el Prof. Eduardo Diaz
Rubio. Yo suscribo todos sus puntos de vista. Ademas, mi recordatorio
mas personal, como el de otros muchos, ya quedé recogido en su mo-
mento en la nota necroldgica correspondiente publicada en su dia. Me
levanto porque yo era amigo, muy amigo, de Juan José. Fuimos com-
paneros de carrera, de hospital, de universidad vy, en los dltimos afios
como miembros de la RANM. Quiero simplemente dejar constancia en
este acto y en este lugar de la profunda admiracién, respeto y carifio que
siempre he sentido por su persona.

Prof. Francisco Alonso-Fernandez

Quisiera hacer llegar, con emocién penosa contenida, mi condolencia
mas sentida y solidaria a todos y cada uno de los miembros familiares
del profesor Juan José Loépez-Ibor Alifio. Al tiempo no puedo dejar de
manifestar con voz acerada, para que llegue a todos los ambitos, el pro-
fundo pesar que ha supuesto la pérdida del profesor Lépez-Ibor Alifio
para el conjunto de los circulos universitarios y académicos nacionales
e internacionales, conmocion particularmente grave en la unidad de psi-
quiatria de la Real Academia Nacional de Medicina, donde la ausencia
de sus intervenciones y conferencias ha dejado abierto un vacio personal
y cientifico irreparable.

Tengo la impresién de que la tltima de sus intervenciones en esta
tribuna académica acontecié con motivo de la presentacién de un libro
mio, donde nuestro aforado compafiero y colega nos regalé una brillan-
te intervencién sobra la metodologia de las ciencias, resaltando cémo
algunas veces la exigencia del rigor metodolégico se pasa de punto y fun-
ciona como un corsé para el desarrollo de la propia ciencia. Esta ltcida
observacion hacia gala a la preocupacién metodolégica que acompano al
profesor a lo largo de su devenir cientifico.

iQue descanse en paz!
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PALABRAS FINALES DEL SR. PRESIDENTE

Quiero agradecer profundamente al Prof. Serrano Rios las palabras
tan sentidas, tan acertadas, tan reales, tan cercanas a la realidad de Juan
José Lépez-Ibor, también quiero agradecer al Prof. Diaz-Rubio, al Prof.
Ribera y al Prof. Alonso, el recuerdo tan entranable que han tenido para
una persona que yo he considerado siempre como absolutamente excep-
cional. Si a Juan Jose Lépez-Ibor hubiera que definirlo de forma muy
resumida, diria que es basicamente un hombre de reflexién, un hombre
que aprehende la realidad de una forma muy lacida, la interpreta la in-
corpora a su propia personalidad y el pensamiento que produce es por
tanto un pensamiento impregnado de si mismo, y por tanto profunda-
mente original. Lopez-Ibor es un hombre singular en todos los aspectos
y en todas las facetas de su vida. La vida de Lépez-Ibor es absolutamente
ejemplar, es un espejo donde mirarnos, constituye un objetivo que debe-
rfamos intentar alcanzar.

Muchas gracias a todos por su presencia, mi mas sentido pésame a
toda la queridisima familia Lépez-Ibor y por supuesto a todos los que
han venido aqui el dia de hoy. Se levanta la Sesién.
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Resumen

Neuroplasticidad es la capacidad del sistema nervioso de modificar su es-
tructura en respuesta a cambios del entorno, lo que posibilita el aprendizaje
y la memoria. Esta capacidad perdura hasta el final de la vida y las modifi-
caciones pueden ser tanto a nivel sindptico como a nivel macroscépico, como
se muestra en las modificaciones de los mapas sensoriales de la corteza. Esta
propiedad del sistema nervioso tiene, sin embargo, sus inconvenientes porque
hace al cerebro fragil y vulnerable a las influencias externas, como ocurre en
las ideologias de tipo politico o religioso.

Abstract

Neuroplasticity is the ability of the nervous system to change its structure
in response to environmental changes, which allows learning and memory. This
capacity for neuroplasticity lasts until the end of the life, and the changes take
place both at the microscopic level of synapses, as well as at a macroscopic
level, expressed in changes in sensory cortical maps. This capacity for neuro-
plasticity of the nervous system has, however, its disadvantages as it makes
the brain vulnerable to external influences like political or religious ideologies.

Se suele entender por neuroplasticidad, o plasticidad neural, la capa-
cidad del sistema nervioso para cambiar de manera adaptativa durante el
proceso de aprendizaje y memoria en respuesta a cambios en el entorno.
Es una de las caracteristicas mdas extraordinaria de las funciones supe-
riores del sistema nervioso. Esta capacidad es obvia durante el desarrollo
de los circuitos neurales en la edad temprana; sin embargo, el cerebro
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adulto tiene también que poseer una plasticidad sustancial si tiene que
aprender nuevas habilidades, establecer nuevos contenidos de memoria
o responder a lesiones a lo largo de la vida. (Diapositiva 1).

Pero la plasticidad tiene, como el dios Jano, dos caras, ya que siste-
mas que son muy cambiantes por influencias medioambientales también
son mas vulnerables a la posibilidad no sélo de deterioro, sino de ser in-
fluenciables por esas informaciones del entorno. Sobre este tema volveré
al final de esta presentacion.

Los mecanismos que subyacen a estos cambios no estan completa-
mente aclarados, pero parece evidente que los cambios que se producen
en el cerebro adulto se basan en modificaciones de la firmeza en las co-
nexiones sindpticas. Los mecanismos moleculares responsables de esos
cambios son modificaciones de las proteinas y, cuando se trata de cam-
bios a muy largo plazo, de la expresion génica.

En invertebrados, concretamente en la babosa marina Aplysia cali-
fornica, (Diapositiva 2) estudiada por el premio Nobel del afio 2000 Eric
Kandel (Diapositiva 3), se han podido detectar varias formas de plasti-
cidad conductual. Una de ellas es la habituacién que hace que el animal
responda menos a estimulos repetidos, fenémeno que es comin a mu-
chos otros animales incluido el hombre. Es lo que hace que no sintamos
la estimulacién en la piel que producen nuestros vestidos. Otra forma de
plasticidad es la sensibilizacion, o sea la generalizacién de una respuesta
aversiva, producida por un estimulo nocivo, a otros estimulos que no son
nocivos.

Tanto durante la habituacién como durante la sensibilizaciéon se
producen modificaciones en la actividad sinaptica de las neuronas im-
plicadas. Durante la habituaciéon se produce un debilitamiento de la
transmision sinaptica llamado depresion sindptica, que es debida a una
disminucién del namero de vesiculas sindpticas disponibles para la libe-
racién en la hendidura sinaptica.

La sensibilizacion se produce, por otro lado, reclutando neuronas
adicionales. Estos resultados y otros similares obtenidos en la mosca de
la fruta, han conducido a generalizar los mecanismos que subyacen a la
plasticidad en el sistema nervioso adulto que es probable se extiendan a
mamiferos y a otros vertebrados.

Desde luego existen pruebas de plasticidad sinédptica en el sistema
nervioso de los mamiferos. Los mecanismos a corto plazo se estudiaron
con gran detalle en las sinapsis neuromusculares, detectando que una
estimulacion repetida produce una facilitacién sindptica basada en la
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acumulacién de calcio en las terminales pre-sindpticas con la consecuen-
te mayor liberacién de neurotransmisor.

La modificacion sindptica es crucial para el fenémeno en el hipocam-
po conocido como potenciacion a largo plazo, descubierto en los afos 60
del siglo pasado por Lgmo y Bliss en el laboratorio de Per Andersen en
Oslo. La estimulacién de alta frecuencia durante pocos segundos pudo
aumentar la transmisién sinaptica en el hipocampo del conejo durante
dias e incluso semanas (Diapositiva 4). Se supone que este mecanismo es
fundamental para la formacién de nuevas memorias.

El fenémeno opuesto es la llamada depresion sinédptica a largo pla-
zo, descubierta en los afios 70 también en el hipocampo y tiene lugar
cuando las colaterales de Schaffer se estimulan a baja frecuencia du-
rante largos periodos (de 10-15 minutos). La depresién sinaptica puede
durar varias horas. Tanto la potenciacién como la depresion a largo pla-
zo dependen de la activacion de los receptores glutamatérgicos NMDA
(N-metil-D-aspartato) y la consecuente entrada de calcio en la célula
post-sinaptica. (Diapositiva 5).

La plasticidad en la corteza cerebral del adulto ha sido estudiada
sobre todo por Michael Merzenich (Diapositiva 6) y colaboradores. La
amputacion, por ejemplo, del dedo medio de la mano de un mono (dedo
3) produjo tras un cierto tiempo una reorganizacion del mapa sensorial
en la corteza de manera que las células que recibian informacién de este
dedo respondian tras unas semanas a informacién procedente de los de-
dos 2 y 4. La representacion cortical de los dedos sanos se expandi6 para
ocupar el territorio del dedo 3 (Diapositiva 7). Esta reorganizacién de los
mapas sensoriales tiene lugar asimismo en los ntcleos sensoriales del
talamo e incluso en los del tronco del encéfalo.

La produccién de nuevas neuronas, o neurogénesis, tiene lugar en
muchas partes del cerebro de pajaros, pero es especialmente importante
en las dreas implicadas en la produccién del canto. En mamiferos ha sido
estudiada en ratones, ratas, monos y humanos. Dos regiones se han estu-
diado especialmente: las células granulosas del bulbo olfatorio y el giro
dentado del hipocampo. Esta neurogénesis se produce desde la superfi-
cie del ventriculo lateral. La zona subventricular (Diapositiva 8) retiene
algunas células neurales troncales en el adulto. Estas células troncales
pueden dar lugar a neuronas, astrocitos y oligodendroglia.

Cuando yo estudiaba Medicina aprendiamos que naciamos con un
determinado nimero de neuronas y moriamos con un nimero inferior
porque muchas de ellas desaparecian a lo largo de la vida. Con otras pa-
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labras: que el sistema nervioso era el tinico sistema del organismo cuyas
células no se reproducian, a excepcion del bulbo olfatorio. Esta era asi-
mismo la creencia de Ramoén y Cajal (Diapositiva 10), que nunca rechazo
el dogma de la inmutabilidad del cerebro maduro. Sin embargo, a Cajal
se le puede considerar uno de los pioneros de la difusion del término
plasticidad del sistema nervioso, que entendia como la capacidad rege-
nerativa del sistema nervioso tanto periférico como central. A él se le
atribuye haber transferido ese concepto del sistema nervioso periférico
al central.

El término plasticidad neuronal lo acuiné un neurocientifico rumano,
Ion Minea, en 1901. Minea era discipulo del neurélogo franco-rumano
Gheorge Marinesco. Y antes de Minea, el psicélogo vienés Sigmund Freud
(Diapositiva 11), en su obra Proyecto de una psicologia para neurélogos de
1895 (Diapositiva 12) ya habia expresado unos conceptos precisos sobre
la posibilidad de que la memoria estuviese representada por alteraciones
a largo plazo de la transmisién sindptica. En esa obra, Freud hablaba de
barreras de contacto lo que mas tarde, en 1897, el neurocientifico britani-
co Sir Charles Sherrington (Diapositiva 13) llamaria sinapsis en el libro
Textbook of Physiology de Michael Foster (Diapositiva 14).

Anterior a todo esto esté el libro del psicélogo estadounidense Wi-
lliam James (Diapositiva 15), Principles of Psychology, en el que el autor
relacionaba la plasticidad con los habitos adquiridos (Diapositiva 16). Lo
cito textualmente:

«Plasticidad, en la acepcion mas amplia de la palabra, significa poseer
una estructura lo suficientemente débil para ceder ante una influencia,
pero también lo bastante fuerte para no ceder de golpe. En esta estructu-
ra, cada fase de equilibrio relativamente estable, se caracteriza por lo que
podriamos llamar un nuevo conjunto de habitos. La materia organica, en
especial el tejido nervioso, parece estar dotada de un grado de plasticidad
extraordinario; de este modo podemos enunciar como primera proposi-
cion la siguiente: los fenémenos de habito en los seres vivientes se deben
a la plasticidad de los materiales organicos de que estan compuestos sus
cuerpos».

Precisamente respecto a los cambios en el cerebro debido al uso ha-
bria que decir que la cita que con frecuencia se hace de Cajal de que el
cerebro es como un musculo, que si no se ejercita se atrofia, o que el
hombre es escultor de su propio cerebro tiene su origen mucho antes
en el tiempo, ya que en el siglo xviir el fil6sofo Jean-Jacques Rousseau
(Diapositiva 17), en su libro Emilio o de la educacion (Diapositiva 18)
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decia que la experiencia individual afecta a la organizacién del cerebro y
que es necesario ejercitar los sentidos y capacidades mentales igual que
ejercitamos los musculos.

Por cierto, hoy tendriamos que decir no solo que somos escultores de
nuestros cerebros, sino que somos arquitectos de nuestra realidad.

Un contemporaneo de Rousseau, el naturalista suizo Charles Bonnet
(Diapositiva 19), describi6 el sindrome que lleva su nombre que afecta a
ancianos con pérdida visual y alucinaciones y del que yo informé en este
mismo lugar en el afio 2008. Bonnet escribié al anatomista italiano Vin-
cenzo Malacarne proponiéndole que el tejido neuronal podria responder
al ejercicio igual que lo hacen los musculos. (Diapositiva 20).

A comienzos de los afios sesenta del siglo XX se aportaron las prime-
ras pruebas de que la creencia en la inmutabilidad del cerebro adulto era
completamente falsa. Joseph Altman fue uno de los primeros en mostrar
que células no diferenciadas, o neuroblastos, se multiplicaban en los ce-
rebros de ratas y gatos adultos.

En la década de los ochenta dos investigadores, Goldman y Note-
bohm, mostraron que la neurogénesis podria ser un fenémeno normal
en el cerebro de canarios adultos. Y, a principios de los afios noventa,
Reynolds y Weiss aislaron en ratones células en el cuerpo estriado con
propiedades de células troncales. En ese periodo, Lois y Alvarez-Buylla
identificaron en la zona subventricular del ratén (Diapositiva 21) células
precursoras de neuronas. Y en esa misma década, Fred Gage, en el Salk
Institute, pudo mostrar neurogénesis en el giro dentado del hipocampo
(Diapositiva 22). En ratones, las condiciones ambientales o la ejecucion
de tareas motoras estimulaban la neurogénesis en esa regién. Las nuevas
neuronas que se generan en la zona subventricular migran al bulbo olfa-
torio y alli se diferencian en interneuronas funcionales que contribuyen a
mejorar la memoria y discriminacién olfativas. En el giro dentado del hi-
pocampo las neuronas nuevas migran desde la zona subgranular al giro
dentado donde maduran y participan en las funciones de aprendizaje y
memoria del hipocampo.

Previamente, en los afios sesenta, Mark Rosenzweig en la Universi-
dad de California en Berkeley (Diapositiva 23) comparé ratas adultas
mantenidas en jaulas normales con otras en jaulas que contenian jugue-
tes, ruedas, escaleras, tuneles, es decir un entorno enriquecido (Diapo-
sitiva 24). Encontré que estas tltimas tenian un cerebro con un 5% de
mayor volumen, y hasta un 9% de mayor grosor en la corteza sensorial,
asi como un 25% mas de sinapsis y células gliales que las ratas en en-
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tornos normales o empobrecidos. Estos experimentos mostraban que la
experiencia puede modificar el cerebro y que la idea de que el cerebro es
como un musculo no es ninguna metafora. Estos experimentos mostra-
ban también que el neurocientifico estadounidense Donald Hebb (Diapo-
sitiva 25) tenia razén cuando postul6 su teoria de que las neuronas que
disparan juntas se ensamblan juntas (en inglés: cells which fire together,
wire together).

Donald Hebb publicé en 1948 un libro titulado The Organization of
Behavior, (Diapositiva 26) en el que decia:

«Si el ax6n de una célula A est4 lo suficientemente cerca para excitar
a la célula B y de manera repetitiva y persistente toma parte en su des-
carga, algin proceso de crecimiento o cambio metabdlico tiene lugar en
una o las dos células, de manera que la eficiencia de A, como una de las
células que hace descargar a B, se ve aumentada».

Uno de los investigadores que més han luchado por implantar el con-
cepto de la plasticidad del sistema nervioso central del adulto ha sido
el estadounidense Paul Bach-y-Rita, (Diapositiva 27) nacido en Nueva
York de madre norteamericana y padre catalan. Sus experimentos fue-
ron espectaculares, como el de Cheryl Schiltz, una paciente que por la
ingestién de gentamicina perdié entre un 95 y un 100% de su aparato
vestibular. No podia sentarse, ponerse de pie o caminar sin caerse. En
el departamento que dirigia Bach-y-Rita en la Universidad de Wiscon-
sin-Madison, se le colocé un casco que tenia dentro un acelerémetro o
sensor que detectaba los movimientos en dos planos (Diapositiva 28).
Cuando movia la cabeza, el movimiento era trasladado a una pantalla de
ordenador que permitia monitorizarlo. Este mismo mapa se proyectaba
a un conjunto de 144 electrodos implantados en una tira de plastico que
se colocaba en la lengua. Con este casco, Cheryl podia moverse en la
habitacién sin caerse. La informacién tactil procedente de la lengua se
dirigia ahora a la parte del cerebro que procesa el equilibrio permitiendo
de esta manera la orientacién en el espacio de la paciente. Lo curioso
fue que la paciente podia quitarse el casco y permanecer en equilibrio
durante un corto periodo de tiempo. Pero cuando utilizé este dispositivo
durante varias semanas la paciente quedé completamente curada y no
necesité mas el casco (Diapositiva 29).

Este mismo fenémeno de sustitucion sensorial fue realizado también
con ciegos utilizando cadmaras que transformaban la imagen en sefales
eléctricas que iban a un ordenador (Diapositiva 30). Las sefales se trans-
mitian a estimuladores vibradores que estaban dispuestos en una plan-
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cha de metal pegada al respaldo de la silla. Los estimuladores actuaban
como pixeles que vibraban en las zonas oscuras de la imagen y permane-
cian estaticos en las iluminadas. Este aparato permitia a los ciegos leer,
reconocer caras y distinguir objetos que se encontraban lejos o cerca del
sujeto. Permitian también la perspectiva y el cambio de la forma de los
objetos dependiendo de la distancia a la que se encontraban o del angulo
desde el que se veian. Poco a poco, los sujetos comenzaron a percibir el
espacio en tres dimensiones aunque la informacién que les llegaba del
dispositivo era bidimensional.

Es curioso mencionar, que cuando la plancha de metal con los esti-
muladores se trasladaba de la espalda al vientre, el sujeto decia que veia
mejor, lo que se explica por la mayor cantidad de receptores que hay en
el vientre con respecto a la espalda.

Estos resultados se han presentado recientemente como novedosos,
pero su antigiiedad se remonta a mas de cincuenta afos, es decir, a
finales de los afios sesenta y comienzo de los setenta del siglo pasado.
Concretamente esta diapositiva yo la he ensefiado afio tras afo en esas
fechas a mis estudiantes de medicina y psicologia de la Universidad de
Munich.

Otro investigador que ha aportado muchos experimentos a favor de
la plasticidad del sistema nervioso central ha sido el neurocientifico esta-
dounidense, aunque de origen aleman, Michael Merzenich, mencionado
anteriormente y considerado el investigador mas importante en temas de
neuroplasticidad en el cerebro adulto (Diapositiva 31).

Merzenich descubrié que los mapas de la corteza sensorial no eran
inmutables, sino que varian en cuanto a limites y tamafio de una per-
sona a otra, dependiendo de lo que hacen a lo largo de la vida. Asi, por
ejemplo, la representacion de la mano izquierda de los musicos que to-
can instrumentos de cuerda, como el violin, la viola, el violonchelo y el
contrabajo es mucho mayor que la que ocupa esa misma mano en los no
musicos.

En uno de sus experimentos, Merzenich seccioné el nervio media-
no a un mono para comprobar cémo se modificaba el mapa cerebral
correspondiente. Dos meses més tarde cartografio el cerebro del mono
y vio que la parte correspondiente al nervio mediano no mostraba acti-
vidad alguna cuando tocaba esa parte de la mano. Pero cuando tocaba
los lados exteriores de la mano del mono, es decir las areas encargadas
de enviar sefiales a través de los nervios radial y ulnar el mapa del nervio
mediano se activaba. Los mapas cerebrales correspondientes a los ner-
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vios radial y ulnar habian practicamente duplicado su tamarfio e invadido
lo que antes fue el mapa del nervio mediano (Diapositiva 32).

En otro experimento, Merzenich cartografié la representacién de la
mano de un mono y a continuacién le cosié dos dedos de forma que se
movieran a la vez. Después de que el mono usara los dedos cosidos du-
rante varios meses, volvié a cartografiar la corteza sensorial y vio que los
dos mapas de los dedos originalmente separados se habian fusionado en
uno solo (Diapositiva 33).

En humanos, algunas personas nacen con las membranas de los dedos
unidos, lo que se denomina sindactilia. Cuando se cartografié la corteza
sensorial de dos de estos pacientes se vio que cada uno de ellos tenia un
solo lugar para los dedos fusionados, en vez de un lugar para cada uno.
Tras la separacion quirtrgica de los dedos se volvié a cartografiar la corteza
sensorial y se vio que aparecieron dos mapas distintos, uno para cada dedo.

Espectaculares son asimismo los experimentos del espaifiol Alvaro
Pascual-Leone (Diapositiva 34), de la Facultad de Medicina de la Uni-
versidad de Harvard, que han mostrado que podemos modificar nuestra
anatomia cerebral con solo utilizar nuestra imaginacion.

Pascual-Leone descubri6 que la practica mental por si sola producia
los mismos cambios en el sistema motor que la practica fisica. Esto expli-
ca por qué algunos atletas y musicos utilizan la practica mental antes de
su actuacién publica, como por ejemplo el pianista Glenn Gould que la
utilizaba a menudo cuando preparaba la grabacién de una pieza musical.

En otro experimento, Pascual-Leone vendé los ojos de varios sujetos
durante cinco dias y a continuacion cartografié sus cerebros con la esti-
mulaciéon magnética transcraneal, descubriendo que cuando bloqueaba
toda la luz, las cortezas visuales de los sujetos empezaban a procesar el
sentido del tacto procedente de las manos como los pacientes invidentes
que han aprendido el sistema Braille (Diapositiva 35).

A veces la modificacion de las estructuras esta relacionada con cam-
bios que no hace mucho se consideraban imposibles, como el fenémeno
de la neurogénesis en el hipocampo que mencionamos antes. Escaneres
realizados a taxistas londinenses han mostrado que cuanto més afios pa-
san circulando por las calles de Londres, mayor es el volumen del hipo-
campo debido a la formacién de nuevas neuronas.

Como dijimos al principio, no todo son ventajas. La mayor vulne-
rabilidad de un sistema sensible a influencias externas es también un
hecho. Por ejemplo, un estudio reciente ha mostrado que muchas horas
de television en nifios pequenos pueden acarrear problemas de atencién
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y de control de la impulsividad en etapas posteriores de la infancia. Y el
psiquiatra de la Universidad de Harvard Edward Hallowell, experto en
trastornos de déficit de atencion, ha vinculado los medios electrénicos al
aumento de rasgos que son propios de ese trastorno.

Los juegos favorecen la secrecién de dopamina, un neurotransmisor
que también se libera cuando se consumen drogas. Por eso no es de ex-
trafar la adiccion a esos videojuegos.

La neuroplasticidad del cerebro adulto se manifiesta asimismo en
la recuperacion tras lesiones cerebrales. Se han descrito numerosos ca-
sos de recuperacion tras un ictus cerebral o lesiones traumaticas que
resultan ser realmente sorprendentes. Nos llevaria otras conferencias si
quisiéramos entrar en detalles, pero no dejo de mencionar un caso real-
mente asombroso de una mujer de 24 afios que se presenté en el hospital
de la provincia de Shandong en China quejandose de mareos y nauseas.
Cuando realizaron un escaner los médicos detectaron que no tenia cere-
belo. Este caso ha sido publicado en la revista Brain el 22 de agosto de
2014.

Como dice el profesor de neurociencia del University College de
Londres, la agenesia cerebelosa puede cursar enteramente sin sintomas.
Aqui no se trata de la pérdida de un dedo o de sustitucion sensorial, sino
de la compensacién de un 6rgano, como el cerebelo, que alberga mas de
la mitad de todas las células de nuestro sistema nervioso. La paciente
china tuvo dificultades durante su desarrollo en la marcha, el equilibrio
y el lenguaje, pero se recuper6 de manera casi total.

Dije al principio que la plasticidad del sistema nervioso tiene sus
ventajas, ya que podemos modificar su estructura practicamente hasta
el final de la vida, pero también tiene sus inconvenientes. Estos son su
vulnerabilidad y fragilidad para ser influenciado por factores externos.

El cerebro ha sido descrito como una maquina generadora de creen-
cias, creencias que guian nuestra conducta, pero que también funcionan
como filtros para la informacién sensorial que llega al cerebro.

Sin embargo, el cerebro es extremadamente fragil para creencias que
pueden llevarnos a situaciones de gran peligro, no sélo para el individuo,
sino para toda una sociedad. Pensemos, por ejemplo, en las creencias
ideolégicas, sean de tipo politico o religioso que han llevado y pueden
llevar a la Humanidad al desastre. Yo me atreveria a decir que incluso a
su posible desaparicién como especie.

Supongo que es necesario que seamos conscientes de estos peligros
para poder evitarlos, de manera que el estudio de la neuroplasticidad
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cerebral se convierte en imprescindible si queremos conocer como evitar
las posibles funestas consecuencias de nuestra fragilidad. Pero esto seria
tema de otra conferencia.

Muchas gracias por su atencién (Diapositiva 36).

(Diapositiva 37).
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INTERVENCIONES
Prof. Seoane Prado

Mi felicitacién por traernos este tema tan relevante en Neurologia.
¢Puede valorarse en que grado el proceso adaptativo supone meros cam-
bios electroquimicos en cuanto a conexiones neuronales y hasta que
punto grado tiene repercusiones genéticas? En este tltimo caso, ¢cabe
hablar de cambios estrictamente genéticos, en tanto que secuencia nu-
cleotidica o se trata mas bien de cambios epigenéticos?

Prof. Gonzalez de Posada

En primer lugar, mi felicitacion al Dr. Francisco Rubia por la magnifi-
ca conferencia que nos ha ofrecido, como de costumbre profunda, actual
y sugerente.

La voz ‘plasticidad’, en su acepcién cientifico-ingenieril primera, tie-
ne un sentido més bien ‘negativo’: pérdida de elasticidad por el material
de referencia, tal que ante un esfuerzo de tensién superador del limite
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elastico (capacidad de recuperacion) se alcanza un ‘estado pléstico’ tras
el cual no se recupera la situacién primitiva.

En neurologia se nos presenta con caracter ‘positivo” capacidad de
cambio ante nuevas condiciones ambientales, con caracteristicas tales
como la habituacion y la sensibilizacién, aunque tenga la compensacién
de la vulnerabilidad.

En todo caso, la plasticidad posee naturaleza de propiedad. Al ha-
blarse, por ejemplo, de neuroplasticidad, la plasticidad se presenta como
‘caracteristica de’, es decir como adjetivo. Pero esta propiedad y aqui se
sittia la primera pregunta: ¢a qué sujeto u objeto concreto —sustantivo—
se aplica, ante el extenso abanico presentado: cerebro, hipocampo, algu-
nas sinapsis, determinadas neuronas, especificas proteinas...?

Y como segunda pregunta relevante, de sumo interés dado el estado
actual de la cuestion, en el que se nos habla, por ejemplo de memoria y
de creencias religiosas e ideolégicas: ¢dénde est4, si es que estd, la me-
moria?; y propiamente, a la luz del conocimiento actual, ¢qué son —o
serian— la memoria y la conciencia?

Muchas gracias y de nuevo, enhorabuena.

Prof. Rodriguez Rodriguez

En el discurso de inauguracion del 13 de enero de 2015 leia: «La
neuroplasticidad que conforma los mecanismos por los cuales el Sistema
Nervioso Central, encuentra en si mismo, la posibilidad de un funcio-
namiento normal» ...«La neuroplasticidad es la propiedad que poseen
las células nerviosas y las conexiones neuronales en poder modificar su
aspecto estructural, su conectividad y el modo de funcionamiento en res-
puestas a los cambios intrinsecos y extrinsecos» ...«La neuroplasticidad
es un proceso no lineal con actuacién en la ontogénesis del proceso pos-
tural y del desarrollo motor» ...considero que es tan acorde con lo que
ha expuesto el académico Rubia Vila, que por ello no puedo estar mas de
acuerdo con su magnifica conferencia.

La valoracién clinica que se complementa con las imégenes obijeti-
vas de resonancia magnética funcional, tomografia de emirsién de po-
sitrones, estimulacién magnética transcraneal, magnetoencefalografia,
potenciales evocados, flujo sanguineo cerebral regional, electro encefa-
lografia de alta resolucion, etc., ponen de manifiesto la eficacia de la Me-
dicina Fisica y Rehabilitacién en diversos procesos discapacitantes de
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preferencia neurolégica. La interpretacién a la que siempre acudimos es
a la neuroplasticidad, como proceso de adaptacién y restauracion. ¢Esta
de acuerdo en ello el profesor Rubia?
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MICROSURGERY IN THE CURE OF THE IDIOPATHIC
VARICOCELE. IN THE RECURRENT VARICOCELE,
VENOUS - SPERMATIC - EPIGASTRIC SHUNT.
NEW TECHNIQUE

Por el Excmo. Sr. D. JOSE M.* GIL-VERNET VILA

Académico de Numero

Resumen

La microcirugia puede definirse como aquel método que utiliza un siste-
ma 6ptico de aumento y de instrumentos miniaturizados apropiados para la
cirugia de pequenos 6rganos y estructuras y esta sujeto a unas reglas y tiene
como objetivo alcanzar la perfeccion en el arte quirtrgico, donde el dominio
de la técnica es fundamental.

Abstract

Microsurgery can be defined as the method using a magnifying optical
system and miniaturized instruments suitable for surgery of small organs and
structures and is subject to rules and aims to achieve perfection in the surgical
art, where the domain of technique is fundamental.

La aparicién del microscopio operatorio (M.O.), fue uno de los mas
importantes logros de la tecnologia del siglo XX que hizo posible el desa-
rrollo de diferentes especialidades quirtrgicas como la Otologia, la Of-
talmologia y la Neurocirugia. El M.O. (Fig. 1) es binocular con vision
estereoscopica que hace posible ampliar la imagen de 6 a 40 veces e ilu-
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Fig 1. Microscopio operatorio.

minacion de gran intensidad en el mismo eje de vision, tiene ademéas una
funcién educativa importante como medio didactico al incorporar me-
dios audiovisuales donde la imagen tiene un valor documental evidente y
transmitirlos a un circulo de estudiantes y médicos.

EVOLUCION HISTORICA (FIG. 2)

El M.O. fue empleado por vez primera en 1921 en Otologia por
Nylen (1), en 1956 en Oftalmologia por Ignacio Barraquer (2), en 1957
en Neurologia por Kurze (3) y en 1972 en Urologia por Gil-Vernet (4).
Aunque en el 1962 ya lo utilizamos en el campo experimental, en la Fa-
cultad de Farmacia de Barcelona, en la etapa preliminar al trasplante
clinico en el hombre, practicando diversas técnicas de trasplante renal,
trasplante ortotépico, heterotépico, anastémosis pielo-pielica, el auto-
trasplante, el trasplante de testiculo y el autotrasplante de pancreas con
derivacién exocrina a la vejiga o al uréter. Esta etapa fue fundamental
porque autorizé a nuestro equipo a realizar el primer trasplante de un
6rgano en Espafia en 1965, hace 50 afios, y fue posible gracias a la va-
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MICROCIRUGIA. HISTORIA
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Fig. 2. Historia de la Microcirugia.

liosa ayuda del Prof. Gaston de Iriarte en la Facultad de Farmacia de
Barcelona y también gracias al apoyo del Prof. Arturo Fernandez Cruz
y del veterinario Dr. Miguel Luera a los que rindo sincero homenaje por
su contribucioén.

- En el campo de la otologia, oftalmologia y en neurocirugia se con-
solidé definitivamente. Se crearon escuelas de microcirugia como la de
Krayenbiihl y Yasargil en Suiza (7) y unidades de investigacién de mi-
crocirugia como la de MC O’Brien en Melbourne (8). En la década de
los afios sesenta aparecen las primeras publicaciones sobre la practica
microquirdrgica.

En el campo de la Urologia aparece la primera publicacion utilizando
el M.O. (4) donde expusimos en lineas generales el interés de la Urologia
y Andrologia en la utilizacién de la microcirugia. En 1979 (5) presenta-
mos nuestra experiencia sobre mas de 1000 casos de microcirugia cons-
tructiva y reconstructiva en microestructuras utilizando el M.O. en el
aparato urinario y genital en el hombre.

Aplicaciones clinicas de la microcirugia

El primer beneficiado de la microcirugia fue el trasplante renal (T.R.).
Es sabido que el 26% de los rifiones presentan anomalias vasculares en
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Fig. 3. A. Preparacién para la anastomosis microquirdrgica de una arteria polar de 2 mm
de didmetro al rifién que se trasplantara. B. anastomosis en latero-terminal en el tronco
de la arteria renal. C. Un catéter ureteral es util para la confeccién de la anastomosis.
D. Rinon trasplantado en fosa iliaca. La flecha sefiala la arteria polar anastomosada al
tronco de la arteria renal.

forma de arterias multiples, pero en particular arterias polares, que salen
directamente de la aorta hacia un polo renal y tienen un didmetro entre
1 %5 a 2 mm y que por su calibre no pueden ser trasplantadas en grandes
vasos con el rifién. Si éstas arterias se ligan por su caracter terminal ori-
ginan necrosis de una parcela del rifién que evoluciona a la fistula y por
lo tanto estos riflones no se trasplantaban. El problema lo solucionamos
(5) con una anastémosis en término-lateral microquirdrgica en el rinén
«ex vivo» ya en hipotermia. (Fig. 3).

Figs. - El M.O. es imprescindible en la reconstruccién de la via urina-
ria en el T.R. cuando se trasplantan los dos rifilones en bloque del cadaver
de un nino al adulto. (Fig. 4). El bloque se anastomosa en aorta y cava,
pero sus uréteres no llegan a la vejiga. Hay que utilizar la via excretora
de un rifién del receptor. Estas anastémosis urétero-caliciales o urétero-
piélicas deben realizarse bajo el M.O. a 20x con una gran minucia y rigu-
rosidad, y en la sutura hay que evitar cuidadosamente la eversién de las
mucosas causa de fistula urinaria.

La microcirugia junto a los métodos de hipotermia renal selectiva «in
situ» ha hecho posible la cirugia de las lesiones de las arterias renales pe-
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Fig. 4. A. Bloque de los dos rifiones de cadaver de un nifio de 6 afios para ser tras-

plantado a un adulto. B. Las anastomosis vasculares se realizan en vena cava y aorta.

C. Como los uréteres no llegan a la vejiga se extrae el rifion patolégico del paciente se

conserva la totalidad de su via excretora y se procede a su anastomosis uretero- calicial.

D. Urografia a los 20 afos del trasplante. Ambos rifiones se desarrollaron y funcionan
normalmente.

riféricas como son las arterias interlobulares o intersegmentarias ramas
de la arteria pre y retropiélicas de unos 2 mm de didmetro.

Ejemplo: Paciente de 32 afios, es hipertensa y tiene antecedentes fa-
miliares. Se procedi6 a la busqueda de su hipertension. La urografia mi-
nutada, asi como la determinacion de reninas centrales y periféricas no
aportaron datos significativos.

En la aortografia no se observaron lesiones aérticas ateromatosas ni
estenosis de las arterias renales. Pero en el rifién derecho aparece una di-
latacién sacular que corresponde a un aneurisma, no calcificado, mayor
de 5 mm y por lo tanto de alto riesgo de rotura en una arteria interlobar.
(Fig. 5).
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Fig. 5. A. Angiografia renal de una enferma joven con hipertensién. Imagen de aneu-

risma en arteria interlobar, no calcificado, mayor de 5mm con alto riesgo de rotura. B.

Diseccién del aneurisma y sus ramas aferentes y eferentes. Hipotermia renal selectiva.
C. Reseccion del aneurisma de paredes muy delgadas.

En principio no es una hipertension renovascular ya que un aneuris-
ma sin estenosis de la arteria renal es excepcional que sea responsable de
hipertensién. Aunque mas alla del aneurisma no se visualizan las ramas
de esta arteria, hay una parcela de parénquima donde no se observan las
arterias interlobulillares.

La indicacién quirtrgica se establece por el peligro de rotura de un
aneurisma, no calcificado, mayor de 5 mm en una paciente hipertensa
joven con posibilidades de embarazo, con lo que el peligro de rotura au-
menta notablemente.

A través de incision costo lumbar extraperitoneal se libera el rinén
y se procede a situar el rifién en hipotermia selectiva a 4°. La perfusién
intraarterial se consigue puncionando la arteria con aguja con tope.

Posteriormente hemos mejorado esta perfusién (6) puncionando di-
rectamente el aneurisma, que sale por venotomia de la cava. Al término
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Fig. 6. A. Anastomosis de la arteria interlobar con la arteria prepielica. B. Recuperacion

inmediata de la funcién renal. C. Angiografias pre y postoperatoria. Total normalidad

hemodinamica y morfolégica de todas las ramas de divisién del rifiién intervenido. Es
una prueba de imagen documental evidente.

del lavado renal sigue el enfriamiento de la superficie mediante riego

continuo.

Se incinde el aneurisma, (Fig. 5) se resecan sus paredes muy delga-
das, sin calcificaciones, lo que hubiera facilitado su rotura.

Se reseca hasta alcanzar su base de cuello ancho y de paredes norma-
les lo que parece confirmar la hipétesis actual de que estos aneurismas
son adquiridos debido a un defecto mural focal. Se procedera a la recons-
truccion del vaso a nivel del aneurisma. Con puntos sueltos radiales del
6/0 en U invertida para conseguir la eversién de los endotelios y evitar
que el hilo de sutura arrastre la adventicia, penetre en la luz arterial y ser
causa de trombosis. Esta anastémosis no es estenosante.

Angiografia postoperatoria (Fig. 7) en la que se observa total nor-
malidad hemodinamica y morfolégica de todas las ramas de division.
Es una prueba de imagen demostrativa de que este tipo de cirugia es
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Fig. 7. A. Urografia. Megaureter unilateral, segmentario y obstruido por displasia neu-
romuscular. Fracaso de anteriores intervenciones quirdrgicas. B. Urografia post urétero-
ureterostomia cruzada microquirtrgica con el M.O. a 25 X. Normalidad funcional de
ambos uréteres.
muy superior al tratamiento endovascular de los aneurismas. Aunque un
ano después la paciente continta hipertensa, se ha evitado el riesgo de
rotura o trombosis del aneurisma y conservando el rinén mediante una
operacion técnicamente sencilla y que no es peligrosa ni traumaética y sin
mortalidad.

En el megaureter unilateral segmentario y obstructivo (Fig. 8) por su
condicién de displasia neuromuscular fracasan las mas diversas técnicas
conservadoras, la tinica oportunidad esta en trasladar el segmento sano
al uréter contralateral, es la urétero-ureterostomia cruzada, lo cual exige
gran meticulosidad y precisién en la anastémosis en termino-lateral, que
debe realizarse bajo M.O. a 25-30 x para asegurar que las bocas distal y
proximal de la anastémosis sean amplias, que la sutura continua o pun-
tos sueltos no deben ser perforantes para evitar la eversién de las mu-
cosas. Realizada en estas condiciones la urétero-ureterostomia cruzada
de Higgins, ha dejado de ser una operacién de riesgo, es una operaciéon
segura.
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Fig. 8. A. Imagen laparoscépica de una anomalia gonadal del testiculo de un nifio de

5 afios en ectopia lumbar. Se corté su pediculo, se perfundié con liquido de Collins a

4°C, se autotrasplant6é al escroto. B. Anastomosis de la arteria espermatica de menos

de Imm de didmetro con ramas de la arteria epigéstrica y su vena con las de la vena

epigastrica. C. Aspecto quirtrgico de las microanastomosis vasculares a 30X aumentos.
D. Aspecto quirdrgico de las microanastomosis vasculares a 36X aumentos.

——

Imagen laparoscépica de una anomalia gonadal (Fig. 9) en un testi-
culo de un nifo de 5 afios en ectopia lumbar que deben operarse antes
de los 6 afios para evitar la pérdida de su funcién exocrina. Se corté su
pediculo y gracias a la microcirugia vascular conseguimos anastémosis
de la arteria espermatica de menos de 1 mm de didmetro con las ramas
de la arteria y vena epigéstricas previa hipotermia a 4° del testiculo. Las
microanastémosis de pequefios vasos estan sujetos a unos principios ba-
sicos. Las pinzas de diseccién no deben tocar los endotelios por mas finas
y atraumaticas que sean, puesto que la mas suave forcipresién puede ori-
ginar la efraccion a nivel del endotelio causa de trombosis. Los extremos
de los vasos a anastomosar deben estar desprovistos de su adventicia ya
que el hilo de sutura lo puede arrastrar al interior del vaso y provocar su
trombosis. El testiculo se situé en el escroto, con perfecto desarrollo y
funcionamiento. El testiculo es el mas sensible a la anoxia de todos los
organos trasplantados hasta el presente.
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Fig. 9. El M.O. en el campo de la infertilidad masculina. Imagen del cuerpo del epi-
didimo, no se observa la existencia del tubo epidimario en paciente diagnosticado de
azoospermia excretora.

En el aparato genital el M.O. es de gran utilidad en el campo de la in-
fertilidad como medio de exploracién y de diagnéstico diferencial entre
la azoospermia excretora y secretora y como recurso quirdrgico indis-
pensable como en este caso (Fig. 10) de azoospermia en la que se obser-
va agenesia del cuerpo del epididimo por tanto parece una azoospermia
excretora por ausencia del tubo epididimario.

Sin embargo en este mismo caso, la imagen a 40x (Fig. 10.B.) después
de la microdiseccion de la cabeza del epididimo, muestra arriba los ta-
bulos de un cono eferente estan vacios, fibrosados y abajo los lobulillos
de otro cono eferente de color amarillento aparecen distendidos por es-
permios y después de puncionarlos se vaciaran en el deferente incindido
y éste suturado a la cabeza del epididimo, el analisis del esperma mostré
espermatozoides viables.

La investigacién microquirirgica nos ha permitido el desarrollo de
dos nuevas técnicas microquirurgicas, la vasovasostomia es una opera-
cién en la que se restablece la permeabilidad del deferente voluntaria-
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Fig. 10. A. Imagen a 40 X después de la microdisecciéon de la cabeza del epididimo

del mismo paciente. Arriba, los tibulos de un cono eferente estdn vacios B.Abajo unos

lobulillos de color amarillento aparecen distendidos por espermios. C. Después de pun-

cionarlos se vaciaran en el deferente incidido que recubrira estos tabulos y los espermios
tendran salida por via deferencial con capacidad de engendrar.

mente seccionado (5). La otra es una nueva operacién para la correccién
del pene combo congénito. ().

EL M.O. EN EL TRATAMIENTO DEL VARICOCELE IDIOPATICO.
FILM

El tratamiento ideal del varicocele es suprimir el reflujo reno-esper-
matico y preservar el retorno venoso al testiculo, con normalizacién del
espermatograma. Hay un porcentaje de fracasos debido a una cirugia
incompleta por la existencia de vénulas de menos de 0,5 mm de diame-
tro peritronculares, en intimo contacto con la arteria espermaética y que
desembocan en las venas de la arcada exorenal y son independientes de
la vena espermatica. Estas pequefias venas no son visibles a simple vista
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y son causa de los fracasos anatémicos o funcionales de la operacién de
Ivanissevich.

Sélo con el M.O. a 30x es posible separar éstas vénulas de la arteria
esperméatica.

El primer paso consiste en separar el deferente del resto del cordén y
a continuacién aislar la arteria espermatica de 0,6 - 0,7 mm de diametro
que se identifica por sus latidos y por la disposicién y abundancia de
vasa-vasorum, el resto de las estructuras se ligan aunque respetando la
mayoria de los linfaticos y el nervio genitocrural.

Pocos vasos de la economia presentan tantas variantes anatémicos
como el plexo venoso espermético, su observacién con el microscopio
en la operacion de Ivanissevich es fundamental ya que permite descu-
brir y ligar las pequeiias vénulas peritronculares, no visibles a simple
vista. Sin el M.O. estas venas pasan desapercibidas y son la causa de
recurrencia.

VARICOCELE RECURRENTE, DERIVACION VENOSA ESPERMA-
TICA EPIGASTRICA. NUEVA TECNICA. FILM

Fig. 28 Normalmente, después de la completa ligadura del plexo es-
permético anterior, el varicocele desaparece, la circulacién de retorno
se compensa a través del plexo venoso posterior por las venas funicular
y deferencial a través del plexo venoso superficial, pero también puede
suceder que no se compense por insuficiencia de las anastémosis bajas,
venas de la pared externa del escroto que desembocan en el cayado de la
safena.

- O bien puede tratarse de un reflujo ilio-espermatico por insuficien-
cia ostial de la vena epigéstrica en su desembocadura en la vena iliaca.

- Esto explicaria el fracaso funcional de la operacién, es decir, ausen-
cia de mejoria en el espermiograma y en la fertilidad.

Por esta razén indicamos el drenaje del plexo venoso dilatado hacia
la vena epigéstrica en los casos de insuficiencia venosa de retorno. (9).

- Técnica. Incisién a todo lo largo del conducto inguinal para exponer
todas las vias de retorno venoso, lo que permite diagnosticar el tipo de
varicocele, es decir, si corresponde al plexo pampiniforme, funicular o al
deferencial.

- Es imprescindible proceder a la flebografia, inyectando contraste en
el plexo pampiniforme que confirma el diagnéstico inicial.
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Fig 11. Aspecto de un vaso linfatico a 36 X con sus vasa-vasorum.

- Se libera el pediculo espermatico a nivel del orificio inguinal asi
como los vasos epigdstricos, en el centro, la arteria y flanqueandola
las dos venas epigéastricas, una de ellas utilizando el M.O. a 30 x serd
anastomosada a la vena espermatica con Nylon 9/0 en puntos entre-
cortados, radiales, en U para conseguir la eversién de los endotelios.
Antes de proceder a la anastémosis, es muy importante comprobar la
competencia ostial de la vena epigéstrica; la valvula esta situada en el
tronco, inmediatamente después de la desembocadura de las dos venas
epigastricas.

Es necesario la constatacién clinica del resultado de la operacion: el
varicocele ha desaparecido lo que significa buen resultado anatémico.

Funcionalmente, deben compararse los resultados de la termografia
escrotal antes y después de la operacién (Fig. 11). La mejora en el esper-
miograma ha sido evidente. Buen resultado funcional.
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INTERVENCIONES
Prof. Seoane Prado

Enhorabuena tanto por su extraordinaria contribucién quirdrgica
como por el magnifico modo de presentarla. En relacién con esta solu-
cién microquirdrgica al varicocele idiopatico, estd muy clara la nueva
ruta de retorno venoso en el caso de efectuar una anastomosis a la vena
epigéstrica tras la eliminacién del retorno renal de la vena espermatica.
Sin embargo, cabe preguntarse cual es la via anatémica de retorno ve-
noso en los casos en los que la intervencién no incluye la anastomosis
epigéastrica. Muchas gracias.

Prof. Garcia-Sancho Martin

Quiero felicitar muy efusivamente al Prof. Gil-Vernet por su magnifica
conferencia en la que nos ha hecho un completo repaso de los fundamen-
tos y técnicas de la microcirugia aplicada a su especialidad, extensible a su
uso a otras especialidades quirtrgicas (otorrinolaringologia, oftalmologia,
cirugia general, etc.). Nos ha expuesto, con todo género de detalles, diver-
sos, dificiles de interesantisimos casos de su practica personal resueltos
con técnicas de microcirugia, lo que demuestra lo mucho que puede apor-
tar este proceder en la resolucién sin secuelas de los procesos tratados. Su
intervencioén ha finalizado con la proyeccion de dos peliculas que recogen
el tratamiento del varicolcele idiopatico mediante la técnica de Ivanisse-
vich, que es la habitualmente utilizada en en estos casos, en la primera, y
una técnica personal con derivacién de la vena espermatica a la vena epi-
gastrica superficial mediante anastomosis terminoterminal. utilizada en
los casos en que fracasa la técnica de Ivanissevich, en la segunda pelicula.

La exposicion pone de manifiesto los grandes conocimientos ana-
témicos del Prof. Gil-Vernet, asi como su capacidad de innovacién con
la introducciéon de numerosas técnicas personales, internacionalmente
reconocidas, no solo en Urologia sino en otras especialidades quirtargi-
cas. A este respecto, quien suscribe, como cirujano general, recuerda el
abordaje retroperitoneal, a través de una lumbotomia, para la practica
de anastomosis esplenorrenal en el tratamiento de la hipertensién portal.
Esta via de abordaje es méas directa, méis anatémica y mas segura que la
via transperitoneal habitualmente utilizada en estos casos.
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Reitero mi felicitacion por su conferencia y mi agradecimiento, como
cirujano, a las muchas aportaciones del Prof. Gil-Vernet a la cirugia.

Prof. Sierra Garcia

Creo que para la academia hoy es un dia importante, de los que se
dan pocos, y es que escuchar una conferencia por un académico que
ha pasado ampliamente la frontera de los noventa afios, mostrandonos
una juventud mental y fisicamente casi eterna, no es algo frecuente,
teniendo en cuenta que sus compaiieros, los catedraticos que en los
afnos sesenta yo conoci en el Hospital Clinico de Barcelona, y entere
los cuales él se encontraba, hace ya muchos afios que pasaron e esta
vida mientras que José Maria Gil Vernet, sigue como siempre, con una
vitalidad envidiable.

Fl no sabe, que yo he sido testigo directo de cuando hace cincuen-
ta afios comenzo los trasplantes de 6rganos, siendo pionero en nuestro
pais en el Hospital Clinico de Barcelona, pues en 1966 gane la plaza de
Médico interno en cirugia general y como tenia que dormir ahi, se me
improviso un quiréfano en desuso como dormitorio que estaba puerta
por puerta con el quiréfano en el que el iniciaba los trasplantes. Ademas,
su principal colaborador el Dr. Antonio Caralps era amigo mio y me tenia
al tanto de lo que a pocos metros de mi estancia acontecia.

Me alegro mucho que haya citado al Prof. Eliseo Gastén de Iriarte
y Sanchiz (1910-1982) madrilefio y catedratico de farmacia, decano y
vicerrector en Barcelona como una de las personas que le ayudo en su
dificil empresa de la microcirugia y de los trasplantes. Don Eliseo unia a
sus cualidades cientificas y humanas una generosidad que repartia entre
los que le rodeaban. Yo le conoci, le operé, y me unia a él una entrafnable
amistad desde cuando yo era nifio.

De por aquellos afios era muy comentado por parte de los grandes
cirujanos de por entonces (Pi Figueras, Piulach, Soler Roig, Arandes, etc.
) la gran habilidad y destreza que en el quiréfano tenia Gil Vernet, si a esa
facultad afiadimos en entusiasmo y tesén en su labor cientifica, veremos
cual agradecida debe esta la sociedad médica por sus aportaciones pio-
neras en la microcirugia y en los trasplantes de 6rganos y también la Aca-
demia de haber podido escuchar en el dia de hoy la conferencia de este
personaje de la medicina espafiola y mundial que no deja de asombrar-
nos a su edad y que le deseamos contintie muchos afios con nosotros.
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PALABRAS FINALES DEL SR. PRESIDENTE

Muchisimas gracias al Prof. Gil-Vernet, la calidad de las imégenes
que nos ha presentado constituyen un auténtico regalo para cualquier
médico con sensibilidad quirtrgica, querria resaltar ademas la extraor-
dinaria originalidad de las mismas; si tenemos en cuenta que lo que hoy
llamamos microcirugia vascular fue introducida en occidente a partir
de los trabajos de Yang sobre los afios 80 y comprobamos que estas mi-
croanastomosis ya las realizaba nuestro companero quince o veinte anos
antes entendemos mejor el aspecto innovador que tuvo siempre el tra-
bajo de Gil-Vernet. Se trata de un cirujano de reputacién internacional y
escucharle siempre es un privilegio.

Respecto a la conferencia de Rubia diria que es un ejemplo de plasti-
cidad y creatividad como siempre nos tiene acostumbrados, basculando
alrededor del eje conductor de la neurociencia nos aporta motivos de
reflexién profunda sobre nuestra propia realidad.

Creo que aunque se trata de temas muy dispares los que nos han con-
gregado hoy aqui, participan ambos del rigor intelectual de sus autores
que ha dado como resultado una Sesién extremadamente atractiva.

Se levanta la Sesién.



SESION ACADEMICA DE ENTREGA DE TITULO Y MEDALLA
DE ACADEMICO CORRESPONDIENTE EXTRANJERO

DiA 12 DE MAYO DE 2015

PRESIDIDA POR EL EXCMO. SR.
D. JOAQUIN POCH BROTO

Discurso del Prof. Dr. MATTI ANNIKO

SUGERY OF HEAD AND NECK CANCER IN THE ERA
OF ORGAN PRESERVATION

Laudatio por el Prof. Luis MARIA GIL-CARCEDO GARCIA

Presidente de la Sociedad Espafiola de Otorrinolaringologia






LAUDATIO DEL PROF. MATTI ANNIKO

Por el Prof. LUIS MARIA GIL-CARCEDO GARCIA

Presidente de la Sociedad Espafiola de Otorrinolaringologia

Excmo. Sr. Presidente de la Real Academia Nacional de Medicina,
Ilmos. Sefiores Académicos, Excelentisimas e Ilustrisimas Autoridades,
estimados Colegas, Sefioras y Sefiores:

Es un gran honor pronunciar una laudatio en esta hermosisima sede
de la Real Academia Nacional de Medicina, en esta tribuna por la que
han pasado los mas ilustres colegas espafioles e internacionales. Es un
gran honor por dos motivos, hablar en esta centenaria institucién y ex-
poner los rasgos fundamentales de los méritos profesionales del doctor
Matti Anniko, una de las mas grandes figuras contemporaneas de la Oto-
rrinolaringologia mundial.

Inicio mi discurso conociendo que el doctor Anniko es un ejemplo
de modestia y humildad, es la antitesis de los préceres criticados en los
versos de Erico Verissimo:

No comian ni bebian

no reian ni dormian

no tenfan sexo ni tripas.

Se mantenian con glorias
medallas y toques de clarin
habian nacido para bustos
estatuas ecuestres en bronce
y para ser cantados.

Tengo hoy la satisfaccion y la obligacién de glosar los méritos del
doctor Anniko, espero no herir con mis palabras su conocida modestia.

Para narrar la vida profesional y los extraordinarios méritos del doc-
tor Anniko es necesario disertar, aunque sea brevemente, sobre su area
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de actividad y su entorno, la Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y
Cuello.

Son muy conocidas la dedicacién y los campos de trabajo de las Espe-
cialidades Médicas, desde finales del s. XIX comenzaron a desprenderse
del gran tronco de la Medicina Interna. Asi la Neurologia, Endocrinolo-
gia, Cardiologia, Nefrologia, Aparato Respiratorio y otras estan perfecta-
mente consolidadas desde antes de mediado el siglo XX.

Lo mismo ocurre con las que derivan de la Cirugia General, nadie
duda de cual es la esfera de actuacién de la Traumatologia, la Neuroci-
rugia, la Urologia o la Cirugia Plastica y Reparadora, por poner algunos
ejemplos.

Pensamos que, por el contrario, el drea de dedicacion de la Otorri-
nolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello no se conoce bien por el
publico en general e incluso por la clase médica. El rapidisimo desarrollo
de nuestra especialidad ha influido en que contintie la idea comtn que
sobre ella prevalecia hasta los afnos ochenta del pasado siglo, sin que
se considere que los espectaculares recientes avances tecnolégicos han
revolucionado las posibilidades diagnésticas y los abordajes quirtrgicos
que actualmente llevamos a cabo.

La cirugia apoyada en el microscopio no puede considerarse real-
mente una novedad, ya nuestra generaciéon comenzo su formacion utili-
zando este medio. Pero debemos resefiar que la difusién actual de su uso
por otras especialidades se debe a que durante décadas la Otorrinolarin-
gologia ha venido empleando el microscopio de operaciones de manera
exclusiva; observando otros especialistas sus trascendentales ventajas, se
animaron a incluirlo en el equipamiento de sus quiréfanos.

A finales de los afios cuarenta, recién concluida la 2* GM, dos oto-
rrinolaringélogos suecos, Hollgren y Nylen, modificando un microsco-
pio histolégico, pusieron a punto una herramienta que cambi6 el rumbo
de la Otorrinolaringologia, creando una especialidad nueva en que las
enfermedades de las vias aero-digestivas, las fosas nasales y los senos
paranasales y las alteraciones del aparato auditivo, se podian estudiar
e intervenir quirirgicamente con una espectacular magnificacién de la
imagen y una iluminacién que permite percibir con perfeccion, hasta
entonces insospechada, las zonas mas reconditas.

En los ultimos veinticinco afios el progreso de la otorrinolaringologia
ha sido vertiginoso, de tal manera, que puede decirse que la especialidad
ha cambiado mas en estos afios que en el periodo transcurrido desde sus
comienzos mas remotos.
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Lo que ha establecido una nueva concepcién en nuestras tareas ha
sido la introduccién y el actual desarrollo de tres medios instrumentales:
la endoscopia, el laser quirargico y la cirugia robética.

Estas herramientas permiten: disminuir extraordinariamente las
dimensiones de los abordajes quirtrgicos, aumentar la precision de las
actuaciones y —de modo fundamental— crean la mentalidad de «con-
servacion de 6rgano». En esta tercera ventaja ha sido pionero y hoy es la
primera autoridad mundial el profesor Matti Anniko.

La endoscopia permite acceder a lugares recénditos de nuestra
complicada anatomia con abordajes minimamente invasivos, el robot
quirdrgico proporciona una precisiéon exacta en los movimientos mas
delicados, el laser quirtrgico permite extraer toda su eficacia a los dos
primeramente mencionados; con estos tres medios de trabajo logramos
cotas de actuacion cercanas a la perfeccion.

Las metodologias endoscoépicas, fueron introducidas por otorrinolarin-
gblogos, sus primeros balbuceos tienen lugar a principios del sxX, cuando
comenzaron a utilizar endoscopios rigidos con iluminacién convencional.

En los tres ultimos decenios, con dispositivos rigidos y flexibles la
endoscopia ha adquirido proporciones inimaginables. Desde el punto de
vista diagnéstico permiten explorar a través de las fosas nasales, del con-
ducto auditivo o de minimas incisiones externas, lugares que no habian
sido directamente vistos en sujetos vivos.

Desde una perspectiva quirdrgica han abierto la posibilidad de una
nueva Otorrinolaringologia que actiia, endoscoépicamente, en los proce-
sos naso-paranasales y de base de craneo, procedimientos que antes pre-
cisaban de abordajes abiertos, que necesitaban de complicadas repara-
ciones tras las exéresis. En Otologia, su uso exclusivo o en combinacién
con la microscopia, permite crear una visién tridimensional perfecta que
ayuda extraordinariamente en el seguimiento de las lesiones.

La combinacién del laser quirtrgico —en nuestras manos principal-
mente el CO,— con los sistemas de abordaje antedichos, permiten a tra-
vés de vias naturales o de abordajes minimos, el tratamiento de lesiones
extensas con conservacion del 6rgano que las padece.

Asi, como ejemplos, las temidas amputaciones que suponian las la-
ringectomias totales o las secuelas estéticas y funcionales derivadas de la
cirugia oncolégica naso paranasal, facial o de la base del craneo, se han
visto reducidas a proporciones aceptables.

Al igual que las terribles lesiones que desde tiempo inmemorial se
producen en las guerras fueron determinantes en la evolucién de la
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cirugia, la necesidad de actuar en el tratamiento de esta plaga de la hu-
manidad que es el cancer ha creado un armamentario quirdrgico cada
vez mas sofisticado. Esto se aprecia, especialmente, en las sistematicas
quirargicas disefiadas para tratar el cancer de cabeza y cuello, proce-
dimientos en los que es maestro de excelencias el doctor Matti Anniko.

Es esencial perder el miedo a las palabras, bravucones perros guar-
dianes de los hechos, las cosas y las ideas. La palabra tracoma es tal
vez mas fea que el tracoma propiamente dicho, el término chancro mas
terrible que la enfermedad que lo produce. Hay personas que siendo in-
capaces de pronunciar o escribir la palabra puta aceptan la existencia de
la prostitucién como algo natural.

Importa romper el hechizo de las palabras, hacer frente a esos mons-
truos de nuestra propia invencién, tratar de debilitarlos hasta hacerlos
inofensivos. La palabra cdncer ciertamente ha perdido algo de sus terri-
bles remembranzas, pero solo perderd completamente su aterrador sen-
tido cuando el esfuerzo de los hombres logre doblegar la terrible eficacia
destructora de las enfermedades oncoldgicas.

Hay que resaltar que se aprecia una desaceleracion en el rapido ritmo
de progresion que venimos glosando, después de un desarrollo explosivo
suele acontecer una época de calma. Los grandes avances debidos a el
desarrollo de la cirugia endoscopica, la utilizacién de los distintos tipos
de laser en la practica quirtrgica, la sofisticacién de los sistemas de mag-
nificacién, los dispositivos para la solucién de las hipoacusias medias y
profundas, la robética, la regeneracion celular, la genética, la biologia
molecular y las ciencias basicas en general, generalmente no se han lo-
grado en el s. XXI, han tenido lugar antes de que comenzara el presente
siglo.

cY porque esto? Por un lado, los dineros publicos son insuficientes
para sostener el vertiginoso desarrollo instrumental y el mantenimiento
de los numerosos recursos humanos necesarios para permanecer al dia
ante los imparables avances de la moderna Otorrinolaringologia. Para
entrever el problema econémico basta con meditar, como ejemplo, sobre
el coste del manejo de un caso de cancer de cabeza y cuello, desde las
medidas diagnésticas previas hasta la finalizacién de los tratamientos
quiruargicos, radioterdpicos y oncolégicos complementarios, afiadiendo
a ello un largo y gravoso seguimiento.

De otra parte, consideramos que los recursos privados no pueden
competir con los de la sanidad publica. Afortunadamente en Europa se
mantiene un entendimiento cordial entre esta, las entidades asegurado-
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ras y el esfuerzo econémico de los pacientes que desean ser tratados de
manera particular por un especialista concreto.

Al analizar la situacion actual de la asistencia a los pacientes otorri-
nolaringolégicos se debe precisar otro hecho de fundamental importan-
cia. En Europa y principalmente en Espaiia, en los tltimos afos se ha
multiplicado exponencialmente el nimero de hospitales, generalmente
de pequefio tamafio, que actian en detrimento de los grandes hospitales
clasicos. Esto lleva a un hecho positivo, aproxima en la distancia la aten-
cién clinica a los que la necesitan. Pero condiciona un hecho preocupan-
te, la atomizacién de la casuistica.

Los grandes hospitales han perdido volumen de enfermos, porque
estos se han desplazado para nutrir los hospitales nuevos, generalmen-
te con servicios otorrinolaringolégicos reducidos. Esta situacién im-
pide la consecucién de grandes series de pacientes, que son las que
proporcionan calidad en los procedimientos y excelencia en los resul-
tados.

El campo principal de actuacion del doctor Matti Anniko es la cirugia
oncolégica de cabeza y cuello. Precisamente en esta dedicacién es donde
mas se precisan grandes series para soportar las infraestructuras nece-
sarias y proporcionar el entrenamiento imprescindible para un correcto
manejo de estas terribles enfermedades.

El doctor Matti Anniko es una personalidad de extraordinario valor,
es una de esas figuras que aparecen ocasionalmente en una especialidad
y que con su pasion, inteligencia y laboriosidad suponen un hito histoéri-
co en el devenir de una ciencia. Su capacidad para difundir conocimien-
to ha arrastrado a muchos médicos jévenes a seguir la Otorrinolaringo-
logia. El tan citado Albert Einstein decia que «dar ejemplo no es la mejor
manera de influir en los demas, es la tnica».

Decia San Agustin, inter urinas et faeces nascimur. Si ponemos este
latin en términos geograficos, el santo quiso decir que salimos por un
conducto que limita al norte con la orina y al sur con las heces. Lo que
después hacemos los médicos en la vida...busqueda de la sabiduria, de
la ciencia, gestos de heroismo, incluso de santidad... ¢(No serd todo un
intento de negar, de borrar, nuestro origen animal y prosaico?

Creo mas bien que nuestra motivacion es el deseo de trascendernos,
de expresar la verdad de nuestra existencia en la ciencia, como otros lo
hacen en el arte, la religion...o en cualquier dedicacion.

Esta expresion, esta trascendencia, cobra singular claridad en la vida
de Matti Anniko. No quiero cansarles con el relato exhaustivo de su Cu-
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rriculum Vitae, pero es imprescindible pintar con breves pinceladas los
rasgos de su extraordinaria personalidad cientifica.

Matti Anniko quiso ser médico, pensé como Platén que «buscando el
bien de nuestros semejantes encontramos el nuestro».

El doctor Anniko se licencié en Medicina en el Karolinska Institute
de Estocolmo en 1974 y obtuvo el grado de especialista en 1978 en el
Karolinska Hospital. En 1981 fue Visiting Profesor en el Kresge Hearing
Research Institute de la Ann Arbor University de Michigan (USA).

Entre 1984 y 1990 fue Professor and Chairman del Departamento de
Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello en el Hospital Univer-
sitario de la Universidad de Umea (Suecia).

En 1990 pasé a ser Professor de la Uppsala University y Chairman del
Servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello del Hospi-
tal Universitario de Uppsala, el primero de Suecia.

Dice Ovidio «La gota de agua orada la piedra no por su fuerza sino
por su constancia». Anniko ha sido un trabajador constante y eficaz tanto
en su pais como en numerosas Universidades y Hospitales de Europa,
América y Asia, de ello dan muestra sus numerosos premios y reconoci-
mientos internacionales, citamos solo algunos:

Profesor Honorario de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y
Cuello de la Universidad de Tianjin y del Beijing Hospital del Ministerio
de Salud Publica de China en 1999 y 2000. En 2002 es Profesor Invitado
y Jefe Honorario del Instituto de Otorrinolaringologia de Tianjin, en el
primer Hospital Central de China.

De 2006 a 2008 es Profesor Invitado en la Xi‘an Jiatong University
de China.

En el ano 2000 se le concedi6 el Premio Karnik en Nepal y en 2003 el
Premio Joshi en India.

En 2006 es premiado en Tokio por la Society for Promotion of Inter-
nacional Oto-Rhino-Laryngology de la Sociedad Japonesa de Otorrinola-
ringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.

En 2003 obtiene el prestigioso Premio al Profesorado de la Miami
Medical School, en Florida (USA).

En 2007 se le concede el Mangberg Prize, el mas alto premio médico
de la Facultad de Medicina de la Universidad de Umea (Suecia).

Desde 2005 es Miembro de Honor de la Sociedad Espanola de Oto-
rrinolaringologia y Patologia Cérvico Facial de la que soy Presidente, de
su pertenencia a nuestra Sociedad nos sentimos particularmente orgu-
llosos.
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Es, asi mismo, Miembro de Honor de la Sociedad Eslovaca de Oto-
rrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello desde el 2010, y Miembro
de Honor de la Academia de Ciencias de la Republica de Bulgaria en el
2007.

De 1990 a 2012 fue Presidente de la prestigiosisima organizacién mé-
dica internacional Barany Society.

Es Miembro de los Comités de Profesores y Jefes de Departamento
de Suecia, Dinamarca, Finlandia, Inglaterra Noruega y Estados Unidos.

Como Charles Baudelaire Anniko piensa que «La inspiracion es tra-
bajar todos los dias». Anniko es trabajador infatigable: de sus intensas la-
bores no es la menor su actividad editorial, ha publicado numerosisimos
trabajos en distintos idiomas, principalmente en inglés, y la mayoria en
medios con elevado indice de impacto.

No hace falta pormenorizar al detalle sus publicaciones si considera-
mos que, por sus méritos, ostenta desde 1989 el cargo de Editor Jefe de
la revista internacional Acta Oto-Laryngologica, sin duda el medio mas
prestigioso del mundo en la difusién de la investigacién en Otorrinola-
ringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.

De su exhaustivo curriculo cito por tltimo, y no lo menos importan-
te, que es Editor Jefe de Otorhinolaryngology-Head and Neck Surgery y
del Handbook on Head and Neck Surgery publicados en inglés y traduci-
dos al Chino en el 2014.

Anniko continua trabajando todas las horas del dia y todos los dias
del afio, piensa que «parar es ceder» o como dice Robert Louis Stevenson
«lo importante no es llegar sino ir».

Cierro mi parlamento en esta laudatio citando a Jeanson, que dice
«Mi suefo es morir joven, a una edad muy avanzada». Deseamos al doc-
tor Anniko una muy larga vida, estamos seguros que por larga que sea
seguira poseyendo una mente joven.

He dicho.






SUGERY OF HEAD AND NECK CANCER IN THE
ERA OF ORAGAN PRESERVATION

Por el Prof. MATTI ANNIKO

Académico Correspondiente Extanjero

The global annual incidence of head and neck (H&N) cancer is esti-
mated to be around 644,000. In Europe approximately 76,000 new cases
are diagnosed every year. The vast majority of the tumours are histo-
pathologically classified as squamous cell carcinomas (SCC). The major
locations are in larynx, pharynx and oral cavity. During the last decades
the incidence of H&N cancer has increased in particular in the tongue
base and tonsils —especially at young age, below 40 years. The detection
of DNA types of papilloma viruses (HPVs) in some H&N cancers has
changed risk profiles and HPVs are now considered as important aethi-
ological factors in oral carcinogenesis.

Despite increasing numbers of non-surgical treatment modalities
surgery still has an important (major) role in H&N SCC therapy. There
may occur a possibility— without endanger radical excision —to mini-
mize the extent of the resected volume by including combinations of ra-
diochemotherapy (RCT) in the overall treatment. This has enabled the
aim of organ preservation, e g of the larynx. Laser technology in surgery
has indeed facilitated organ and function preservation but has not signif-
icantly influenced the overall survival rates. Robotic surgery is still under
evaluation. This makes CRT important. It must, however, be emphasized
that the term «organ preservation» must not be confused with preserva-
tion of function.

At advanced stages of hypopharyngeal cancers, for example, excision
of the cancer is often combined with laryngectomy. Laryngeal preserva-
tion is recommended only if the patient responds to chemotherapy and
also completes the entire treatment schedule. However, in the worst case
using CRT the larynx is preserved but lacks function («frozen» larynx).



460 ANALES DE LA REAL

In contrast, laryngeal function (i e the voice) may even be better after
laryngectomy when combined with a voice prosthesis. The laryngectomy
itself guaranties an aspiration-free deglutination.

In the treatment of cancer of the anterior skull base combinations
of surgery, conventional radiotherapy, gamma knife irradiation and ir-
radiation with protons can be used aiming to preserve tissue. Malignant
tumors of the anterior skull base are rare. Therefore, no single center
treats enough number of patients to accumulate significant numbers for
a meaningful analysis of outcomes after craniofacial surgery. In addi-
tion, a large number of different types of histopathology occur among
the tumors. Survival is correlated to (as independent predictors) type
of histopathology, intracranial extension, free margin of the tumor, and,
intra-orbital extension.

Recently, photodynamic therapy (PDT) has experienced a certain re-
vival and may in specific cases offer preservation of the organ and also
function, e g of the larynx. The patient is given a sensitizer which is ac-
cumulated in the cancer. If the sensitizer-containing cancer tissue is ex-
posed to light with specific wavelength a formation of reactive oxygen
species and singlet oxygen occurs and the cancer cells are killed. How-
ever, there are still many obstacles with this technology.

In spite of the introduction of several non-surgical treatment modali-
ties for H&N cancer surgery still plays an important (major) role. Re-
construction techniques can generally restore cosmetics but not always
function. On the other hand, organ-preserving non-surgical treatments
may similarly result in non-functional but preserved tissues or organs.
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Resumen

La Ley de Derechos de las Personas con Discapacidad y su Inclusiéon Social
pretende un avance auténtico para que la sociedad espafola integre a todas las
personas, buscando su lugar, y para que proporcionen todos aquellos servicios
que sean capaces desde su situacion individual y personal.

Abstract

The Law of Rigths of People with Disability and their Social Inclusion
tries to advance, so that Spanish society can include all the people, looking
for their place. These people need to provide all the services they can, from
their individual and personal situation.
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I. INTRODUCCION

Traemos a consideracién en este articulo la Ley de Derechos de las
personas con discapacidad y su inclusién social, aprobada por RDL
1/2013 de 29 de noviembre por el que se aprueba su texto refundido. Es
una Ley que deroga las anteriores! y reconoce y protege derechos muy
amplios dirigidos a promover un cambio social en todos los aspectos
que ayuden y favorezcan la total integracién de las personas con disca-
pacidad en todos los ambitos de la vida. Hemos anadido los términos
«Utopfia» y «Realidad» porque la ley es ambiciosa en sus objetivos lo que
hace que su aplicacién en determinados casos y circunstancias permitan
considerarla utépica. Esto plantea la necesidad de abordar estas situa-
ciones desde la realidad que aporte soluciones acordes a la persona, sus
posibilidades reales y su entorno.

El deber de inclusién de las personas con discapacidad también apa-
rece en otras leyes espafiolas de caracter educativo, al considerarse la
educacién como elemento esencial de integracién social; en toda Espana
son numerosos los centros en los que estudian, en condiciones de igual-
dad, ninos con discapacidad bajo el lema «diferentes pero iguales». La
legislacién universitaria incluye el principio de no discriminacién en el
acceso y permanencia de los estudiantes con discapacidad en la ensefian-
za superior; y la LO 10/2002 de Calidad de la Educacién reconoce las ne-
cesidades educativas especiales, estableciendo la necesidad de recursos
materiales, instrumentales, de profesorado especializado y de cualquier
reforma que permita la accesibilidad; otras normas menores y proyectos
varios aportan cada dia nuevas formas de facilitar la integracién mas
plena de las personas con discapacidad.

! Ley 13/1982, de 7 de abril, de integracion social de las personas con discapacidad
y la Ley 51/2003, de 2 de diciembre, de igualdad de oportunidades, no discriminacién y
accesibilidad universal de las personas con discapacidad Ley 13/1982, de 7 de abril, de
integracién social de las personas con discapacidad. La Ley 51/2003, de 2 de diciembre,
de igualdad de oportunidades, no discriminacion y accesibilidad universal de las perso-
nas con discapacidad. La Ley 49/2007, de 26 de diciembre, de infracciones y sanciones
en materia de igualdad de oportunidades, no discriminacién y accesibilidad universal
de las personas con discapacidad.. La Convencién Internacional de las Personas con
Discapacidad (13/12/2006).
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DEFINICIONES

Esta norma legal (LDPDIS) contiene las siguientes definiciones al
objeto de que al utilizar estos términos todos se refieran a los mismos
contenidos y conceptos, algo fundamental para la operatividad de las
decisiones. Estas son: Discapacidad, Personas con discapacidad, Igual-
dad de oportunidades, Discriminacién directa, Discriminacién indirecta,
Medidas de accién positiva, Vida independiente, Normalizacién, Inclu-
sién social, Accesibilidad universal, Participacién e inclusién plenas y
efectivas en la sociedad.

El Diccionario de términos médicos de la Real Academia Nacional de
Medicina define la discapacidad como: «Restriccion o ausencia, debida a
una deficiencia de la capacidad para realizar una actividad en la forma o
dentro del margen que se considera normal para una persona» (en revision)

Una perspectiva diferente aparece en la Ley que comentamos. En
ella la discapacidad se aborda desde el binomio de la persona que la
padece y el entorno, que opone dificultades para el desarrollo y la plena
integracion de esta persona en el mismo. Asi, la define como: «Situacion
que resulte de la interaccion entre las personas con deficiencias previsible-
mente permanentes y cualquier tipo de barreras que limiten o impidan su
participacion plena y efectiva en la sociedad, en igualdad de condiciones
con los demds».

La discapacidad, puede ser para quién la padece condicién de exclu-
sion, restriccion de sus derechos basicos, obstaculizaciéon de su desarro-
llo personal, restriccién de la posibilidad de disfrutar de los recursos y
servicios que la sociedad ofrece y, al mismo tiempo, dificultad para que
estas personas puedan contribuir con sus capacidades al progreso de la
sociedad.

Los derechos que la situacién de discapacidad pone en juego pue-
den resumirse en: A la igualdad ante la Ley, a no ser discriminado, a la
igualdad de oportunidades de participacién social, a una vida indepen-
diente, a la integracién total y a la seguridad, entre otros. Para las per-
sonas afectadas por discapacidad se trata de «Ser visibles y ser titulares
de derechos», lo que significa ir mas alla de la no discriminacion, ya que
a esa actitud se unen acciones positivas para que la inclusién social sea
posible (como la reserva de plazas para discapacitados en convocato-
rias generales, etc.).
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EVOLUCION SOCIAL ANTE LA DISCAPACIDAD

La situacion actualmente denominada discapacidad, ha acompafiado
a los seres humanos siempre. Referimos algunos avances significativos de
los dos altimos siglos. En 1817 se crea la primera Escuela Americana para
sordos (Connecticut) con el objetivo de instruirlos en una comunicacién
no verbal; en 1829 Louis Braille inventa el alfabeto de puntos elevados
para ninos ciegos, lo que permitié la instruccién de las personas con esta
discapacidad; en 1869 la Oficina de Patentes de EE.UU. registra la silla de
ruedas, solucién para la deambulacién de numerosas personas impedidas
de los miembros inferiores; en 1920, tras la primera guerra mundial se
puso en marcha en Europa y América un plan de readaptacién profesio-
nal para los numerosos veteranos que volvieron con secuelas muy graves;
en 1962 Ed Roberts, afectado por una tetraplejia fue el primer norteame-
ricano en ingresar en la Universidad de Berkeley; en 1973 se reservan y
senalan en Washington los aparcamiento para minusvélidos y en 1976 se
ponen servicios para estudiantes universitarios fisicamente impedidos.

El ambito deportivo es el que consiguié mayor visibilidad para las
personas con minusvalias y discapacidades al crear el Comité Olimpico
de EE.UU., en 1979, el Comité Deportivo de minusvélidos, que después
dio lugar a las Juegos Paraolimpicos u olimpiadas para personas con
discapacidades diversas.

En el seno de la ONU, y desde su Declaracién Universal de Derechos
Humanos en 1948, se han sucedido numeras iniciativas de gran tras-
cendencia a nivel mundial. Asi, en 1982, la Asamblea de la ONU adopta
el Programa de Accién mundial para discapacitados, y la misma Asam-
blea en 1992 propuso el dia 3 de diciembre como « Dia Internacional de
Personas Discapacitadas; proponiendo en 1993 Normas Uniformes sobre
Igualdad de Oportunidades para las Personas con Discapacidad. En los
ultimos cinco anos, los paises asiaticos y del Pacifico se han incorporado
a este movimiento de reconocimiento e inclusién, al que, igualmente han
ido llegando también los paises arabes y de oriente medio.

II. UTOPIiA DE LA LEY DE DERECHOS DE LAS PERSONAS CON
DISCAPACIDAD Y SU INCLUSION SOCIAL (LDPDIS)

Hablamos de Utopia porque constituye una tarea ingente llevar a la
practica y cumplir en todos los casos todo lo que esta ley promete. Pare-
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ce utépico garantizar la accesibilidad universal, el derecho a la igualdad
de oportunidades, el acceso al empleo, la inclusién e integracién en la
comunidad, la vida independiente y la erradicacién de toda forma de dis-
criminacién para todas las personas con discapacidad de cualquier tipo.

No obstante hemos de sumarnos a este espiritu justo y solidario y
contribuir a que esto sea posible desde las posibilidades de cada uno de
nosotros.

La Ley define a las personas con discapacidad como aquellas gue
presentan deficiencias fisicas, mentales, intelectuales o sensoriales, previ-
siblemente permanentes que, al interactuar con diversas barreras, puedan
impedir su participacion plena y efectiva en la sociedad, en igualdad de
condiciones con los demads.

... tendrdn la consideracion de personas con discapacidad aquellas a
quienes se les haya reconocido un grado de discapacidad igual o superior al
33% ... quienes tengan reconocida una pension de incapacidad total (IT),
absoluta (IA) o gran invalidez (GI) y los pensionistas que tengan pension
por IP para el servicio o inutilidad. En esta definicion se insiste en el men-
saje de que las personas padecen estas deficiencias, pero es necesario
el contacto con las barreras existentes en su entorno para que se haga
evidente la desigualdad de la persona afectada al encontrarse con impe-
dimentos que limitan su desarrollo pleno. Las discapacidades se clasifi-
can como fisicas, mentales, intelectuales y sensoriales, y para hacerles
frente, la Ley propone las denominadas «acciones positivas» que define
como «Agquellas de cardcter especifico consistentes en evitar o compensar
las desventajas derivadas de la discapacidad y destinadas a acelerar o lograr
la igualdad de hecho de las personas con discapacidad y su participacion
plena en los dmbitos de la vida politica, econémica, social, educativa, labo-
ral y cultural, atendiendo a los diferentes tipos y grados de discapacidad».

Se propone asi mismo el concepto de «inclusion social» como «el prin-
cipio en virtud del cual la sociedad promueve valores compartidos orientados
al bien comiin y a la cohesion social, permitiendo que todas las personas con
discapacidad tengan las oportunidades y recursos necesarios para participar
plenamente en la vida politica, econémica, social, educativa, laboral y cultu-
ral, y para disfrutar de unas condiciones de vida en igualdad con los demds».
Esta inclusién social es tarea social y, por tanto, de todos, para contribuir
al cumplimiento de los objetivos fundamentales de la ley.

Lo descrito hasta aqui como aspectos utépicos de esta ley constituye,
sin duda, un espiritu que consideramos positivo en esta y en otras dispo-
siciones legales, que deben hacerse exigentes respecto a los derechos y
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la proteccién de las personas méas desfavorecidas por diferentes circuns-
tancias. Con este espiritu, toda norma legal debe buscar el mayor bien
comun de las personas, sin distinciones, y en situacion de igualdad para
acceder a los bienes sociales como son los recursos, las prestaciones ba-
sicas y las oportunidades de promocion individual y colectiva.

III. REALIDAD DE LA LEY DE DERECHOS DE LAS PERSONAS
CON DISCAPACIDAD Y SU INCLUSION SOCIAL (LDPDIS)

En este apartado vamos a analizar las situaciones en las que la apli-
cacion de la Ley plantea conflicto de intereses ante situaciones reales.
Aunque estas serian muchas y diversas, vamos a centrarnos en el &mbito
de la asistencia sanitaria, en el &mbito educativo a nivel de estudios pri-
marios y superiores y en el &mbito del ejercicio profesional, sobre todo
en determinadas profesiones cuya tarea es el cuidado de los demas y su
seguridad.

La adecuada aplicacién de esta Ley necesita de un compromiso am-
plio en el que es necesario abordar cada caso siguiendo el proceso de
analisis que cualquier decision, en el ambito asistencial requiere: prime-
ro sera el juicio clinico que lleve a determinar la naturaleza de la disca-
pacidad, como ésta afecta a la persona y las limitaciones que le origina;
esto incluye el diagnéstico y tratamiento posible de dicha discapacidad.
El siguiente paso del proceso es el juicio legal, en el que se ha de tener
en cuenta la aplicacién de las leyes o normas, que afecten al caso, hasta
donde sea posible; se deben identificar los derechos y su proteccién y
cumplirlos. Y el tercer paso nos introduce en el juicio ético-deontolégico,
que nos obliga a un paso mas alla de la exigencia legal, en esta fase se
busca la mayor calidad en cada decisién y actuacién respecto al caso
concreto que consideramos.

Este proceder metodoldgico se debe aplicar a lo que aqui considera-
mos, el concepto de «la distribucién» o el «reparto de recursos», porque
las acciones positivas para la inclusién social requieren recursos mate-
riales y humanos. Por ello, el reparto de recursos debe ser un método de
trabajo basado en el rigor, el entendimiento y el consenso a través de una
ética de lo mejor, de lo posible y del sentido comtin. Se trata de encontrar
el equilibrio entre la equidad (todos iguales ante el derecho a la oportu-
nidad) y la eficiencia (a cada recurso hay que sacarle el mayor beneficio
y rendimiento).



ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 467

El reparto o la distribucién de recursos significa toma de decisiones
y esto sucede en niveles jerarquicamente estructurados. Estos niveles de
decision respecto a los ambitos de los que nos ocupamos en este articulo,
serian: La Administracion y sus estructuras (el Gobierno que hace las
normas legales, las Administraciones sanitarias y sociales y los Centros
educativos, y asistenciales con sus 6rganos de decision).

En estas instituciones (niveles de decisiéon) trabajan profesionales,
implicados en dichas decisiones. Por ello los profesionales sanitarios y
en concreto los médicos saben que pueden influir en las decisiones de
funcionamiento del Centro en el que trabajan participando en las Comi-
siones hospitalarias, a través de los Colegios profesionales, o de las So-
ciedades cientificas a las que pertenezcan, etc. También tienen este com-
promiso los profesionales de la educacion, primero aprovechando bien
los recursos, controlando e informando de los resultados, proponiendo
necesidades, y alertando sobre posibles mejoras de las que se beneficien
aquellos a los que se destinan los servicios.

Al enfrentar la LDPDIS a la realidad, elegimos algunas situaciones a
modo de ejemplo de lo que significan las necesidades que esta ley plantea
para muchas personas, necesidades que se traducen en recursos huma-
nos y econémicos para poder acceder a lugares, actividades y bienes, que
si estan al alcance de quienes no padecen estas discapacidades. Conside-
ramos asi:

1) Situaciones asistenciales (vejez, terapias de alto coste como las on-

colégicas o las hepatitis C, o técnicas especiales como trasplantes,
TRA, etc.).

2) Acceso a la educacion en todos los niveles: Estudios primarios,

medios y superiores.

3) Acceso al ejercicio profesional, atendiendo a la naturaleza de la

profesion.

ITII. 1. La Asistencia a personas mayores

La edad genera discapacidad y esta requiere atenciones y recursos.
La distribucién de recursos, para este grupo de poblacion debe tener en
cuenta unos principios que afiaden calidad ética a las decisiones, de estos
destacamos:
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a) La necesidad de «personalizacion (especificacién)», es decir con-
siderar a cada persona como tnica en si misma, con sus circunstancias
personales, familiares y sociales.

b) Con caracter general, a estas personas se les proporcionara «todo
y s6lo» lo que cada paciente necesite para curarse o mejorarse. Desde
la valoracién individualizada, cada paciente recibira todo lo que esté
médicamente indicado, pero no se administrardn medios excesivos,
desproporcionados o inttiles que afiadan sufrimiento o disconfort, sin
que proporcionen un beneficio evidente en la duracién y/o calidad de
vida.

¢) A ninguna persona se dejara sin la adecuada atencién a sus ne-
cesidades y cuidados basicos; por la fragilidad-vulnerabilidad de estas
personas, los cuidados basicos se aplicaran con cercania, humanidad y
carifio. En la medida de lo posible los cuidados se prestaran en el medio
domiciliario, o en los centros asistenciales indicados, con mas personal
cualificado en atencién basica y auxiliar que superespecializado.

En este punto y atendiendo a la legislacién vigente, es preciso po-
tenciar y favorecer el conocimiento de los ciudadanos, en general, de la
posibilidad de expresar por escrito y registrar las «instrucciones previas»
o «voluntades anticipadas» en las que exprese sus preferencias y deseos
concretos respecto a la asistencia sanitaria que desea, para si mismo,
cuando se encuentre en situaciones en que no lo pueda expresar con la
suficiente claridad o contundencia; un aspecto sobre el que cabe pro-
nunciarse es la eleccién del lugar en el que se desea estar en la fase final
de la vida, ya sea el propio domicilio o el tipo de centro y caracteristicas
generales de los cuidados.

III. 2. Medicaciones de alto coste, procedimientos, tecnologias y
cirugias complejas

En este apartado se vienen produciendo novedades cientificas cons-
tantemente. Son medicamentos nuevos que contribuyen a curar la He-
patitis C o que hacen del cancer una enfermedad crénica en muchos
casos y que tienen un coste muy alto. Esto significa un riesgo para la
sostenibilidad del sistema sanitario actual espafiol, universal y gratui-
to; sin embargo, las autoridades sanitarias estan de acuerdo en que esto
debe ser visto como una oportunidad y no como un problema, y se debe
buscar con eficacia e imaginacion a través de férmulas de financiacion,
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acuerdos con la industria farmacéutica y otras medidas, de forma que
estos recursos lleguen a todos los que los necesitan?.

La distribucién de recursos en los casos comentados en este aparta-
do, y conforme al juicio clinico, debe guiarse por el criterio cientifico;
sera la indicacién médica la que establezca quienes se beneficiaran mas
del tratamiento atendiendo a la eficacia del farmaco en el paciente con-
creto. En el caso de que no haya igualdad de eficacia se seguiran criterios
de eficacia/eficiencia, de forma que los farmacos se aplicaran a quienes
tengan mayor probabilidad de mejor resultado. Otro criterio a tener en
cuenta es la urgencia del paciente concreto en recibir el tratamiento, y
junto a estos criterios, no olvidar la necesidad en que se encuentre el
paciente; se tendrd siempre presente no caer en la discriminaciéon por
edad, sexo estatus social u otras. Se podria incluso considerar el copago
para quienes tengan mas recursos, y que el coste pueda disminuir con la
extension del uso y otras medidas.

En algunas terapias como las técnicas de reproduccién asistida (TRA)
también es preciso tener en cuenta lo expresado en las lineas previas. En
estos procedimientos es importante tener en cuenta que cuando se trata
de una prestacién que procede de la asistencia publica, serda adecuado
tener en cuenta la indicaciéon médica, de forma que se recurra a estos
procedimientos cuando suponga realmente un medio curativo a situa-
ciones de esterilidad. El hecho de que las TRA estén disponibles en la
asistencia privada y la regulacién legal permita recurrir a ellas a mujeres
o parejas sin impedimento de esterilidad, es una situacién de respeto a la
libertad individual, no recorta derechos, pero si protege el recurso como
necesidad, de forma que preserva el recurso disponible y gratuito para
los que tienen necesidad objetiva del remedio terapéutico.

IV. LOS DERECHOS Y SUS LIMITACIONES

Aunque las sociedades desarrolladas progresan en el reconocimiento
de los derechos y su protecciéon, hemos de aceptar que no es posible la
satisfaccion de todas las expectativas individuales y colectivas. Es una
constante de las personas debatirnos entre el principio del placer y el
de realidad; una cosa es lo que nos gustaria que ocurriera y otra lo que

2 Intervencién del Ministro de Sanidad, Asuntos Sociales e Igualdad en la Real
Academia Nacional de Medicina el dia 29 de junio de 2015.
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en realidad es. El sentido de realidad puede considerarse como un indi-
cador de salud mental, ya que cuando afrontamos los acontecimientos
desde la realidad, cuando analizamos los problemas como son, estamos
en condiciones de ofrecer las respuestas més adecuadas para la mejor
solucion de los mismos. La desfiguracion de la realidad desde la fantasia
dificulta la respuesta adecuada pudiendo generar conflictos.

Son muchas las situaciones de la vida diaria que no son accesibles a
todos los ciudadanos, unas veces por requisitos socioeconémicos, otras
de cualidades y aptitudes fisicas o de exigencias intelectuales individua-
les; sirva de ejemplo los deportes de elite 0o, como el mero acceso a cen-
tros educativos publicos se somete a criterios que frustran los deseos de
muchos; igual sucede con los requisitos psicofisicos para profesiones «de
cuidados» como la de policias bomberos, militares, pilotos, etc., cuya se-
leccion es obligada mediante pruebas psicodiagnésticas, de rendimiento
en el periodo de instruccién y formacién, o la evaluacion de resultados,
etc., etc..

Entre las profesiones «de cuidados» esté la de los médicos; no cabe
duda de que el médico debe reunir unos requisitos intelectuales y perso-
nales que se le evalian cuando pasa la dura seleccién de ingreso en las
facultades y después en el acceso a la posterior especializacion; sin em-
bargo, algunos casos desgraciados llaman la atencién sobre la importan-
cia de identificar determinados trastornos o anomalias mentales en los
profesionales de la medicina para evitar que estos tengan consecuencias
en el medio asistencial en el que después desarrollan sus tareas.

IV. 1. Discapacidad y Estudios primarios medios y superiores

Respecto a la discapacidad fisica, como principio general vaya por
delante la necesidad de favorecer y conseguir la plena accesibilidad para
que ningun espacio se hurte a quienes padezcan discapacidad fisica. Las
personas que la padecen tienen abierta su mente y su persona a disfru-
tar de todas aquellas cosas bellas y de interés que enriquecen la vida
individual y social, por ello se deben hacer todos los esfuerzos posibles
para que las barreras y obstaculos fisicos desaparezcan favoreciendo el
encuentro de todos en la igualdad.

La discapacidad sensorial origina diversidad de situaciones con ne-
cesidades distintas en quienes la padecen. Por ello, tiene la peculiaridad,
respecto a la fisica, de necesitar un remedio individualizado, aunque este
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se produzca dentro de un progreso cientifico e investigador que beneficia
a todos. Socialmente existen proyectos excelentes con una organizacién
ejemplar, en los que la discapacidad sensorial encuentra apoyo y espe-
ranzas de futuro (ONCE). Desde una voluntad social de justicia las ne-
cesidades en discapacidad sensorial se atenderan hasta el limite posible.

Las discapacidades originadas por causas intelectuales (déficit de in-
teligencia) o mentales (trastornos mentales), plantean un panorama mas
complejo. En ellas el obstaculo no es tanto del entorno, ya que, el princi-
pal papel lo juega la afectacién de la salud mental que la propia persona
padece; por ello, aun sin olvidar mejoras colectivas basadas en la inves-
tigacién que proporciona tratamientos mas eficaces, las soluciones a los
casos concretos en los que se cuestiona la posibilidad de la persona para
acceder a niveles formativos se debe hacer el anélisis individualizado.

En todos los casos de discapacidad las soluciones se haran con el
maximo respeto a las cualidades y aptitudes de las personas que padecen
estas discapacidades.

Hablando de acceso a los estudios y formacién profesional, estan dis-
ponibles las cifras de costes de la formacion de cada estudiante en cada
uno de los niveles, e incluso en cada unos de las titulaciones y centros,
cuando se trata de estudios universitarios. No podemos olvidar estos cos-
tes, cuando esta en juego el aprovechamiento de los mismos por cada
estudiante que los disfrute.

En la linea de aprovechar los recursos invertidos la discapacidad
plantea decisiones que merecen reflexion. Esta es tarea dificil, porque las
necesidades, en general, son superiores a los recursos, por lo que ningu-
no puede desperdiciarse, por ello es preciso armonizar el derecho indivi-
dual de llegar hasta el limite que permita a la persona su capacidad inte-
lectual y su esfuerzo, y la sostenibilidad de esta prestacién como servicio
publico. Por tanto sera preciso:

- Valorar la eficiencia de los recursos, lo que es igual al estudio del
coste/beneficio de cada decision; el recurso que se destine a una deter-
minada accién, debe conseguir el mayor beneficio posible con el menor
coste, lo contrario sera derrochar lo que es de todos los ciudadanos.

- Valorar el resultado obtenido con el recurso, lo que significa ver las
capacidades y aptitudes reales de las personas a las que se destina el re-
curso. Esto es especialmente importante cuando hablamos de personas
que al padecer una discapacidad, el coste para obtener un resultado de-
terminado serd mayor del que se destina a una persona sin discapacidad;
precisamente por ello hay que recurrir a otros principios «compensato-
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rios» que neutralicen la discriminacion, preguntandonos y valorando, el
limite de esta «compensacién».

- Otro dato que se pone del lado del «coste» del recurso es el esfuerzo
que cada persona con discapacidad debe hacer cuando decide afrontar
sus limitaciones, llegando hasta el nivel mas alto de sus posibilidades en
la explotacion o desarrollo de sus aptitudes y cualidades (sus capacida-
des). ¢Hasta donde se puede o debe llevar el esfuerzo necesario por parte
de una persona para obtener un resultado concreto?

En esta linea hemos de tener en cuenta la voluntad de la propia per-
sona discapacitada, respecto a asumir el esfuerzo necesario con libertad
y desde su propia autonomia, siendo este esfuerzo auténtico motor de su
proyecto personal.

Es preciso advertir que en algunos casos es la familia mas proxima (pa-
dre, madre, ambos...) la que transmite a la persona discapacitada el deber
de conseguir, el deber de luchar y la responsabilidad de conseguir un fin
determinado por encima, incluso de sus propios deseos. Cuando esto suce-
de el drama de la persona protagonista de la historia puede ser maytsculo
y, en alguna ocasién ha necesitado proteccion judicial y ayuda psicologica
para ser él mismo y encontrar con libertad su propio futuro.

En toda persona sera posible encontrar, ademas de su espacio afec-
tivo en el seno de su familia, «su espacio social» en el que desarrolle el
sentido que, sin duda tiene su vida entre aquellos con los que les ha to-
cado convivir; esto sin olvidar que su esfuerzo esté de acuerdo con una
verdadera posibilidad de realizacién personal.

Al referirnos a la realidad de jévenes con discapacidad intelectual o
mental y su acceso a estudios medios y superiores, hemos de buscar la
respuesta adecuada al caso concreto.

Respecto a la capacidad intelectual, el criterio que recomiende afron-
tar los estudios o elegir otras actividades a su alcance; debe ser la va-
loracién de esta capacidad en el joven concreto, asi como el grado de
exigencia de la titulacion; hoy son numerosas las titulaciones y los requi-
sitos y cualidades varia varian mucho de unas a otras, por lo que cada
caso puede merecer una respuesta acorde con una adecuada politica de
orientacién profesional.

Cuando se trata de discapacidad mental, entendemos que la ley se
refiere a personas que teniendo un coeficiente intelectual dentro de la
normalidad, padecen trastornos o anomalias mentales o psicofisicos que
pueden desencadenar trastornos de conducta con riesgo para si mismos
0 para otras personas.
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La implicacién y el compromiso familiar como solucién al conflicto
que plantea el joven con discapacidad frente al acceso a los estudios

Proponemos al compromiso familiar como la mejor solucién, para
afrontar el conflicto y encontrar la mejor ayuda para el joven que padece
la discapacidad.

Contemplamos dos situaciones distintas, la primera cuando el hijo es
menor de edad y se encuentra atn bajo la patria potestad de sus padres,
y la segunda seria cuando el hijo es mayor de edad lo que, en principio le
permitiria tomar sus propias decisiones.

A) Hijos menores

Los padres representan a los hijos menores teniendo encomendado
velar por ellos, representarlos y tomar decisiones, siempre en su bene-
ficio; las leyes® dicen que el menor participara en sus decisiones aten-
diendo a su edad cronolégica y su grado de madurez?*, por lo que la re-
presentacion de los padres debe ser gradualmente descendente de forma
paralela al crecimiento de los hijos menores.

Cuando los padres observen, en el hijo menor, trastornos del com-
portamiento, adicciones o trastornos mentales propiamente dichos de-
ben afrontarlos con sentido de realidad; la mejor ayuda al menor es la
colaboracién con el propio centro educativo y con los profesionales que
intervengan, siempre en beneficio del menor. Cuando el diagnéstico lo
indique, sera adecuado persuadir al menor para adecuar la orientacién
formativa segin sus capacidades reales y las caracteristicas de la afec-
tacién que padezca. Si se afronta bien el problema y se coge a tiem-
po pueden evitarse situaciones futuras de mayor gravedad. En el caso
de que el menor no acepte la orientacién paterna y de los profesionales

3 El Convenio Europeo de Bioética, aplicable en Espana desde el 1 de enero de
2000, contenia esta referencia expresa que, después se ha mantenido en numerosas
disposiciones al hablar de la validez de la opinién de los menores respecto a si mismos.

4 El articulo de M. Casado Blanco, P. Hurtado Sendin y M. Castellano Arroyo Dilemas
legales y éticos en torno a la asistencia médica a los menores. Rev Pediatr Aten Primaria,
2015;17,283-e93.ISBN:1139-7632.www.pap.es, recoge la importancia de la edad de los
menores respecto a la validez legal de sus decisiones. Esto esté ligado al Codigo civil, en
relacién a las situaciones familiares como la separacién o divorcio de los padres; pero
también repercute en los derechos del menor como paciente (Ley 41/2002), capacitado
para recibir informacién y opinar e incluso decidir en aspectos de su salud, ya desde
edades muy tempranas; son significativos los 12, 14 y 16 anos.
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competentes cabe recurrir a imponer determinadas medidas (incluido el
internamiento), para las que se necesita intervencién fiscal y autoriza-
cién judicial.

B) Hijos mayores de edad

Esta mayoria esta establecida legalmente en los 18 afios. Cuando se
alcanza esta edad se considera a la persona capaz de decidir sobre si
misma y sus bienes, siendo validas estas decisiones mientras que no se
demuestre lo contrario.

Cuando la discapacidad intelectual o mental afecta a hijos que ya son
mayores de edad y toman decisiones, respecto a los estudios que desean
realizar o acceder a profesiones especiales (policia, bomberos, militares,
pilotos, médico...) cuyas caracteristicas evidencian que no son la mejor
eleccion para este hijo, por las consecuencias para si mismo y para otras
personas en el futuro, los padres deben comprometerse para buscar la
mejor solucién alternativa.

Estas situaciones, son reales, y se plantean en centros educativos y
Facultades y significan un conflicto al amparar la Ley de Derechos de las
Personas con Discapacidad y su Inclusion Social (LDPDIS) el derecho de
estas personas a la inclusion social y a cumplir sus expectativas, lo cual
puede dar lugar a un conflicto frente a la realidad de que el trastorno
dificulte su verdadera integracion.

Posiblemente, la actitud mas favorable de los padres sea la de inten-
tar que el hijo reconozca su situacion y siga tratamiento, valorando con
los profesionales adecuados una orientacién profesional acorde con su
realidad.

V. POSIBILIDADES DE INTERVENCION EN LAS SITUACIONES
DE DISCAPACIDAD MENTAL

Las soluciones no son faciles, ni uniformes, por lo que cada caso me-
recerd el analisis y la decisiéon mas favorable para la propia persona y el
entorno. Las intervenciones pueden acomodarse a:

- La familia ante el trastorno mental evidente puede solicitar el tra-

tamiento. Si el joven se opone y hay indicacién médica, este se im-
pondrd, incluso con tratamiento, pero con comunicacién al Juez
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correspondiente (internamientos no voluntarios o compulsivos) y
con su autorizacién. Cuando el trastorno se plantea como perma-
nente, la familia podria intervenir recurriendo a la limitacién de la
«capacidad civil».

Desde la Ley de Prevencion de Riesgos Laborales (LPRL). Hemos
referido que la discapacidad mental puede estar presente en per-
sonas que se empefien en realizar estudios u oposiciones para
ejercer profesiones de las llamadas «de cuidados» para las que se
plantean exigencias de seleccion y de exclusion de aquellas perso-
nas cuya salud mental no garantice aptitudes idéneas para la pro-
teccion de las personas y el ejercicio de actividades de salvamente
o de seguridad para los demas (militares, policias, bomberos, con-
ductores de trasporte publico, pilotos, controladores aéreos...).
En algunas de estas profesiones o actividades ya esta determina-
da por ley los requisitos y los criterios de seleccién del personal a
través de pruebas que identifican las cualidades de las personas
que las ejerzan y que excluyan patologias que impiden su ejercicio.
La valoracién de la aptitud del trabajador se puede expresar antes de
que ingrese en la profesién con el Certificado de No apto, o bien en
el proceso de «vigilancia de la salud» que es continuado en el tiempo
y se hace en las personas trabajadoras. El resultado de estas explora-
ciones las acepta el trabajador y las conoce la persona afectada y la
empresa o entidad implicada. Esta certificacién corresponde al médi-
co del trabajo que, cumpliendo con su deber de secreto profesional,
establece sélo el apto o no apto, pero sin comunicar cual es la causa
que limita o anula la aptitud para el ejercicio de la tarea®.

En estas profesiones, ademas del proceso de seleccion y del segui-
miento periédico de la salud psicofisica (vigilancia de la salud),
tiene gran importancia la gestién adecuada de las bajas laborales,
verificando las causas, el tratamiento y la evolucién seguida, hasta
la curacién completa, o en caso de no ser asi ver las previsiones de la
ley que pueden ir desde la invalidez (con la incapacidad permanente
parcial, total o absoluta) o el cambio de puesto de trabajo cuando el

5> La aplicacién de la Ley de Prevencion de Riesgos Laborales en estos casos
permite situaciones en las que en empresas importantes y especificas como pueden
ser Ayuntamientos de ciudades grandes (Como ejemplo estd la ciudad de Bilbao), los
responsables del Servicio de Salud Laboral y los representantes de los trabajadores
han acordado un compromiso de seguimiento y control de la salud psicofisica de los
trabajadores en tareas especiales como son la policia o los bomberos, con controles
incluso de drogas de abuso o alcohol.
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trabajador no puede seguir realizando el trabajo que hacia antes de
la aparicién del trastorno, pero si otro en el que no ponga en riesgo
la seguridad o la vida de otros. También en estos casos es importan-
te la implicacion y el compromiso familiar para la mejor solucién.

VI. LA RESTRICCION DE LA CAPACIDAD CIVIL EN LOS CON-
FLICTOS DE DISCAPACIDAD

En casos extremos en los que la persona que padece un trastorno que
afecta a su salud mental de forma permanente y grave, no renuncia por
si misma a unos estudios, o al ejercicio de una profesién o unas tareas en
las que se pone en riesgo la seguridad y la vida de otros, puede ser nece-
sario, aunque se trate de casos excepcionales, recurrir a la restriccién de
la Capacidad civil de estas personas.

El Codigo civil define la Capacidad civil como el conjunto de condi-
ciones Psico-bioldgicas que permiten a la persona tomar decisiones cons-
cientes y libres. Se trata de un conjunto de funciones senso-perceptivas
presentes en las personas por las cuales perciben el entorno, lo compren-
den intelectualmente, elaboran racionalmente la informacion recibida vy,
conforme a esta conciencia de realidad eligen o deciden la respuesta que
consideran mas adecuada. Esta es una tarea compleja desde el punto de
vista médico-psicologico, que habitualmente se resume en: Inteligencia
(como funcioén integradora de otras funciones) y Voluntad para elegir lo
favorable y rechazar lo que perjudica. Cuando estas cualidades estan pre-
sentes, juridicamente se considera a la persona capaz de regir su persona
y administrar sus bienes, tomando las decisiones que le parezcan mas
favorables para si misma.

Desde el punto de vista legal se presume que la Capacidad civil esta
integra en cada persona mientras que no se demuestre lo contrario.

Para ello el Cédigo civil determina cuales pueden ser las causas para
esta grave decision, indicando que son causas de incapacitacién: 1° Las
enfermedades o deficiencias persistentes de cardcter fisico o psiquico que
impidan a la persona gobernarse por si misma (art. 200).

Se indican asi mismo los criterios que debe reunir la enfermedad o
deficiencia fisica o psiquica para ser causa de incapacidad, los cuales se
resumen en: Criterio Cuantitativo, que significa la necesidad de la enfer-
medad o deficiencia afecte a las funciones psicobiolégicas descritas con
un grado suficiente de intensidad de forma que las anule o afecte grave-
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mente. El segundo criterio es el cualitativo, que se refiere a las funciones
que deben estar afectadas y que, de acuerdo con lo dicho anteriormente,
seran la inteligencia y/o la voluntas como funciones que integran la capa-
cidad de comprender, razonar, enjuiciar y elegir. Y el tercer criterio es el
de la permanencia o persistencia del trastorno, ya que al ser un procedi-
miento judicial, aunque pueda ser revisado, se debe reservar a situacio-
nes con caracter de cronicidad e incluso de empeoramiento progresivo.

La incapacitacion se concreta en una Sentencia firme, que es perso-
nal y adaptada a cada persona y a su discapacidad o afectacién psicofi-
sica concreta y especifica; la sentencia suele precisar que actos puede, o
no puede realizar el incapaz, atendiendo al aprovechamiento de todas
sus posibilidades.

La restriccion de la capacidad civil es una situacién grave para la
persona afectad, por ello sélo se aplicara cuando la medida sea de pro-
teccién para la persona incapacitada. Con la incapacitacion el Juez de-
signa un tutor que debe decidir por el incapaz, siempre en su beneficio,
rindiendo anualmente las cuentas pertinentes. Es una medida que nece-
sita de la prueba pericial médica en la que quede probada la afeccién,
trastorno o enfermedad, sin dudas, ademas el Juez entrevista al presunto
incapazy a los parientes mas proximos y, aparte de los Informes médicos
que aporte la familia, también interviene el médico forense con su propia
valoracion.

La situacion de incapacidad es revisable y, en el caso de que se pro-
duzca mejoria o empeoramiento (posibilidad de nuevos tratamientos) se
adaptaran las medidas a la situacién en la que se encuentre el incapaz
cuando se solicita la revision.

Desde la perspectiva que hemos tratado el tema de la discapacidad en
este articulo, esta medida se tomaria de forma excepcional y siempre que
estuviera justificada conforme al mayor beneficio de la persona afectada.

A modo de reflexién traemos el caso de Andreas Lubitz, el piloto de
Germanwing que intencionadamente estrelld, en marzo de 2015, el avién
que pilotaba entre Barcelona y Duseldorf®. La sucesiva informacion puso
de manifiesto que habia padecido cuadros depresivos por los que habia
estado de baja en su época de instruccién como piloto. Otros datos in-

¢ Con este motivo, nosotros publicamos en Médicos y Pacientes, revista digital de
la OMC un articulo titulado «Andreas Lubitz: cuando la vida de muchos depende de
la salud mental de uno sélo», en el que haciamos unas reflexiones desde la legislacién
laboral respecto a la salud de profesionales con tareas de «cuidados» de otros y aspectos
ético-deontoldgicos sobre secreto profesional y confidencialidad de datos clinicos, etc.
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dicaban que en el momento del hecho el médico le habia dado la baja y
estaba en tratamiento ansiolitico y antidepresivo, pero tir6 la baja a la
papelera y no lo comunicé a la empresa; a esto se anadian problemas
afectivos por una rotura sentimental, o el hecho de estar endeudado. A
posteriori y tras la conmocién que significé un suicidio, en el que el suici-
da se llevo por delante la vida de tantas personas, ajenas a sus problemas,
y elegidas al azar, todas las opiniones coincidieron en la necesidad de que
personas que tienen en sus manos la vida de otros tienen la servidumbre
de que su salud mental esté garantizada. En el referido articulo decia-
mos: «... No obstante, hemos de aceptar la realidad que se opone, tantas
veces al cumplimiento de nuestros deseos, que deben encauzarse hacia vias
posibles en las que encontrar la realizacion personal. Los casos de discapa-
cidad fisica o psiquica que plantean obstdculos para realizar determinados
estudios o ejercer determinadas profesiones, se abordardn individualmente,
para buscar dentro de los aspectos clinicos, legales y ético-deontoldgicos
una solucion que resuelva el conflicto de intereses entre las pretensiones
de la persona afectada y los del resto de los ciudadanos a los que también
afecta. La olvidada palabra «resignacion» tendria que recuperarse ante al-
gunas situaciones individuales que plantean un conflicto de intereses entre
«lo que yo deseo» y «lo que yo puedo», poniendo en primer plano el interés
colectivo frente al interés individual; este principio no olvidard la indivi-
dualizacion o especificacion, ofreciéndose a la persona afectada todas las
oportunidades posibles para su realizacion personal que seguramente serd
posible en otros dmbitos de la vida piiblica».

INTERVENCIONES
Prof. Ribera Casado

Hoy, como siempre que escucho las intervenciones de la Prof.* Cas-
tellano, he disfrutado y aprendido mucho. Gracias y felicidades. Me han
interesado especialmente sus comentarios a la Ley de 2013, una Ley que
nace para apoyar a una de las partes méas débiles de nuestra sociedad, la
que representan las personas con discapacidad, y que esta planteada y
redactada desde las perspectivas de este colectivo y para darle apoyo en
situaciones de eventual conflicto. Sin embargo pienso, y este comentario
es lo que justifica mi intervencién, que es necesario profundizar mas vy,
probablemente, en determinados casos poner fronteras mas nitidas entre
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lo que se puede o0 no se puede permitir, incluso a través de normas de
caracter legal.

A una persona cuya discapacidad consiste en haber perdido la vista
no se la renueva el carnet de conducir. Eso esta claro y es aceptado sin
discusion tanto por la sociedad como por el propio interesado. Pero exis-
ten muchas situaciones que podrian ser equivalentes y en las que en aras
de una libertad que no comparto la respuesta social es mucho maés laxa.
Viene ello a cuento de una experiencia bastante dramatica vivida en mi
entorno profesional. Hace unos afios hzo la residencia de geriatria con
nostros una mujer diagnosticada de «espina bifida» y que entre otras
limitaciones fisicas apenas podia desplazarse por si misma con unas
enormes muletas en cada lado, tenia incontinencia urinaria permanente
a pesar de haber sido sometida a 4-5 intervenciones quirtrgicas y dolo-
res muy frecuentes asociados al movimiento. Su obsesién era que ella
podia con todo y estaba empefiada en demostrarselo al mundo. Hablo
conmigo antes de elegir especialidad y yo sugeri inutilmente que optase
por alguna de laboratorio donde podria trabajar sentada y con menos
esfuerzo fisico. En geriatria deberia hacer guardias, desplazarse perma-
nentemente, subir escaleras, etc. Evidentemente a partir del segundo afio
solicité permiso para no hacer guardias. En la misma linea de mostrar
su autosuficiencia en cuanto cobré su primer sueldo se fue a vivir sola
a un apartamento en contra de la opinién de sus padres con la idea de
superar otro reto. Al acabar la residencia tuvo grandes dificultades para
encontrar trabajo porque los eventuales contratadores eran conscientes
de sus limitaciones fisicas. También lo eran los pacientes y algunos de los
familiares de estos, que se mostraban reticentes a ser atendidos por una
persona con signos evidentes de minusvalia. Durante unos pocos afios
trabajo en una residencia rural a casi 200 Kms de Madrid, sola y en unas
condiciones durisimas.

Nunca acept6 apoyos externos bien fuera de psicélogos profesiona-
les, de la familia o de las personas con las que se cruzoé en la vida. Tampo-
co ningun consejo destinado a modificar lo que ella entendia como retos
superables. Se le agri6 progresivamente el caracter lo que dificultaba atin
mas la convivencia y aumentaba su conflictividad laboral. Se senti6 vic-
tima de una especie de complot universal y acabé suiciddndose. En mi
opinién alguna instancia administrativa deberia haber impedido desde
el primer momento la trayectoria profesional de esta persona por mucho
que a su propio juicio se sintiera libre para decidir lo que quisiera en
cada momento. ¢Cual es la opinién de la Prf.* Castellanos?»
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Prof. Calvo Manuel

Deseo felicitar a la Profesora Maria Castellano por la magnifica con-
ferencia que acaba de dictar y por el acierto en la eleccién de un tema
tan actual, complejo y dindmico como es la atenciéon a la discapacidad
en sus aspectos médico-legales. Especialmente deseo destacar la finura,
meticulosidad y extremada sensibilidad con la que se ha acercado (y nos
ha acercado a todos) a una necesidad imperiosa en nuestra sociedad:
entender evolutivamente la discapacidad, atenderla profesionalmente
y estar expectantes ante las oportunidades de progreso socio-sanitario
colectivo. Mi comentario se apoya en la convivencia diaria con la disca-
pacidad intelectual de nifios y jévenes (en el Patronato de la Fundacion
Talita-Madrid). El contacto continuado con la discapacidad intelectual
genera inevitablemente al menos dos observaciones de potencial interés
medico-legal: la evidencia constante de otras capacidades (muchas ve-
ces muy acusadas y de gran valor social, probablemente socio-laboral); y
el dinamismo (cambio, trasformacion, mejora) en la formulacién de las
capacidades intelectuales mediante apoyos educativos especializados.
Hay que plantearse el acercamiento a estas personas con acciones posi-
tivas para evaluar «sobre-capacidades», no solo minusvalias. Es posible
especular con el término discapacidad y su posible evolucién a «trans-
capacidad», ya que las capacidades intelectuales y fisicas estan sujetas al
dinamismo de la atencién socio-sanitaria especializada. Deseo preguntar
si en el texto legal se reiteran suficientemente los términos «integracién»
e «inclusion» que son el soporte actual de los movimientos sociales mas
innovadores para impulsar el progreso en atencién a la discapacidad.
Reitero mi felicitacion y gratitud a la Profesora Maria Castellano por la
calidad, sensibilidad y acierto en su presentacion.

Prof. Vidart Aragén

Gracias Sr. Presidente.

Prof. Castellano, la he escuchado con profunda atencién y no puedo
dejar de felicitarla por su oportuna, didactica y gran conferencia. Indis-
cutiblemente, las personas con sindrome de Down son discapacitados.
Discapacitados que ahora apenas vemos por las calles, gracias al diag-
néstico prenatal y al aborto subsiguiente tan frecuente. No en vano Ju-
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lidn Marias decia que lo mas grave del siglo xx habia sido la aceptacion
social del aborto. Sin embargo muchos pensamos que el aborto es actual-
mente un genocidio sin paliativos. He leido la historia de una de estas
personas que ha estudiado la carrera de Magisterio y Psicopedagogia. No
le permiten ejercer (al parecer legalmente) su trabajo. No lo comprendo,
cuando ademds este hombre ha tenido el premio Concha de Plata del
festival de San Sebastidn y se dedica a dar conferencias por toda Espaiia.
Quiere que le traten como a los demas, sin compadecerles y mirandole a
la cara. Creo que este hombre es un ejemplo para el egoismo y hedonis-
mo de nuestra sociedad.

No quiero alargarme mas. Acepte de nuevo mi sincera felicitacién y
gratitud. Enhorabuena.

Prof. Rodriguez Rodriguez

Pertinencia y oportunidad ha mostrado la profesora D.* Maria Caste-
llano al aportar a la Academia del Decreto del 2013 sobre la ley de Dere-
chos de la persona con discapacidad y de su inclusion social. El subtitulo
resume lo que es: utopia o realidad.

La ley es un desarrollo normativo de la convencién internacional
sobre los derechos de las personas con discapacidad aprobada por la
Asamblea General de las Naciones Unidas y naturalmente ratificada por
Espafia, en el 2007.

Esta ley engloba la trayectoria del concepto que los médicos especia-
listas en Medicina Fisica y Rehabilitaciéon han ido postulando progre-
siva y sucesivamente, a través de sus sociedades cientificas nacionales,
o internacionales: Federacién Internacional o Sociedad Internacional
de Medicina Fisica y Rehabilitaciéon de la Unién Europea de Médicos
Especialistas, Academia Europea de Rehabilitacién, etc. En un analisis
simplista, seria suficiente con estudiar como se pasé de la Medicina Fi-
sica, a anadir desde hace dos siglos la Rehabilitacion. La esencia de la
Rehabilitacién es la discapacidad, y la persona que posee esta cualidad,
su libertad e independencia en calidad de vida.

Desde 1952 la revista del Congreso Americano de Medicina Fisica
paso a denominarse Archives of Physical Medicine and Rehabilitation.
En 1958 la OMS plasmo la creacién de un comité de expertos, y manifes-
taba como, si bien la OMS se interesa particularmente por la prevencién
de las enfermedades y las lesiones traumaticas que suelen causar una
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incapacidad permanente; no obstante se esfuerza para encontrar méto-
dos eficaces de rehabilitacion fisica, profesional y social para organizar
adecuadamente los servicios. En 1980 la OMS, diferencia la clasificacién
internacional de enfermedades (CIE), creando de manera simultdnea la
clasificacién internacional de Deficiencias, Discapacidades y Minusva-
lias. La OMS en el afio 2001 crea la Clasificacion Internacional del Fun-
cionbamiento, de la Discapacidad y de la Salud, con unos conceptos que
modifican y anulan las anteriores; que la hace suya en la quincuagémica
cuarta la Asamblea Mundial de la Salud. En el 2003, el académico co-
rrespondiente Miangolarre Page edita: Rehabilitacién Clinica Integral.
Funcionamiento y Discapacidad, donde tenemos recopilado y actuali-
zado en un magnifico volumen el aspecto que nos trae en el dia de hoy.
Mas esto también tiene sus antecedentes en la Academia. Joaquin Decref
Ruiz (1864-1957), académico de niimero que fue de esta corporacion,
senala todos los aspectos que deben ser atendidos en la persona con dis-
capacidad, y asi manifiesta aspectos educativos, laborales, estéticos y so-
cioeconémicos y culturales, que igualmente pueden ser revisados en la
monografia que esta academia ha publicado sobre el profesor Decref.

Tal vez la normativa legal que en el 2013 se introduce en Esparia aco-
ge la gran labor de unificacién de integrar aspectos de la rehabilitacion
en un contexto medicosocial y considerar la discapacidad como una cua-
lidad de la persona y no como un ser discapacitado.

Toda normativa exige una definicién terminolégica, ya que ella de-
limita su actuacién; asi lo acoge la propia definicién de discapacidad,
centrandola en la interaccion entre persona con deficiencia y la partici-
pacioén plena y efectiva en la sociedad.

¢Cree la doctora Castellano, que la ley recoge el aspecto de la perso-
na con discapacidad, consigo mismo, o sé6lo, como ser biopsicosocial, la
integracion en la Sociedad? Otro aspecto es cuando utiliza el término
pluridiscapacidad ¢No cree que es un término que es aceptado desde el
concepto de la OMS de 1980, y no de al nueva terminologia de discapaci-
dad, que esta relacionada con la actividad, la participacién, y los factores
ambientales y personales?

De igual manera en el campo de la actividad profesional, se rememo-
ra a conceptos antiguos, de rehabilitacién médica, profesional, vocacio-
nal, talleres protegidos, ley de Invalidos civiles, etc.?

El utilizar el término apoyo o procedimientos técnicos, actualizando
el de ayudas es encomiable, segin normativa ISO, mas ¢como entonces
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separa Ortesis y prétesis?, y peor ain ¢como lo separa de la rehabilitacién
médico-funcional?

Algo parecido sucede con la terapia ocupacional, con lo profesional
¢No sera que no se tiene el concepto de la ocupacion, en ocio o no ocio,
en terapéutica, y por ende de Medicina Fisica, y se la confunde con el
aspecto laboral-profesional?

Aun siendo, sin duda, la mejor ley que un gobierno ha hecho realidad
en relacion con la persona con discapacidad, el problema, a mi manera
de ver, es, por una parte, que falta el acompafnamiento de lo que ello re-
presenta para su efectividad desde el aspecto econémico. Pongamos un
simple desarrollo. Antiguamente, en la época franquista, se marcaban en
los medios de transporte colectivos los asientos para los «caballeros mu-
tilados», con independencia ideolégico de quien eran los que si alcanza-
ban esta distincién, que es una forma similar al de la accesibildiad fisica
para el aparcamiento de coche en la actualidad. En la nueva ley tendran
derecho a movilidad y compensacion por gasto de transporte, es decir se
remunerara el gasto de transporte, incluso adaptado, individual o colec-
tivo para las personas con discapacidad. Es perfecto, ¢pero se ha calcula-
do su cuantia? Desde la aparicién de la ley, me gustaria conocer ¢Cémo
se ha desarrollado la rehabilitacién medico funcional para esta ley?

Imaginemonos otra situacion: empresa con mas de 49 trabajadores
de ingenieria informatica y aplicacién de alto desarrollo fisicomatema-
ticos computacional, con todos los servicios externalizados, que precisa
contratar un ingeniero mas para la misma. Al concurso acude un inge-
niero industrial de 60 afios,q ue no ha ejercido, ni se ha actualizado des-
de hace 35 anos. Tiene una deficiencia fisica por paraplejia ¢si se contrata
a otra persona sin discapacidad, existe sancién?

Y tal vez lo més importante: En rehabilitacién, siempre considera-
mos que el objetivo en la persona con discapacidad, es alcanzar, la mayor
libertad e independencia posible. En esa posibilidad, ante una deficiencia
especifca como marca la ley ¢Desde la utopia quien senala la realidad?
Muchas gracias por afrontar la tematica legal.
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Resumen

La menopausia es una etapa de vida de la mujer que implica un estado
hipoestrogénico que conlleva altera la calidad de vida de la mujer y puede ser
deletérea para su la salud. La terapia hormonal de la menopausia (THM), com-
binada mediante el uso de estrégenos y progestagenos (E+P) en la mujer con
utero o con estrogenos solos (E) en la mujer sin ttero, ha sido el tratamiento
sugerido para aliviar y corregir los trastornos asociados a la menopausia a corto
(sofocos, atrofia genito-urinaria, sequedad de piel y artralgias) y a largo plazo
(enfermedad cardio-vascular y osteoporosis). Dos grandes estudios randomizados
americanos (Womens’ Health Initiative) demostraron que el uso de THM con
E+P tiene maés riesgos que beneficios, con incremento del riesgo del cancer de
mama, la enfermedad trombo-embolica venosa y los eventos coronarios (EC)
e ictus. Sin embargo, en la serie con E solos, el riesgo de cancer de mama y
de eventos cardiovasculares desaparecié. Reanalizados los datos, se ha demos-
trado un efecto paraddéjico de los estrégenos en este estudio y que existe una
clara diferencia entre las mujeres mayores y menores de 60 afios. Las mujeres
con menopausia establecida <10 afios o con <60 afnos presentan una clara
reduccién de los EC y de la muerte por cualquier causa en comparacién con
las que no la toman. Esto abre una ventana de oportunidad en las que las
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mujeres con sindrome climatérico y menopausia reciente para la prevencion
de enfermedades y mejora de la calidad de vida. Por el contrario, en mujeres
de mas de 60 anos el uso de THM debe individualizarse el tratamiento. Se
aconseja usar THM para aliviar el sindrome climatérico a la minima dosis y el
menor tiempo posible. La THM no debe proscribirse. Su prescripcién racional
e individualizada minimizara los riesgos posibles y asegurara los beneficios.

Abstract

Menopause is a stage of women life involves a hypoestrogenic state, which
alters the quality of life of women and may be deleterious to their health. Meno-
pause Hormone Therapy (MHT), using combined estrogen and progestin (E + P)
in women with a uterus or estrogen alone (E) in women hysterectomized, has
been suggested as treatment to alleviate and correct disorders associated with
menopause symptoms: in short (hot flashes, genito-urinary atrophy, dry skin and
arthralgia) and long term (cardio-vascular disease and osteoporosis). Two large
randomized trials (Women’s Health Initiative) showed that the use of MHT with
E + P has more risks than benefits, with increased risk of breast cancer, venous
thrombo-embolic disease and coronary events (CHD) and stroke. However, in
the series with E alone, the risk of breast cancer and CHD disappeared. When
the data was reanalyzed, it has shown a paradoxical effect of estrogen in theses
studies and a clear difference between older and younger women. Menopausal
women <60 years old had a clear reduction in the CHD and death from any
cause compared with those not taking it. This finding opens a window of oppor-
tunity in which women with climacteric syndrome and recent menopause could
prevent some diseases and improve quality of life. By contrast, in women over
60 years the use of MHT should be individualized. We recommend using MHT
to relieve climacteric syndrome with the lowest dose and shortest time possible.
The MHT should not be outlawed; its rational and individualized prescription
will minimize the potential risks and ensure the benefits.

INTRODUCCION

La postmenopausia es una etapa de la vida de la mujer y, por tanto,
natural y obligatoria para todas las mujeres. Sin embargo, no por ser
parte de la vida de la mujer estd exenta de riesgos y situaciones que,
ademas de alterar su calidad de vida, puede incluso costarle caro. Jun-
to a la menopausia aparece el envejecimiento, que implica un deterioro
progresivo de la estructura y funcién del cuerpo, y que se manifiesta ini-
cialmente por la pérdida de capacidad de regeneracién y la presencia de
un ambiente mutagénico que incrementara la probabilidad de enfermar
(). La OMS define salud como «un estado de bienestar fisico, mental y
social, y no la mera ausencia de enfermedades o dolencias». Hoy se esta
hablando de «envejecimiento saludable» como objetivo de salud. Este



ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 487

término engloba 4 categorias que lo definen: 1- estar libre de enfermeda-
des cronicas (cancer, cardiovascular, pulmonar, renal y la enfermedad de
Parkinson); 2- estar sin deterioro cognitivo; 3- no tener discapacidades
fisicas; y 4- no presentar limitaciones de salud mental. El objetivo del
tratamiento asociado a la transicién de la menopausia es asegurar un
envejecimiento saludable.

La menopausia, marcada por el cese de la funcién ovarica, mas abrup-
ta y evidente que la andropausia, tiene determinados efectos sobre los 6r-
ganos y sistemas de la mujer. La OMS define la menopausia como el cese
natural o artificial de la menstruacién y por tanto de la vida fértil de la
mujer. La menopausia natural es el resultado de la pérdida de actividad fo-
licular ovarica y se produce alrededor de los 50-51 afios de edad con leves
variaciones segun la poblacién. Durante este periodo, las mujeres experi-
mentan importantes cambios fisicos y psicol6gicos como consecuencia de
la caida de la actividad estrogénica (2, 3). Vale la pena sefialar que los efec-
tos de la menopausia en la calidad de la vida de la mujer estan estrecha-
mente relacionados con sus caracteristicas personales y socioculturales,
que a su vez influyen decisivamente en cémo cada mujer percibe muchos
de estos cambios (4, 5). Por ello, no todas las mujeres experimentaran la
misma menopausia, ni necesitaran los mismos cuidados e intervenciones.

Se pueden establecer unos periodos de tiempo asociados a la tran-
siciébn menopausica (figura 1). La menopausia se define como el dia de
la dltima menstruacién de la mujer por cese de la funcién ovarica; la
pre-menopausia corresponde al periodo previo al cese de la funcién ova-

perimenopausia

: postmenopausia

40 45 1o mees 65

Figura 1: periodos relacionados con la transicién menopausica.
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rica; la peri-menopausia corresponde al periodo en el que aparecen las
primeras alteraciones menstruales asociadas a los sintomas climatéri-
cos y prolongdndose hasta 12 meses después de la tltima regla. La post-
menopausia corresponderia al periodo contado desde 12 meses tras la
ultima regla hasta la senescencia (65 anos) (°).

En la postmenopausia, es sobre todo el hipoestrogenismo croénico el
que expone a la mujer a situaciones ya bien conocidas: sintomas vaso-
motores, atrofia genito-urinaria, alteraciones del sueno, del humor y de
la sexualidad, riesgo cardiovascular, cambios degenerativos osteo-articu-
lares (artrosis y osteoporosis), etc. Todo esto esta asociado, ademas, a los
procesos propios del avance del tiempo en el organismo o envejecimien-
to (7). Muchos son los remedios que se buscan para mitigar, prevenir
o curar los procesos anteriormente descritos, pero con resultados muy
variables. La terapia hormonal de la menopausia (THM) se plante6 como
sustitucién de las hormonas que faltan tras el cese ovérico, se denominé
erréoneamente terapia hormonal sustitutiva (THS).

LA TERAPIA HORMONAL SUSTITUTIVA (THS)

En similitud a otras deficiencias hormonales que ocurren en el or-
ganismo, como la diabetes, hipotiroidismo, sindrome de Addison, etc.,
la sustitucién de la hormona no producida es la solucién. Asi se plante6
el concepto de terapia hormonal sustitutiva (THS), como un reempla-
zo hormonal que sustituiria al exhausto ovario. Informes preliminares
asociaban claramente el estrégeno con el beneficio, y su deficiencia con
la enfermedad y el deterioro. De esta forma se intuy6 un efecto cardio-
protector de los estrégenos, apoyado por estudios observacionales de
baja calidad. El conocimiento de que la mujer estaba protegida de la en-
fermedad coronaria por los estrégenos era demostrado de forma epide-
miolégica por la menor incidencia de enfermedad cardio-vascular (ECV)
respecto al varén, y por la pérdida de esa proteccion desde el inicio de
la menopausia, lo que implicaba un incremento de la incidencia de ECV
que se situaba en igualdad a la del varén. Existe evidencia de que el es-
trégeno induce la vasodilataciéon coronaria y arterial a expensas de un
incremento en la sintesis de 6xido nitrico (NO) y prostaciclina, y actta
como protector del endotelio vascular (3, ). Ademas, los estrégenos mejo-
ran el perfil lipidico, incrementando los niveles plasmaticos de HDL y re-
duciendo los de LDL y colesterol total, factores subrogados a la ECV (19).
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Todos los hallazgos anteriores asociados al poder del estrégeno de
mejorar el trofismo genito-urinario, actuar como antidepresivo mejoran-
do el humor y la autoestima, estimular la sintesis de colageno y elastina,
reduciendo las arrugas de la piel e incrementar el deseo sexual, situaron
facilmente al estrégeno y por ende a la THS como la terapia «antienve-
jecimiento». El libro publicado en 1968 «Femenine Forever» de Robert
Wilson, asociado a los anteriores logros de los estrégenos, produjo una
corriente en masa global a favor de su uso como la «cura de la menopau-
sia» y por tanto recomendada a todas las mujeres, sin exclusién ().

Haciéndose eco de estos hallazgos, las sociedades médicas como la
International Menopause Society (IMS) y la North American Menopause
Society (NAMS) incluyeron el uso a demanda de la THS desde 1990.

LA EVIDENCIA CIENTIFICA SOBRE LA THS

En el afio 1998 y luego en 2002 aparecen dos estudios randomizados
y controlados que comparan el uso de estrégenos conjugados equinos
(ECE) + progesterona sintética (medroxiprogestrona acetato- MPA) fren-
te a placebo en 2763 mujeres con ECV previa, son los estudios HERS I y
II («The Heart and Estrogen-progestin Replacement Study») promovidos
por la «American Heart Association» y cuyo objetivo fue demostrar que
el uso de THS era eficaz en la prevencion secundaria de eventos corona-
rios e ictus en las mujeres que ya presentaban la enfermedad. Los estu-
dios revelaron que el uso de THS combinada con ECE+MPA no era eficaz
como preventivo y se desestimé su uso (12, 13). Tampoco fue eficaz en la
prevencién del ictus (14). El estudio HERS Fue el primer fracaso de esta
terapia y el inicio de su declive.

En julio de 2002, sale a la luz uno de los ensayos clinico mas grandes
disefiados por Estados Unidos y promovido por el «National Institute of
Health» norteamericano, el «Women Health Initiative study» (WHI) que
enrolé mas de 16.600 mujeres americanas de entre 50 y 79 afios, rando-
mizadas en dos brazos, uno de intervencién con ECE + MPA y otro con
placebo. Supuso el declive total de la THS. Este estudio se suspendié pre-
maturamente a los 5 anos (su duracién estaba estimada en 7 anos) tras
demostrar que el balance riesgo/beneficio era desfavorable a la THS (%).
En la figura 2 se exponen los hallazgos resumidos del estudio WHI con
ECE+MPA. En este estudio se encontro6 que el uso de THS estaba asocia-
do a un incremento de eventos coronarios (hazard ratios, intervalos de
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Figura 2: riesgos relativos de la THS en el estudio WHI con ECE+MPA. ECV: enfermedad
coronaria; TEP: tromboembolismo pulmonar; TVP: trombosis venosa profunda. ADCE:
adenocarcinoma de endometrio.

confianza al 95%) 1,29 (1,02-1,63) con 286 casos; cancer de mama, 1,26
(1,00-1,59) con 290 casos; ictus, 1,41 (1,07-1,85) con 212 casos; embo-
lismo pulmonar, 2,13 (1,39-3,25) con 101 casos; cancer colo-rectal, 0,63
(0,43-0,92) con 112 casos; cancer endometrial, 0,83 (0,47-1,47) con 47
casos; fractura de cadera, 0,66 (0,45-0,98) con 106 casos; y muerte debida
a otras casusas, 0,92 (0,74-1,14) con 331 caos.

Este estudio fue ampliamente difundido por los medios de comuni-
cacion tanto especializados como divulgativos, creando una gran confu-
sién y un alto grado de tensién y miedo hacia la terapia hormonal. De
hecho, se suspendieron tratamientos, se culpé a la clase médica de esti-
mular el consumo de hormonas, se increment6 el uso de antidepresivos
por terror y se consideré a la THS como no «apta» para el consumo ('°).
Se pas6 de uso universal de la THS a ser completamente proscrita por
médicos y pacientes.

El estudio WHI con ECE+MPA tuvo multiples criticas, entre ellas que
(")

¢ Edad media de las mujeres era 63,3 anos, demasiado elevada para

iniciar una THS y desde luego no habitual en Europa. Ademas se
enrolaron mujeres de hasta 79 afos y el 66% tenia mas de 60 afios.
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¢ El 69,5% tenian sobrepeso, factor de riesgo de ECV y cancer de
mama

¢ Fumadoras eran el 49,9% de las mujeres

¢ El 21,6% presentaban un riesgo elevado de cancer de mama segin
el sistema Gail.

El estudio WHI, se definié como un estudio epidemiolégico que eva-
luaba diferentes alternativas de intervencion; y ademés de la rama que
analizo el uso de ECE+MPA, tenia una rama exclusiva para aquellas mu-
jeres sin utero que no precisaban el uso de progestdgenos para prevenir
la estimulacion endometrial y la consiguiente hiperplasia o cancer endo-
metrial. Este fue el estudio WHI con ECE solos que se realizé en 10.739
mujeres. Este estudio sali6 a la luz en abril de 2004 ('®) y sus resultados
se expresan resumidos en la figura 3. Tras un seguimiento medio de 6,8
afios, los riesgos (hazard ratios + IC95%) fueron, para ECV 0,91 (0,75-
1,12) con 376 casos; cancer de mama, 0,77 (0,59-1,01) con 218 casos; ictus,
1,39 (1,10-1,77) con 276 casos; embolismo pulmonar 1,34 (0,87-2,06) con
85 casos; cancer colorrectal 1,08 (0,75-1,55) con 119 casos; fractura de ca-
dera, 0,61 (0,41-0,91) con 102 casos y mortalidad total, 1,04 (0,88-1,22). El
estudio concluye que el uso de ECE solos aumenta el riesgo de accidente
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Figura 3: Datos del estudio WHI con estrégenos solos. Se expresan los riesgos aso-

ciados al uso de terapia con ECE solos en mujeres histerectomias. ECV: enfermedad

coronaria; TEP: tromboembolismo pulmonar; TVP: trombosis venosa profunda. ADCE:
adenocarcinoma de endometrio.
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cerebrovascular, disminuye el riesgo de fractura de cadera, y no afecta a
la incidencia de ECV. Se observa una posible reduccién en el riesgo de
cancer de mama que resulta paradéjica. La carga de incidencia de eventos
de enfermedad fue equivalente en ambos grupos, indicando que no hay
beneficio general para recomendar su uso de forma extendida.

Al contrario que lo que ocurrié con el primer estudio WHI de
ECE+MPA, no existié ninguna alarma social, ni tampoco para comentar
que los riesgos que se vieron en el primer estudio ya no estaban igual-
mente representados en el segundo. Hubo silencio en los medios, de for-
ma que la mayoria de las mujeres y profesionales no conocen bien estos
resultados. La alarma social provocada por el primer estudio fue sufi-
ciente para demoler cualquier uso de la THS.

Uno de los mayores eventos relacionados con la THS que conmocio-
né la opinién publica fue la relacién entre la THS y el cancer de mama.
Varios estudios de la época focalizaron sus resultados en este evento. El
gran estudio observacional britdnico del millon de mujeres («Million Wo-
men Study», MWS) encontré que las usuarias actuales de la THS tenian un
mayor riesgo de desarrollar cancer de mama (riesgo relativo ajustado 1,66
(1,58-1,75) y de muerte global del 1,22 (1,00-1,48). Las usuarias anteriores
de THS no presentaron un riego mayor de cancer de mama o mortalidad,
1,01 (0,94-1,09) y 1,05 (0,82-1,34), respectivamente. El riesgo de padecer
un carcinoma de mama en las usuarias de THS fue alto en todos los tipos
de THS: estrégenos solos, 1,30 (1,21-1,40), estrégenos+progestagenos, 2,00
(1,88-2,12) y tibolona 1,45 (1,25-1,68), pero la magnitud del riesgo asociado
fue sustancialmente mayor en el grupo de estrégenos-progestagenos que
para los otros tipos de THS (*°). El problema de este estudio fue su disefio
observacional no randomizado y su escaso seguimiento (menos de 5 afios).

En abril de 2005, la cohorte prospectiva francesa E3N-EPIC relevé
un hallazgo interesante en relacion con el cancer de mama y la THS ().
El E3N incluyé6 a 54.565 mujeres francesas que usaron THS en diferen-
tes dosis, vias y combinaciones. Este estudio es de un nivel de evidencia
similar al MWS, aunque tiene una muestra mas reducida, pero un segui-
miento mas largo (media de casi 6 afios); por ello, sus resultados respecto
al riesgo del cancer de mama pueden ser mas precisos. Por otro lado, una
de las diferencias notables entre los estudio WHI y E3N es el hecho de
que las mujeres del WHI tenian una media de edad de 63 afios, frente a
los 51 afios de las del E3N. Este dato hace los resultados mas similares
a los europeos y espafnoles, ya que la edad de las pacientes coincide con
la edad a la que en nuestro pais se inicia el tratamiento con THS (alrede-
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dor de los 50 afios). Por otra parte, en el estudio francés se testaron las
combinaciones de estrégeno-progestigeno mas usadas en nuestro con-
tinente, de manera que el uso de ECE + MPA (mdas comun en EE.UU.)
fue sélo del 2%. En el estudio E3N se confirman los resultados del WHI
y del MWS de que el riesgo de cancer de mama en las usuarias de THS
con estrégenos y progesterona sintéticos se incrementaba un 40% (RR:
1,4) con respecto a las no usuarias. El riesgo de cancer de mama se incre-
mentaba en los primeros 2 afios de uso y decrecia hasta los 4 afos (60%
en usuarias de <2 anos; 40% en 2-4 afios y 20% (no significativo) en >4
afos). Este efecto es contrario al observado en el WHI que se observaba
un incremento paulatino hasta los 5 afios donde alcanzaba un 260% (RR:
2.6). Al analizar los diferentes gestagenos usados, el estudio encontré que
durante los primeros 4 afios el RR no aumentaba con la progesterona na-
tural micronizada (PNM) (RR: 0.9), mientras que si aparecia elevado con
los demas progestdgenos de sintesis (RR: 1.4). Este incremento del riesgo
estaba asociado al gestageno usado, pero no al estrégeno, ni dependia de
su via de administracion.

Todos estos estudios y observaciones obligaron a realizar unas reco-
mendaciones a las sociedades médicas, entre ellas a la Asociacién Espa-
fiola para el Estudio de la Menopausia (AEEM). En ellos se recomendaba
que se usara THS en dnicamente en mujeres con sindrome climatérico
que altere su calidad de vida y usando siempre la dosis y el tiempo mi-
nimo posible, y no sobrepasar los 5 afios. Por otro lado se proscribia el
uso de THS como tratamiento de primera linea en osteoporosis y como
cardio-preventivo. La THS no era una terapia preventiva para ningin
proceso patolégico encontrado en la menopAausia.

Desde el afio 2003, la terapia hormonal sustitutiva llevé implicito una
historia negra, por lo que se renombré como terapia hormonal de la me-
nopausia (THM).

EL IMPACTO DE LA MENOPAUSIA EN ESPANA

Segun las estadisticas de la OMS, la mujer espanola es longeva, vive
hasta los 86 afos (80 para los hombres) y Espana es la segunda pobla-
cién mas longeva del planeta, por detrdas de Japén. La mujer espafola
pas6 de una media de vida de 81 afios en 1990 al actual 86 afios en 2013
(?"). Esto indica que la mujer espanola pasard unos 35 anos con depriva-
cién estrogénica, el 41% de su vida. Segtn el Instituto Nacional de Esta-
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Figura 4: Duracién media en afios de sofocos que padeceran las mujeres menopdausicas
segtn la raza. Datos del estudio SWAN (23).

distica (INE), en Esparia residen 23.659.486 mujeres y, de ellas 9.263.644
(el 40%) son menopausicas (?2).

El sindrome climatérico (sofocos, sudores nocturnos, insomnio, alte-
raciones del humor, sequedad vaginal, dolor articular, etc.) suele aparecer
durante la peri y postmenopausia en el 75-80% de las mujeres (aproximada-
mente unas 7.410.915 mujeres) tendran sintomas y de estas el 20-30% seran
severos (unas 2.223.274 mujeres). Segtn el estudio americano SWAN, la
mujer caucdsica padecera sofocos durante una media de 6,5 afios y la que
mas tiempo los tendran seran las de raza negra con 10,1 afios (figura 4) (**).

Estas cifran indican la gran carga asistencial que la menopausia pro-
duce. Si anadimos a que la media de edad en Espafia, segtn las estima-
ciones de las piramides poblacionales, esté localizada sobre los 35 afios y
que en el afio 2023 este valor se desplazara a cerca de 50 afos, se puede
prever la cantidad de mujeres menopatsicas demandantes de atencion
que tendra el sistema sanitario Espanol a corto plazo (figura 5) (**).

REANALISIS DE LOS DATOS DEL ESTUDIO WHI

Debido al impacto de la menopausia en la sociedad desarrollada, de-
bido al alto nimero de mujeres en ese estado, la carga de enfermedad
que producen y la expectativa del envejecimiento poblacional progresivo,
se han tomado en consideracién los datos de los estudios mas relevantes
sobre terapia hormonal en la menopausia (THM), en particular los del
estudio americano WHI.
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Figura 5: proyeccion de poblacién en Espafia a corto plazo segtn el Instituto Nacional
de Estadistica

ENFERMEDAD TROMBOEMBOLICA

El THM incrementa el riesgo de padecer una enfermedad tromboem-
bélica-venosa (ETEV). El estudio WHI y su posterior reanalisis no ha al-
terado los datos ya conocidos en estudios previos. Una de las primeras
referencias de que el tratamiento hormonal podria alterar la hemostasia
y producir un estatus de hipercoagulabilidad fue en el afio 1996, donde se
observo que el uso del THM se asociada claramente a padecer una ETEV
(25). Esta observacién ha sido constante desde entonces tanto en estudios
observacionales como en ensayos clinicos aleatorizados (26). Sin embar-
g0, los mecanismos por los cuales se produce este efecto atin no estan del
todo claros, ya que los estudios realizados son de escaso tamafio muestral
y su fuerza de la evidencia es baja. No obstante, parece que el estado pro-
coagulante asociado a los estrégenos es el responsable del cuadro.

Respecto a la THM, la via si importa, ya que se ha observado que el uso
de estrégenos por via transdérmica no presenta riesgo adicional de ETEV
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como ocurre en la oral (27). Este riesgo también estaria reducido con el
uso de dosis bajas de estrogenos (28). El estudio de casos-control francés
ESTHER (Estrogen and Thromboembolism Risk), (27,29) realizado en
271 mujeres postmenopausicas con antecedente de ETEV previa concluyé
que el uso de THM por via oral incrementa el riesgo de ETEV (OR: 4,3; IC
95%: 2,6-7,2), pero no la transdérmica (OR: 1,2 IC95%: 0,8-1,7). El estudio
ESTHER confirmé que la via de administracién de la THS parece influir
en el riesgo de trombosis. Actualmente, hay suficientes evidencias para
considerar la via transdérmica como la de elecciéon para administrar la
THM vy asi lo recomiendan las sociedades cientificas (*°).

En la tabla 1 se reflejan las variables asociadas y el riesgo de desarro-
llar una ETEV durante el uso de THM (31).

Efecto de la

Marcadores de hipercoagulabilidad THM

Resistencia a la proteina C activada

Fraccién 1+2 de protombina (F1+2) 1=

Complejo trombina-antitrombina (TAT) 1=
Fibrinopéptido A (FPA) =

Fibrinolisis

Actividad fibrinolitica T

Activador tisular del plasminégeno (tPA) T=1

Inhibidor de la activacién del plasminégeno (PAI-1) l
Inhibidor de la fibrinolisis activado por trombina (TAFI) =

Plaquetas y hemorragia

Agregacion plaquetar =

Viscosidad sanguinea l

Coagulacion

Fibrin6geno l=
Factor VII l=
Factor VIII =

Inhibidores de la coagulaciéon

Antitrombina l=

Proteina C l=
Proteina S l
inhibidor de la via del factor tisular (TFPI ) l=




ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 497
ENFERMEDAD CEREBRO-VASCULAR O ICTUS

El uso de estrégenos produce un incremento de ictus en las usuarias.
Asi lo demostro el estudio WHI y lo confirmé su reandlisis. En el estudio
HERS-1 realizado en mujeres con enfermedad coronaria (14) y en el es-
tudio WHI, tanto en su rama con THM combinada ECE+MPA (32) y en
la rama con estrégenos solos (33), el incremento del riesgo de ictus fue
significativo y alrededor del 40% (figura 6).

En otro ensayo clinico, el Women'’s Estrogen for Stroke Trial (WEST)
realizado en mujeres con ictus previo (34), el uso de estrégenos orales so-
los no tuvo un incremento del riesgo significativo para el ictus recurren-
te, pero si para el ictus mortal. Por otra parte, en un metaanalisis, que
incluia todos los anteriores estudios, se determiné que el uso de THM
(con o sin oposicién gestagénica) se asociaba a un incremento de ictus
isquémico, pero no al ictus hemorragico o al AIT (accidente isquémico
transitorio), siendo el riesgo para el primero de 1.29 (IC95%: 1.06-1.56).

Todos estos datos que asocian el estrégeno al ictus estdn en conso-
nancia con el hallazgo epidemiolégico de que esta enfermedad es mas
comun en mujeres que en varones y que se sittia como primera causa de
muerte entre las mujeres espafnolas (*%).

2,5 4

2,07

1,47
1,5 - 1,41 139 134
1,29 ’

’ = ECE+MPA

0,91 = ECE solos

EC ACV TEP TVP

Figura 6. Riesgo relativo de padecer eventos trombdticos arteriales o venosos en el

estudio WHI. ECE: estrégenos conjugado equino; MPA: medroxiprogesterona acetato;

EC: enfermedad coronaria; ACV: accidente cerebrovascular; TEP: tromboembolismo
pulmonar; TVP: trombosis venosa profunda.
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Los efectos de la THM sobre la demencia/Alzheimer no se ha estable-
cido atn, pero la evidencia de su actividad biolégica benéfica se esta im-
poniendo (*°). Un resumen de los datos de estudios clinicos puede ser que
la THM no beneficia a aquellas pacientes con enfermedad establecida,
aunque se puede probar en combinacién con otras terapias. La evidencia
de un efecto beneficioso en la prevencién de demencia tipo Alzheimer
es més prometedora que otra cosa, y se espera el resultado de préximos
estudios.

ENFERMEDAD CARDIO-VASCULAR. ENFERMEDAD CORONARIA

En los estudios observacionales de mujeres con y sin enfermedad co-
ronaria, el uso de la THM se asociaba con un menor riesgo de eventos
coronarios (EC); pero en contraste, los estudios randomizados como el
estudio WHI no han demostrado ningtin beneficio. El analisis de los estu-
dios observacionales ha revelado que estos estudios han sobrestimado el
beneficio de la THM debido a factores de confusion, sesgos de seleccion,
y otras limitaciones (*’). Una clara fuente discrepancia es el momento de
la iniciacién de la THM en relacién con el estado subyacente del endo-
telio vascular. Algunos investigadores han planteado la hipétesis de que
los estrégenos pueden retrasar la aparicion de las primeras etapas de la
aterosclerosis, mas comuin en las mujeres mas jovenes; pero que puede
ser ineficaz o incluso desencadenar eventos trombéticos en presencia de
lesiones avanzadas existentes, mas comunes en las mujeres mayores (%).
Este hallazgo plantea una hipétesis muy interesante, la posible existencia
de una «ventana de oportunidad» para reducir las enfermedades cardio-
vasculares.

Estudiando por separado las curvas de incidencia acumulada de en-
fermedad coronaria en ambas rama del estudio WHI se observa como el
WHI ECE+MPA claramente incrementan los EC, mientras que el WHI
ECE solos no presenta diferencias con el placebo, e incluso al final del
estudio parece tener un efecto beneficioso (figura 7). La clara diferencia
entre los grupos de terapia con y sin progestagenos frente a placebo hace
sospechar que el uso de MPA puede ser un factor favorecedor de los even-
tos coronarios en estas mujeres.

En el estudio WHI, la mayoria de las mujeres que comenzaron usan-
do THM fueron anosas (mas de 60 anos) y llevaban méas de una década
del inicio de la menopausia, algo impropio de la indicacién de THM en
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Figura 7: riesgo acumulado de eventos cardiovasculares en las dos ramas del estudio
WHI.

Europa y concretamente en Espafa (inicio del THM sobre los 50 afios),
y que puede explicar la alta incidencia de eventos coronarios y los resul-
tados adversos a la THM en este estudio. Los re-analisis de los subgrupos
combinados en los 2 ensayos de WHI por edad y tiempo de menopausia
observaron una diferencia clara entre los diferentes grupos de edad mas
jovenes y en las mujeres que iniciaron el THM antes de los 10 afos de
comenzar la menopausia (*). Cuando se analizaron combinados ambos
estudios WHI (ECE+MPA y ECE solos) se observaron 396 casos de EC y
327 casos de ictus en el grupo de terapia hormonal vs 379 casos de EC y
239 casos de ictus en el grupo placebo. Para las mujeres con menos de 10
afios desde el inicio de la menopausia, la razén de riesgo (HR) para EC fue
de 0,76 (IC95% 0,50 a 1,16); 10 a 19 anos, 1,10 (0,84-1,45); y 20 0 mas afios,
1,28 (1,03-1,58) (p para la tendencia = 0,02). El exceso de riesgo absoluto
estimado de EC para las mujeres que estaban dentro de los 10 afios de la
postmenopausia era 6 por cada 10.000 personas-afio; para las mujeres de
10 a 19 afios de postmenopausia de 4 por cada 10 000 afnos-persona; y para
las mujeres de 20 o mas anos desde el inicio de la menopausia de 17 por
cada 10 000 afios-persona. Para el grupo de edad de 50 a 59 afios, la HR de
EC fue de 0,93 (IC 95%, 0,65-1,33) y el exceso de riesgo absoluto fue -2 por
cada 10 000 afios-persona; 60 a 69 afos, 0,98 (IC 95%, 0,79-1,21) y -1 por
cada 10 000 afios-persona; y 70 a 79 afios, 1,26 (IC 95%, 1,00-1,59) y 19 por
10 000 personas-ano (p para la tendencia = 0,16).
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En este mismo analisis combinado, la THM aumenté el riesgo de ictus
(HR: 1,32; IC 95% 1,12-1,56). El riesgo no varié significativamente segiin
la edad o el tiempo desde la menopausia. Hubo una tendencia no signifi-
cativa para los efectos de la THM en relacién a una reduccion de la mor-
talidad total en las mujeres mas jovenes respecto de las més mayores (HR
de 0,70 para los 50 a 59 anos; 1,05 para 60 a 69 afios, y 1,14 para los 70
a 79 anos; p para la tendencia = 0,06). Segtin este re-andlisis, las mujeres
que inician la THM cerca de la menopausia tendian a reducir el riesgo de
EC y de mortalidad en comparacioén con el aumento de este riesgo entre
las mujeres maés distantes de la menopausia. Estos datos justifican la idea
de una ventana de oportunidad en la que el uso de THM en la mujer cer-
ca del inicio de la menopausia y menor de 60 afios puede ser beneficioso
para la prevencién cardiovascular aprovechando que se esta tratando su
sindrome climatérico, mas comtn también en la menopausia inicial. Esta
teoria se basa en la escasa presencia de aterosclerosis y dafio endotelial en
la mujer mas joven y en la accién de los estrégenos reduciendo la placa
de ateroma y favoreciendo la vasodilatacion a través de la sintesis de NO
y prostaciclina. Por el contrario, el efecto trombético del estrégeno sobre
un vaso con placa de ateroma avanzada implicaria un incremento de los
eventos trombéticos en la placa y por tanto de infartos.

Recientes meta-analisis que comparan estudios randomizados y de
casos control en mujeres mayores y menores de 60 afios que usan THM
frente a placebo han demostrado que el uso de THM en mujeres menores
de 60 anos reduce significativamente la mortalidad por cualquier causa
en un 25% (*°). Ademas se ha demostrado recientemente que el uso de
estradiol natural es mas beneficioso respecto a la enfermedad coronaria
que los ECE (*").

Sin embargo, una reciente revisiéon de la Cochrane ha revelado que
el uso de THM como prevencién primaria o secundaria tiene muy poco
o ningun beneficio y que, por el contrario, aumenta el riesgo de ictus y
ETEV (*?).

CANCER DE MAMA

Uno de cada 8 mujeres sera diagnosticada con cancer de mama du-
rante su vida, y el riesgo aumenta con la edad (**). Se ha visto una clara
relacién entre los estrégenos y el cancer de mama, en los que més que un
inductor parece que tiene un papel promotor.
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El estudio WHI ha mostrado unas discrepancias entre sus dos gran-
des ramas. El estudio con ECE+MPA mostré un leve incremento del ries-
go del 26% (HR 1,26, 1C95% ajustado 0,83-1,92), mientras que el estudio
WHI con estrégenos solos solo mostré lo contrario, una accién protec-
tora de los ECE del 23% (HR 0,77; IC95% 0,59-1,01). Si se observan las
curvas de Kaplan Meier (figura 8), la incidencia acumulada de céncer
de mama en el estudio ECE+MPA es similar entre el grupo de THM y
de placebo hasta el 4° afno, haciéndose significativo al 5° afio. Este es el
motivo por el cual se establece que la THM debe usarse hasta maximo
5 anos. Sin embargo, en la curva del estudio de ECE solos se observa lo
contrario, al 4° afio las curvas se separan pero a favor del grupo de trata-
miento hormonal.

Publicaciones recientes que analizan las cohortes expandidas el WHI
han mostrado, con una mediana de seguimiento de 11,8 afios una dis-
minucién significativa en la incidencia de cancer de mama en el grupo
de ECE solos y también una reduccién de la mortalidad por cancer de
mama y por otras causas (**), un hallazgo sorprendente que puede estar
relacionado con el tipo de estrégeno utilizado en el estudio WHI (estré-
geno conjugado equino). Una hipétesis para explicar esta observacion es
que la TH puede promover el desarrollo de tumores de crecimiento lento
o desalentar el desarrollo de tumores mas agresivos. Holli et al, en un
estudio de cohortes poblacional informaron que los tumores en mujeres
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Figura 8. Riesgo acumulado de cancer de mama invasor en las dos ramas del estudio
WHI.
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que toman THM eran més pequenos, tenian una mejor diferenciacién
histolégica y una tasa de proliferacion celular menor en comparacién
con las no usuarias (*°). También se ha postulado que el mejor seguimien-
to y por ello precoz deteccion del tumor en estas mujeres lleva a reducir
las tasas de mortalidad.

Con respecto al otro brazo del WHI, el de ECE+MPA, tras 12 afios
de seguimiento el riesgo relativo de cancer de mama permanece elevado
(1,25; IC95% 1,07-1,46) y atin mas para los casos con ganglios axilares
positivos (1,78; 1C95% 1,23-2,58), con incremento de la mortalidad aso-
ciada (1,96; IC95% 1,00-4,04) (*°). Estos hallazgos han sugerido que el
efecto de la combinacién de ECE+MPA es promover el crecimiento de
tumores ocultos que estan presentes en el inicio de la terapia, mas que
iniciarlos; sobre todo porque esta rama del WHI tiene un seguimiento
hasta 5 afios, no del todo suficiente como para determinar el origen cau-
sal de esta combinacién hormonal (*7). No obstante, el analisis de la serie
postintervencién, que presenté un seguimiento acumulado de hasta 13
afnos, revel6 que el riesgo se mantiene elevado (1,28; 1C95% 1,11-1,48)
(*). Por otro lado, si la mujer que entraba en el estudio nunca recibié
hormonas (anticonceptivos, etc.), el riesgo no era significativo durante
los primeros 5 anos del ensayo, y si la mujer era joven el riesgo no lle-
g6 a ser significativo (*). Estos hallazgos han llevado a la especulacion
en cuanto a la funcién del progestageno en el desarrollo del céancer de
mama. En relacién a esto, algunos estudios recientes sugieren que la pro-
gesterona natural y la didrogesterona pueden ser mas seguras que otros
progestagenos, pero no hay estudios aleatorizados que corroboren estos
datos observacionales (*°). Ademas, cuando las hormonas se suspenden
los efectos comienzan a declinar el plazo de un afio (*'). Todos estos datos
sugieren que la THM combinada puede estar actuando como promotor
en mujeres susceptibles con céncer subclinico sin diagnosticar y cuyo
efecto promotor puede desaparecer con la interrupcion de la terapia.

Esta paradoja del comportamiento de los estrégenos sobre la mama
debe explicarse en los receptores. El receptor estrogénico es bastante pro-
miscuo, ya que se une a una amplia variedad de ligandos que lo activan o
desactivan total o parcialmente y con respuestas a veces distintas segtin el
tejido diana. Esta accién diversa, incluso puede llevar a la célula mamaria
a la apoptosis como se ha sugerido por Jordan en un reciente estudio (*?).
En ese estudio, se plantea la hipétesis de que es necesario un lapsus de
tiempo o «gap» de 5 afios tras la menopausia para seleccionar una pobla-
cién de células tumorales mamarias que al ser deprivadas de estrégenos
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se conviertan en células vulnerables a la muerte celular apoptética. De esa
forma, la pronta aplicacion de estrégeno en la menopausia temprana, al
contrario, podria inducir el crecimiento de células tumorales estrégeno
dependiente. Sin embargo, no todos los compuestos de accién estrogé-
nica tienen estas mismas propiedades apoptdticas o muestran al menos
dependencia temporal debido a que difieren en su estructura y accién con
el receptor. Parece ser que solo los compuestos planos, como el estradiol,
pueden inducir la apoptosis en un periodo de tiempo bastante corto, al
contrario que los estrégenos angulares, como los trifeniletilenos. Por otro
lado, los glucocorticoides, como la dexametasona, pueden bloquear la ac-
cién apoptética inducida por los estrégenos. En este sentido es convenien-
te recordar que la MPA tiene una accién glucocorticoidea parcial lo que
puede explicar su efecto adverso sobre la mama (*3) y explicar por qué no
tiene dicho efecto la progesterona natural.

Apoyando esta hipoétesis del «gap» de Jordan, un estudio (50) muestra
una reduccién del riesgo de cancer de mama en las mujeres con terapia
de estrégenos + progestagenos cuando esta empieza 3 afios después de la
menopausia. Sin embargo, al contrario, otro estudio apoya la reduccién
del riesgo con estrégenos solos, incluso iniciados precozmente y durante
mas de 10 afios (**). Esta teoria del gap atn debe ser mas ampliamente
confirmada.

En general, aun no se conoce porqué aparecen estos resultados para-
ddjicos del WHI y si realmente existe una hipotesis del gap estrogénica
y el tiempo de inicio de los estrégenos segtn el tiempo de menopausia
trascurrido es o0 no importante para el riesgo de cancer de mama. Lo que
se estd claro es que no deben usarse ni estrégenos ni tibolona en mujeres
con antecedentes de cancer de mama reciente, ya que como se demostré
en los estudios HABITS y LIBERATE, su uso incrementa el riesgo de
recidiva tumoral (%3, ).

MUJERES CON MENOPAUSIA PRECOZ O FALLO OVARICO PRE-
MATURO

En estas mujeres si esta indicado el uso de THM porque los riesgos
superan claramente los beneficios (*7, *®). Las mujeres con menopausia
prematura o precoz, ya sea por la causa que sea presentan claras con-
secuencias a largo plazo como efectos adversos sobre la cognicién, el
estado de animo, cardiovasculares, sobre el hueso y la articulacién y la
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salud sexual, asi como un mayor riesgo de mortalidad temprana. El uso
de la THM ha demostrado disminuir algunos, aunque no todos estos ries-
gos. Por lo tanto, varias sociedades médicas recomiendan la THM por lo
menos hasta la edad natural de la menopausia (sobre los 50 afos). No
obstante, es importante individualizar la THM en estas mujeres ya para
que puede ser necesaria una dosis mas alta para aproximarse a concen-
traciones fisiol6gicas que se encuentran en las mujeres premenopéusi-
cas. También es importante abordar el impacto psicolégico que produce
la menopausia temprana (*).

Las mujeres con mutaciones del BRCA 1 y 2 que se someten a oo-
forectomia como profilaxis pueden beneficiarse del uso de la THM, ya
que no parece colocarlas en situacién de riesgo para el cancer de mama
genéticamente determinado y si en la mejorara la calidad de vida (°°).

El estudio WHI ha producido unos efectos deletéreos importantes en
la poblacién, de manera que se estima que en los tltimos 10 afos, el 79%
de las mujeres americanas entre 50-59 anos histerectomizadas han evita-
do o suspendido el uso de estrégenos solos cuando estaban indicados y se
ha producido 91.610 muertes prevenibles por no recibir un tratamiento
que podria haber reducido dicha mortalidad. Este efecto se ha producido
por la extrapolacién del WHI-combinado a todos los grupos y terapias
para la menopausia (°').

CONCLUSIONES

En resumen, la terapia hormonal de la menopausia debe indicarse
y prescribirse de forma individualizada y con focalizacién en la edad de
la mujer y sintomas climatéricos. En las mujeres > 60 afnos existe riesgo
aumentado de Carcinoma de mama, ECV, Ictus y ETEV. Por tanto no es
recomendable la THM. En las mujeres entre 50-59 afios, la THM puede
reducir el riesgo ECV y la mortalidad global, con riesgo relativamente
bajo de ETEV. Por tanto se recomienda la THM si es necesaria. En los
casos de menopausia precoz (menopausia antes de los 4 afios), debido al
bajo riesgo de cancer de mama y ETEV, y del alto riesgo de osteoporosis
y ECV es recomendable el uso de THM, al menos hasta la edad teérica de
la menopausia (50-51 afios).

Las recomendaciones de las sociedades cientificas y en concreto de
la Asociacién Espanola para la Menopausia (AEEM) para el uso de la
THM son
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e Mujeres con Menopausia Precoz y fallo ovarico prematuro. Hasta
edad natural de menopausia (50-51 afos).
e Mujeres con sintomatologia climatérica. En sintomas vasomotores
sistémica y sistémica o local en el sindrome urogenital
e Mujeres con Menopausia reciente y alto riesgo de Osteoporosis,
cuando las alternativas terapéuticas disponibles no puedan aplicar-
se y se precise la THM como segunda linea
e Mujeres que la elijan libremente como opcién
La THM no debe proscribirse. Hay mucho beneficio en su uso y ade-
mas tiene efectos preventivos. Su prescripcion racional e individualizada
minimiza los riesgos posibles y asegura los beneficios.
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INTERVENCIONES
Prof. Tresguerres

Ante todo quiero felicitar al Dr. Pluvio Coronado por el tema elegido
y por la manera de presentarlo. Efectivamente el tratamiento de susti-
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tucién terapéutica en la menopausia ha pasado por toda una serie de
vicisitudes.

Lo que yo nunca he podido entender es que los estrégenos, que todo
el mundo esta de acuerdo que protegen a la mujer en el ambito cardio-
vascular, cerebral y 6seo hasta los 50 afios, sean a partir de ese momento
perjudiciales para ellas. Mds aun cuando, como ha manifestado el po-
nente, cuando se dan solos, en mujeres histerectomizadas, no aumentan
el riesgo de cancer de mama ni de problemas cardiovasculares. En todo
caso serian los progestidgenos de sintesis los responsables y no los estro-
genos como se dice siempre.

Desde otro punto de vista es muy importante la utilizacién de es-
tradiol y progesterona natural micronizada en vez de los estrégenos
conjugados y el acetato de medroxiprogesterona del estudio WHI su-
pone ventajas indudables. Ademaés la via transdérmica evita el efecto
de primer paso hepatico, que es la responsable de las complicaciones
trombdticas.

En definitiva, que los efectos beneficiosos del tratamiento de comien-
zo perimenopausico se confirman cada vez de forma mas clara, y que
lo que probablemente debemos hacer es aprender a utilizar estrégenos
y progesterona. Para ello no solo debemos utilizar de forma preferen-
te la via transdérmica, sino que debemos reproducir también los ciclos
hormonales de la premenopausia, y probablemente debemos reducir las
dosis. De esta forma y siempre con un tratamiento personalizado y si es
posible tras un estudio genético ad hoc, muchas mujeres pueden obtener
beneficios indudables con esta terapéutica.

Prof. Rodriguez Rodriguez

Una de las problematicas tal como ha sefialado el Dr. D. Pluvio Co-
ronado, es la osteoporosis postmenopdausica. Sin duda, los suplementos
de calcio y vitamina D, los bifosfonatos (alendronato, visedronato, iban-
dronato zoledronato), el denosunomab, el ranelato de estoncio, la PTH
1-84, la Terpiparatida, la terapia hormonal sustitutiva, y los moduladores
selectivos de los receptores estrogénicos (raloxifeno y bazedoxifeno), son
hoy dia los farmacos de eleccion en el tratamiento de la osteoporosis
postmenopausica.

He creido entender, que la valoracion densitométrica tiene impor-
tancia para constatar su efectividad. Yo quisiera resaltar que ella en si
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misma, aporta muy poca informacién para la eficacia del tratamiento.
Citemos por ejemplo a la calcitonina, que hoy salvo por el efecto sobre
el dolor, ha dejado de utilizarse, habiéndose empleado durante afios en
inmensas cantidades, al elevar la cuantia de mineral 6seo. Ello era sig-
nificativo, pero el aumento es tan reducido, que clinicamente, no tiene
resultado terapéutico. Existen en la actualidad, marcadores bioquimicos
de la resorcién y de la formacion 6sea, que comparativamente con la
densitometria presentan mayor informacioén y confianza. Clinicamente
la tasa de fracturas vertebrales y de cadera son sin duda el registro de
mas entidad. Independientemente de que sea de probabilidad porcen-
tual, y de que pacientes con fractura de cadera, en un gran porcentaje
no tienen osteoporosis. No obstante, la densitometria es un buen indice
para saber, de comienzo, la existencia de osteoporosis.

Tal como sefiala el tratamiento hormonal sustitutivo, el estrogénico
fue el inicio del mismo, pero la evidencia actual no descarta el riesgo de
incremento de cancer de mama.

El verdadero avance actual son los moduladores selectivos de los re-
ceptores estrogénicos, que actiian como agonistas de la formacion ésea
y antagonistas del receptor estrogénico. Disminuye la resorcién ésea,
reducen los marcadores bioquimicos del recambio 6seo, y claro es au-
mentan la densidad mineral 6sea. Existe evidencia cientifica de la efica-
cia que tanto del bazedoxifeno, como del raloxifeno en la osteoporosis
postmenopausica, y del bazedoxifeno, cuando existe segtin el indice mas
admitido, elevado riesgo de fracturas. Ahora bien, sélo existe evidencia
cientifica en reduccién de fracturas vertebrales, no en fracturas de cade-
ra, con ambos moduladores selectivos de los receptores estrogénicos. La
decision clinica de utilizar una u otra medicacién por parte de los médi-
cos rehabilitadores, atiende ademas, a otros factores, como movilidad,
posibilidad de determinados ejercicios, situacién cardiorespiratoria, etc.,
que no es momento de detallar.

No cabe duda, de la importancia de los moduladores estrogénicos, y
por ello me parece muy acertada y valida su gran aportacion, en la sesién
de la academia.

La pregunta, tal como comencé, es saber si exclusivamente valoran
con densitometria la eficacia del tratamiento.

Muchas gracias y enhorabuena por la comunicacion.
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Prof. Vidart Aragén

Muchas gracias Sr. Presidente.

Conozco al Dr. Coronado, desde hace muchos afios,desde estudiante y
he seguido de cerca sus pasos firmes hasta el momento actual. He vivido y
convivido su crecimiento progresivo en las vertientes asistencial,docente
e investigadora, caracteristicas de un Profesor Universitario, que para mi
ya lo es y me tiene acostumbrado para ello. Espero que en la ANECA se
den cuenta de ello y le consoliden como tal. Dr. Coronado, quiero felici-
tarle por su magnifica Conferencia. Actual, puesta al dia, excelente en su
presentacion, verbal e iconogréfica, lo cual, no me ha sorprendido, por-
que como he mencionado antes, se quien y como es. Ha derribado Ud.
topicos establecidos como la peligrosidad de la terapia hormonal susti-
tutiva, poniendo con evidencia cientifica la proteccion de los estrégenos
en la menopausia en mujeres sintomaticas.

Solo quiero preguntarle. No ha mencionado la tibolona. Y en segun-
do lugar ¢Cree Ud. que la actualidad y el futuro esta en los moduladores
selectivos de los receptores estrogénicos + estrégenos), o posiblemente
los moduladores de los receptores de progesterona?

Prof. Coronado, enhorabuena y felicidades.

Prof. Escudero Franandez

Gracias Sr. Presidente por concederme la palabra en dltimo lugar.

Primero quiero felicitar al Prof. Eduardo Diaz Rubio por traer un
tema apasionante tan actualizado a dia de hoy, junio de 2015, en el que
no he podido intervenir por no ser experto en la materia, pero del que
hemos aprendido todos mucho.

También como es légico quiero felicitar efusivamente el Dr. Coro-
nado que ha sido y es uno de mis mejores colaboradores, tanto cuando
fue alumno de la licenciatura como en toda mi vida activa hasta que me
jubilé y como digo lo ha seguido siendo después. Gracias.

Creo que ha dejado muy claro que la menopausia es un hecho normal
y natural en la vida de la mujer y que es el cese de la regla, pero no el
cese de la produccion de estrégenos, fundamentalmente estradiol que se
segrega en las células granuloso-luteinicas de los foliculos ovaricos en el
ciclo folicular normal; pero también cuando ese ciclo se interrumpe de
forma natural en la pre y perimenopausia pues los foliculos mas o menos
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atrésicos persisten y siguen mucho tiempo produciendo estrégenos bien
es verdad que a la baja. Y esto que quede por delante pues no es igual sus-
tituir o reemplazar que completar lo que esta por debajo de lo necesario,
que eso es en esencia el papel de la llamada THS.

Recuerdo que ha hecho afios en febrero en el afio 2007 el Prof. Tres-
guerres dicté aqui en la Academia una magnifica conferencia que titul6
«Estrégenos amigos o enemigos» y yo le dije entonces y ahora, que mas
amigos y aliados que enemigos. Nos trajo los resultados de los estudios
WHI y HERS ambos, a mi, aunque se publicaron como randomizados,
me han parecido que estaban sesgados; en primer lugar por que utiliza-
ban estrégenos orales equinos, equilina y equilenina, con el consiguiente
primer paso por el higado y como progestagenos la medroxiprogesterona
o norderivados sintéticos, cuestiéon importante a la hora de comparar, ya
que en Europa se utiliza prioritariamente el estradiol por via trasdérmi-
ca con lo que se obvia el primer paso por el higado y como gestageno se
utiliza la progesterona natural micronizada. Ya lo ha dicho ahora el Prof
Tresguerres mejor que yo pero queria insistir.

En la THS hay un problema importante de marketing y no hay mas
remedio que aceptarlo. Cualquier medicamento que se prescribe lleva
por ley un prospecto vy si se leen las posibles y raras complicaciones, el
enfermo que lo lee solo lee estas. Yo les aconsejaba a mis enfermas que
no lo leyesen pero nadie hacia caso.

¢Complicaciones en la THS? Pues como se ha dicho aqui hay algunas
pero hay que valorarlas en su justa medida. Quiero hacer una referencia
especial al cancer de mama. En la conferencia del Prof. Tresguerres ya lo
dije. Hay que considerar que en las mujeres que toman THS por via oral
y sobre todo con progestagenos de sintesis hay un aumento relativo, que
no absoluto, de la incidencia del cancer de mama de un 2-3 por Mil, cifra
no despreciable y si valorable, pero hay que tener en cuenta dos cuestio-
nes fundamentales, una valorar las ventajas que tiene en muchas mujeres
con trastornos climatéricos o como prevencién de enfermedades y otra
muy importante desde el punto de vista clinico y es que como también
estaba de acuerdo el Prof. E. Diaz Rubio los cdnceres de mama por inci-
dencia de los progestagenos de la THS son mas diferenciados y por tanto
menos agresivos y mas curables y diagnosticados mas pronto y lo que es
mas importante no se aumenta la mortalidad.

Hay un tema que no ha tocado el Prof. Coronado y del que habitual-
mente hablo y es que mi siempre admirado y querido maestro el Prof.
Botella, al que dedico mi mas carifioso recuerdo, nos ensefo e inculcé a



514 ANALES DE LA REAL

sus discipulos, que es el hacer todo tratamiento hormonal solo cuando
se necesita, es decir dar por ejemplo estrégenos ante una menopausia
precoz o una obligada castracién o cuando hay sintomas climatéricos
achacables a la disminucién de la produccién de estrégenos, pero no
cuando no hay déficit. Lo cual, y ahi voy, clinicamente es muy facil de
saber. Basta en la clinica diaria con hacer el chequeo ginecolégico anual
o periédico en el que hacemos siempre una citologia con las tres vertien-
tes: infecciosa, oncolégica del Ca cérvix y respuesta hormonal atréfica o
no del el epitelio vaginal, Y ademads la mamografia pertinente que hasta
ahora es la mejor manera de detectar precozmente un cancer de mama.
iQue forma mas sencilla de ver los efectos de la hipoestrogenia!

Bien, me quedan solo unas preguntas. Aqui se ha hablado de los
SERMS tanto de los moduladores selectivos de receptores de estrégenos
como de progesterona cuya accién creo que ain no esta clara, pero hay
algo que el Prof. Coronado ha tocado de pasada y es que las mujeres
japonesas y las chinas viven més y tienen menos trastornos climatéricos
y eso se achaca a que toman mas isoflavonas de soja que son productos
quimicos no hormonales pero con accién estrogénica, lo cual puede con-
templarse ademas en mujeres de mas edad.

Nada mas. Si quiero hacer una mencion a los trabajos que se vienen
realizando y es que tienen que tener en cuenta el hecho importante que
es la evolucion natural de la vida de la mujer y el ser humano para llegar
a tener un envejecimiento saludable con la mejor calidad de vida, y en
ello como ha dicho Coronado puede que haya que administrar una tera-
péutica, pero siempre indicada. De lo contrario debe ser proscrita.

Nuevamente mi felicitacién con mi mayor alborozo.

Gracias.
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Resumen

La reconstruccion de los defectos de Cabeza y Cuello tras resecciones on-
colégicas constituye uno de los mayores desafios en cirugia.

Es un drea muy compleja en la que no solo es necesario una reconstruccion
estética, sino también funcional, que permita la incorporacién del paciente a
su entorno familiar, social y profesional en las mejores condiciones y lo antes
posible.

Si la cirugia resectiva no ha evolucionado mucho en los ultimos afos, la
reconstrucciéon ha experimentado un gran avance con la incorporacién de los
colgajos libres, y la planificacién virtual que permite modelar los colgajos y
adaptar protesis a medida del defecto.

Presentamos muiltiples defectos oncolégicos reconstruidos con los distintos
colgajos microquirtargicos que existen en la literatura.
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Abstract

Reconstruction of head and neck defects after tumor resection is one of
the main challenges facing the maxillofacial surgeon.

Such complex defects require not only cosmetic reconstruction, but also
functional reconstruction that enables patients to return to their family, social,
and professional life under optimal conditions and as quickly as possible.

While resection surgery has developed little in recent years, reconstruction
has advanced considerably, with the incorporation of free flaps and virtual
planning, which makes it possible to model flaps and customize prostheses
to the defect.

We present different oncologic defects reconstructed with various micro-
surgical flaps described at literature.

Excmos. Sres. Presidente, Vicepresidente y Secretario General de la
Real Academia Nacional de Medicina.

Excmos. e Tlustrisimos Sres. Académicos, amigos, colegas, sefores y
senoras.

Es para mi un gran honor participar por primera vez como conferen-
cista en una Sesién Cientifica de esta Real Academia de Medicina.

Quiero manifestar mi agradecimiento a la Junta Directiva, a la Sec-
cién de Cirugia y Académicos en general.

Antes de introduciros plenamente en el tema de la conferencia quiero
introducir algunas generalidades que tienen relaciéon con el mismo.

Dos mil afios antes de Cristo en la India, ya se utilizaban Colgajos
Frontales en la

Reconstruccion de los defectos nasales.

En 1930 Breasted descifro el Papiro de Edwin Smith, escrito durante
la decimoséptima Dinastia Egipcia, es decir en el siglo XVII antes de
Cristo, y en él ya se describian lesiones en labios y mejillas con sus re-
construcciones.

En 1873 se descifro el Papiro de Ebers, originario de la XVIII Dinas-
tia Egipcia, Siglo dieciocho antes de Cristo, donde se relatan la existencia
de tumores maxilares y su extirpacion.

Seiscientos afios antes de Cristo, en la India, se escribi6 el libro «Sus-
hruta Samhita» donde no solo se describen los colgajos frontales en la re-
construccién nasal, sino también reconstrucciones auriculares y labiales.

En el Medioevo Europeo, se produjo una ralentizacién en los cono-
cimientos médicos y quirtrgicos al prohibirse los estudios en cadaveres.
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En el Siglo XVI Andrea Vesalius, Belga, conocido como padre de la
Anatomia Moderna, luch6 de nuevo por la restauracién de los estudios
en cadaveres. Escribi6 su famoso libro: «<Humani Corporis Fabrica».
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Quiero mostrarles como se reconstruia la nariz en el Siglo XVI, por el
famoso Dr. Tagliacozzi, natural de Bolonia y conocido como el Cirujano
Pléstico del Renacimiento.
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Era necesario mantener esa aparatologia, para mantener el colgajo
del brazo, durante cuatro semanas, antes de cortar el pediculo

Cincuenta afios antes de que Rembrandt pintara su famoso cuadro
de la leccién de anatomia del Dr. Nicolaes Tulp, en 1581 se presenta al
publico otro cuadro de leccién de anatomia, basada en la obra de Real-
dus Colén (1562) cuadro «Libro re anatémica», los Cirujanos barberos.

La Anestesia supuso un paso importantisimo en el desarrollo de las
técnicas quirdrgicas. En el Siglo XIII Ramén Llull, médico, filésofo y
misionero Espafiol de Palma de Mallorca, descubrié un liquido que lo
dormia y le llamé «Vitrolio Dulce», al que posteriormente el quimico
Alemén August Frobenius denominé como «Eter».

Pasaron seis siglos, sin anestesia hasta que Crawford W. Long, en el
afio 1842, realizé la primera cirugia utilizando el éter.

No publicé su trabajo hasta 1849 y se le adelanté6 Horace Wells en
1844, utilizando el Oxido Nitroso, para que le extrajeran a él mismo un
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molar. La dosis fue insuficiente produciéndole gran dolor y el jolgorio de

los incrédulos asistentes.
Finalmente en 1846 William Morton, uno de los ayudantes de Wells,
realizo la primera demostracién publica de la utilizacién del Eter, como

anestesia en la reseccién de un tumor cervical.

SEGUNDA MITAD DEL SIGLO XX

En la década de 1960-1970, se hizo muy popular el colgajo de Fore-
head, descrito por Mc Gregor, para la reconstruccion de los defectos de

partes blandas faciales e intraorales.
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En 1965 Vahram Bakanmjian, describi6 el colgajo Dectopectoral, con
el mismo fin que Mc Gregor publicé el colgajo de frente.

Fue en muchos casos que la combinacion de estos dos colgajos lo que
resolvié la reconstruccién de tremendos defectos producidos por resec-
ciones oncolégicas.

Quiero resaltar los trabajos realizados en esta época por el Dr. John
Conley en Estados Unidos.

Conley fue el primer presidente de la Sociedad Americana de Ciru-
gia de Cabeza y Cuello y presidente de la Academia de Oftalmologia y
Otorrinolaringologia y de Cirugia Plastica y Reconstructiva. Escribi6 dos
excelentes libros:

- Regional Flaps of the Head and Neck,
- Complications of the Head and Necks Surgery.

Regional Flaps
of the Head and Neck

| By John Coaley

COMPLICATIONS

OF
HEAD AND NECK
SURGERY

CORLEY
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Me voy a permitir mostrar algunos de los pacientes intervenidos en
esa época por el Dr. Conley y como reconstruia los defectos con los colga-
jos de Forehead, Deltopectoral o con la combinacion de ambos.

i
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Pueden observar el tremendo defecto que hay que reconstruir des-
pués de la cirugia ablativa de un tumor labio y el resultado que se podria
obtener en las manos mas expertas del mundo.Hospitalario Nuestra Se-
fiora de la Candelaria, tuve que enfrentarme a alguna situacién parecida.
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En el afio 1979, ya estando yo de jefe del Servicio de Cirugia Maxilo-
facial del Complejo Hospitalario Nuestra Sefiora de la Candelaria, tuve
que enfrentarme a alguna situacion parecida.

Reconstruimos el defecto con un colgajo bilateral de Forehead, que
lo tuvimos pediculado durante cuatro semanas, momento en el cual se
cortaron los pediculos y los remanentes laterales se llevaron a la frente.
El rojo del labio lo realizamos utilizando un colgajo de lengua.
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Los grandes defectos de labio, podian ser también reconstruidos con
el colgajo Deltopectoral de Bakanmyjian.
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Reconstruccion con esta técnica realizada por el Dr. Conley en Nueva
York.
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Vemos que el resultado facial, es excelente para esa década de 1970-
1980, era practicamente incompatible con una vida normal.
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En 1980 y también en Tenerife, tuvimos algunos casos oncolégicos,
resueltos con el colgajo Deltopectoral como es el siguiente paciente, por
tumor de un carcinoma de labio.




528 ANALES DE LA REAL

Nosotros en 1981, también utilizamos en el colgajo de Bakanmjian
para reconstruir un defecto de piel cervical, después de su extirpacién
debido a una metastasis cervical de un carcinoma de labio.

A las cuatro semanas, se corta el pediculo y el remanente se vuelve a
su situacion original. En 1979 se publicaron dos colgajos, en mi opinién
de gran trascendencia. Stephan Ariyan describe el colgajo miocutaneo
Pectoral.
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Este colgajo ha sido y atn sigue siendo utilizado en miles de pacien-
tes en el mundo, para sustituir a los anteriores de Mc Gregor y de Bakan-
mjian. Se han resuelto en los cinco continentes miles de situaciones muy
comprometidas, con este colgajo.

Un afio después Ariyan y Cuono lo describieron incorporando la
quinta costilla, para también reconstruir la mandibula, pero fue abando-
nado pronto por la gran reabsorcién que sufre la costilla.

En el afio 1985, ya como jefe del Servicio de Cirugia Maxilofacial del
Hospital General Universitario Gregorio Marafién, utilizamos el colgajo
Pectoral en muchos pacientes.
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Gran defecto cervical con multiples intentos fallidos de reconstruc-
cién, por la radioterapia que fue reconstruido con un colgajo miocutaneo
Pectoral, desepitelizando en el centro, para asi reconstruir la mucosa y
la piel. Aunque el resultado estético, no es 6ptimo, el funcional fue exce-
lente.
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El segundo colgajo descrito en 1979, en Argentina por el Dr. Fran-
cisco Demergasso, fue el colgajo osteomiocutaneo Trapecial, que usa el
Acromion y/o espina Escapular para la reconstruccién de los defectos
mandibulares y la isla de piel del hombro para los defectos de partes
blandas intraorales.

__— Spine of the Scapula

Diseccién en un cadéver del colgajo osteomiocutianeo Trapecial.

Les presento un caso intervenido en el Hospital general Universita-
rio Gregorio Marafién en 1986. Era un carcinoma de mandibula y suelo
de boca anterior, en el que se realizé un vaciamiento cervical bilateral,
mandibulectomia y reconstruccién con este colgajo. Pusimos implantes
dentales en el Acromion y en la espina de la Escapula y en el hueso rema-
nente del paciente para que posteriormente los odontélogos le realicen
sus proétesis y de esa manera realizar no solo una reconstruccion estética
sino también funcional.
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Podemos observar la excelente competencia del labio inferior y la ar-
monia facial del paciente al que se le extirp6 toda la mandibula anterior.
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Hasta la llegada de los colgajos microvascularizados, habiamos utili-
zado este tipo de reconstruccién en 78 pacientes y publicamos nuestros
resultados. Fuimos los primeros autores en el mundo que colocamos im-
plantes en este colgajo, demostrando su clara osteointegracion que habia
sido puesta en debate por diversos autores.
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Otro de los colgajos que en los tltimos quince afios del siglo XX vino a
enriquecer nuestro armamentarium quirargico fue el colgajo miofascial
Temporal, descrito en 1896 por el oftalmdélogo Golovine para relleno de
la cavidad orbitaria tras las exanteraciones.

Quiero presentarles un caso, intervenido por nosotros en 1987 en el
cual utilizamos el colgajo Temporal para el relleno orbitario y el defecto
de piel facial. Lo reconstruimos con un colgajo cervicopectoral de des-
lizamiento, para asi lograr conseguir el mismo color y la misma textura
que la piel facial contralateral.
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En 1981 Bradley, en Inglaterra, publicé su trabajo sobre la utilizacion
de este colgajo en monos para reconstruir los defectos del paladar tras
maxilectomias. Visto el excelente resultado que se consiguié con el mis-
mo, publicé su utilizacién en seres humanos.
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De esta manera este colgajo tiene al dia de hoy 2015, dos utilizaciones
no superadas por ningun colgajo microquirargico:

- Relleno de la cavidad orbitaria tras exanteracion.
- Reconstruccion del paladar 6seo tras maxilectomia.

Podemos ver en este caso intervenido por nosotros en 1988, el ex-
celente resultado de la reconstruccion del paladar. El colgajo sufre una
mucosalizacién, que la hace practicamente idéntico al lado contralateral.

COLGAJO FRONTAL

Los colgajos Frontales, con el mismo principio que los descritos en la
India seiscientos afos antes de nuestra era, con peculiaridades técnicas,
los seguimos utilizando en las reconstrucciones nasales.
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FINALES DEL SIGLO XX - SIGLO XXI

Quiero en este momento anunciar, dos principios bésicos en este que-
hacer quirtrgico:

a)

b)

El primero es el tratamiento Multidisciplinario de estos pacien-
tes oncolégicos, en estado muy avanzado. Nosotros creemos que
estos pacientes deben ser estudiados antes de realizar el trata-
miento, en el COMITE DE TUMORES DE CABEZA Y CUELLO,
donde no solo se sientan cirujanos, sino también oncélogos mé-
dicos y oncologos radioterapeutas. En el comité se decide la se-
cuencia del tratamiento del cien por cien de nuestros pacientes
oncoloégicos.

El segundo principio es que somos partidarios de la RECOSN-
TRUCCION INMEDIATA, al mismo tiempo que la cirugia abla-
tiva y que esta reconstruccion tiene que atender a dos principios
bésicos:

-Reconstruccion Estética,

-Reconstruccién Funcional.

En el afio 1989 Hidalgo realiza la primera reconstruccién mandibu-
lar con un peroné y es en esa ultima década del siglo xx (1990-2000)
cuando empiezan a popularizarse los colgajos microquirtrgicos.




538 ANALES DE LA REAL

Aunque son muchos los autores que utilizan estas técnicas, quiero
resaltar a Fu-Chan Wei de Taiwan y a Mark Urken de Nueva York.

Dr. Fu-Chan Wei

Pionero de la Cirugia
reconstructiva microquirdrgica en
Oriente.

Taiwan.

Dr. Mark Urken

Beth Israel Medical Center- Mont
Sinai. Mueva York.

Pionero de la expansidn de los

colgajos microquirdrgicos en
Qccidente.
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Nosotros en el Hospital General Universitario Gregorio Marafién, co-
menzamos a utilizar estas técnicas en el aino 1992.

Entramos ahora de lleno en mostrar la gran revolucién que han su-
puestos los COLGAJOS MICROVASCULARIZADOS, en la reconstruc-
cién estética y funcional de nuestros pacientes.

Paso a mostrar pacientes intervenidos en nuestro servicio utilizando
diferentes colgajos de partes 6seas y partes blandas.
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CRESTA ILIACA

Es una paciente sometida a mandibulecto-
mia de cuerpo mandibular izquierdo por Ame-
loblastoma y reconstruido con un colgajo de
Cresta Iliaca anastomosando su pediculo vas-
cular, los vasos Iliacos Circunflejos Profundos
a arteria Facial y al tronco Tirolinguofacial.
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Preoperatorio Postoperatorio

Podemos ver la excelente reconstruccion estética de la paciente y la
muy buena reconstruccién funcional con la proétesis realizada sobre los
implantes colocados en la cresta, en el mismo momento de la cirugia.
El siguiente paciente, no habia sido reconstruido cuando fue interve-
nida para la extirpacion del tumor y podemos observar lo siguiente:

- Ptosis muy importante del labio inferior que no le permite cerrar la
boca.

- Falta de proyeccién del tercio facial inferior.

- Gran defecto de volumen cervical izquierdo.
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Se resolvieron todos los defecto reinterviniendo al paciente y recons-
truyéndole con un colgajo vascularizado de cresta lliaca.
La cresta lliaca aporta hasta 10-12 cm. de hueso.
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Resultado final de frente y de perfil.
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El afio pasado publicamos un articulo, proponiendo el uso del col-
gajo Nasogeniano para la reconstruccién de partes blandas intraorales,
cuando reconstruiamos mandibula y suelo de boca, o mandibula y encia.

Journal of Oral and Maxillofacial
Surgery

June 2014, Vol.72(6):1226.e1-1226.e15,
doi:10.1016/j.joms.2014.02.031

Surgical oncology and reconstruction
Mandibular Reconstruction With
lliac Crest Free Flap, Nasolabial
Flap, and Osseointegrated
Implants

Carlos Navarro Cuellar MD, DMD, PhD * & &
, Santiago José Ochandiano Caicoya MD,
DMD T, Julio Jests Acero Sanz MD, DMD,
PhD ¥, Ignacio Navarro Cuellar MD, DMD §,

Cristina Maza Muela MD !, Carlos Navarro
Vila MD, DMD, PhD 1

COLGAJO PERONE

Es el colgajo mas popular para la reconstruccién mandibular. Nos
puede llegar a proporcionar entre 20-25 cm en el adulto lo que permite
reconstruir una mandibula completa.
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Puede utilizarse con piel lateral, para la restauracién de partes blan-
das.

El pediculo vascular son la arteria y venas peroneas y la isla de piel se
irriga por vasos septocutaneos y musculocutineas.

Presentamos dos casos reconstruidos con peroné:

El primero es de un paciente sometido a una extensa mandibulecto-
mia por un ameloblastoma gigante.
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Y el segundo, una maxilectomia superior completa por un carcinoma
multicéntrico.

En ambos casos se colocaron implantes para la rehabilitacién funcio-
nal de los pacientes.
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Aspecto a los dos anos.

TRASLOCACION FACIAL

En algunos pacientes los tumores estaban situados en localizaciones,
que son inaccesibles si no se abre la cara y se separa en dos como se rea-
liz6 en el siguiente paciente.
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il

Postoperatorio a los 18 meses.
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COLGAJO DEL MUSCULO RECTO ANTERIOR DEL ABDOMEN

El colgajo del musculo Recto anterior del Abdomen puede utilizarse
como miocutineo, o exclusivamente muscular.
Es un colgajo excelente que nosotros utilizamos principalmente en
localizaciones:
- En la cavidad oral como miocutaneo, para reconstruir la lengua tras
una glosectomia total y
- En la base del craneo, después de haber extirpado un tumor de la
fosa anterior, para sellar espacio y evitar la comunicacién con la
fosa nasal y la posible fistula de liquido cefalorraquideo.
Presentamos aqui una glosectomia total por carcinoma epidermoide y
reconstruccion con colgajo miocutaneo del Recto anterior del Abdomen.
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Aspecto postoperatorio inmediato.
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COLGAJO RADIAL

El colgajo fasciocutaneo Radial, también conocido como colgajo Chi-
no, es sin ninguna duda el mas utilizado mundialmente para la recons-
truccion de los defectos de partes blandas de la cavidad oral y orofaringe.

El paciente que reconstruimos es un Prof. Universitario al que se le
realizé una hemiglosectomia con vaciamiento cervical bilateral y recons-
truccion de la lengua con el colgajo radial. Este colgajo tiene la particu-
laridad de tener dos pediculos venosos uno superficial y otro profundo
que se anastomosan entre si.

Nos permite realizar una anastomosis venosa al sistema de la vena
yugular interna y otro al sistema de la vena yugular externa.
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El siguiente paciente es una reconstruccion de una orofaringe con
este mismo colgajo. Para tener acceso a la orofaringe fue necesario reali-
zar la apertura de la mandibula.

Podemos observar la reconstruccién de la faringe y la zona dadora
del radial, reconstruido con un injerto de piel un afio después.

COLGAJO ANTEROLATERAL DE MUSLO

Rama descendiente con venas
Rama motora del nervio femoral concomitantes
”
/

/ septointermuscutar
lateral
/

// Misculo recto femoral

Musculo vasto intermedio

Perforante
septomiocutanea
principal

Msculo vasto lateral

|

Perforante distal adicional (variable)

Es un colgajo de los denominados colgajos de perforantes. Son vasos
perforantes de la arteria femoral profunda descendente.

Tiene utilizacién muy parecida a la del colgajo fasciocutaneo radial,
pero aporta mas volumen.
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Nosotros lo utilizamos en caos de 2/3 de glosectomias, aunque tam-
bién se puede utilizar en otras localizaciones de la cavidad oral, como
en esta reseccién de lengua y suelo de boca, hay autores que lo utilizan
también en glosectomias totales.

Pieza quirdrgica y defecto después de
la reseccion.

Colgajo con una perforante principal y resultado final intraoperato-
rio.
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Tumoracién de lengua, resonancia magnética
y disefio del colgajo.

"
| 1)
)
»
~
L]

Acceso quirtrgico, glosectomia y vaciamiento cervical funcional bila-
teral y defecto a reconstruir.
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Diseccién del colgajo con su pe-
diculo vascular.

Reconstruccién del defecto.
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COLGAJO DEL MUSCULO GRAN DORSAL

El colgajo del musculo gran dorsal, descrito por Tansini en 1896
como colgajo pediculado, se utilizé6 mucho en la reconstruccién de la
mama postmastectomia.

Se utilizé por primera vez, como colgajo pediculado para la recons-
truccién de defectos de cabeza por Quillen en 1978.

Nosotros los utilizamos como colgajo libre, basado en su pediculo
anteriovenoso: los vasos Toracodorsales.

Para nosotros es un colgajo de segunda eleccién, exclusivamente por-
que no podemos trabajar en dos equipos simultaneamente, como hace-
mos de forma habitual.

Es necesario cambiar la posicién del paciente después de la cirugia
ablativa.

Presento un caso de un gran carcinoma basocelular de la region pos-
tauricular, con parélisis facial, que nos obliga a la extirpacién de todo el
pabellén auricular y tejidos circundantes.
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Aspecto postoperatorio dos anos después.
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COLGAJO LIBRE DE OMENTO
El colgajo de Omento, es el tnico en el que solicitamos la colabora-

cién de otro servicio para extraerlo, el de Cirugia General.
Todos los otros los realizamos en nuestro servicio.

Les presento un caso de un paciente intervenido en varias ocasiones
de carcinoma basocelular en el cuero cabelludo.
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Fue necesario extirpar todo el cuero cabelludo y reconstruido con un
colgajo libre de Omento sobre el que se colocé un injerto de piel mallado.
Se realizaron las anastomosis a los vasos temporales superficiales.

2 SEMANAS 3 SEMANAS 7 SEMANAS




ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 559

SIGLO XXI
NAVEGACION, RECONSTRUCCIONES 3D.

Desde hace unos anos, las reconstrucciones en estos pacientes pue-
den hacerse de una forma muy exacta combinando la tecnologia avanza-
da con TC 3D e indicandole a las imédgenes que queremos hacer.

Con nuestras indicaciones y el TC 3D ellos confeccionan unas guias
quirdrgicas que indican los puntos donde realizar las osteotomias para
conseguir el resultado previsto.

Mostramos una paciente con una osteoradionecrosis mandibular con
la que habria que practicar una mandibulectomia y reconstruccién con
peroné.

En rojo se aprecia la mandibulectomia a realizar y en la derecha el
defecto a reconstruir.
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Posicionamiento de la guia quirtrgica para tallar el peroné.

Peroné en reconstruccién mandibular intraoperatoria y foto de re-
sultado final.
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Miembros del Servicio de Cirugia Maxilofacial Hospital General Uni-
versitario Gregorio Maranén (2014).

Tratade de :
ciUsin oRALY maxioraciaL  Reconstructive

»eas  Oraland

Maxillciacial Surgery

cirugia oral

Libros publicados:

- Cirugia Oral, 2012.

- Tratado de Cirugia Oral y Maxilofacial (3 tomos). En prensa la ter-
cera edicion.

- Reconstructive Oral and Maxillofacial Surgery, Octubre 2015.
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SIGLO XXI.
QUIMIOTERAPIA INTRARTERIAL Y RADIOTERAPIA CONCOMI-

TANTE

En pacientes con carcinoma de cabeza y cuello totalmente irreseca-
bles en nuestro hospital los tratamos con quimioterapia intraarterial y
radioterapia con resultados muy esperanzadores.
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TRANSPLANTE FACIAL

El tratamiento inmunosupresor necesario lo hace
incompatible con la cirugia oncoldgica

El primer trasplante decara parcial del
mundo sobre una personavivase
produjoen noviembre de 2005 porun
equipodecirujanos dirigido por el
Profesor Bernard Devauchelle, lefedel
Senviciode Cirugia Oraly Maxiiofacial
del ComplejoHospitalario Universikario
de Amiens, Franda encooperacioncon
el Profesor Jean-Michel Dubernard (el
mismociryjanoque realizo el primer
trasplante satisfactoriocde manoen
1998).

DR. BERNARD DEVAUCHELLE
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Eduardo Rodriguez

- NacidoenMiami, hijode padres
inmigrantes cubanos.

- Formacion odontologica en la Universidad
de NuevaYork.

- CirujanoMaxilofacial, Montefiore.

- Cirujano plastico.

- Autor deltrasplantefacial mas extenso
incluyendo dientes, maxilaresy lengua.
Marzo de 2012 TraumaCenterenla
Universidad deMaryland.

Eduardo D. Rodriguez, M.D., D.D.5.
Baltimore
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SIGLO XXI. FUTURO

Querria terminar con estas diapositivas, una es del cuadro de Goya.

) =
HAun abrende

54

Aun Aprendo (1824-1826).
Museo del Prado (Madrid, Espaiia).

Nos indica que el limite de nuestro trabajo, esta en perder la ilusion
por aprender, estudiar y no en la edad.

La segunda es la definicién de Cirugia de Ambrosio Paré, cirujano
francés del siglo xvI.

“LA CIRUGIA SE ENCARGA DE ELIMINAR LO

SUPERFLUO, RESTAURAR LO QUE SE HA
DISLOCADO, SEPARAR LO QUE SE HA UNIDO,
REUNIR LO QUE SE HA DIVIDIDO Y REPARAR
LOS DEFECTOS DE LA NATURALEZA"

AMBROISE PARE
1510 - 1592

Termino agradeciendo de nuevo la oportunidad que me han concedi-
do para participar en una sesién cientifica de la Real Academia de Medi-
cina como conferencista.
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INTERVENCIONES
Prof. Lépez Timoneda

Ademas de felicitar al Prof. Navarro Vila por su extraordinaria con-
ferencia, quiero contestarle a la pregunta que me ha hecho durante su
intervencion: «Resulta dificil entender como la anestesia, una practica
clinica de tal vital interés, no se consiguiera antes, maxima si se tiene en
cuenta que el «vitriolo dulce», después nominado éter sulftrico, era ya
conocido por el médico mallorquin Ramén Llull en el siglo XIi1».

Respuesta: la anestesia no es que tardara en llegar, sino que hizo
su aparicion en el momento que fue posible. No fue hasta 1846 cuando
William Morton realiz6 una exitosa demostracion del uso de la anestesia
realizada con éter como anestésico aplicado a un paciente quirargico.
Efectivamente, tuvieron que transcurrir cinco siglos desde que el espa-
fiol Ramon Llull obtuvo un liquido volatil e inflamable mientras experi-
mentaba con ciertas sustancias quimicas y lo llamé vitriolo dulce, pero
no experimenté con seres humanos. Pero no debemos olvidar que en
aquella época el dolor, el sufrimiento y todos los males, era considerado
como un castigo de la Divina Providencia a los hombres, y nadie podia
revelarse a la voluntad divina, estd claro que no era el momento mas
propicio para emprender la lucha contra el dolor. La lucha contra el do-
lor era considerado bajo una perspectiva de misticismo religioso como
un castigo divino y una manera de purificar las culpas. Todavia en el
siglo XvI1, se catalogaba de herejia la administracién de drogas para mi-
tigar el dolor quirtrgico.

La cirugia implica dolor y quizéds con nuestra vision del siglo XXI nos
cueste concebir cémo se soportaba procedimientos que hoy ni siquiera
sonarfamos hacerlos o sufrirlos sin anestesia. Para ello se aunaban la
inexistencia de una analgesia eficaz (marihuana, hachis, opio, alcohol...)
y, evidentemente factores culturales, sin olvidar que la cirugia era fre-
cuentemente la tinica opcién frente a una muerte segura. Fue por tanto
necesario un gran cambio para que se produjera el milagro que repre-
sent6 la anestesia.
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Prof. Lucas Tomas

Me permito hacer un comentario acerca de la conferencia tan brillan-
te que acaba de ofrecernos el profesor Navarro Vila. Es dificil decir tanto
en tan poco tiempo.

Hoy es un dia 6ptimo para agradecer y reconocer el portentoso desa-
rrollo de la Cirugia Maxilofacial Espanola en los tltimos cincuenta afos.

Hay que aceptar, segin ha dicho el profesor Navarro, que desde la
época de Dr. Conley mas o menos comenzé el desarrollo de forma explo-
siva. Al doctor Navarro Vila y a muchos de los que estamos en esta sala
puede corresponder el caracter de pionero. Hay que ver la cantidad de
cosas que han pasado en el desarrollo de la Cirugia Maxilofacial desde
hace solamente 50 anos.

Esta claro que, desde que aparece el colgajo pediculado la capacidad
de accion para la rehabilitacion estética y funcional comienza a mejorar
de forma ostensible. Sin embargo debemos recordar que el colgajo osteo-
mio-cutdneo el que ha venido a resolver casi definitivamente los grandes
problemas que autorizaron al Cirujano Maxilofacial a ofrecerse para la
reparacion de cabeza, cara y cuello,a otros cirujanos.

Por ultimo la presencia de los colgajos micro-quirtrgicos ha venido
a cerrar el circulo de la eficacia en la reconstruccién estética y funcional
del macizo maxilofacial.

Solamente una pregunta al Doctor Navarro sobre conveniencia de
hacer la cirugia ablativa del cancer oro-faringeo coincidiendo con la ci-
rugia de la reconstruccién. Es decir, realizar en un solo acto dos interven-
ciones una ablativa y otra reparadora. «Desideratum».

Dado el tiempo que se invierte en la cirugia de cualquiera de estas dos
técnicas quirdrgicas pueden llegar a 8-9 horas, ¢se confirma la eficacia de
hacer las dos intervenciones a la vez?, naturalmente siempre que se tenga
equipo suficiente humano y fisico para realizarlo.

Mi segundo comentario es la conveniencia o no de realizar la inter-
vencién reparadora, mientras se esta iniciando la radioterapia o la radio
quimioterapia del paciente. ¢(No sera correr un riesgo para que la os-
teointegracién tanto de implantes como de colgajos osteomiocutaneos
pueda verse comprometida?

En cualquier caso, quiero y debo dar al doctor Navarro Vila un abra-
zo de bienvenida a esta casa y le rogamos contintie ofreciendo activida-
des tan brillantes como las de esta tarde nos ha proporcionado.
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Prof. Calvo Manuel

Deseo felicitar al Profesor Carlos Navarro Vila por su brillante y pe-
dagogica intervenciéon que ha trasmitido el transito de la cirugia maxilo-
facial a hacia abordajes radicales del cancer en enfermedad dificilmente
curable. A curar lo incurable se aprende, al menos en oncologia, tratan-
do con intencién radical la enfermedad, ayudando al paciente a superar
secuelas, rehabilitar funciones y re-encontrar su espacio de felicidad y
sentido vital. El Prof. Navarro Vila es un profesional admirable y entra-
fiable de Hospital (Hospital General Universitario Gregorio Marafion)
que promueve desde hace décadas el trabajo en equipo y la necesidad de
interdisciplinariedad oncolégica (el Comité de Tumores estaba contem-
plado en el organigrama organizativo de nuestro Hospital en los docu-
mentos de puesta en marcha en su nueva sede en 1968 y el Prof. Navarro
Vila fue instrumental en la creacién de un Comité especifico den are de
cancer de cabeza y cuello). En su presentacién ha ilustrado con realismo
algunos de los procedimientos de alta complejidad que se han incorpo-
rado a la practica clinica gracias, en gran medida, a su trabajo pionero.
En el caso del Prof. Navarro Vila, para los que hemos trabajado cerca de
él, la anécdota se convierte en categoria. Los enfermos que ilustran sus
presentaciones son actualmente grupos abundantes de pacientes contro-
lados de su cancer (superviviente de cancer estadios extremadamente
avanzados) y rehabilitados socialmente con apoyo exigente y activo. Car-
los Navarro Vila entendi6 siempre la medicina de la enfermedad grave en
el contexto de un rescate radical humanizado: devolver personas a la so-
ciedad introduciendo el elemento de méaxima reparacién de disfuncién-
discapacidad. Deseo preguntarle por los trucos que ha acumulado en su
extensa practica quirdrgica para optimizar la inevitable combinacién de
cirugia extendida, reparacion tisular compleja y radioterapia radical en
pacientes con cancer localmente avanzado de la esfera maxilofacial.
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Resumen

La relacién conflictiva con sus padres imprimié a Cajal la vivencia de or-
fandad. Esta vivencia actué sobre él como un estimulo psicosocial activador.

Muchacho rebelde. A la edad de 16 afios, por medio del contacto con la
fotografia y el dibujo, se reconcilié con los estudios académicos. Poco después
sufrié un episodio depresivo, descrito en su breve novela autobiografica «El
pesimista corregido».

Cajal descubri6 las bases histolégicas de la estructura del cerebro. Fundador
de las neurociencias. A los 54 afios Premio Nobel. Dedicé los tltimos afios de
su vida a estimular la regeneracién de Espaiia.

Abstract

The relation of conflict with his parents imprinted in Cajal the personal
experience of orphanhood. This experience acted as a psychosocial stimulus
for him.

Rebellious boy. At the age of 16, by means of his liking for drawing and
photographing, he became studious and disciplined. Little later Cajal had a
depressive disorder, of which description is in the short autobiographic novel
«The corrected pessimist».

Cajal brought out new basic histological information about the cerebral
structure and its working. At the age of 54, he was Nobel Prize. Founder of
Neurosciences. Cajal devoted the last years of his life to helping Spanish people

Cuénto mas reflexiona uno sobre la semblanza personal de SRC
(1852-1934), tanto mas se siente uno sorprendido al encontrar una suce-
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sion de episodios o fases contradictorias entre si, desde luego en un con-
texto dominado por los logros de una genialidad cientifica. La psicobio-
grafia de un gran hombre aparentemente contradictoria consigo mismo,
como también ocurria en el caso de Goya con relacion a la creatividad
artistica, constituye un desafio y hasta una provocacién para los que con
modestia nos afanamos en comprender a los genios, siguiendo la linea
de la geniologia.

Don Santiago se nos presenta en principio a los genidlogos como
un nifio distante de sus padres, al modo de un huérfano imaginario, o
sea un psicohuerfano, que comienza la andadura por la vida como un
heroico navegante autodidacto y solitario, extrayendo fuerzas de si mis-
mo para erigirse primero como un muchacho lider discolo y rebelde,
después como un adulto investigador genial, descubridor de un nuevo
mundo cerebral y finalmente como un anciano sabio y predicador social,
animado por la pretensién de cambiar Espafia y a los espafioles, con una
actuacion al modo de un encantador de serpientes, sustituyendo el mi-
croscopio por la pluma y el laboratorio por la tribuna publica.

Se registran dos crisis conversivas en su biografia, tan bruscas como
dos saltos mutantes, casi saltos mortales: el salto de nifio rebelde a adulto
autodidacta de inspiracién genial en sus descubrimientos y el transito
tan brusco como inesperado del cauce de genio cientifico a la senda de
anciano sabio que se esfuerza en alentar a sus compatriotas adoctrinan-
doles con lo que él presenta como una inédita vision de la vida.

Aungque la biografia de Cajal inquieta a toda mente sensible por estar
distribuida en tres tramos distintos (la rebeldia infantojuvenil, la geniali-
dad descubridora del adulto y la sabiduria de la vida del anciano), estos
se conexionan entre si por un hilo constituido por lo que podemos desig-
nar como rasgos basicos de su personalidad:

¢ Una férrea voluntad

¢ Un incontenible amor propio
¢ Un afan de sobresalir.

¢ Una actitud de independencia.

A su vez, estos rasgos personales bésicos debieron de haber surgido
en él a causa del impacto proporcionado por la relacion frustrante man-
tenida con sus padres: una madre evanescente (una persona apocada,
subordinada al marido o absorbida por él) y un padre autoritario (duro,
frio, seudopuritano). Las ansias y energias del nifio Santiago se canaliza-
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ron con precocidad hacia una actitud de rebeldia albergada en el seno de
una vivencia de orfandad bajo la presion de una disfuncién paternofilial.

CAJAL NINO Y ADOLESCENTE

Adelantemos que es en su familia de procedencia donde reside la cla-
ve de por qué fue cémo fue.

Santiago se cri6 en un ambiente familiar medio, propio de la época,
acompanado de dos hermanas, célibes y perpetuas residentes en Zara-
goza, y un hermano, Pedro, dos afios menor que él, una especie de hijo
modelo, distinguido por el padre con una estimacién carifiosa y afable. A
diferencia de Pedro, que conté siempre con el apoyo del padre, Santiago
se sinti6 victima de su hostilidad y vacio del carifio materno, lo que im-
primié en su mente una sensacién de abandono cristalizada en forma de
una vivencia de orfandad.

La vivencia de orfandad puede obedecer a una situacién real o ser
el constructo imaginario de una mente infantil que no dispone de una
imagen amorosa de sus padres. Hay, por tanto, huérfanos reales y psi-
cohuérfanos. El estatuto precoz de huérfano sefiala a todos estos nifos,
desprovistos de unos padres efectivos, como infantes esforzados en pro-
porcionar contenido a su vacio campo mental y neutralizar su sensacién
de desamparo. Estas inclinaciones, como sefnala el psiquiatra francés
Bourgeois (1), conducen con inusitada frecuencia al estatus de hombre
eminente o ciudadano extraordinario.

Asumo la responsabilidad de identificar la motivacién personal pro-
funda de Cajal como una emanacién de la vivencia de orfandad, ya que
no he visto nunca consignado este dato en las biografias suyas que he
tenido oportunidad de revisar. Las muestras de la conducta de Santiago
que se afianzaron como rasgos infantojuveniles de su personalidad, tales
como la rebeldia, la independencia y el afan de liderazgo, pueden esti-
marse como sefales propias de un nifilo embargado por la sensacién de
desamparo y afanado en compensar el ocaso familiar y cubrir el vacio
personal con conquistas propias.

La semblanza de Santiago que transmite el famoso psiquiatra madri-
lefio César Juarros (2), coetdneo suyo, nos remite a hurgar en su disocia-
cién con el ambito familiar y el mundo de los adultos. Destaca Juarros
como las cualidades mas sobresalientes de Santiago nifno el recio amor
propio, el miedo al ridiculo, la ambicién de capitanear el grupo infantil,
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el ansia loca de sobresalir, la disconformidad con el mundo circundante
y, al modo de motor, una voluntad enérgica e indomable.

Inicié Santiago su andadura por la vida como el lider de un grupo de
muchachos revoltosos y discolos, medio gamberros.

No habia cumplido Santiago los diez afios cuando su padre lo interné
en el colegio de los Escolapios en Jaca. El trato de los frailes recibido por
Cajal fue de lo mas inapropiado, tanto por su dureza como por su estilo
antipedagégico, segin he detallado yo mismo en otro lugar (3). Fue una
fortuna que Cajal dispusiese de energia suficiente para no dejarse ami-
lanar por la presién de lo que él llamaba «régimen de terror». Sali6 del
recinto escolar reinstalado en una actitud de rebeldia y con un espiritu
competitivo tan reforzado, que no le abandonaba ni siquiera en las acti-
vidades ludicas, entre las que sobresalia su aficién al ajedrez.

A los catorce afios se recrudece el enfrentamiento con su padre, don
Justo, a quién de tal sélo le iba quedando el nombre, tomé la increible
decisién de colocar a su vastago de mancebo en un barberia, donde lo
mantuvo un curso, y a continuacién lo acomodé de aprendiz en el taller
de un zapatero remendon.

Hacia la edad de dieciséis afios, el punto inicial de la juventud en
aquella época, Santiago dio un sorprendente vuelco en su mentalidad y
su conducta al volverse responsable y estudioso. El mismo pronuncié6 la
sentencia correcta: »El tiempo de la informalidad habia pasado».

Como factor determinante del radical cambio de actitud de Santiago
ante los estudios académicos y el mundo de los adultos me inclino por
senalar la fascinacién ejercida sobre él por la fotografia y el dibujo, sin
descartar del todo el papel desempenado por la conmociéon emocional
inducida por su primer enamoramiento. Su encuentro con la fotografia
le atrajo de tal modo que le llevé a cultivar la técnica reproductiva de
imagenes, de moda en aquel tiempo, como su entretenimiento favorito.
Al tiempo se desaté su inclinacién por la pintura y el dibujo como acti-
vidades vinculadas a temas anatémicos, inclinaciéon tematica a la que
pudo no ser ajena la intervencién de su progenitor que le habia iniciado
en estudios anatémicos durante un verano a los 16 afios.

Los autores de una dilatada biografia de Cajal en dos tomos, Duran
y Alonso (4), se inclinan por interpretar el giro académico y personal ex-
perimentado por Santiago como consecuencia de la doma de su caracter
por el padre. Sin embargo, los acontecimientos biograficos de Santiago
habidos posteriormente, en relacién con su boda y su apartamiento del
ejercicio de la medicina, denotan que la discordia paternofilial fue una
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constante en la biografia de Santiago. A este respecto, debe quedar es-
pecificado que el alejamiento de Santiago del ejercicio de la medicina,
lo que disgust6 profundamente a su padre, al igual que ocurrié con su
boda, fue impuesto més por su fijacion grafica a la anatomia que por sus
desengarios clinicos.

CAJAL DEPRESIVO

Cajal estaba pletérico de salud y disponia de un biotipo atlético, cul-
tivado por su entrega a la gimnasia, cuando tuvo que incorporarse al ser-
vicio militar como soldado raso. En este destino, recién obtenido el titulo
de licenciado en medicina, a los veintitin afos, ganaba Cajal por oposi-
cién una plaza de médico militar. Un afio después se le destin6 como
capitan médico a Cuba, destino por él recibido con entusiasmo ante la
perspectiva de vivir una colosal aventura en la «Isla Lagarto», donde iba
a permanecer en campaiia alrededor de diez meses.

Cajal regres6 a Espafna en mayo de 1875, a sus veintitrés afios, abru-
mado de quebrantos fisicos, penalidades psiquicas y contratiempos pa-
triéticos, un conjunto de dolencias aglutinado en torno a un paludismo
de caricter muy grave, con una comorbilidad multiple, en la que sobre-
salian la debilidad impuesta por una alimentacién insuficiente e inade-
cuada y una sintomatologia adscrita a un estado depresivo, aunque no
reconocida como tal.

En la corrosién de la salud psiquica y fisica de Cajal no intervenian
los llamados entonces «vicios de la juventud», dados sus sanos hébitos:
sobrio en las comidas, bebedor esporadico ligero, adversario del tabaco,
enemigo declarado del juego de azar —tal vez por valorar sé6lo lo que uno
conquista con su esfuerzo— y timido ante los encantos de la diosa Venus,
entrega calificada por él como «el cuarto vicio».

Unos afios después, en fecha imprecisa, plasmé Cajal sus vicisitudes
de salud y contrariedades sentimentales en el personaje de una novela,
presentado como un doctor joven —era él mismo— de 28 afios, opositor
fallido a catedras, «derribado por el plasmodium malariae» y mortificado
por un indudable estado melancélico que €l trataba de hacer pasar por
una actitud pesimista. Era como su declaracion literaria de reconocer
haber pasado él mismo por un trastorno depresivo.

Publicé Cajal esta corta novela autobiografica, de noventa y seis pagi-
nas, El pesimista corregido, sin registro de fecha, en las Ediciones GP de
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Barcelona, con un dibujo de células nerviosas entrelazadas en la portada
y el icono de un libro abierto subrayado con el lema «el saber no ocupa
lugar» en la contraportada. Todo muy de Cajal.

Pues bien: el doctor joven protagonista de este relato, calificado de
pesimista por Cajal, convaleciente de una fiebre tifoidea y muy aficiona-
do a la filosofia (Nietzsche, Schopenhauer, Kant, Hartmann), un retrato
de si mismo en suma, se siente inmerso en un mundo melancélico en el
que estan presentes las cuatro dimensiones definidoras «de una indefini-
ble melancolia», hoy conocida como un trastorno depresivo:

¢ Una vision negra de la vida, impregnada de desesperanza, amargu-
ray tristeza, impermeables al placer.

¢ Un abatimiento dominado por la sensacién de inutilidad y fracaso.

¢ Una soledad, desde la que percibia a la mujer amada como «un
montén de carne amorfa y arrugada» y a los amigos como un es-
torbo,

¢ Un transcurso del tiempo vivido como una carrera hacia la muerte,
tenido por una repugnancia a los alimentos.

Estaba el joven doctor sobrecogido por la fobia al mundo de los gér-
menes microscopicos, pavor que se ilustra en la novela con un humor
entre parédico y sarcastico cuando describe la transmisién interperso-
nal de los microbios con algunos ejemplos: un exministro «aspira con
fruicion el bacilo de la tuberculosis aventado por el ulcerado pulmén de
un furibundo anarquista» y «una linajuda dama respira el bacilo gripal
recién expulsado del pecho de una golfa descocada y harapienta». Como
vemos, trataba de resaltar con humor que los bacilos no distinguen la
calidad del hospedador.

La existencia del supuesto pesimista, poblada de «un desfile de cuer-
pos sin alma», recobro al cabo de un afio «su ingenua serenidad» al hacer
irrupcion estos dos acontecimientos: de un lado, la repentina reaparicién
romantica de su novia como «la virgen fuerte, equilibrada y serena» de
siempre, vy, de otro, el montaje en su vivienda por él mismo de «un labo-
ratorio micrografico y bacteriolégico» casi como si fuera el regalo de una
casualidad magica.

El proceso de recuperacion de las ilusiones de antafio y la reinstala-
cién de su modo de ser propio fructifica en forma de la reconciliacién
con la novia y el reencuentro con el mundo de la ciencia. Al tiempo se
moderan sus reflexiones: «Por descontado, (nuestro protagonista) aban-
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doné para siempre la satdnica mania de hacer responsable a la Provi-
dencia del mal fisico y moral, considerandolo ahora como indeclinable
consecuencia de la flaqueza e imperfeccién del mecanismo cerebral».
Hasta comienza a justificar a los jueces de la oposiciéon que lo habian
rechazado: «Bien hicieron mis jueces en desairar a un opositor, estudioso
y despierto sin duda, pero exaltado, desordenado y agrio». A su amada,
vista antafio como «una coleccién de arrugas», la contempla ahora como
«una radiante estrella». En suma, el protagonista encarnacién de Cajal
se reconcilia con la vida que ahora le parece «miserable y todo, digna de
ser vivida».

Dos afos después el joven doctor se habia vuelto otro hombre y gané
por oposicién una plaza de la Beneficencia Provincial.

Una descripcion tan detallada y certera del atormentado mundo me-
lancélico, como la que forma la trama de esta novela, nutrida ademas
por datos biograficos del propio Cajal, se me antoja imposible sin haber-
se basado en una experiencia personal. En diversos momentos de su vida
reconoci6 Cajal haberse servido de la lectura como «antidoto contra la
desesperanza, el dolor, la tristeza y el tedio», un acoplamiento animico de
acusado signo melancdlico.

CAJAL ADULTO

La plataforma vital que permitié a Cajal dedicar su tiempo y su es-
pacio a la investigaciéon abarcaba a la vez la formacién de una familia
propia a los 27 afios, sin problemas, y el logro de la citedra en Valencia a
los 31 anos. Esta catedra le fue otorgada por unanimidad por un tribunal
presidido por el prestigioso profesor Letamendi, el autor del apotegma
«el médico que sélo sabe medicina, ni medicina sabe».

De que la vida del genial investigador del cerebro no fuera un paraiso
se encargaba la relacién tirante mantenida con su padre, empefiado en
conducirle al ejercicio de la medicina privada apartandole de la carrera
universitaria y hasta hostil a su enlace conyugal por el mismo motivo.

Tampoco fue del agrado de Cajal practicar la ensefianza en la catedra,
por varias razones, entre las que se encuentran estas dos: por una parte,
porque el uso de su lenguaje sencillo y rotundo no encajaba en la Epoca
de Oro de la Retérica; por otra, porque no dejaba de pensar en que la
ensefianza en la catedra le restaba tiempo y energias para su dedicacién
al microscopio y las preparaciones histolégicas. En consecuencia, sus
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alumnos le catalogaban como un profesor universitario discutido o polé-
mico, que daba la impresién de estar poseido por el deseo de abandonar
el aula lo antes posible.

Puesto que todo artista o cientifico requiere una adecuada prepa-
racién previa, algo més prolongada en el campo de las ciencias que en
el de las artes, se destacaba Cajal en este punto por su doble condicién
de autodidacto y solitario. Su autodidactismo fue puesto en duda por
algin autor refiriéndose a la enseflanza extraida de su relacién con el
psiquiatra y neurélogo Luis Simarro, lo que en realidad no fue sino
una ensefianza puntual, como el propio Cajal reconoce en su autobio-
grafia.

Un comentario de su discipulo predilecto Tello (5) glosa como el pro-
pio Cajal se calificaba de autodidacto y se sentia solo al carecer de ayu-
dante y colaboradores hasta tomar posesién de la catedra de Madrid a
los 42 afios. En clara alusién a su falta de moderno instrumental técnico
y su soledad, el gran histopsiquiatra aleman Spatz (6), que no se mordia
la lengua, sefialaba que «la vida de Cajal fue una vida heroica».

El talento creativo de Cajal esta acreditado por sus grandiosos descu-
brimientos. En tanto que el genio artistico se refleja mas en la aportacién
de nuevas perspectivas, el talento cientifico se acredita como un descu-
bridor. Asi tenemos que antes de Dante no existia la Divina Comedia y si
en cambio la célula nerviosa antes de haberla desvelado Cajal como una
unidad estructural y funcional.

Los descubrimientos de Cajal, polarizados en la realidad morfologica
y fisiol6gica del sistema nervioso, se acompafaron de la invencién de
nuevas técnicas. Asi queda acreditado Cajal al tiempo como un descubri-
dor de nuevas parcelas de la realidad y un inventor de nuevas herramien-
tas de trabajo. No incurro con ello en ninguna redundancia, ya que en
tanto la creacion descubridora aporta un enriquecimiento a los valores
del espiritu o una ampliacién de la realidad conocida, la invencién de
artilugios es una contribucién mas puntual y ajustada a actividades prac-
ticas cotidianas con un sentido pragmaético o técnico.

Debo confesar que a mi no me queda ninguna duda acerca de la iden-
tificaciéon de Cajal como uno de los mas excelsos creadores cientificos
de todos los tiempos. Esta conviccion resulta compartida en todas las
latitudes, como lo demuestran estas dos perlas:

Gracias a los descubrimientos de Cajal «el bosque impenetrable del
sistema nervioso se convirtié en un encantador parque bien organizado»,
afirmacion del famoso fisiélogo Forster recogida por Fulton (7).
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«No es exagerado afirmar que la historia de las neurociencias puede
dividirse en dos eras: antes de Cajal y después de Cajal», proclama el
doctor Alvarez (8) desde México.

La firme actitud de independencia de Cajal, uno de los rasgos basicos
de su personalidad, le permiti6 mantener la dificil defensa de la tesis
neuronal ante el acoso de los propugnadores del reticularismo, investiga-
dores de tanto prestigio y poder internacional como Golgi y Nissl. Cajal
no se dej6 amilanar por ellos en ningin momento, ni siquiera cuando la
polémica cientifica se volvié dspera.

Cajal mantuvo ante tirios y troyanos, sin incurrir en claudicaciones,
la tesis de la independencia de la célula nerviosa, o sea, la teoria de la
neurona, palabra acunada después por Waldeyer para designar precisa-
mente la unidad nerviosa. Frente a la concepcién reticular que abogaba
por la fusién de unas células nerviosas con otras formando una densa
red citoplasmica, sostenia Cajal que unas neuronas se comunicaban con
otras sin perder su individualidad anatémica por medio de una cone-
xién, que mas adelante se denominaria sinapsis.

En la mente de Cajal compartian el sentido del humor del genio y
el malgenio, un binomio un tanto asiduo en los grandes talentos. En su
obra Charlas de café dedica 43 paginas a exhibir lo que él llama «pensa-
mientos de sabor humanistico y anecdético». Ya hemos visto antes la
intercalaciéon de notas de humor en la descripcion del doctor pesimista
depresivo. El humor fue para Cajal una de las cosas mas serias de la vida
manejandolo como un humor oscilante entre la dulce ironia y el sarcas-
mo caustico.

Pero su inclinacién al humor no le libraba de caer descontrolado en
fogonazos de colera explosiva, facilitados en ocasiones por las crisis de
migrafia que padecia desde la adolescencia. El conocimiento de estos re-
lampagos coléricos se debe a las indicaciones de sus amigos y discipulos,
ya que él, que yo sepa, no ha hecho nunca mencién de estos pequenos
arrebatos en sus memorias. Por otra parte, el malgenio de los talentazos
ha sido esculpido muchas veces con la justificacién de obedecer a «una
santa indignacién».

CAJAL ANCIANO

Cajal fue jubilado en la catedra en 1922, al cumplir exactamente los
70 afios. Pero ya antes, en los tres tltimos lustros, habia ido sustituyendo
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gradualmente la entrega al laboratorio y a la ensefianza por prestar su
atencion obligada al tropel de honores, homenajes, agasajos e invitacio-
nes diversas que se le acumulaban desde que se le otorgé el Premio Nobel
en 1906 a los 54 anos. Desde esta fecha sus compatriotas se empefnaron
en mitificarlo como un consejero «sabelotodo» y un adalid para regene-
rar una Espafia mortificada y decadente.

Cajal, por vez primera ddcil en su vida, se aprest6 a asumir el papel
de «sabio de la tribu» para extraer a Espafia de su atonia moral y econé-
mica, aunque sin desviarse del todo de sus tareas cientificas, al ser nom-
brado en 1920 director de un laboratorio de investigaciones biolégicas
denominado Instituto Cajal. En esta linea Marichal (9) nos recuerda que
el discurso académico de Cajal Reglas y consejos para la investigacion
cientifica fue el libro espafiol que desperté mas vocaciones para la dedi-
cacién a la ciencia en el primer tercio del siglo xX.

El modelo de huérfano imaginario y espléndido talento cientifico se
dej6 entonces fascinar por la inmensa ola de carifio y admiracién nacio-
nal para ofrecer a sus compatriotas el respaldo y consuelo que se le soli-
citaba. Desde entonces, hasta su fallecimiento en 1934, se dedicé Cajal a
ejercitar su sabiduria de la vida en la nueva misién apostélica de estimu-
lar y cultivar una especie de patriotismo regenerador.

No reparé para ello en asumir elementos discursivos religiosos, po-
liticos y metafisicos, a una parte de los cuales él era ajeno en realidad.
Se desata su vena politica y el tinte deista de sus creencias religiosas
abstractas como motivo de inspiracion de algunos de sus alegatos. Hay
indicios, con datos denunciados por el neurélogo Moya (10), de que tam-
bién se desat6 a la par su vena erética: «También nos comunicé Lafora
datos fragmentarios, faciles de completar, acerca de la debilidad de don
Santiago por el bello sexo en sus afios seniles».

A medida que Cajal se aproxima a su muerte, que le sorprende a los
82 afos, no deja de mostrarse transportado en las alas primorosas de su
fuerza de voluntad, amor propio, sentido de independencia y ansia de
celebridad, poniendo cada vez mas de manifiesto la sustitucion del mi-
croscopio por la pluma y la investigacion recatada por la tribuna popular.
Se siente un héroe nacional en sus arengas dirigidas a toda clase de talen-
tos intelectuales y trabajadores manuales: «También vosotros, obreros y
pequenos industriales, podéis contribuir poderosamente a la magna em-
presa de nuestro engrandecimiento ....». Y a los jévenes: «Marcha, joven,
sin detenerte, en la conquista de la honra y de la patria».
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En definitiva, el héroe nacional Cajal proyecta su imagen sobre el
pueblo espafiol para estimular el amor al conocimiento y a Espana, sin
dudar en ponerse él mismo de ejemplo.

En los ultimos anos de su vida se muestra arrepentido por algunas
de sus ultimas declaraciones. Asi escribe: «<Hoy no puedo releer aquellas
ardientes soflamas sin sentir algiin rubor». Y extiende su critica a los su-
puestos regeneradores del 98 cuyo esfuerzo, en su opinion, sélo les sirvié
para obtener «sueldos y prebendas», puesto que «la retérica no detuvo
nunca la decadencia de un pais».

Se extingui6 asi la vida de Cajal entre lamentaciones suyas creyendo
que en sus afnos postreros habia hablado mas de la cuenta.
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CAJAL, PIONEER IN NEUROPLASTICITY
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Resumen

Cajal es pionero en neuroplasticidad y es el primer neurocientifico en uti-
lizar el término plasticidad en Neurociencia. Es también el cientifico que ha
descrito mas fenémenos de plasticidad en sistema nervioso, desde que €l definié
en 1888 la teoria neuronal y, mas tarde, en su defensa. Lo hizo principalmente
en el estudio de los procesos de desarrollo (a finales del siglo XIX) y de rege-
neracién (a principio del siglo XX) del sistema nervioso. Se adelant6 en mas
de un siglo en la descripcion de fenémenos de neuroplasticidad, y propuso sus
mecanismos, algunos de los cuales son atin hoy novedad. Por ello podemos
afirmar, parafraseando a Victor Hamburger, que cuando se tratan los temas del
sistema nervioso, en lo conceptual y en la forma de plantear soluciones, «...de
hecho, es muy dificil ser original en neurogénesis, regeneraciéon y plasticidad
con Cajal mirando sobre nuestro hombro» (Reinoso-Suarez, 1987).

Abstract

Cajal is the pioneer in neuroplasticity; he is the first neuroscientist to use
the term plasticity in Neuroscience. He is also the scientist to have described
the most examples of plasticity in the nervous system, since he first defined
the neuronal theory in 1888 and, later, in its defense. Most examples were
observed in his study of nervous system developmental (late nineteenth cen-
tury) and regeneration processes (early twentieth century). His description of
neuroplasticity phenomena and the mechanisms that he proposed to explain
them were ahead of their time by more than a century. Therefore we can
say, to paraphrase Victor Hamburger, that when conceptually treating nervous
system issues and their solutions, «...indeed, it is very difficult to be original
in neurogenesis, regeneration and plasticity with Cajal looking over one’s
shoulder» (Reinoso-Suarez, 1987).

! Trabajo realizado con la Ayuda de la Direccién General de Investigacién, ref.
BFU2013-43741-P
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Me hace mucha ilusién participar en esta sesién de la RANM dedica-
da a honrar a D. Santiago Ramén y Cajal en el 81 aniversario de su muer-
te. Y he querido hacerlo tratando de un tema en el que Cajal ha hecho,
practicamente desde el principio de su vida cientifica, grandes y pioneras
aportaciones y sobre las que, durante mucho tiempo, fue ignorada e in-
cluso falsificada su participacién y opinién. El tema es plasticidad en el
sistema nervioso, es decir neuroplasticidad.

NEUROPLASTICIDAD

Plasticidad es segtin el Diccionario de la Academia Espanola la pro-
piedad que tiene un material de ser moldeado o trabajado para cambiarlo
de forma. Segtn el Diccionario de Términos Médicos de la RANM: Plasti-
cidad es la capacidad de algunas células, en especial de las embrionarias,
de amoldarse a las influencias ambientales. Y este mismo diccionario
define como Neuroplasticidad a la capacidad de cambiar los patrones
(funcionamiento y ndimero) de conexién y organizacién sinapticas en los
circuitos neuronales de modo temporal o permanente. Para mi la mas
acertada y breve definicién de Neuroplasticidad puede ser la que hace la
revista «Neuroplaticity» en el anuncio de un niimero especial que publi-
cara el proximo afio y que he traducido como: el término que se refiere
a los cambios fisicos, funcionales y quimicos del sistema nervioso ante
estimulos apropiados o a la capacidad de hacer esos cambios.

Cajal desde que defini6 la teoria neuronal en el afio 1888, su afio
cumbre, utilizé todas las técnicas y estrategias cientificas a su alcance
para confirmar esta teoria y defenderla de los muchos ataques que sufrié
durante toda su vida. Tuvo la genialidad de utilizar su modificacién de
doble impregnacién al método de Golgi para demostrar la individualidad
de cada neurona, neurona que se relaciona con otras muchas a través
de contactos y no de continuidad, como era admitido en su época. Tam-
bién pensé que la utilizaciéon de animales jévenes, incluso en periodos
embrionarios, seria una estrategia adecuada para desentranar la compli-
cadas imagenes de las tinciones con método de Golgi del animal adulto;
lo que le permiti6, no sélo demostrar la individualidad de las neuronas
desde su nacimiento, sino también, el desarrollo de las neuronas indivi-
dualmente consideradas, la aparicién de los conos de crecimiento al final
de sus prolongaciones y otra gran cantidad de fenémenos plasticos, que
le permitieron formular numerosas e ingeniosas hipétesis para conocer
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su porqué, que hoy, mas de un siglo después, siguen siendo importantes
y discutidas.

Hizo una descripciéon microscépica y conectiva de todas las estruc-
turas del sistema nervioso desde los invertebrados hasta el hombre, para
comprobar que en todas se cumplia la teoria neuronal, lo que le per-
miti6 a finales del siglo XiX y principio del XX, escribir su monumental
libro «Textura del sistema nervioso del hombre y los vertebrados» (Cajal,
1899-1904), en la que se exponen numerosos fenémenos de plasticidad
y que sigue siendo para muchos la mas importante obra en la historia
de la Neurociencia. Pero en el segundo decenio del pasado siglo publicé
otra obra que por si es tan importante y sigue siendo tan actual que ella
sola fue, en opinién de muchos, merecedora de otro premio Nobel, es
la titulada «Estudios sobre la degeneracién y regeneracion del sistema
nervioso» (Cajal, 1913-1914), sobre ella comento en mi introduccién a la
edicién de «Historia de mi labor cientifica» (Cajal, 1981), que demuestra
que los circuitos neuronales presentan un notable grado de adaptabili-
dad y plasticidad, tanto funcional como estructural, durante toda o gran
parte de la vida del individuo (Reinoso-Suarez, 1981).

En los anos 80 del pasado siglo colaboré en la organizacién de tres
simposios internacionales en los que participé con tres comunicaciones
sobre Cajal (Reinoso-Suérez, 1983, 1984, 1987), en las que traté sobre
estos temas; mi comunicacién de esta tarde consistira, dada la escasez
de tiempo, en unos breves brochazos apoyados en lo que en estas comu-
nicaciones expuse unido a comentarios del propio Cajal (1981) tomados
de su libro «Historia de mi labor cientifica».

CAJAL, PIONERO EN NEUROPLASTICIDAD

En el ano 1888 Cajal demostré que: las células nerviosas son elemen-
tos independientes, no hay continuidad entre ellas, sino contactos. Habia
nacido la teorfa neuronal. Que permite a cada neurona responder con
modificaciones en su morfologia, en sus contactos con otras neuronas,
es decir en sus conexiones y en consecuencia en su funcionalidad, de
acuerdo con las condiciones ambientales, es decir es susceptible de neu-
roplasticidad. Y practicamente la mayor parte de los detalles del compor-
tamiento de esas neuronas que describié Cajal a partir de 1880, con su
agudo sentido de viveza y dinamismo, fueron bellos ejemplos de neuro-
plasticidad. Antes nadie hizo, ni pudo hacer, descripciones semejantes,
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Cajal fue «el pionero». Pronto describi6 con nitidez: las neuronas pueden
«adaptarse a las condiciones del medio ambiente» con un cambio en la
funcién y forma de su estructura o, mas importante, en un cambio de las
conexiones de las neuronas entre si (Cajal, 1894 a) . Es el mismo afo que
utilizé por primera vez el término plasticidad al referirse a estos compor-
tamientos del sistema nervioso (Cajal, 1894 b).

Cajal (1904) recordando sus descripciones del desarrollo del sistema
nervioso en los afos ochenta y noventa del siglo X1X, afirmé que en el
sistema nervioso los fenémenos de «plasticidad alcanzan el maximum de
energia en el periodo de desarrollo». Por otra parte los bellisimos ejem-
plos de plasticidad que describi6 Cajal (1913-1914) en su libro «Estudios
sobre la degeneracién y regeneracién del sistema nervioso» me obligan
a detenerme en él, especialmente en sus pioneros estudios sobre los pro-
cesos plésticos en la regeneracién del sistema nervioso central adulto de
los mamiferos y el hombre, tan discutidos hasta fechas recientes y atn
en estudio. Por tanto completaré mi presentacién con tres apartados:
Neuroplasticidad en el desarrollo del Sistema Nervioso; Neuroplastici-
dad en la regeneracién del Sistema Nervioso Central Adulto; y ¢Fue Cajal
el primero que utilizo el término «Plasticidad» en el estudio del Sistema
Nervioso?

Cajal, Neuroplasticidad en el desarrollo del Sistema Nervioso

Comienzo con dos de los ejemplos de neuroplasticdad que expuse en
el simposio sobre «Ramén y Cajal’s Contributions to the Neuroscience»
de 1982 (Reinoso-Suarez, 1983): Neuroplasticidad en los conos de creci-
miento y en el desarrollo de la fibras trepadoras del cerebelo.

Cajal descubri6 los conos de crecimiento en el afio 1889 que inme-
diatamente publicé en espafiol (Cajal, 1889) y un afio mas tarde en una
revista internacional (Cajal, 1890), ver Fig. 1. He preferido copiar por
su sentido dindmico y funcional el comentario que hizo Cajal (1981) so-
bre este fendmeno de neuroplasticidad en su libro «Historia de mi labor
cientifica» (pag. 102): «Yo tuve la fortuna de contemplar por primera vez
ese fantastico cabo del axén en crecimiento. En mis cortes de la médula
espinal del embrién de pollo de tres dias, mostrabase este cabo a modo
de conglomerado protoplasmico de forma cénica, dotado de movimien-
tos amiboides. Pudiera compararse a ariete vivo, blando y maleable, que
avanza, empujando mecénicamente los obstaculos hallados en su cami-
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Fig. 1. Corte de la médula espinal de un embrién de pollo en el tercer dia de incubacién.
Se observan claramente conos de crecimiento en los axones de neuronas en desarrollo.
Se destaca uno de una fibra comisural (d) y otros en axones de la raiz anterior (h, i)
y de la prolongacién periférica de una neurona del ganglio raquideo (h’). Modificado
de Cajal (1890 a).
no, hasta asaltar su distrito de terminacién periférica. Esta curiosa maza
terminal fue bautizada por mi: cono de crecimiento.» Para Cajal axones
y dendpritas crecen gracias a estos conos de crecimiento. Hoy conocemos
que el cono de crecimiento es una estructura compleja, situada en el
extremo del axén o dendrita, especializada en regular finamente la dina-
mica del citoesqueleto y la membrana en respuesta al microambiente de
la zona donde se encuentra en cada momento (Reinoso-Suarez, 2004).
Los bellisimos ejemplos de neuroplasticidad que describié Cajal en
su estudio del desarrollo de la corteza cerebelosa proporcionan mate-
rial para hacer un tratado sobre desarrollo y hubo mas de un autor que
quiso, en la segunda mitad del siglo pasado, describir como original co-
sas que habia descrito Cajal al final de los afios ochenta del siglo XIX
(véase Reinoso-Suéarez, 1983). Aqui voy a limitarme a uno de los ejem-
plos que expuse en el simposio mencionado mas arriba (Reinoso-Suarez,
1983) sobre desarrollo de las fibras trepadoras en la corteza cerebelosa.
Haré como en el caso del cono de crecimiento que sea el propio Cajal
(1981, pag. 103) el que describa este pléstico fenémeno: «¢Cémo crecen
las fibras aferentes y se organizan las conexiones por contigiiidad entre
las trepadoras, por ejemplo, y el tallo de los corpusculos de Purkinje?
Durante la ontogenia cerebelosa, la expresion metaférica arborizacion
trepadora, ¢no implica, quizas, una accién real y efectiva de trepar? Los
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Fig. 2. Representacion esquemética del desarrollo de las fibras trepadoras a lo largo
del tallo y ramaje de la célula de Purkinje. Modificado de Cajal (1890 b) por Reinoso-
Suarez (1983 a).

hechos recolectados en el cerebelo de los animales recién nacidos con-
testaron afirmativamente. Conforme advertira el lector que pase la vista
por la Fig. 22 (aqui Fig. 2). — Desarrollo de las arborizaciones trepado-
ras a lo largo del tallo y ramaje del corptsculo de Purkinje, los axones
de los mencionados conductores, arribados de centros lejanos, olfatean,
digamoslo asi, el soma de los elementos de Purkinje, al cual abrazan,
mediante nidos varicosos, rudimento de la futura arborizacién. Una vez
sobre él, las ramas del nido nervioso trepan positivamente, a lo largo del
tallo principal y dendritas, hasta generar, por fin, el plexo complicado
caracteristico de los conductores adultos.» A mi me ha parecido siempre
un bellisimo ejemplo de neuroplasticidad (Reinoso-Suérez, 1983) lo mis-
mo que es el desarrollo del arbol dendritico de las células de Purkinje y
lo es el «curioso fenémeno de emigracion y metamorfosis, en virtud de
irresistibles impulsos y a pesar de los mayores obstaculos, ofreciéronme
los granos jévenes o indiferenciados del cerebelo de los mamiferos recién
nacidos» (Cajal, 1981).

Cajal fue también el primero que claramente hizo otras muchas pre-
guntas clave, algunas de las cuales cita Cowan (1998) en un interesante
articulo en la revista Neuron sobre The Emergence of Modern Neuroa-
natomy and Developmental Neurobiology, como: ¢Cuales son las causas
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que hacen que el axén nazca de uno u otro polo de una neurona? ;Cémo
puede el axén crecer hasta alcanzar su diana a través de millones de otras
células y procesos? ¢Qué hace el axén para cruzar al otro lado del cere-
bro o médula espinal reconociendo y respondiendo a sefiales de la linea
media y del lado contralateral? ;Cémo pueden los axones identificar sus
células dianas apropiadas y como pueden llegar a formar sinapsis solo en
la zona debida de esas células? Y otras.

Efectivamente, ya Cajal (1889 b, 1890 b) sefialé que en los neuro-
blastos en crecimiento «Todos estos apéndices aparecen continuos con
el soma, y crecen sucesivamente, manteniendo su individualidad hasta
alcanzar la longitud adulta y salir al encuentro de los elementos (...) con
quienes deben mantener comercio fisiolégico.» Con los que se enlazaban
«sin errores ni extravios (...) con exquisita sensibilidad quimica». Que
segin Cajal en La Cellule (1892), la sensibilidad quimica es organizada
por sustancias con capacidad quimiotactica, que actiian sobre los conos
de crecimiento y las neuronas, tanto en sentido positivo (atraccién) y en
sentido negativo (repulsion). Sensibilidad quimica del cono de creci-
miento permite al axén: «alcanzar su diana (...); cruzar al otro lado del
cerebro o médula espinal reconociendo y respondiendo a sefales de la
linea media y del lado contralateral; identificar sus células dianas apro-
piadas y llegar a formar sinapsis solo en la zona debida de esas células».
Esa sensibilidad quimica respondia para Cajal a «sustancias neurotroéfi-
cas y neurotropicas» que él desconocia (Cajal en publicaciones de 1889
a 1893).

Hoy conocemos cuales son muchas de esas sustancias y los mecanis-
mos que usa el axén para alcanzar los sitios sindpticos en las membranas
de su neurona o estructura diana (Reinoso-Sudrez, 2004). Por influencia
de las moléculas de la proteina mofogenética de hueso (BMP), secretadas
por la placa del techo (t), se forman neuroblastos (D) por emigraciones de
la capa ventricular de la placa alar (pa) (Fig. 3). Los conos de crecimiento
de los axones de estas neuronas (h) son repelidos (-) por las moléculas
BMP (flecha m) y atraidos (+) hacia la placa basal (pb) por las moléculas
de Hedgehod sénica (Shh) y netrina, secretadas en la placa del suelo (s),
que impregnan la parte ventral de la placa basal (pb) medular (Dickson,
1998). La netrina es un factor determinante para que el axén cruce la
linea media (i) (Imondi y Thomas, 2003; Salinas, 2003). Pero para ello es
importante que el axén no exprese robo, pues los axones que expresan
esta molécula son repelidos y no la cruzan (j), por lo general después de
cruzar la linea media expresan robo para no volver a cruzarla (Dickson,
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Fig. 3. Representacion, sobre el dibujo de un corte de la médula espinal de un em-
brién de pollo en el cuarto dia de incubacién de Cajal (1890 a), de los mecanismos de
desarrollo y navegaciéon de los conos de crecimiento de neuroblastos inducidos en la
placa alar por las moléculas de la proteina mofogenética de hueso (BMP) segregadas
por la placa del techo, de acuerdo con Reinoso-Suarez (2004). Explicacién en el texto.

1998). Para ascender en la médula (flecha 1), camino del encéfalo, los
conos de crecimiento (k) necesitan de otros factores de orientacién y
crecimiento entre los que juega un importante papel la molécula Wnt4
(Imondi y Thomas, 2003).

Como resumen de este apartado podemos seguir diciendo como lo
hizo Victor Hamburger en 1980, que «verdaderamente, es muy dificil ser
original en neurogénesis con Cajal mirando sobre nuestros hombros».

Cajal, Neuroplasticidad en la regeneraciéon del Sistema Nervioso
Central Adulto

Cowan (1998), en articulo sefialado mas arriba, escribié: «Cajal tam-
bién se adelant6 formulando un niimero importante de destacadas hip6-
tesis» entre las que cita «la capacidad latente para regeneracioén y plasti-
cidad en el sistema nervioso central adulto». A esta capacidad me voy a
referir con algunas citas y figuras de la monografia de Cajal (1913-1914)
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sobre degeneracién y regeneracion y de Historia de mi Labor Cientifica
(Cajal, 1981) contenidas en mi comunicacién al simposio internacional
sobre Neuroplasticity, titulada Cajal’s concepts of plasticity in the central
nervous system revisited: A perspective (Reinoso-Suarez, 1987). Ya Cajal
(1913-1914) afirmaba con seguridad que «La incapacidad regenerativa
del sistema central no es una incapacidad intrinseca del sistema ner-
vioso, si no que son las condiciones fisicoquimicas que envuelven a sus
neuronas las que condicionan esta situacién, desapareciendo la misma
cuando las circunstancias fisicoquimicas adversas desaparecen».

Lo que precisaba en 1923 diciendo que «la creacién de retofios
(trofismo) y su orientacion al través de los diversos tejidos (tropismo)
hallase condicionada por la liberacién, en torno a las fibras y células,
de fermentos activadores de la asimilacién protoplasmica. Estos agen-
tes cataliticos (substancias neurotrépicas) son fabricadas por el teji-
do conectivo embrionario; pero muy sefialadamente por las células de
Schwann. (...) En condiciones normales, los citados reclamos faltan en
el sistema nervioso central adulto (...), en cuanto concurren circuns-
tancias experimentales favorables, la tendencia regenerativa, latente
en las fibras de los centros, se despierta y alcanza extraordinaria pu-
janza.» (Cajal, 1981, pag. 299). «Tales hechos, de gran trascendencia
biolégica, refutan definitivamente el dogma, generalmente admitido, de
la irregenerabilidad esencial de las vias centrales. Tamana incapacidad
productiva constituye capacidad contingente y adventicia, motivada,
segtn dejamos dicho, por la ausencia irremediable, dentro de la sustan-
cia blanca y gris, de fuentes secretoras de agentes cataliticos y materias
orientadoras. (...) el crecimiento (trofismo) y orientacién (tropismo) de
los retofios nerviosos es funcién de las condiciones fisico-quimicas del
medio» (Cajal, 1981, pag. 300). Lo que vemos en la figura 4, tomada de
Reinoso-Suarez (1987) que la degeneracién de las células de Schwann,
tanto en las secciones de raices (A) como en los injertos de nervio cia-
tico degenerado (B) dan lugar a la liberacién de sustancias que se di-
funden hasta las células del sistema nervioso central; donde los axones
cortados antes morosos e inertes crecen ahora activamente (funcién
tréfica) e invaden las raices (Fig. 4 A) o el injerto de nervio cidtico desde
el nervio 6ptico (Fig. 4 B) en los que progresaron una larga distancia
(funcién tropica) (Cajal, 1913-1914).

«Lo mismo ocurre en el cerebro. Si, conforme ha probado Tello
(1911) en sus brillantes experimentos, se introduce en una herida ce-
rebral un segmento de nervio degenerado, los axones pertenecientes a
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Fig. 4. Figura modificada de Reinoso-Suarez (1987), que demuestra que la liberacion
por las células de Schwann degeneradas, tanto en raices medulares seccionadas (A)
como en un injerto de nervio cidtico con el nervio éptico (B) dan lugar a la liberacién
de sustancias que se difunden hasta los axones medulares y del nervio 6ptico lesionados
que ahora crecen activamente e invaden las raices medulares (A) y el injerto de nervio
cidtico (B) de acuerdo con Cajal (1913-1914). Ver texto.

las piramides, conductores los mas apaticos y rebeldes a todo proceso
neoformador, sacuden su inercia, entran en turgescencia productiva y
proyectan larguisimos retofios, que asaltan el secuestro nervioso con la
misma acometividad y potencia de crecimiento caracteristicas de los re-
nuevos del nervio ciético interrumpido» (Cajal 1981).

En relacién con los fenémenos de plasticidad en sistema nervioso
central Cajal descubre, una vez mas, su capacidad de plantear experi-
mentos originales y de interpretar los hechos de forma sencilla y perma-
nente (Reinoso Suérez, 1987). A estos estudios Cajal llama «adaptacién
morfolégica de las neuronas a las condiciones fisiol6gicas artificiales
provocadas por la mutilacién» que es una clara demostracion de la plas-
ticidad del sistema nervioso central (Cajal, 1928). Cajal concluye con una
frase que hoy nos suena a total actualidad: «la morfologia de las células
nerviosas no obedece a causa inminente y fatal, mantenidas por herencia
sino que depende enteramente de las circunstancias actuales fisicas y
quimicas del ambiente» (Cajal, 1981). Hoy decimos genética y ambiente
condicionan el desarrollo y comportamiento de una estructura nervio-
sa (Kandel et al., 2000). Como muestra la figura 5, tomada también de
Reinoso-Suarez (1987), en experimentos en los que se seccionan axones
a las células de Purkinje distalmente a la salida de colaterales, describe
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Fig. 5. Modificada también de Reinoso-Suérez (1987), muestra los resultados de sec-
cionar los axones de las células de Purkinje distalmente a la salida de colaterales. Un
resultado es que estas colaterales aumentan de grosor y nimero de ramas y las colate-
rales ocupan ahora los espacios sindpticos vacios que han dejado las fibras trepadoras
cortadas al seccionar los axones de las células de Purkinje (Cajal, 1913-1914). Ver texto.

Cajal dos hechos: 1° Estas células dejaron de proyectar fuera de la corte-
za cerebelosa. 2° Las colaterales que quedaron se hipertrofiaron y parece
han ampliado su 4area de terminacién. Cajal comenta el primer fenémeno
y dice que hemos transformado una célula de axén largo en una célula de
axon corto. Las posibles previsiones genéticas han quedado modificadas
por las circunstancias ambientales que se han dado en este caso en el ce-
rebelo. El segundo fenémeno, el mayor desarrollo de las colaterales po-
dria explicarse al ser ellas ahora las tinicas prolongaciones que dependen
de la actividad tréfica de las neuronas es decir, estamos ante un «pruning
effect», descrito en el dltimo tercio de siglo XX (Schneider, 1973) (Fig. 5 A
y B). Ademas, las colaterales ocupan ahora los espacios sindpticos vacios
que han dejado las fibras trepadoras cortadas al seccionar los axones
de las células de Purkinje (Reinoso-Suérez, 1987). Fenémeno también
redescubierto en otras regiones del sistema nervioso en la segunda mitad
del pasado siglo (Liu y Chambers, 1958; Raisman, 1969 y otros). Descrip-
ciones semejantes hizo Cajal en la corteza cerebral.

Para terminar este apartado de lo que Cajal hizo sobre regeneracion y
plasticidad voy a traducir tres frases: 1) la frase terminal de mi articulo en
Neuroplasticity (Reinoso-Suérez, 1987): «Cuando se tratan los temas de
degeneracion, regeneracion y plasticidad del sistema nervioso, podemos
afirmar, parafraseando a Victor Hamburger, que en lo conceptual y en la
forma de plantear soluciones Cajal sigue mirando por encima de nues-
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tro hombro.» La 2) corresponde al mismo Victor Hamburger: «Las ideas
seminales de Cajal relativas a neurogénesis y regeneracién nerviosa, que
fueron concebidas alrededor del cambio de siglo (XIX-xX), han servido de
guia a tres generaciones de neurocientificos, un testimonio duradero de su
genio» (Hamburger, 1991). Y la tercera es el comentario final a un articulo
publicado con motivo siglo y medio del nacimiento de Cajal y que trata
del tema de regeneracién en sistema nervioso central y que dice: que en lo
que se refiere a regeneracion del sistema nervioso central: los conceptos y
soluciones estan casi tan sin resolver como en la época en que Ramoén y
Cajal trabajaba para solucionarlos (Stahnisch y Nitsch, 202).

¢Fue Cajal el primero que utilizé el término «plasticidad» en el
estudio del Sistema Nervioso?

A principio de este siglo se discutié quien fue el primer autor que
utilizé el término plasticidad en el estudio del sistema nervioso, después
de varias propuestas pronto sustituidas por otras, Ted Jones en 2004, en
la revista J Hist Neurosci, afirmé que el primero que habia utilizado el
término plasticidad en neurociencia, fue el belga Jean Demoor en el afio
1896 en el titulo del trabajo: «La plasticité morphologique des neurones
cérébraux» publicado en Arch Biol, Paris, 14: 723-752. Afirmacién am-
pliamente documentada y en la que sefiala que este término debia ser
conocido por Cajal cuando lo utilizé en 1904 en la dltima frase del pe-
nualtimo parrafo de su sumario a las teorias sobre la funcién de la corteza
cerebral, que ocupa el capitulo 48 de la «Textura del Sistema Nervioso
del hombre y los vertebrados», donde Cajal dice: ..las vias de asociacion
.... formadas en la época en que la plasticidad neuronal alcanzé el mdxi-
mum de energia. Jones se mostré muy contrariado de que su gran amigo,
Javier DeFelipe, demostrase en 2006, dos afnios después, que el primero
que habfia utilizado el término plasticidad en neurociencia, con el mismo
significado que actualmente damos a este término, habia sido Cajal, apo-
yado en la teoria neuronal, para describir el potencial del cerebro para
adaptarse al medio ambiente. Lo hizo en el discurso al que fue invitado
en el Congreso Médico Internacional, celebrado en Roma en el afio 1894,
y que publicé mas extensamente ese afio 1894, en el vol. 37 de la revista
La Veterinaria Espaiiola.

Es curioso que Cajal que describi6é desde 1888 tantos fenémenos de
plasticidad, use este término tan pocas veces, por primera vez en 1894,
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antes que ningun otro investigador en Neurociencia y, de acuerdo con mis
noticias, sélo otras dos veces, eso si, con el significado que hoy dia damos
a este término. Una en cada uno de sus dos libros mds leidos: en 1904 en su
obra magna «Textura del Sistema Nervioso del hombre y los vertebrados»
que he sefialado en el parrafo anterior y la otra en el afio 1923 en «Re-
cuerdos de mi vida, 2* Parte: Historia de mi labor cientifica». Esta cita lo
hace en el capitulo 14 en el que discute la importancia de las teorias y los
hechos, después de haber tratado en el capitulo 12 sus trabajos durante los
afios 1894, 1895 y 1896. Al comentar: «Mi primer trabajo de tendencia te6-
rica (...) que fue enviado al Congreso Internacional de Medicina, celebrado
en Roma (1894).» En el que trataba «de indagar las leyes de la evolucién
del sistema nervioso en la serie animal, y de marcar, en lo posible, cudles
centros, durante los inntimeros incidentes del desarrollo, han conservado
potencialmente la pristina plasticidad, siendo capaces de adaptarse estruc-
turalmente a las de cada vez maés variadas y complejas condiciones del
Cosmos». Es el trabajo en el que utilizé por primera vez la palabra plasti-
cidad, y el afio en el que en tantos trabajos describié muchos y novedosos
fenémenos plasticos como lo hizo en la Croonian Lecture en la Sociedad
Real de Londres (1894), en la que entre otras muchas cosas dijo: «que el
aprendizaje (...) hace que células nerviosas existentes emitan o hagan cre-
cer nuevas prolongaciones para reforzar sus conexiones con otras células
nerviosas, asi que sea posible comunicarse con ellas méas eficazmente» de
tan destacada actualidad en este siglo XXI.
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PALABRAS FINALES DEL SR. PRESIDENTE

No quiero finalizar esta magnifica Sesion sin volver a dar las gracias a
Antonio Campos que la ha organizado y resaltar la contribucién extraor-
dinaria de los tres ponentes.

Alonso nos ha presentado aspectos originales de la psicobiografia de
Ramoén y Cajal, este concepto de huérfano funcional es realmente origi-
nal y novedoso, y Reinoso en un sentido més clasico nos ha explicado
con una claridad aplastante su contribucién personal al estudio de la
obra de Cajal, el estudio de la neurona y de la plasticidad neuronal, que
son las dos grandes aportaciones del gran sabio espafol, y esta dltima
conferencia de Ribera sobre cudl es el papel de Cajal como gestor cien-
tifico en una Espaiia, que como decia el informe Rockefeller que nos ha
presentado que era un paramo no solamente social y econémico sino
también intelectual, ha sido realmente esplendido.

La obra de Cajal admite multiples aproximaciones poliédricas a las
que uno puede asomarse y desde cualquiera de ellas se aparece el gran
hombre.

Quiero recordarles que mafiana en la continuidad de esta semana
dedicada a las neurociencias, tenemos una conferencia extraordinaria
del Prof. Yuste. Yuste en un cientifico espafol que trabaja en los EEUU,
el Presidente Obama le ha encargado la direccién del proyecto Brain, de
una potencia cientifica impresionante y Yuste ademads sera recibido en
esta Academia como Académico Correspondiente Honorario, realizara
la laudatio el Prof. Campos que es el que ha propuesto por un lado su
nombre y por otro lado el que sea recibido como Académico Correspon-
diente Honorario, lo cual ha sido aprobado por la Junta de Gobierno por
absoluta unanimidad, y serd muy interesante y por supuesto estan todos
invitados.

Se levanta la Sesion.
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BIENVENIDA

Por el Excmo. Sr. D. JOAQUIN POCH BROTO

Presidente de la RANM

Alteza Real

Excmos. Sres. Embajadores y representantes diplométicos
Excmos. Sres. Académicos

Sefioras y sefiores

La Real Academia Nacional de Medicina acoge hoy la solemne pre-
sentacion del Diccionario panhispdnico de términos médicos, que consti-
tuye un ambicioso objetivo y al mismo tiempo una obligacién que no po-
demos eludir: la de velar por el buen uso del lenguaje médico en espanol
para convertirlo en una lengua de comunicacién cientifica internacional
de primer orden.

Es imprescindible proporcionar a la sociedad médica hispanoha-
blante unos criterios uniformes que impidan la dispersién lingiiistica y
posibiliten la consolidacién de un lenguaje médico comun.

La Real Academia Nacional de Medicina inici6, hace ya mas de diez
anos, la tarea de normalizar, defender y divulgar el 1éxico médico en es-
panol. Para ello, comenz6 la elaboracién de una gran base de datos ter-
minoldégica, fruto del trabajo conjunto y coordinado de esta Corporacion.
Un primer hito en esta andadura fue la publicacién en septiembre de
2011 del Diccionario de términos médicos, que se ha convertido en una
obra de referencia en la lexicografia médica en esparfiol. Tras abordar este
proyecto, la Academia ha iniciado una nueva etapa en la que extiende sus
horizontes vy, a través de la Asociacién Latinoamericana de Academias
Nacionales de Medicina (ALANAM), comienza la andadura panhispani-
ca. En septiembre de 2012, en reunién celebrada en Madrid bajo la pre-
sidencia y estimulo del profesor Diaz-Rubio, se firmé un protocolo para
la elaboracion de esta obra, pero fue en 2014, en el congreso de ALANAM
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celebrado en Asuncién (Paraguay), cuando se sentaron las bases definiti-
vas para el inicio de este proyecto.

Como punto de partida analizaré las cuestiones que hacen necesaria
una obra de este tipo:

— El espanol es una lengua hablada por mas de 500 millones de per-
sonas; es por tanto el segundo idioma del mundo en nimero de
hablantes nativos y la segunda lengua de comunicacién interna-
cional. Asimismo, es el tercer idioma mas utilizado en internet.

— Segtn el Instituto Cervantes, la publicacion cientifica en espafiol
esta creciendo en los ultimos afios: actualmente, el nimero de re-
vistas en lengua espanola incluidas en la base de datos del ISSN
constituye el 5% del total, lo que supone que, en términos absolu-
tos, su crecimiento ha sido del 115% en los tltimos 10 afios.

— La lengua es un componente esencial del capital humano y social
de una comunidad. De hecho, se estima que alrededor de un 15%
del producto interior bruto de un Estado esta vinculado a la len-
gua. Por tanto, la importancia de un idioma estd estrechamente
relacionada con indices macroeconémicos.

— Existen mas de 900.000 médicos y profesionales biosanitarios que
ejercen la medicina y se comunican entre si utilizando el espafiol.
A ello se suma la necesidad de aprenderlo como segunda lengua
que se presenta en muchos médicos en paises donde el espafiol
empieza a ser lengua mayoritaria, como es Estados Unidos.

— La movilidad social de los profesionales sanitarios, asi como los
movimientos migratorios, que no es previsible que disminuyan en
los préximos decenios, hacen necesaria una herramienta que fa-
cilite la comunicacion precisa y sin interferencias, a pesar de las
variantes geogréficas utilizadas.

— La implantacién del inglés como lingua franca en la comunicaciéon
cientifica en general, y médica en particular, requiere un esfuerzo
para adaptar al idioma espanol los neologismos que surgen del
avance y el desarrollo de la investigacién médica.

— Para que nuestro idioma pueda llegar a ser una de las grandes len-
guas internacionales de la cultura, también en el ambito médico y
cientifico, es vital seguir manteniendo el vigor de nuestro lenguaje
especializado y su capacidad para expresar de forma precisa y efi-
caz el mundo que nos rodea, asi como los nuevos descubrimientos
cientificos.
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— En espanol, como en cualquier otra gran lengua de cultura, hemos
de aceptar neologismos, desde luego que si, pero adaptandolos a
los cimientos de nuestra morfologia, ortografia y gramatica. Lo
que carece de toda légica es incorporar anglicismos crudos por
mera comodidad o esnobismo. Decia el profesor Lapesa, refirién-
dose a la Real Academia Espaifiola: «es preciso que la Academia
esté a la altura de las circunstancias para que la riada no sea inun-
dacién destructora, sino fertilizacién de nuestra lengua y refuerzo
de su unidad».

Todos estos aspectos hacen que sea necesaria la realizacién de una
gran obra colectiva, el Diccionario panhispdnico de términos médicos,
que aunara el esfuerzo y trabajo de las Academias de Medicina hispano-
hablantes.

El espafiol, por su caricter de lengua supranacional, hablada en
mas de veinte paises, constituye un conjunto de normas diversas que
comparten una amplia base comun. El diccionario ofrecerd una norma
consensuada con todas las Academias latinoamericanas, sin olvidar en
este punto la asesoria ofrecida por la Real Academia Espafiola, con la
que préximamente se firmara un convenio marco de colaboraciéon que
supondra un estrechamiento de los lazos ya existentes entre las dos Ins-
tituciones.

Nuestro objetivo sera encontrar un marco flexible y dindmico que
garantice la unidad y respete la diversidad. Como expres6 Vargas Llosa
en el V Congreso de la Lengua, celebrado en 2010 en Valparaiso: «Una
lengua comun no es una aplanadora que uniformiza e iguala aboliendo
los matices y contrastes que existen entre paises, regiones, comarcas e in-
dividuos. Es mas bien una placenta que irriga la diversidad y la promue-
ve, sin dejar por ello que la parte se separe del todo, se aisle y marchite.
El espanol es una lengua frondosa y muiltiple, en la que caben todas las
excepciones y variantes. De ellas se alimenta el tronco comun, aquel rio
que se robustece y renueva con todos los afluentes que a él llegan».

Con esta vocacién integradora nace este proyecto, el Diccionario pan-
hispdnico de términos médicos, que recogera la riqueza del 1éxico biomé-
dico de habla hispana con sus diferentes variantes y usos especificos vy,
al mismo tiempo, posibilitara la normalizacién y la defensa de nuestro
patrimonio lingtiistico.

Es un proyecto ambicioso que contara con mas de 80.000 términos,
entre los que se incluiran epénimos y breves biografias de médicos ilus-
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tres de nuestro ambito lingiiistico y, por supuesto, de otros paises. Serd
una obra colectiva en la que participaran no solo prestigiosos especialis-
tas de las diferentes disciplinas biomédicas, sino que en ella se recogeran
las variantes lingiiisticas de cada pais hispanohablante, a través de sus
respectivas Academias Nacionales de Medicina.

La elaboracion de esta obra se desarrollara en varias etapas que cul-
minaran con la presentacion de la edicion del Diccionario panhispdnico
de términos médicos, tanto en linea como en papel, con un volumen final
de 80.000 términos.

Se ha concebido como una obra de acceso libre y gratuito, cumplien-
do el compromiso de servicio publico a la sociedad que rige la politica
de nuestras Academias. Reunira el conocimiento médico y terminolégico
de una comunidad hispanohablante cada vez més numerosa y servira de
herramienta a todo el colectivo médico.

Este diccionario no es solo una obra lexicografica, es ademas y por
encima de todo, un libro de medicina que refleja no solo el 1éxico médico,
sino también el pensamiento médico internacional del momento en que
se redacta, y que por tanto, necesita de continuas actualizaciones. Esta-
mos convencidos de que un diccionario médico no tiene sentido si no se
considera como la matriz del siguiente, y esto es lo que pensamos que es
el Panhispdnico: el primer gran diccionario de la comunidad médica his-
panoamericana, al que seguro habrian de suceder otros panhispanicos.

Para poder llevarlo a cabo sera preciso aunar esfuerzos y voluntades,
e implicar al mayor niimero de personas e instituciones para trabajar en
pro de esta causa comun.

En este sentido, quiero expresar mi agradecimiento a su Alteza Real
la infanta dofia Margarita por su presencia en este acto, asi como por el
apoyo que la Casa Real ha prestado siempre a nuestra Institucién, de la
que Su Majestad el Rey ejerce el patronazgo.

Una especial menciéon merecen los patrocinadores del proyecto: Fun-
dacion AMA, Fundacién Mapfre, Fundacién Ramén Areces y Fundacién
Real Academia Nacional de Medicina, sin cuyo respaldo no seria posible
la realizacién del diccionario y que aportan el soporte material impres-
cindible de toda obra humana.

Del mismo modo, quiero hacer un llamamiento a aquellas institucio-
nes, publicas o privadas, que puedan sumarse de manera activa a este
proyecto; en estos momentos de profunda crisis es més necesaria que
nunca la colaboracion de todos para poder emprender este trabajo, que
no ha de considerarse un mero esfuerzo econémico, sino que constituye
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una importante inversion de futuro y cuyo retorno va mucho mas alla de
la intangibilidad de las buenas obras.

También debo mencionar el apoyo expreso manifestado al DPTM por
parte de algunas instituciones del Estado como el Instituto Cervantes,
Marca Espaifia y el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad,
su respaldo sera fundamental para este proyecto.

Por ultimo, quiero agradecer el gran trabajo desarrollado por todos
los Sres. Académicos a lo largo de estos afios en las tareas lexicogréficas;
ahora deberan enfrentarse a un trabajo de renovacion que, estoy seguro,
llevaran a cabo con entrega y entusiasmo, al tiempo que sabran rodearse
en cada disciplina del mejor equipo de colaboradores, gozando, sin duda,
de la mayor libertad creativa, pero respetando los criterios de disciplina
que rigen una obra coral como esta.

Y me dirijo, de un modo muy especial, al Sr. Presidente de ALANAM
y a los representantes de las Academias de Medicina Latinoamericanas
que nos acompanan: ellos son los verdaderos artifices del proyecto y se-
ran los que enriqueceran y haran posible la consecucién del mismo. Tra-
bajar juntos en una obra de esta naturaleza refuerza nuestro sentido de
comunidad y aflade un motivo maés, si es que esto fuera necesario, a la
necesidad misma de la existencia de ALANAM que, sin renunciar a sus
vinculos institucionales, forma parte fundamental de la sociedad civil.

Por otro lado quiero hacer presentes en este acto a las personas que
nos estan siguiendo a través de nuestra web tv y de la web tv de ALA-
NAM, la tecnologia nos permite acortar distancias y estrechar lazos.

No quisiera acabar esta intervencién sin expresar a todos los asisten-
tes la gratitud de la Academia por haber querido acompariarnos hoy en
este acto tan especial para nuestra Corporacion.

Muchas gracias a todos.






LA LABOR TERMINOLOGICA
DE LA REAL ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA
(RANM)

Por el Excmo. Sr. D. LUIS GARCIA-SANCHO MARTIN

Académico de Numero, Codirector del DTM

Seguin los Estatutos de 2011 de esta RANM, fundada en 1733 como
Tertulia Médica Matritense, entre sus objetivos esta el de «elaborar, actua-
lizar y publicar con periodicidad un diccionario de términos médicos, asi
como vigilar y difundir el uso correcto del lenguaje médico», empefio que
No es nuevo, pues ya se menciona expresamente en los Estatutos de 1796,
en el Reglamento de 1861 y en sucesivas disposiciones de esta Academia.

Aunque previamente existian diversos diccionarios de términos mé-
dicos (Dictionarium Medicum, de Antonio de Nebrija (Amberes, 1545),
Glosario en su libro de obstetricia, de Juan Alonso y de los Ruyces de
Fontecha (Alcala de Henares, 1606), Diccionario castellano con las voces
de las Ciencias y las Artes, de Esteban Terreros y Pando (Madrid, 1786-
1793) o el tan difundido y conocido Diccionario Terminoldgico de Ciencias
Meédicas, de Le6n Cardenal y Pujals (Barcelona, 1916, 13 ediciones), no es
hasta 2011 cuando se edita el DTM de esta RANM, casi 200 afios después
de su propuesta inicial en 1796 bajo el reinado de Carlos IV. Digna de
mencion es la tentativa de Manuel Tolosa Latour (1857-1919), pediatra
madrileno y académico de esta Institucién, quien en mayo de 1903 pro-
puso la realizacién de un Diccionario Tecnoldgico Hispano-Americano en
la Primera Asamblea de la Unién Médica Hispano—-Americana, empresa
que, aunque no tuvo éxito, puede considerarse como la primera tentativa
de la confeccion de nuestro Diccionario Panhispanico de Términos Médi-
cos (DPTM) que ahora nos proponemos llevar a cabo.

Si bien actualmente existen numerosos y magnificos diccionarios
médicos, generales o de especialidades, en inglés o traducidos al espafol,
editados en papel o en versién electrénica, el DTM de la RANM surgio
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por iniciativa de dos grandes académicos: D. Antonio Garcia Pérez, falle-
cido en 2002, y D. Hipo6lito Duran Sacristéan, director de la obra.

El DTM es un diccionario médico original de nueva planta, editado
en papel y en version electrénica en linea, pensado y escrito directa-
mente en espafiol, fruto del trabajo colectivo y coordinado de los Sres.
Académicos. Esta dirigido, fundamentalmente, a médicos y profesiona-
les sanitarios, es normativo y didactico, con definiciones claras y preci-
sas, si bien no se trata de una enciclopedia ni de un libro de texto o de
técnicas.

Consta de 52.000 entradas y 65.000 acepciones, con 35.000 siné-
nimos y 27.000 observaciones. En estas, muy variadas, se contemplan
consideraciones para evitar confusiones entre términos parecidos o afi-
nes, recomendaciones de uso, incorrecciones gramaticales, ortograficas
o tipogréficas, errores de traducciéon y de escritura, pronunciacién de
nombres extranjeros e informacion adicional que aclara el buen uso de la
palabra considerada. Un importante niimero de términos contienen in-
formacién etimoldgica y todos ellos se acompanan de su equivalente en
inglés norteamericano, por lo que la version electrénica puede utilizarse
como un diccionario bilingiie.
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o deformidad tributarios de operacién.

categoria
gramatical

observaciones
de acepcion

forma
incorrecta o
rechazada

ohservaciones
de lema

% Real ACADEMIA
# NACIONAL DEMEDICINA



ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 609

La estructura de los articulos es similar en todos los lemas, que, como
es natural, pueden tener varias acepciones que se numeran sucesivamente.
Junto a cada uno de los lemas aparece la etimologia, seguida del equivalente
inglés, la categoria gramatical, la definicién y las observaciones de la acep-
cion considerada. En cada una de las acepciones se sigue la misma sistema-
tica, figurando en alguna de ellas, si es preciso, la remision a otro lema. Al
final de cada lema se recogen las observaciones generales al mismo.

En el texto se utilizan nomenclaturas especializadas y normalizadas,
como la terminologia anatémica internacional (TA), simbolos quimicos
y de unidades, la denominacién comun internacional (DCI) y férmula
empirica de los medicamentos, la clasificacion internacional de las en-
fermedades (CIE-10) y procesos psiquiatricos (DSM-1V), clasificacion de
enzimas (EC, numero de la Comisién Enzimatica), nombre cientifico de
plantas, animales y bacterias, etc.

En definitiva, el DTM aporta a la sociedad biosanitaria rigor y preci-
sién en las definiciones, permite establecer redes semanticas y procura
normalizar el lenguaje médico, en el sentido de aclarar conceptos dudo-
sos y denominaciones equivocas, sefialar errores frecuentes y la forma
de corregirlos, y proponer términos en espafiol que eviten el uso de an-
glicismos innecesarios o, al menos, sugerir la mejor forma de adaptarlos
a nuestro idioma.

El DTM ha tenido muy buena acogida entre el personal sanitario y
otros sectores sociales, y ha recibido algunos premios, como el Premio
Medes 2011 (Fundacién Lilly) a «La mejor iniciativa que fomente el uso
del idioma espaifiol en divulgacién cientifica», el Premio Diario Médico
a «Las mejores ideas de 2011», el Premio ABC Salud 2011 a la «Respon-
sabilidad social corporativa» y el Premio de la Real Academia Espanola
2013 a la mejor obra lexicogrifica.

Enla actualidad, la RANM ha iniciado, entre otros compromisos, una
nueva etapa en defensa de la terminologia médica en espanol, en la asun-
cién de la responsabilidad de la normalizacién del lenguaje médico y en
la puesta en marcha de la coordinacién y desarrollo de estos objetivos.
En este sentido, en 2012, 2013, 2014 y 2015 se han organizado diversos
foros sobre terminologia médica, se han firmado varios convenios con
diferentes instituciones (Real Academia Espafiola, Fundéu o Fundacién
del Esparfiol Urgente, Instituto Cervantes, Normalizacién terminolégica
en historia clinica electrénica de la Comunidad de Madrid, y el DTM se
ha convertido en la referencia lexicografica para todas las instituciones y
corporaciones sanitarias.
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Esta nueva etapa se inicia con la firma de un protocolo en la XX re-
unién de ALANAM, celebrada en Madrid en 2012, tras lo cual, en la XXI
Reunion de esta entidad, celebrada en Paraguay, el Prof. Poch Broto, Pre-
sidente de la RANM espaiiola, present6 ante todas las Academias repre-
sentadas un proyecto de Diccionario panhispdnico de términos médicos
(DPTM). Este proyecto, felizmente ya comenzado y que hoy exponemos
ante ustedes, se basa en el hecho de que el espafiol es una lengua hablada
por mas de 500 millones de personas en mas de 20 paises (la segunda
lengua nativa més hablada) y mas de 900.000 médicos y profesionales
sanitarios se comunican en este idioma. Ademas es la segunda lengua
internacional, la tercera lengua mas usada en internet, la segunda lengua
mas estudiada, tiene una fuerte demanda como segunda lengua en Amé-
rica del Norte y en Asia y ha experimentado un notable crecimiento en
Europa. Por ello, pensamos que es necesario recoger en un diccionario
la riqueza del 1éxico médico espafiol con sus diferentes variantes, garan-
tizando la unidad basica de la lengua. Por otra parte, el avance del inglés
como lengua vehicular del lenguaje cientifico requiere un esfuerzo para
adaptar al idioma espanol los neologismos.

El DPTM pretende ser una obra colectiva de las Academias de Me-
dicina a través de ALANAM, gratuita y editada en versién digital, que
recogera el léxico médico actual, especializado y con enfoque termino-
légico y caracter normativo. Se propone para el mismo un contenido de
unos 80.000 términos, con las variantes lingiiisticas de cada pais hispa-
nohablante, recogiendo tanto la sinonimia como la polisemia de cada
término.

Como les sera expuesto, con mas detalle y precision, a continuacion,
el futuro DPTM estara sustentado en la base de datos terminolégica de
la RANM. Su desarrollo esta previsto en cuatro fases sucesivas. En la
primera de ellas se configurara la estructura y modo de trabajo y se ela-
borara la planta del diccionario. En una segunda fase se procedera a la
revision de la base de datos de la RANM por parte de las Academias de
Medicina hispanoamericanas. El tercer periodo comprende la incorpo-
racién de nuevos términos del 1éxico médico comun. Para terminar, en
la cuarta fase serd recogido el 1éxico especifico de cada una de las areas
geolingiiisticas de América Latina.

El cronograma del DPTM se plantea en dos etapas. En una primera el
proposito es publicarlo en version digital, en un plazo de cinco afos, con
un contenido de 65.000 términos, y en una segunda fase, en ocho afios,
editarlo, con un contenido de 80.000 términos, en versién papel y en linea.



PRESENTACION DEL DICCIONARIO PANHISPANICO
DE TERMINOS MEDICOS

D.? CRISTINA V. GONZALEZ SANCHEZ

Unidad de Terminologia Médica de la RANM

Tras la publicacién en 2011 del Diccionario de términos médicos, la
Real Academia Nacional de Medicina inicia una nueva etapa cuyo obje-
tivo prioritario es proporcionar a la sociedad médica hispanohablante
unos criterios uniformes que impidan la dispersion lingiiistica y posibi-
liten la consolidacion de un lenguaje médico comun, tanto en América
como en Espana, para facilitar la comunicacion del conocimiento médi-
co en espaiol y para ejercer conjuntamente una labor de normalizacién
que evite las imposiciones y que recoja la diversidad, poniendo el acento
en conservar y fomentar lo que nos une.

Con el prop6sito de convertir el espafol en una lengua de comuni-
cacion cientifica de primer orden, se proyecta la elaboraciéon de un Dic-
cionario panhispdnico de términos médicos (DPTM), en colaboracién con
la Asociacién Latinoamericana de Academias de Medicina (ALANAM).
Esta labor conjunta de la RANM y ALANAM define uno de los principios
fundamentales del diccionario: ha de ser una obra colectiva y consen-
suada, concebida como un diccionario en linea, de acceso libre y gratui-
to y constituida por unos 80 000 términos, que incluiran tanto el Iéxico
médico comtn como las diferentes variantes o usos especificos de todos
los paises de nuestro ambito idiomatico. Su caracter de diccionario elec-
trénico permitira el acceso a la informacién en muy diversos niveles, la
navegabilidad y la permanente actualizacion.

El DPTM recoge tanto la sinonimia como la polisemia de todos los
términos incluidos en el diccionario, y, por supuesto, las variantes lin-
giiisticas de cada uno de los paises hispanohablantes. Se pretende no
solo documentar y recoger todas las variantes presentes en el léxico
médico especializado, sino también dotar al diccionario de un caracter
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normativo: la RANM se propone establecer una norma consensuada con
las Academias de Medicina latinoamericanas, con la asesoria de la Real
Academia Espariola, de modo que el diccionario tratard de fomentar las
variantes recomendadas, asi como desaconsejar aquellas formas presen-
tes en el uso, pero consideradas incorrectas por motivos ortograficos,
técnicos, lingiiisticos o de cualquier otra indole.

En enero de 2015 se iniciaron los trabajos preparatorios
del DPTM. Para la elaboracién de esta obra, se parte de la base de
datos terminolégica de la RANM, que en estos momentos cuenta
con mas de 52 000 entradas. Esta base de datos esta siendo ac-
tualmente revisada y ampliada, e incorporara tanto los términos
especificos procedentes de América Latina como nuevos lemas
del léxico médico general. El DPTM recogeré, por tanto, nuevas
acepciones y observaciones de uso en los vocablos ya existentes vy,
por otro lado, nuevas entradas que permitiran un enriquecimiento
sustancial de la base de datos de partida. El objetivo final es llegar
a un namero aproximado de 80 000 entradas en un periodo apro-
ximado de ocho afios.

Este proyecto lexicogréfico se estructura en cuatro fases, que no son
necesariamente secuenciales, sino que las tareas que conlleva frecuente-
mente se simultanean:

1. Disefio conceptual del proyecto y configuracién de la estructura de
trabajo.

2. Adaptacion y revisién de la base de datos terminolégica de la RANM
(aprox. 52 000 términos), adecuiandola a los criterios de la planta
lexicografica. Analisis de la base de datos actual por parte de cada
una de las Academias, tanto las americanas como la espaiiola, con
el fin de ratificar las definiciones presentes hasta la fecha y afadir
acepciones especificas y variantes autéctonas, si las hubiera.

3. Incorporacioén de nuevas entradas del léxico médico comun que
permitan la ampliacion del lemario inicial existente hasta la confi-
guracion de un conjunto final de aproximadamente 80 000 térmi-
nos.

4. Incorporacion del Iéxico especifico de cada una de las areas geolin-
giiisticas de Hispanoamérica.
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DESARROLLO Y EJECUCION DEL DPTM

FASE 1: Uno de los principales elementos estructuradores de la pri-
mera fase consiste en la planificacién minuciosa de los distintos aspectos
y caracteristicas de que se pretende dotar al diccionario. Del estudio de
todos estos puntos nace la planta lexicografica, que marca y delimita la
estructura de la obra en todos sus niveles, desde la organizacién de las
entradas o el tipo de vocabulario hasta la forma de presentacién; en el
caso del DPTM, a través de una pagina web con enlaces navegables. Este
documento esta sujeto a modificaciones hasta el momento de la publica-
cién de la obra. Su versién preliminar completa se presenté y aprobé en
la Comisién del diccionario de fecha 15 de septiembre de 2015 y también
en las jornadas académicas con los representantes de ALANAM en octu-
bre de 2015.

En lineas generales, la planta lexicografica del DPTM recoge el plan-
teamiento y los objetivos de la obra y explica en qué consiste su caracter
normalizador, que incluye el establecimiento de una norma panhispani-
ca consensuada para el lenguaje médico. Determina la macroestructura
del diccionario, que especifica el nimero y tipo de términos que se in-
cluirdn y los criterios para su seleccién, y se disefnia también el sistema de
referencias e hipervinculos y las utilidades adicionales, como la inclusién
de mapas e imégenes; asi como la microestructura, que describe la in-
formacién que aparecera en cada una de las entradas y su organizacién
dentro del articulo.

Una vez decidida la planta del diccionario, que determinara la confi-
guracion primordial de la obra, es preciso disefiar la estructura del tra-
bajo, coordinada por los académicos de la RANM, en la que participan,
ademas, equipos de lexicografos, etimélogos, asesores médicos, traduc-
tores, codificadores e informaticos.

FASE 2: Durante el afio 2015 se ha completado la primera fase de
recopilacién y ponderacién del lemario. Se han preseleccionado y cla-
sificado los términos candidatos para su incorporacién a la nueva obra,
procedentes tanto de las aportaciones de los académicos y expertos co-
laboradores en el proyecto como de las busquedas fallidas en la versién
electrénica del DTM y de bases de datos terminolégicas. Hasta la fecha,
se han recopilado 13 500 términos principales, que se han organizado
siguiendo dos criterios: segtn el criterio tematico, los términos se cla-
sifican en funcién de la especialidad o tema al que pertenecen, lo cual es
necesario tanto para asignar el especialista que debera definirlos como
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para mantener el equilibrio debido entre disciplinas en el diccionario; y
segun el criterio de prioridad, los términos se reparten en cuatro grupos
en funcién de la frecuencia de aparicion en textos médicos y de su perti-
nencia, para lo cual se evaltian diferentes factores: aparicion del término
en bases de datos cientificas, autocontencién del diccionario, niimero de
veces que ha sido buscado el término en el DTM, recomendacién de los
especialistas, etc. En funcién de esta clasificacién, se ha comenzado la
inclusion de nuevos términos en el DPTM, encabezados por los que per-
tenecen al grupo prioritario.

FASE 3: Una vez seleccionado el lemario que formara parte del dic-
cionario, la Unidad de Terminologia Médica comienza la preparacién de
las entradas lexicogréaficas. Cuando un concepto presenta diferentes de-
nominaciones, el primer paso es decidir cual de los términos ha de figu-
rar como lema. Para ello, primeramente se documenta en las principales
bases de datos terminoldgicas y en los sistemas de codificacién interna-
cionalmente aceptados: SNOMED-CT, CIE-10, DECS, Termium, base de
datos IATE de la Unién Europea, otros diccionarios médicos (Dorland,
Stedman, etc.) y bases de datos especializadas por temas, entre otras.
El equipo lexicografico realiza un estudio de cada una de las denomi-
naciones para evaluar si se trata de sinénimos exactos y, en su caso, se
establece la prioridad académica en funcién de los criterios normativos
establecidos en la planta del diccionario y que tienen en cuenta la adap-
tacién de cada uno a las normas gramaticales y ortograficas del espafol,
asi como su frecuencia de uso. La prioridad académica establece cuél es
el término en el que aparecera la definicion, y cudles de los sinénimos
son igualmente correctos, cuales son desaconsejados y cuéles se conside-
ran incorrectos. Estos tltimos apareceran tachados.

Una vez determinados el lema y sus sinénimos, se analiza el término
y se evalua si tiene un solo significado o varios, en cuyo caso se crean
distintas acepciones que pueden ser asignadas a diferentes especialis-
tas. Llevaran también una marca de especialidad que se correspondera
con la clasificacién tematica establecida en la planta para el DPTM, por
la cual se identificara la especialidad biomédica correspondiente. Si la
acepcion es compartida por dos o mas disciplinas, se resefian una a con-
tinuacion de otra.

Cada término se envia en primer lugar a dos especialistas: el etimolo-
go vy el traductor médico. El primero aporta no solo el origen del térmi-
no, sino también la fecha de la primera documentacion de la palabra, y
el traductor asigna un equivalente en inglés americano, o bien valida el



ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 615

propuesto por el equipo lexicografico. En ocasiones, distintas acepciones
pueden tener equivalentes ingleses diferentes.

Se localiza el concepto en las diferentes nomenclaturas normalizadas
y se incorpora el dato a la ficha. Las nomenclaturas que se recogeran en
el DPTM son, entre otras, SNOMED-CT, Terminologia Anatomica, CIE-
10, DCI, etc.

En el campo de observaciones se consignan comentarios y considera-
ciones que se estiman necesarios para completar la definicién pero que,
por su naturaleza, no caben en aquella, o que aportan informacién sobre
el uso del término. En este apartado se recoge de manera exhaustiva in-
formacién normativa y didactica sobre usos, incorrecciones, ortografia y
muchos aspectos relacionados con el lenguaje, redactada con sencillez y
claridad de modo que el médico que recurre al diccionario para conocer
el uso correcto de determinado término pueda resolver rapidamente sus
dudas.

En este punto, las fichas creadas, vacias atn de definicion, se envian
a los especialistas, que, ademas de la redaccién, también se encargan de
revisar y validar los sinénimos y las observaciones propuestas, y de in-
corporar, si lo estiman conveniente, nuevos términos secundarios.

Cuando una entrada se considera completa, ha de someterse, antes
de ser incorporada a la base de datos, a varias revisiones y validaciones:

— En la revision lexicogréfica, se adaptan los contenidos aportados
por los especialistas al formato establecido en la planta del diccio-
nario.

— En la validacién técnica por parte del responsable médico del
DPTM, se homologan las definiciones. En esta fase puede conside-
rarse necesaria la revision de otro especialista que complemente
la informacién consignada, inicidandose de este modo un proceso
paralelo.

— En la validacion académica, se expondran los términos incorpo-
rados a la base de datos con periodicidad mensual, con el fin de
que puedan ser revisados y validados por los sefiores académicos.
En esta fase, cualquier académico puede revisar o aportar conoci-
mientos sobre las entradas redactadas por los demas.

FASE 4: Como parte esencial de este proyecto, cada uno de los tér-
minos de la base de datos se envia a las Academias latinoamericanas
para que determinen el uso en sus paises y anadan las consideraciones
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que estimen oportunas. Este proceso se realiza a través de la aplicacién
web creada ex profeso para este fin por el equipo informatico. Cada una
de las Academias debe validar el uso del término principal y de todos
sus sinénimos, y tiene la posibilidad de aportar términos alternativos
de uso local, de modo que el diccionario recoja toda la diversidad de
denominaciones en el &mbito panhispanico. Igualmente, las Academias
de ALANAM aportaran términos que designen conceptos que se utilicen
Unicamente en sus zonas de referencia, como pueden ser las denomina-
ciones de ciertas enfermedades endémicas.

A partir del mes de noviembre de 2015 se iniciardan los procesos de
revision por parte de las Academias latinoamericanas de los términos de
la base de datos.

Terminado el proceso de elaboracion de una entrada, el aspecto que
presentara en el DPTM sera el siguiente:

Inicio Acercade.. Novedades Contacto Servicios al suscriptor  Ayuda

tosferina » =1

Bisqueda

y 4
[ Informacién general I Etimologia g Témminos relacionados T Mapa T Imé
| Buscar
Equivalente inglés. Distribucion geografica Clasificacion tematica

pertussis, whooping cough Co - Ee-Esp Mx- Ve Microb /infec. Ped.
Ultimos términes consultades

st E de caracter propia de la edad infantil y producida generalmente por Bordetella

pertussis; existen también casos esporadicos, alguno de los cuales puede, excepcionalmente, hallarse originado por ofra gripe

bacteria, Bordetella Si no se aplica evoluciona a lo largo de unas seis semanas en tres periodos: a) tosferina

catarral, de unas dos semanas de duracién, durante el cual los sintomas no se diferencian apenas de un proceso catarral banal, Ramén y Cajal

b) convulsivo, de unas dos o lres semanas de duracion, en el que lo mas caracteristico son las quintas de 10s, accesos de 10s piloro

atropeliada seguidos de una inspiracion ruidosa y que finalizan con la expulsion de un esputo de aspecto perlado, es frecuente antigeno carcinoembrionario

que en el curso de estas crisis se produzcan vomitos, y ¢) convalecencia, en la que |a sintomatologia va remitiendo poco a poco, fenobarbital

espacidndose la frecuencia de las crisis. Es grave cuando se produce en nifios muy pequefios o en recién nacidos, y dominan en
ellos los sintomas de apnea y cianosis suscitados por la tos. La evolucion puede ser incluso mortal en los nifios de muy corta
edad a causa de sus neumonia , € , etc. Menos tienen las 2
derivadas de la intensidad de los accesos de tos: hematomas faciales, Ulceras en el frenillo, efc. El diagndstico se afianza
mediante el estudio de la sangre periférica, que muestra una muy importante leucocitosis con linfocitosis, y se confima por la
identificacion bacteriologica del agente causal, o mediante reaccién en cadena de la polimerasa, en las secreciones
nasofaringeas del paciente, que pueden ser obtenidas con un escobillén. Los macrélidos han demostrado ser los farmacos méas
eficaces para su tratamiento. Las vacunas son Utiles en la prevencion de la enfermedad; en la actualidad, las vacunas triples que
asocian toxoides diftérico y tetanico a vacunas antitosferinicas acelulares estan incluidas en todos los programaggfile vacunacion
infantil

Sinénimas Nomenclaturas
tos ferina CIE-10: A3T
coqueluche

pertussis

tos convulsa

tos convulsiva

Observaciones
Su adjetivo es "pertsico”

Como se advierte en la imagen, la informacién, al no tratarse de un
texto plano sino digital y navegable, se presenta en diferentes niveles, a
los que se accede a través de las diferentes pestanas que pueden desple-
garse en cada articulo.
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La pantalla principal de una entrada contiene la informacién que se
considera pertinente para un mayor niamero de usuarios: el lema, el equi-
valente inglés, la distribucién geogréfica, la clasificaciéon temética, los
sinénimos y la nomenclatura, ademads de, claro esta, las observaciones
pertinentes para la entrada, bien sean de caracter ortografico, legal, de
uso, etc., y la definicién. Esta no es una mera caracterizacion, sino que
desarrolla una informacién més amplia y descriptiva, pues asi lo deman-
dan los usuarios. No obstante, la visualizacién de los articulos del diccio-
nario sera personalizable, por lo que cada consultante puede crearse su
propio perfil e incorporar a la pestafia principal todos los datos de mayor
relevancia para sus necesidades personales. Y, por supuesto, las entradas
se podran imprimir y compartir en las redes sociales.

En las demads pestafias se ubicari la informacién etimolégica, la dis-
tribucién geografica de cada lema reflejada en un mapa, términos rela-
cionados o imagenes ilustrativas.

En su busqueda de la unidad dentro de la diversidad, la aportacién
del Diccionario panhispdnico de términos médicos a la comunidad médi-
ca hispanohablante podria sintetizarse en tres aspectos esenciales:

— Constituird una herramienta de consulta gratuita, fiable —gracias
al aval cientifico de la RANM y de ALANAM— y permanentemente
actualizada, pues su formato digital permite una constante puesta
al dia de sus contenidos.

— Establecerd una importante red de sinénimos y variantes lingiiis-
ticas de todos los paises hispanohablantes, de modo que se recoja
toda la diversidad de denominaciones en el ambito panhispénico.

— En su afan por garantizar la unidad basica de la lengua, fijara una
norma panhispanica para el lenguaje médico, consensuada con
todas las Academias de Medicina de ALANAM. Para lograr este ob-
jetivo, el diccionario propondra términos espafioles para evitar el
uso de anglicismos innecesarios en el momento en que comienzan
a introducirse en el léxico médico, sefialara los errores frecuentes
y aclarara los conceptos dudosos.

Con el Diccionario panhispdnico de términos médicos, la RANM y
ALANAM se proponen recoger la riqueza del 1éxico biomédico de habla
hispana con sus diferentes variantes y usos especificos, garantizando al
mismo tiempo el mantenimiento de la unidad béasica del lenguaje médico
en espafol y facilitando de este modo la comunicacién en espafiol entre
médicos y pacientes, sea cual sea su origen geogréfico.






PROTOCOLO
Por el Excmo. Sr. D. LuiS PABLO RODRIGUEZ RODRIGUEZ

Académico Secretario General de la RANM

La Real Academia Nacional de Medicina, junto con las Academias
de Medicina latinoamericanas aqui representadas, quiere manifestar su
voluntad y compromiso de:

e Articular y promover a través de ALANAM la elaboracioén de un Dic-
cionario panhispdnico de términos médicos, que recogera la riqueza
del Iéxico biomédico de habla hispana con sus diferentes variantes
y usos especificos, garantizando al mismo tiempo el mantenimiento
de la unidad basica del lenguaje médico en espaiiol.

¢ Trabajar de manera conjunta con todas las Academias que com-
partimos la lengua espafola para posibilitar la normalizacién y la
defensa de nuestro patrimonio lingiiistico como vehiculo de trans-
misién del conocimiento médico.

¢ Poner a disposicién de la sociedad una obra de acceso libre y gratui-
to, cumpliendo el compromiso de servicio publico que rige la politi-
ca de nuestras Academias. El Diccionario panhispdnico de términos
médicos reunira el conocimiento médico y terminolégico de una
comunidad hispanohablante cada vez méas numerosa y servira de
herramienta a todo el colectivo médico y a la sociedad en general.

Leido en Madrid, a 27 de octubre de 2015






XVII SESION CIENTIFICA
DiA 3 DE NOVIEMBRE DE 2015

PRESIDIDA POR EL EXCMO. SR.
D. JOAQUIN POCH BROTO

REDUCCION CON MELATONINA DE LAS LESIONES
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REDUCTION WITH MELATONIN OF THE CEREBRAL
DAMAGE INDUCED BY EXPERIMENTAL STROKE

Por el Excmo. Sr. D. JESUS A. FERNANDEZ-TRESGUERRES HERNANDEZ

Académico de Nuiimero

Con la colaboracién de:
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Resumen

El dano cerebral es problema grave, causante de importantes reducciones en
la calidad de vida de los pacientes y tiene una considerable repercusiéon socio-
econémica. La isquemia produce una disminucién de ATP neuronal y ademas se
incrementan los procesos oxidativos y la inflamacién asociada, lo que aumenta
también la apoptosis. Todos estos elementos son responsables de la patogénesis
de las lesiones cerebrales isquémicas La administracion de melatonina tiene
efectos neuro protectores neutralizando directamente diversas especies reactivas
de oxigeno y nitrégeno y limitando la zona cerebral lesiénada.
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La lesion se genera por la introduccion de un cateter de pvc en la arteria
cerebral media de ratas de diversas edades lo que determina una alteracion
motora muy manifiesta y se han estudiado los niveles de agentes pro y anti
apoptéticos, oxidantes e inflamatorios en las zonas de la lesién (hipocampo y
corteza) pero también en las mismas areas del hemicerebro contralateral (Bcl2,
Bax, AIF, XIAP, NIAP, sirtuina, NFkB, TNF alfa, IL1 ademas de GFAP como
indicador de gliosis). Todas las medidas se han realizado en hipocampo y en
corteza antes de la lesion y a las 24 h y a los 7 dias de establecida esta en
ratas Wistar jovenes (2 meses) maduras de 6 meses y viejas (14 meses). En
las ratas viejas se ha observado el efecto de la administracién de melatonina,
tanto desde antes de la lesion (efecto preventivo) como después de realizada
esta (efecto curativo) y sus correspondientes controles con operacién simulada.

En la lesion se constata el incremento de los niveles de TNF alfa, IL1 BAX,
y una reducciéon de Bcl2 que es maximo en el hipocampo ipsilateral, pero
que también se detecta en corteza. También aparece un aumento de GFAP.
En el hemicerebro contralateral también puede detectarse elementos de lesion
pero de mucha menor cuantia. Las lesiones generadas son edad dependientes,
siendo mayores en las ratas de 6 meses que en las de dos meses. Las ratas
de 14 meses de vida muestran un grado de afectacién cerebral mucho mas
intenso que las mas jovenes.

El tratamiento con melatonina de las ratas viejas de 14 meses ha supuesto
una reduccién muy importante del estrés oxidativo de la inflamacién y de la
apoptosis lo que conduce a una disminucién significativa del dafio generado
por la isquemia. Los efectos son mas evidentes cuando se administra previa-
mente a la isquemia que cuando se administra después. De estos datos se
deduce que la melatonina podria ser un tratamiento eficaz en la mejora de
la funcién neuronal tras cualquier tipo de lesién cerebral.

Abstract

Brain damage is a very serious problem , that causes important reductions
in the quality of life of patients and has in addition a important repercus-
sions in the socio-econémical area. It is also well kown that young and old
people are differentially affected by cerebral lesions. The increment of oxidative
stress and the associated inflammatory processes, can be responsible of the
pathogenesis of the ischemic cerebral lesions by increasing free radicals and
by reducing ATP production.

The study has been carried out by inducing ischemic lesions, by introduc-
ing a nylon catheter in the carotid artery and blocking with it the medial
cerebral artery flow. The degree of the damage has been investigated as well
as the levels of the pro oxidant and pro inflammatory parameters and also
pro and antiapoptotic parameters in the areas near the lesion (hippocampus
and cortex) but also in the same areas of the contralateral hemibrain. Meas-
urements of Bcl2, Bax, AIF, XIAP, NIAP, sirtuin, NFkB, TNF alfa, IL1 as well
as GFAP as marker of gliosis both under basal conditions as well as after 24
h and 7 days after the ischemic lesion in young Wistar rats (2 months) in 6
months old mature animals and old rats (14 months). The protective effect
of the administration of melatonin in the drinking water (10 mg/Kg/day) both
as preventive given before the lesion or as therapeutic administered after the
ischemic lesion on its size and characteristics in old rats has been investi-
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gated. Controls were sham operated and also submitted to ischemia without
melatonin treatment.

After inducing the damage in the brain a very significant motor alteration
appears, with the animal turning right and being unable to move forward. An
increase in the levels of, IL1 BAX, and a reduction of Bcl2 are detected being
maximal in the ipsilateral hippocampus but that is also detected in the cor-
tex. Also an increase in GFAP is detected. In the contralateral brain the same
alterations are detected but to a much lesser extend. The amount of damage
induced is adge dependent being more marked in 6 months old animals than
in 2 month young rats and being maximal in 14 old animals. The treatment
with melatonin in the 14 month old rats has dramatically diminished oxida-
tive stress, inlammation and apoptosis, inducing a significant reduction in the
ischemia induced damage. The effect is more intense when given previously
to ischemia than after it. Melatonin could be an interesting treatment able to
maintain neuronal function after many kind of cerebral lesions.

INTRODUCCION

Las lesiones del SNC suponen una importante causa de enfermedad y
muerte en el mundo occidental. Las lesiones isquémicas son precisamen-
te una de las principales causas de dichas lesiones, que conducen a dete-
rioros muy importantes tanto de la motilidad como del funcionamiento
intelectual. Ademas dichas lesiones son generalmente mas graves en las
personas mas ancianas. De hecho se ha observado que el envejecimiento
supone cambios en la estructura y funcion cerebrales, habiéndose obser-
vado alteraciones en la sinaptologia y la funcién neuronal (Azcoitia et
al, 2005). Las causas de la apariciéon de lesiones en el tejido nervioso son
numerosas, destacando las lesiones isquémicas.

Entre las consecuencias de las lesiones cerebrales destacan de forma
especial las perturbaciones funcionales causantes de déficits sensoriales,
motores (paralisis, reducciones en la fuerza muscular, de la coordinacién
motora, ataxias, temblores), cognitivos, atencionales, emocionales, de
control visceral, etc. y la busqueda de medidas preventivas y terapéuticas
reviste el maximo interés. En este aspecto el potencial de la melatonina
estd bien fundamentado con trabajos realizados y publicados por los in-
vestigadores participantes en este trabajo (Castillo et al, 205, Kireev et al
2013, 2014). Asi se pueden destacar las consecuencias del uso terapéuti-
co de la melatonina sobre los mecanismos que dan lugar a un aumento
del estrés oxidativo, inflamacion y apoptosis que subyacen a las lesiones
isquémicas o traumaticas cerebrales.

La capacidad auto regenerativa del cerebro tiene una importancia
indudable en la recuperacion tras la lesién cerebral y entre otros facto-
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res, se puede destacar la génesis de nuevas neuronas. Por el contrario, un
factor que probablemente aumenta su gravedad es la apoptosis que ocu-
rre en el tejido sometido al estrés consecuente a la lesién. La formacion
continua de nuevas neuronas en el cerebro es un hecho comprobado en
animales jovenes, aunque la significacién fisiolgica de este proceso no
esta totalmente aclarada (Azcoitia et al 2005). En cambio, en el cerebro
envejecido, la neurogénesis se encuentra reducida. A esto se debe ana-
dir que la apoptosis neuronal se incrementa. Esto hace sospechar que la
union de los dos factores debe tener amplias repercusiones en la funcién
del sistema nervioso central del anciano. (Azcoitia et al, 2005).

Desde las zonas cerebrales danadas se liberarian cascadas de citoqui-
nas quimioatrayentes que activarian la migracién y diferenciacién neu-
ronal de células progenitoras adultas. (Klassen et al. 2003). La liberacién
de citoquinas es una de las caracteristicas de la respuesta inflamatoria, y
entre ellas se encuentran también factores neurotréficos tan importantes
para la neurogénesis como BDNF, NGF, NT3 y NT4, producto también
de secrecién de los propios linfocitos que acuden al territorio dafiado.

La disminucién de la secrecion de GH con la edad tiene un efecto ne-
gativo sobre las funciones cerebrales (Azcoitia et al 2005), como también
ocurre con los estréogenos (Perez-Martin et al, 2005). Resulta evidente
que el desarrollo de estrategias terapéuticas para potenciar la neurogé-
nesis y detener la apoptosis en el organismo envejecido abren un campo
nuevo y muy prometedor (Devesa et al, 2009) Se ha descrito que tras una
isquemia cerebral o tras un traumatismo craneoencefalico hay un au-
mento en la proliferaciéon de precursores en la zona subventricular y su
posterior migracién a la corteza dafiada en donde se diferencian en neu-
ronas (Arvidsson, et al 2002, Taguchi, et al 2004. Kreuzberg et al 2010).

En la misma direccion, es sabido que la glandula pineal sufre impor-
tantes cambios estructurales a lo largo de la vida. Entre ellos destaca su
calcificacion lo que no obstante parece tener pocas consecuencias sobre
la capacidad para producir melatonina, si bien hay sobradas evidencias
de que la sintesis y la liberaciéon de melatonina se reduce drasticamente
en el envejecimiento (Skaper et al 1999). Se ha sugerido que esta reduc-
cién puede contribuir al incremento de enfermedades neurodegenera-
tivas causadas por el estrés oxidativo y la excitotoxicidad (Skaper et la
1999) o por lesiones traumaticas. A esto se afiade el que estd practica-
mente desprovista de efectos téxicos (no se conoce su dosis letal 50).

La melatonina tiene funciones complejas, Probablemente la mejor
conocida es su capacidad para regular la organizacion ciclica circadiana



ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA 625

de las principales funciones del organismo. Menos conocidos son sus
efectos sobre el sistema inmunitario y también la capacidad de la melato-
nina como antioxidante de amplio espectro y secuestradora de radicales
libres entre los que destacan los radicales hidroxilo, peroxinitrito y posi-
blemente también peroxilo (Reiter 1997, 1998) radicales que se producen
como resultado de la actividad general del organismo. Como los niveles
de melatonina van disminuyendo con la edad, pueden contribuir al in-
cremento en las perturbaciones asociadas al envejecimiento, ya que se
pierde su efecto protector frente al estrés oxidativo y la excitotoxicidad
(Skaper et la 1999). Ademas se sabe que la melatonina estimula el RNA
mensajero de la SOD y la actividad de glutation peroxidasa y reductasa
con lo que se incrementa la capacidad antioxidante. A nivel de otros teji-
dos como el higado o la piel, nuestro grupo ha demostrado que también
juega un papel importante en los procesos de prevencion y tratamiento
del estrés oxidativo, (Castillo et al, 2005. Tresguerres 2006) y se ha com-
probado que administrada a concentraciones fisiolégicas y farmacologi-
cas reduce el estrés oxidativo in vivo (Reiter et al, 2000) y por lo tanto,
algo similar puede ocurrir en el SNC como ya han visto otros autores
(Sarlak et al 2013).

La fragmentacion del DNA, caracteristica de la apoptosis, se acom-
pana de un aumento de la produccién de NO (Mauricio y col. 1998).
Ademas, la adicién exégena de NO induce aumento de la expresién de
p-53 que es una proteina inductora de apoptosis; este efecto puede ser
reproducido por analogos del cGMP, implicando por tanto la activacién
de una kinasa cGMP-dependiente. Por lo tanto el NO podria jugar un
papel importante como mediador soluble del dafio celular en el enveje-
cimiento. Una produccién prolongada de NO podria llegar a inducir la
destruccién de lipidos de membrana, de algunas enzimas o incluso dafio
al DNA, esenciales para la regeneracion y supervivencia de las células
(Kim et al 1999). Otros factores transcripcionales como c-jun y c-fos asi
como XIAP (X linked inhibitor of apoptosis proteina), NIAP (Neuronal
inhibitor of apoptosis) AIF (apoptosis induction factor) estdn también
implicados en la cascada de acontecimientos que conducen a la apop-
tosis (Tak et al 2001), por lo que su estudio puede arrojar informacién
sobre las caracteristicas de la regeneracién del SNC.

Por tltimo, también es sabido que la melatonina tiene una discreta
actividad hipnética, si bien esta solamente se da en animales diurnos.
Por el contrario, en los nocturnos, la melatonina tiene actividad vigilan-
tigena (Aparicio et al, 2006).
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MATERIALES Y METODO

El estudio ha desarrollado inicialmente un modelo valido para estu-
diar las lesiones isquémicas cerebrales introduciendo un catéter por la
carétida que llegue a obstruir la arteria cerebral media de ratas macho
Wistar, (Chen et al 1986) lo que supone una gran liberacién de radicales
libres con alta capacidad lesiva (Reiter et al 1998, Skaper et al 1999) Para
ello se han estudiado tanto en hipocampo y corteza ipsilaterales como en
contralaterales la inflamacion el estrés oxidativo y la apoptosis asi como
la gliosis, determinando que se producen lesiones motoras evidentes y
que dicho modelo presenta lesiones que son tanto mas importantes con
el aumento de la edad.

Nuestro modelo quirtrgico es el mismo descrito previamente por
otros autores (Cipolla et al 2001 Uluc et al 2011) y consistié esquematica-
mente en los siguientes pasos:

¢ Induccién anestésica temporal mediante isofluorano.

¢ Sedacién y analgesia mediante Fentanilo/medetomidina (0.3/0.3
mg/kg).

¢ Intubacién del animal y mantenimiento de la anestesia mediante
isofluorano.

¢ Reversion de la anestesia mediante atipamezol (0.3 mg/kg).

¢ Durante todo el procedimiento quirtrgico al igual que en su re-
cuperacién post-intervencion los animales se colocaron sobre una
manta térmica.

Protocolo Quirtrgico:

¢ Afeitado del pelo de la regién cervical ventral.

¢ Colocacién del animal en dectbito supino con los miembros ante-
riores abiertos. Preparacién del campo quirtrgico y esterilizaciéon
de la zona a intervenir.

¢ Incision con hoja de bisturi n® 22 en linea media desde la zona larin-
gea hasta 2 mm cranealmente al cartilago xifoides. En este punto la
incisioén se alarga 1.5 cm hacia la derecha.

¢ Profundizacién mediante diseccién roma hasta llegar a exponer la
arteria carétida externa derecha.

¢ Diseccién y aislamiento de la carétida externa y utilizaciéon de 2
pequenos trozos de gasa para mantenerla alejada del resto de tejido
blandos de la zona.
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¢ Ligadura de la arteria caré6tida externa (mediante una ligadura de
seda 3/0) en posicién caudal de la porcién de arteria disecada. En
esta operacion se dejan los dos extremos de la ligadura largos para
poder manejarlas posteriormente.

¢ Posicionamiento de clip vascular cranealmente a la ligadura cra-
neal. Este clip nos permitira evitar un sangrado excesivo durante la
introduccion del hilo de nylon hasta la arteria cerebral media.

* Medida de la longitud de hilo que debe de ser insertado dentro de la
arteria y marcaje del mismo.

¢ Apertura de la arteria carétida en el punto medio entre las dos liga-
duras puestas y en la cara ventral de la arteria mediante una aguja
de 30 g (naranja).

¢ Introduccion del hilo (nylon 5/0) en la arteria carétida externa hasta
la ligadura craneal. Apertura de la misma e introduccién del hilo
hasta el clip vascular.

¢ Abertura del clip vascular e introduccién del hilo hasta su posiciéon
definitiva.

e Tras la comprobacién que la porcién de hilo insertada en la arteria
carétida era la correcta se vuelve a cerrar la ligadura puesta cra-
nealmente. Esta ligadura nos asegura que el hilo introducido en
la arteria se mantenga en su posicién y no se vea empujado por la
presion interna de la arteria.

e Comprobacion de la ausencia de sangrado vascular.

¢ Sutura por planos. Sutura subcutanea continua (vicryl 3/0) y cuta-
nea con puntos sueltos (vicryl 3/0 o seda 3/0).

Se ha estudiado el dafo lesional del hipocampo y de la corteza tanto
del lado ipsilateral de la isquemia como del contralateral. Se han de-
terminado IL1 TNF alfa, como marcadores de inflamacion,Bcl2 y BAX
como marcadores de apoptosis y GFAP de gliosis y Sirtuina de supervi-
vencia celular.

Después se ha pretendido determinar si la administracién de melato-
nina (10 mg/Kg en el agua de bebida en un caso desde antes de la lesion
y en el segundo a partir de la misma) y en ambos durante todo el tiempo
de isquemia producido por el bloqueo mediante catéter de la arteria ce-
rebral media era capaz de desarrollar un efecto protector sobre el tejido
neural que se traduce en un menor tamaiio lesional y una menor afecta-
cién oxidativa ,inflamatoria y apoptética del SNC.



628 ANALES DE LA REAL
RESULTADOS

El experimento completo incluye el procedimiento quirdrgico de blo-
queo de la arteria cerebral media y ligadura de la carétida ipsilateral con
aparicion de lesiones motoras visibles, asi como una supervivencia de 7
dias del animal y recogida de todas las muestras de tejido cerebral previs-
tas en el protocolo. Cuando se operan animales de méas edad (22-24 meses)
lo que nos encontramos es un incremento muy marcado de la mortalidad
,2tanto operatoria ,como inmediatamente posterior a la misma afectando a
mas del 80% de los animales siendo el proceso de recuperacién de las le-
siones motoras mucho mas lento y menos efectivo. Por ello se ha decidido
utilizar ratas no tan viejas entre 14 y 18 meses de edad.

Una vez establecido el modelo quirtrgico se ha determinado la expre-
sion de mRNA de TNF, IL1, I, SIRT-1, Bcl-2, BAx, GFAP en hipocampo y
corteza) utilizando PCR a las 24 horas y 7 dias post-cirugia, en ratas jove-
nes (2 meses) y maduras (6 meses) y viejas de 14 meses. Se han utilizado
como controles animales sometidos a operacién simulada

Tanto en ratas jovenes, como en maduras y en viejas la expresién de
IL1 en hipocampo a las 24 h y a los 7 dias post cirugia fueron significa-
tivamente mayores en la parte danada, que los niveles en el hipocampo
contralateral (p<0,01). Las ratas adultas presentaron ya niveles mas al-
tos de IL1 en la mitad sana y de nuevo se observé un incremento signi-
ficativo post cirugia. Las ratas viejas presentaban niveles todavia mas
elevados basalmente y un mayor incremento a los 7 dias tras cirugia. El
tratamiento con melatonina tanto antes de la lesiéon como después de la
misma en las ratas viejas disminuye de forma significativa la expresién
de IL1 (Fig. 1).

La isquemia aumenté también la expresion de IL1beta en corteza,
aunque en este caso este incremento fue mayor a los 7 dias post cirugia
y sobre todo en ratas viejas. El tratamiento con melatonina disminuye en
ambas formas de aplicacién significativamente su expresion. De forma
semejante a lo observado en el hipocampo también se observa dafio aun-
que mucho menor en la parte contralateral. (Fig. 2).

En el caso de la expresion de TNF alfa ocurre exactamente lo mismo,
con valores mas altos en el lado lesionado y mayores en el hipocampo
que en la corteza. El tratamiento con melatonina disminuye la expresién
de TNF alfa significativamente a ambas formas de aplicacion utilizadas.
En estudios previos de nuestro grupo hemos podido comprobar como la
administracion de melatonina en ratas viejas de 24 meses de edad tanto
machos (Kireev et al 2013) como hembras (Kireev et al 2014) es capaz de
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Figura 2.

disminuir la apoptosis en el hipocampo con reduccién significativa de los
parametros de inflamacién y de estrés oxidativo.

Cuando se determiné la expresion de mediadores de apoptosis, se
observé una disminucion de los niveles la proteina antiapoptética Bel2 .
Este efecto se acomparia de un incremento de la expresién de BAX (proa-
poptoética) especialmente en hipocampo ipsilateral pero también en el
contralateral. Estos incrementos fueron mayores en las ratas viejas y
también sufrieron una disminucién muy significativa con la administra-
cién de melatonina siendo el efecto preventivo mayor que el terapéutico
en ambas estructuras (Fig. 3).
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Figura 3.

En el caso de la corteza también se observa un aumento significati-
vo tanto en el lado ipsi como en el contralateral siendo también mucho
mayor el primero. El tratamiento con melatonina en este caso produce el
mismo efecto cuando se administra previamente a la lesién que cuando
se instaura después de la misma. (Fig. 4).
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Figura 4.

Dentro de los mecanismos implicados en la diferente respuesta a la
isquemia entre ratas viejas y jévenes la SIRT 1 podria jugar un papel
importante. Estudios recientes han sugerido que SIRT 1 ejerce un efecto
protector frente a multiples enfermedades neurodegenerativas. La isque-
mia produce una disminucion significativa de los niveles de SIRT1 espe-
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cialmente en ratas viejas y tanto sea en el hipocampo que en la corteza.
El tratamiento con melatonina es capaz de revertirlo pero aqui de nuevo
el efecto es mayor cuando se administra como preventivo a cuando lo
hace como tratamiento administrado después de la lesion. (Fig. 5).

Niveles de sirtuina 1 en animales viejos
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B Tdicirugiztme (preventyve)
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Hipocampo derecho Hipocampo izquierdo

Figura 5. Niveles de Sirt 1 en hipo-campo derecho.

Por otro lado GFAP es un marcador de gliosis, que se incrementa cuan-
do el cerebro sufre algiin tipo de lesion o de envejecimiento. También en
este caso hemos podido observar tanto a las 24 h como a los 7 dias de la
lesién un aumento de la GFAP mas importante en el hipocampo y que dis-
minuye de manera significativa con el tratamiento con melatonina (Fig. 6),
mas cuando el tratamiento es preventivo que cuando es terapéutico.
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Fig 6 Expresion de GFAP en el Hipocampo derecho.
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DISCUSION

En general de todos los datos previamente mencionados podemos
deducir que la isquemia de la arteria cerebral media determina una le-
sién tanto en corteza como en hipocampo, que es mucho mas intensa en
este ultimo y también mucho mas acusada en el hemicerebro ipsilateral,
aunque puede verse también una cierta lesién contralateral, motivada
por la afectacién global de la circulacion cerebral gracias al efecto del po-
ligono de Willis. Este modelo es uno de los mas utilizados en la literatura
para el estudio de las lesiones isquémicas del cerebro. Como ademas de
la oclusién de la arteria cerebral media, se produce la oclusién de la ca-
rétida primitiva, la lesién no solo se circunscribe (Crespi & Pietra 1997,
Gharbowie et al 2008) al hipocampo y la corteza del hemisferio afectado
sino también al contralateral.

Nuestra experiencia previa con isquemia y reperfusién hepatica, nos
habia ya mostrado como las lesiones producidas por la isquemia y la
reperfusiéon eran mayores segin aumentaba la edad de los animales y
también que el tratamiento con melatonina, oral sobre todo, era capaz
de disminuir la liberacién de radicales libres y por lo tanto el estrés oxi-
dativo asi como la inflamacién y apoptosis tras 35 minutos de isquemia
caliente seguidos de 36 horas de reperfusién (Kireev et al 2013). El incre-
mento de los elementos como TNF alfa o IL1beta en las areas lesionadas
indican la existencia de un aumento de inflamacién mientras que la dis-
minucién de Bcl2 y el aumento de BAX significan que hay un aumento
de apoptosis.

En lo que se refiere al cerebro ,y aunque habiamos utilizado otro
modelo experimental (el envejecimiento) (Kireev et al 2014) habiamos
también podido comprobar como el incremento de TNF alfa y IL1 beta
asi como los de BAD y BAX que aparecen en los animales mas viejos , es
posible de ser reducido de manera significativa con el tratamiento con
melatonina Por otra parte la disminucién con la edad de Bcl2, preventiva
de apoptosis se revierte con el tratamiento.

Sirt 1 es un importante regulador involucrado en muchas funciones
criticas, incluyendo el metabolismo energético, la inflamacién, apopto-
sis, diferenciacion celular, y tolerancia al stress oxidativo, todos ellos jue-
gan un papel destacado en el envejecimiento. Ademaés se han relacionado
con la reduccién de apoptosis. De hecho se ha comprobado como su
inactivacién es capaz de incrementar BAX o al revés como su incremento
determina un aumento de la neurogenesis y de hecho se han propuesto
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como elementos terapetticos en la isquemia (Pei &Cheung 2004, Ragha-
van & Shah 2012).

En nuestro grupo hemos observado una disminucién de SIRT1 se-
cundaria a la edad en otros modelos experimentales (Kireev et al 2013)
y que este efecto era revertido por melatonina. La disminuciéon de SIRT
que presentan los animales viejos podria ser uno de los elementos que
conducen a una lesién aumentada en respuesta a la isquemia.

Hemos comprobado en este trabajo que la melatonina administrada
tanto de forma preventiva como terapéutica aumenta Sirt 1 bloqueando
asi una parte del dafo isquémico. (Cohen et al 2004).

Los insultos tanto mecénicos como quimicos causan cambios en los
astrocitos, que se activan y determinan varias reacciones. Los astrocitos
activados dan lugar a un aumento de la proteina fibrilar GFAP ,que es un
marcador de gliosis. (Baydas et al 2002) Cuando se somete a animales
de experimentacion a luz constante aumenta la produccién de GFAP lo
mismo que en el envejecimiento (Shen et al 2010) En este tltimo caso
puede ser precisamente la disminucién de melatonina presente en los
animales viejos la que determine precisamente un mayor aumento de la
GFAP en estos animales.

Elictus sigue siendo un problema muy importante en el primer mun-
do ,con una elevada incidencia y una gran resultante de efectos secunda-
rios graves y permanentes. Por todo ello la posibilidad de poder limitar
los efectos deletéreos de la isquemia cerebral o de revertir hasta un por-
centaje importante el grado de la lesién,podria tener una enorme impor-
tancia terapéutica.
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INTERVENCIONES
Prof. Seaone Prado

«Tal como nos tiene malacostumbrados, el Prof Tresguerres nos ha
presentado un excelente conferencia, tanto en contenido como en didac-
tica, y sin que haya faltado la componente de apostolado que sobre sus
hombros lleva en pro de la melatonina.

Sus meticulosos datos indican que la aplicacién en ictus parece ofre-
cer claros efectos protectores en animales de laboratorio, si bien con
dosis muy altas, de 10mg/kg. ;Podria presentar el equivalente de estas
dosis en humanos unos efectos secundarios limitantes? Respecto a los
graficos, la escala de ordenadas contiene una escala designada como ar-
bitraria, ¢Cual es el parametro realmente medido y como podria cuanti-
ficarse?. Mi enhorabuena, de nuevo, por su magnifico y pionero trabajo».

Prof. Rodriguez Rodriguez

Lainvestigacién en el ictus cerebral es, sin duda, una linea del maximo
interés, dado el gran nimero de pacientes que sufren este trastorno, de
la discapacidad y morbilidad que produce. Independientemente de los
elocuentes resultados que ha obtenido el profesor Ferndndez Tresgue-
rres, tanto en el campo de la inflamaciéon como en el de la apoptosis,
quiero recordar en este momento, por la constante no relacion entre le-
sién morfolégica y alteracion funcional, que tal vez las imagenes, a este
respeto que ha presentado, s6lo sirvan para detectar la existencia de le-
sion. Por todo ello, y ante los espectaculares valores con la utilizacién
de la Melatonina,si cree de interés, estudiar si se producen igualmente
modificaciones en el campo cognitivo, motriz o funcional con la Melato-
nina, antes y después de las lesiones producidas.
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CONTESTACION A LAS INTERVENCIONES DE LOS SENORES
ACADEMICOS

Al Prof. Seaone Prado

Muchas gracias al Dr. Seoane por su interés. La dosis de 10 mg Kg
es en efecto muy grande si se extrapolase directamente a los humanos
pues supondria del orden de 700 mg dia. Aunque teniendo en cuenta que
la melatonina no tiene dosis letal 50 ni tampoco grandes efectos negati-
vos secundarios eso no llegaria a ser un problema ya que hoy se estan
dando dosis de hasta 1,5 g dia sin que aparezcan efectos secundarios.
Sin embargo las dosis empleadas en animales de experimentacion tiene
un factor de conversién para su uso en humanos por lo que estariamos
hablando probablemente de un rango entre 40 y 60 mg dia que se viene
utilizando ya desde hace tiempo de manera habitual.

La medida de actividad de los genes medido por PCR o Western blot
obliga a escalas arbitrarias comparativas con una sustancia patrén. No
olvidemos que estamos midiendo muchos parametros a una concentra-
cién muy baja en una muestra muy pequefia de tejido cerebral. Pero
en muchos casos podemos cuantificar de manera convencional también
muchos de los parametros mencionados, como las interleuquinas por
ELISA de forma relativamente sencilla. Aqui el problema para un poten-
cial ensayo clinico es que no seria posible su determinacién directamente
en el cerebro... Deberiamos utilizar como lo que ha comentado el Dr.
Rodriguez mas bien medidas indirectas de la lesién a través de su reper-
cusién motora y/o cognitiva ademas de las imagenes lesionales obtenidas
por resonancia magnética.

Al Prof. Rodriguez Rodriguez

Por supuesto que estoy totalmente de acuerdo con el Dr. Rodriguez
Rodriguez. No existe una correlacién estrecha entre el grado de la lesion
cerebral y las manifestaciones clinicas por lo que en un hipotético estu-
dio clinico para evaluar la accién terapéutica de la melatonina seria ab-
solutamente necesario estudiar como el dice las repercusiones motrices,
funcionales y o cognitivas.
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Escritor

Senor Presidente de la Real Academia Nacional de Medicina
Sefiores académicos
Seforas y sefiores

Pocas veces he sentido mayor satisfaccién que la de esta tarde, al
deciros desde esta tribuna que mi temprana vocacioén literaria no se ha
revelado con la divina luz de los poetas, ni la genialidad de los creadores
de mundos, sino con la lectura de textos de autores médicos. Tanto las
definiciones claras y precisas de sus tratados, como la lectura de las bio-
grafias biolégicas de los grandes hombres de la Historia, han producido
en mi la sugestion del médico y su excelencia humana por su misién
abnegada de estudiar los secretos de la Clinica que conducen al remedio
del dolor.

Por eso he estado siempre tan cerca de los médicos y me ha com-
placido difundir en revistas médicas, vuestras actividades en la practica
clinica o quirtrgica, sin haber descuidado las biografias de investigacion
dedicadas a vuestros ilustres padres o maestros.
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Mas ello no significa nada si se compara con las lecciones que de vo-
sotros he recibido. Por eso mis mejores amigos han sido y son médicos, a
cuyo mundo me asomé tempranamente sin haberlo abandonado nunca.

Mi memoria esta poblada de nombres de personalidades médicas, de
cada una de las cuales conservo alguna preciada muestra de su magis-
terio. De una de ellas he acotado sumariamente —otra cosa seria aqui y
ahora imposible— su vida intelectual y el ambiente cultural de su tiempo
que contribuyeron al avance de la Ginecologia espafiola y a enaltecer la
tradiciéon médica familiar. Me refiero al Profesor José Botella Llusia, na-
cido en Madrid en 1912, afio del hundimiento del Titanic, que conmovié
al mundo, y del asesinato de José Canalejas, Presidente del Gobierno. En
un Madrid de corralas y blusa obrera, los reyes de Espafia habian asisti-
do al acto de inauguracién del Hotel Palace, que supuso la iniciacion del
europeismo renovador, consecuencia de la Primera Guerra Mundial, y
se transfundiria en el espiritu institucionista de la generacién del doctor
Botella.

Era su padre, el doctor Botella Montoya, profesor clinico de la Casa
de Maternidad y uno de los ginecélogos que asistia gran ntimero de par-
tos de la alta burguesia. Esta circunstancia le llevaba a visitar las grandes
casas de Madrid, en un tiempo en que los partos se asistian en los do-
micilios. Me referia don José como su padre se instalaban a veces varios
dias en el domicilio de su cliente, hasta que se producia el alumbramien-
to, haciendo las noches llevaderas con la lectura de «Blanco y Negro» y
una copa de jerez, mientras los dias solian discurrir en amena relacién
con las familias, estableciéndose, generalmente una amistad para toda
la vida.

En torno a la cuna de José Botella Llusia ya se comentaba el dia a
dia de las incidencias sociales de Madrid, porque también su abuelo pa-
terno, el doctor Botella Martinez, como ginecdlogo de nota, estaba bien
informado.

Era José un nifo observador a quien podrian aplicarse los versos
que Alberti dedicé, muchos afios después, a su amigo Picasso: «Siem-
pre es todo ojos/ No te quita ojos/ Se come las palabras con los ojos/.
Es el siete ojos/ Es el cien mil ojos en dos ojos/ El gran mirén/ como un
botén marrén/ y otro botén /El ojo de la cerradura/ por el que se ve la
pintura».

La sagacidad literaria de José Botella se manifestaria muchos afios
después en las numerosas cartas a su hija Maripepa, testimonio de ame-
no memorialismo. En ellas relata su vida intensa de emociones y episo-
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dios del estudioso que asciende con tesén y sacrificio, hasta las cumbres
de la ciencia médica.

En paseos por las inmediaciones de un Madrid mesetario descrito
por Baroja, con desmontes, ventorros, cementerios abandonados y cha-
bolas de traperos, el abuelo Botella cultiva el madrilefiismo del nifio.

Con dos médicos en la familia, abuelo y padre, en un tiempo en que
la influencia de la medicina alemana prevalecia en el mundo, se com-
prendia que en la formacién del pequeno José Botella tuviese preferencia
el dominio de la lengua germénica. No se pensaba que pudiera ser otra
cosa que médico, continuador de la saga de los Botella ginecélogos. Por
tanto, le llevaron al Colegio Aleman, de la calle de Fortuny, préximo a su
casa. Una institucién perfecta, a juicio de sus mayores, aunque al chico
le pareci6 un cuartel, donde soportaba mal la disciplina militar y, de vez
en cuando, recibia una bofetada, con el atenuante de que al pronunciarse
en alemén se toleraba mejor.

Aunque a José Botella el Colegio Aleman no le gustara nada, cuando
fue mayor reconoceria haber aprendido mucho de la cultura alemana y a
ella debi6 uno de los episodios inolvidables de su nifiez. Su abuelo le lle-
vaba algunos domingos a su tertulia de médicos del Café Suizo, situado
en la esquina de Alcala y Sevilla, donde Cajal habia escrito sus Charlas
de Café y durante muchos anos presidié una tertulia. «Yo debo mucho a
la sabrosa tertulia del Suizo —nos dice—. Aparte ratos inolvidables de
esparcimiento y buen humor, en ella aprendi muchas cosas y me corregi
de algunos defectos [...]. En torno a ella, Pepe Botella[abuelo de nuestro
José Botella] y San Martin, los méas filarmoénicos de la reunién, rifieron
descomunales batallas a favor de Wagner, cuando en Espafia no habia
mas wagneristas que el regocijado Pefia y Gofii».

Muy satisfecho de la precocidad de su nieto, el abuelo Botella no
dej6 pasar la ocasion de decirle a Cajal: «Este nifio habla aleman» Don
Santiago le hizo una pregunta que fue contestada por el nifio, a sus ocho
afilos —en correcto aleman. Don Santiago le dijo al abuelo que todos los
ninos debian de estudiar idiomas, como él recomendaba en su céitedra y
en sus escritos.

El dominio del idioma aleman que habia aprendido tempranamente,
iba a proporcionar a José Botella un segundo éxito. A comienzos de los
afos veinte, su padre decidi6é un viaje familiar por Alemania. José Botella
admiraba a Alemania aunque sintiera rechazo por el colegio donde habia
aprendido su idioma. Le ilusionaba, ademas, acompanar a sus padres
como intérprete. Viajaron desde Barcelona en un tren lentisimo, cémo-
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damente instalados en un departamento de primera clase. En la frontera
alemana se perdié un baul y el nifio, a sus doce afos, hablé con unos y
con otros, hizo la reclamacion al jefe de Aduanas y gracias a su vivacidad,
alli donde nadie hablaba mas que aleman, el baul fue recuperado.

«Nunca he recibido —refiere don José en una de sus cartas a su hija
Maripepa— ni cuando he sido catedratico o rector, tantas felicitaciones.
Creo que en Lindau deberia elevarse un pequefio, por supuesto muy pe-
quefio monumento, donde dijera: »Aqui experimenté Pepito Botella por
primera vez, la sensacién —ay— rara en él, de su propia importancia».

Cuando aprobo su ingreso en el Instituto de San Isidro, los profeso-
res advirtieron a su padre que en el colegio sélo podria seguir estudiando
en aleman, de modo que el bachillerato espafol tendria que hacerlo por
libre.

En la familia Botella, conservadora liberal, la madre de don José era
partidaria de que su hijo continuara el bachillerato en el naciente Insti-
tuto-Escuela; su padre no se atrevia a enfrentarse con el abuelo Montoya,
quién dudaba sobre la entrega de su nieto a un colegio de la Institucién
Libre de Ensenanza. Venci6 la dulce tenacidad de la madre y José Botella
ingreso en las juveniles huestes ginerianas.

Su destino discurriria impulsado por la corriente de la modernidad
a la que se incorporaron una minoria de espafioles mas o menos proxi-
mos a su edad. Modernidad en la que participa la Institucién Libre de
Ensefianza al implantar el proyecto de Giner, secundado por otras per-
sonalidades comprometidas en la introduccién en Espana de las teorias
pedagdgicas y cientificas de los paises més avanzados. En suma, un brote
de europeismo que se manifestaba mediante novisimos métodos peda-
gbgicos —racionalismo, libertad de catedra e investigacion, libertad de
textos y supresién de examenes memoristicos— para la formacion de
hombres abiertos a todos los &mbitos del saber humano.

José Botella paso6 con sus padres un verano en el monasterio cartujo
de El Paular, que se encontraba en estado de abandono desde la desa-
mortizacién de Mendizéabal, cuyas celdas se alquilaban al haber pasado a
propiedad privada. Don Ramoén Menéndez Pidal, recién casado, escribio
alli algunos trabajos, mientras recorria los caminos de Rascafria con su
mujer, en busca de romances, que recogian por tradicién oral. También
habia pasado algunos dias en El Paular Carmen Baroja, muy joven y atn
soltera, con sus hermanos Ricardo y Pio. En 1918, el Paular acogi6 en
sus celdas a pintores becados por la Direccién General de Bellas Artes
cuando se creé la Escuela de Pintores del El Paular.
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El verano que José Botella y sus padres disfrutaron en el antiguo mo-
nasterio coincidieron con el poeta Enrique de Mesa, cldsico veraneante
del lugar, y con otras gentes de la Institucion Libre de Ensefianza.

«Era un refugio de intelectuales durante el verano —refiere don
José—. Se alquilaban por afios las viejas celdas de los frailes cartujos,
que el que conozca las reglas de la Orden, sabra bien que son como casi-
tas independientes, con huerto propio y hasta con tumba privada. Alli, en
aquellas celdas, arregladas un poco de cualquier manera, podia veranear
una pequefia familia».

Aquella estancia veraniega forma parte del conjunto de circunstan-
cias singulares de su vida, que don José consideré como una de las enso-
fiaciones mas recreadas, en las que participaria la fantasia de su nifiera
Adelita, para quien una roca suponia la estatua de un dragén; las ma-
riposas, almas de mujeres bellas que vagaban por tierras donde fueron
amadas. Adelita le contaba al nifio leyendas de caballeros, fantasmas,
hadas y leones, que situaba en aquel viejo monasterio.

Los companeros de José Botella en el Instituto Escuela pertenecian
a familias de intelectuales —Menéndez Pidal, Ortega, Maranén—. Nada
le decia, al parecer, el apellido Botella al profesor que pasaba lista, lo
cual le produjo a don José cierta desazon. Pensaba que de haber ido
al Colegio de El Pilar, a Chamartin o Areneros, a los Marianistas o los
Jesuitas, los profesores hubieran incurrido en el mismo achaque social,
al nombrar a los Urquijo, Maura, Pidal, Alvarez de Toledo y otros. Su
precocidad le alert6 acerca del sentido reverencial y clasista de la socie-
dad, lo cual afectaba por igual, tanto a la derecha como a la izquierda.
La suya, aunque digna, pensé entonces que no estaba incluida entre
las familias de notoriedad social. Muchos afios después, cuando habia
alcanzado altas cotas como profesor universitario, hizo una reflexién
ungida por el talante irénico que nunca le abandonaria, referida a la
circunstancia de que al carecer de hijos varones, no se podria publicar
la «Saga de los Botella», en crénicas politicas y notas de sociedad de las
revistas ilustradas.

El apellido Botella, muy corriente en Levante, sonaba entonces ex-
trafio en Madrid. Las mortificaciones de los condiscipulos, a propésito
de los pareados y gracietas referidas al apodo de José Bonaparte, como
los alusivos a la nariz prominente de don José, fueron superadas por su
sentido del humor. En el epistolario dirigido a su hija se complace en
describir su imagen distorsionada en los espejos del madrilefio Callejéon
del Gato.
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No obstante estas incidencias sin mayor trascendencia, José Botella
seria feliz en el Instituto Escuela donde los profesores le descubrian el
mundo. Don Francisco Barnés inculcé a sus alumnos el amor a Espaiia,
a su historia y a su geografia, con un sentido vehemente y poético a la
vez. También su devocién a Toledo —que no proviene de Marafién, como
algunos han creido— sino de aquel afanoso profesor institucionista, en-
tregado a la ensefianza todos los domingos del afio. Barnés, provisto de
un morralito y cantimplora, llevaba de excursién a Toledo y también a El
Escorial, Alcala, Guadalajara, Avila, a un grupo de treinta alumnos con
los que regresaba a Madrid, al atardecer.

En sus clases de Literatura, don Miguel Herrero —padre del ilustre
jurista y politico Herrero Rodriguez de Mifién— leia textos seleccionados
de Quevedo, Calderén y Lope. Los alumnos hacian en su cuaderno un
resumen que corregia el profesor. Don José la Herrero de Minén era un
sevillano con gusto literario excelente y especial aficién a la novela pica-
resca. En el Instituto Escuela, por extrafias razones ajenas a la politica,
no se estimaba la obra de Galdés, mientras se valoraban a Pereda y Alar-
con. José Botella creia y lo seguiria creyendo, que era superior Baroja.
Sobre este y Azorin, se suscitaban grandes polémicas. En el sexto curso,
don José y sus condiscipulos se entusiasmaron con el conocimiento de
la poesia de Antonio Machado. En este curso, el profesor Herrero turné
la clase de Literatura con don Samuel Gili i Gaya, gramaético, lingiiista,
lexicégrafo, discipulo de Menéndez Pidal en el Centro de Estudios His-
toricos. De este modo, el alumnado transitaba del siglo xviI predilecto
de don Miguel Herrero, a la Edad Media en que Gili i Gaya introducia la
obra de Berceo, a quien trataba de ta, por haberlo desentrafiado tanto.

El Instituto Escuela demostro gran sagacidad en la seleccion del pro-
fesorado, que posteriormente alcanzaria responsabilidades eminentes en
los ambitos académicos, universitarios y politicos. Fue el caso de Teran,
discipulo de Gémez Moreno, que dio clases de Historia del Arte cuando
todavia era estudiante, aunque ni su juventud ni su timidez fueron obs-
taculos para embeber la atencién de un grupo de alumnos de trece afios,
en sus lecciones colmadas de amena erudicién. José Botella recordaria
siempre una visita al Museo Arqueolégico en la que el profesor Teran ex-
plic6 para chicos de tan corta edad, el Tesoro de Guarrazar, de orfebreria
visigoda, recién descubierto.

«Yo era un nifo sabiondo y repipi —nos dice don José—. En aquellos
afos creo haber aprendido todo lo que sé. Fue una época decisiva de mi
vida y creo que mi entramado intelectual se hizo entonces».
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En los centros de ensefianza secundaria de Madrid no existia ningu-
no equiparable al Instituto Escuela en cuanto a calidad pedagégica de su
profesorado y ain en su método de estudio, que ensefiaba al alumno a
pensar, sin libros de texto. Lo cual evitaba la engafiosa preponderancia
de la memoria de brillantes expositores que probablemente serian des-
pués adocenados o pésimos profesionales.

Miguel Catalan, profesor de Fisica, formaba parte de aquella elite.
Habia sido becado por la JAE para trabajar como investigador en el Im-
perial Collage de Londres. Fue el introductor de la espectrografia en Espa-
fia y demostré que el estudio de los multipletes llevaba a una mejor com-
prension de los estados energéticos de los electrones atémicos. Estuvo
nominado para el Premio Nobel y en 1970 se decidi6 llamar «Catalan»,
en honor suyo, a un créter lunar. Ademas de su magisterio cientifico, don
Miguel aporté a sus alumnos el amor a la Sierra madrilefia en la que se
distinguia como esquiador.

La tarea educadora del Instituto Escuela comprendia también la
ensefianza de oficios y José Botella practicé la composicion tipografi-
ca: Con cuatro amigos tiraban un periédico en una Minerva y, ademas,
aprenderia a encuadernar y se inici6 en la carpinteria, bajo la direccién
del sefior Rosell6.

«Rosell6 —refiere don José en sus memorias epistolares— era uno
de aquellos socialistas chamberileros, discipulos de Pablo Iglesias. Iba
correctamente trajeado, con gabian y sombrero flexible. Nos ensefiaba a
usar la garlopa como quien ensefia modos de salén».

Bastaria la agudeza y donaire de esta descripcion para declarar la
condicién de don José como madrilefio castizales —que lo seria hasta en
su modo de andar, codilleando con aire marcial— asi como su acusado
sentido literario, con una fina vena de humor.

Cuando ya se habia integrado en el ambiente de la Institucién, Bo-
tella y sus amigos Emilio Garrigues, José Subirana, Fonseca, Cardenas,
Pepito Echevarria, Zulueta, Juan Navarro, iban los domingos de invierno
a la Sierra, cargando al hombro unos esquis primitivos. Habia que salir
de la Estacién del Norte, en el tren de las ocho de la manana que llegaba
a Cercedilla a las diez. Hacia el mediodia la expedicién llegaba al cha-
let del Club Alpino, con el tiempo justo para comer y poder esquiar de
una a cuatro de la tarde y regresar a pie y tomar el tren procedente de
Segovia que pasaba a las seis por Cercedilla. Los esquiadores veteranos
de la Sierra eran entonces Ricardo Urgoiti —hijo del fundador de EI Sol,
campeén de esqui y afios después, ingeniero de Caminos y fundador de
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Unién Radio— Aurelio Botella y Ricardo Arche. Con la inauguracién de
la linea de Metro a la Estacién del Norte y el Ferrocarril Eléctrico del
Guadarrama, comenzaria para los esquiadores una nueva época menos
esforzada en los desplazamientos a la Sierra.

Miguel Ortega, Gonzalo y Jimena Menéndez Pidal y su marido Mi-
guel Catalan, también eran asiduos a la Sierra. Un poco maés tarde se
unieron aquellos de la Instituciéon Libre de Ensefianza que tenian una
casita en el Ventorrillo, construida por Giner.

«A este grupo —escribe Botella— se incorporé todo el clan Madi-
naveitia, Juanito, que ya entonces era un esquiador «junior» notable y
sus primos los Castro. Algunas veces, no muchas, Carmen [hija de don
Américo Castro] venia también. Les acomparfiaba entonces don Américo,
que no solia esquiar, pero leia al amor de la lumbre y si hacia sol, paseaba
sobre la nieve. Todos los ginerianos tenian una especie de nostalgia de
las Guarramillas y su «padrenuestro» era un pasaje de don Francisco,
que entonces se sabia de memoria y en el que decia que viendo ponerse
el sol sobre el valle de Segovia, desde la Bola del Mundo, habia compren-
dido que tenia que existir un ser supremo. A mi me gustaba oir aquello
y todavia releo de vez en cuando ese pasaje del bendito don Francisco,
pero tengo otras razones que las puramente estéticas, para creer en la
existencia de Dios».

Don Américo Castro regresaba a Madrid en un vagoncito de tercera,
después de la apacible jornada dominical en la Sierra, en compaiia de
los mozalbetes esquiadores. Tres de ellos eran su hijo, su sobrino Juan
Madinaveitia y José Botella, a quienes obligaba a conversar en aleman.

La vida de José Botella se desarroll6 en unos afios de considerable den-
sidad intelectual, alumbrados por el pensamiento de cuatro generaciones
coincidentes de grandes hombres. Todavia ejercian su fecundidad creado-
ra, Menéndez Pidal, Gald6s, Unamuno, Baroja, Valle Inclan, Azorin, Pérez
de Ayala, Ortega, Marainén, Eugenio d’Ors, Juan Ramén Jiménez, Antonio
y Manuel Machado, Falla. Cajal, Achticarro, Rio Hortega, Bolivar, Cabrera,
Rey Pastor, Fernando de Castro, Tello, Madinaveitia, Negrin, Hernando,
Duperier, Catalan, Lafora, y la esplendorosa Generacion del 27.

José Botella se incorpora a un grupo de estudiantes mayores que él:
Juan Pablo d’Ors, Paco Quijano, Daniel Tapia, Miguel Ortega, Mario
Pittaluga y Jaime Alba. La vida continda ofreciéndole cauces nuevos para
la expansién de sus propdsitos mas inmediatos.

Entre tanto, préximo a cumplir los diecisiete afios, pensaba estudiar
arquitectura para ser después arqueélogo o restaurador. No contaba con
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la autoridad patriarcal de su abuelo, que no permitiria que se interrum-
piera la tradicién familiar en la tercera generacion, por lo cual José Bo-
tella seria médico y ginecélogo. La corroboracién era absoluta en toda
la familia y no se atrevié a sublevarse. Antes de iniciar el veraneo en San
Rafael quedé decidido que en septiembre se matricularia en la Facultad
de Medicina. La arquitectura seria desde entonces para él como una no-
via de la que se acordaria siempre.

«Yo —escribe— hubiera tenido que sentir desde entonces una tre-
menda frustracién. Esta fue atemperada porque como esos matrimonios
de conveniencia en que luego los esposos se descubren —el «Urbano y
Simona», de Pérez de Ayala, por ejemplo— yo me enamoré de la Medici-
nay, sobre todo, de la investigacion.»

En los primeros dias del otonio de 1928 José Botella salié hacia la
Facultad de Medicina, desde la nueva casa de Jorge Juan. Iba con ilusién
y, al mismo tiempo, atribulado, por su futuro incierto.

«Mi verdadera preocupacién —escribe— consistia en que tenia que
ver muertos y tripas abiertas, y esto lo tenia yo alli, delante de mi, en un
pardo edificio, que en aquella luminosa mafiana madrilefia, me parecia
inmenso, y misterioso».

En la Facultad encontré amigos que estudiaban segundo curso de
Medicina y estudiantes que repetian hechos ya descritos por don Pio Ba-
roja en sus Memorias, relacionados con las salas de diseccion, donde
los estudiantes veteranos utilizaban las piezas anatémicas para gastar
bromas siniestras a los neéfitos. Entonces, la asignatura estaba a cargo
de dos profesores de cierta popularidad: don Julidn de la Villa y don Flo-
rencio Porpeta. Don Julidn de la Villa era bajito y tenia mal genio. Botella
lo describe con un gaban de cuello de piel, que probablemente fuera el
mismo que veinte afios después le ayudaria yo a ponerse en las mananas
del Café Gijon, donde acudia a preparar sus clases, dibujando piezas ana-
tomicas en hojas que guardaba en una carpetilla con cintas rojas.

Estudiaba Botella con interés, como su antiguo comparfiero del Insti-
tuto Escuela, Juan Pablo d’Ors, con quién afirmé entonces una amistad
entranable. El doctor Botella Martinez tutelaba a su hijo discretamente,
sin hacerse notar, y su experiencia le aconsejo la conveniencia de que se
interesara por la investigacién en la Ginecologia. Discipulo de Cajal y
amigo de Tello, logré que su hijo fuera admitido en el laboratorio de este,
cuando atn la Histologia no estaba a cargo de laborantes y cada cual se
hacia sus preparaciones. Cajal habia hechos las suyas, como Tello, Rio-
Hortega, Castro y los demas colaboradores.
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«Las cosas dificiles de plata las hacia Tello —nos dice Botella—, ayu-
dado por Castro, que era entonces adjunto, y por Herrera, que empezaba.
Alonso, con quién trabajaba yo, era el encargado de las autopsias del
Hospital. En aquel laboratorio no se hacian los métodos argénticos, sino
la rutina de la Hematoxilina-Fosina, el Van Gieson y la Orceina, para el
material anatomopatolégico de las autopsias».

Alli adquiere Botella la base anatomopatoldgica que iba a orientar su
formacién médica, que no le venia de Maranén como se ha creido, por-
que lo mas personal, provenia de las ensefianzas de Tello y Rio-Hortega
—entonces cordiales enemigos— y también de Castro, Joaquin Alonso,
Sanchez Lucas y Costero.

En la primavera de 1928 los estudiantes de primer curso, iniciaron una
huelga, interrumpiendo la clase de Fisiologia, de Negrin, que acogié a los
huelguistas con un discurso de bienvenida, antes de suspender su clase.

En vista de que la Universidad habia sido cerrada, Botella tuvo oca-
sién de intensificar su asistencia al laboratorio de Histologia. Don Julidn
de la Villa, catedratico de Anatomia y amigo de su padre, le dijo que tenia
la sala de diseccién llena de cadaveres formolizados, que se podian per-
der y abrié la puerta trasera de la Facultad para que ocho o diez alumnos
disecaran la sala entera. El doctor Botella hizo cuatro horas diarias de
practicas durante cuatro meses y no le cabia duda que aquella experien-
cia habia despertado su vocacién.

Un dia, don José me dijo a mi: «El contacto con la realidad siempre
entusiasma. Ta estds enamorado del periodismo; pero no obstante, yo
puedo hacerte un enamorado de la Medicina. Te llevo al laboratorio y
después de cuatro horas seguidas de estar conmigo ante el microscopio,
al cabo de cierto tiempo te habras interesado vivamente. Y es que cuan-
do uno se mete dentro de los problemas, surge la llama que ilumina el
encanto de lo desconocido».

En junio la Universidad continuaba cerrada. Al regreso del verano,
llevado por su amigo Juan Pablo d’Ors, Botella comenzé a trabajar en
el laboratorio de Rio-Hortega, magnifico maestro a quien se debia un
método, el carbonato de plata, que Botella aprendié enseguida. Si el am-
biente de las salas de diseccién le habia producido cierto rechazo inicial,
el empleo de piridina y creosota para montar los cortes histolégicos en el
laboratorio de don Pio, no era menos desagradable por el fuerte olor y el
deterioro que producia en las manos, aunque todo era olvidado cuando
contemplaba «la incomparable belleza de los paisajes celulares» que el
maestro lograba en sus preparaciones.
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A pesar de los problemas iniciales de José Botella relacionados con
el sistema docente de la Universidad, que contrastaba con la orientacién
del Instituto Escuela, era consciente de haber recobrado el estimulo en el
laboratorio de Rio-Hortega y se dispuso a no claudicar.

A sus veintidés afios habia iniciado de modo pujante sus publicacio-
nes como investigador, con siete trabajos en revistas espafiolas y dos en
prestigiosas revistas alemanas. En 1935 obtuvo por oposicién una plaza
de Médico Interno del Instituto Provincial de Obstetricia y Ginecologia
de Madrid. Por su brillante curriculo estaba en situacién de solicitar una
pensién de la Junta para Ampliacién de Estudios y lo hizo al mismo tiem-
po que Mario Pittaluga y Miguel Ortega, con el propésito de trabajar en
laboratorios alemanes de excelencia. La solicitud habia sido bien infor-
mada por el doctor Maranon, pero seria desestimada por un catedratico
de la Junta, por considerar que José Botella era rico y que las becas se
destinaban a estudiantes pobres, en cuyo caso bien podria pagarla su
padre». Pittaluga y Ortega Spottorno fueron becados por la JAE. Botella
pensé6 entonces que los padres de sus amigos tenian por lo menos dos
veces mas dinero que el suyo y ademas ninguno de los dos sabia alemén.

Su padre sufragé los gastos de la estancia en Alemania, donde Bo-
tella trabaj6 en el laboratorio de los fisi6logos Hoffmann y Anselmino,
con los que habia mantenido correspondencia. Posteriormente se tras-
lad6 a la Academia de Medicina de Dusseldorf, hospital con docencia e
investigacién, asociado a la Universidad. Aqui comenzoé a trabajar en el
laboratorio y muy pronto de unié6 al equipo un farmacélogo, Schlossan,
que montaba un preparado de percusién de placenta en perros «dober-
mann», a quien Botella ayudé, cuyos trabajos fueron bien acogidos a su
regreso a Espana.

«Alemania era todavia la Meca de la Medicina —refiere su discipulo
Clavero Nuniez—. El joven licenciado vio alli las grandes diferencias con
la Ginecologia espanola, especialmente en cuanto al conocimiento de las
enfermedades a través de la biopsias y de la determinacién de las hormo-
nas femeninas. Esto lo aplicé a su regreso a Espafia, lo cual seria causa
de una gran sorpresa y de muchas criticas. Creé el primer Servicio de
Anatomia Patolégica Ginecoldgica y el primer laboratorio de hormonas
femeninas».

Lo mas agradable de aquella primavera de 1936 eran las mafianas de
los jueves y de los sabados, en las sesiones cientificas de Marafion, en el
Hospital, donde Botella iba presentando los avances de su tesis doctoral.
A casa de su padre llegaban cartas de don Gregorio, manuscritas, muy
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breves y expresivas:»Querido Pepe: Tu hijo hoy, estupendo; tiene made-
ra de investigador. Abrazos.-Maranoén». «Aquello seguro de que no era
verdad —afade el doctor Botella en sus cartas autobiograficas— pero
tampoco era una amabilidad pura. Era un aliento a un muchacho que él
adivinaba acongojado y perdido y que sabia que a través de esas cortas
misivas a su padre, le ayudaba a vivir».

Marafién publica en Ahora una de sus paginas mas comentadas de
cuantas salieron de su pluma, cefiidas a la actualidad de aquel mes de
abril de 1936. Me refiero a »La lecciéon de Pavlov (Pardbola del joven
impetuoso», a que alude el doctor Botella en una carta a mi dirigida (31
agosto 1999): «El articulo que tanto hemos comentado td y yo estd, como
sabes, en las Obras Completas, tomo IV, pagina 283 y siguientes. El joven
impetuoso era yo, que acababa de ver como le pegaban una paliza a un
pobre curilla, de aquellos de sotana y teja, en la Glorieta de Atocha»

Referia Marafién en su articulo que una mafiana, cuando trabajaba
con el joven impetuoso en silencio, pasé gente gritando vivas y mueras.
El joven se quité la bata, aparté los libros y los instrumentos y le dijo:
«Con esta pasion de la politica no se puede trabajar». Y entonces él le
recordo la historia de Pavlov, el sabio ruso y universal que no habiendo
sido revolucionario, «no se le ocurrié huir ni maldecir al Gobierno, que
es siempre la patria, ni dejar un solo dia de realizar su labor». Uno de
los primeros dias de la tragica revuelta, cuando en cada esquina habia
una barricada, el ayudante del gran fisiélogo llegé diez minutos tarde al
laboratorio y como fuera regafiado por ello, respondié que Petrogrado
estaba ardiendo y las calles llenas de cadaveres.»Eso no tiene que ver
con la Fisiologia. Mafnana venga a la hora en punto», replicé el maestro.
Marafén enlaza el episodio anecdético con el comentario de un articulo
de Pavlov dirigido a los jévenes estudiantes rusos, que viene a ser su ver-
dadero testamento, henchido de recomendaciones sobre el entusiasmo y
la tenacidad en el afan de saber.

Al terminar aquella manana, «el joven impetuoso», José Botella, se
fue a su casa ya mas tranquilo y después del almuerzo se encerré en su
cuarto a terminar uno de los trabajos que debia enviar al profesor Wag-
ner, de Berlin, para su publicacién en una de las revistas cientificas mas
prestigiosas de Alemania.

El tiempo de que dispongo me obliga a interrumpir el relato de la
vida intelectual del Profesor Botella Llusi4, si bien es cierto que no debe-
ria dar un paso mas, puesto que no poseo competencia para tratar de las
aportaciones cientificas del Profesor Botella a la Ginecologia. Mas por
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estar inserta en este caso la investigaciéon en la practica médica de modo
singular, recurro aunque sucintamente, al discurso de ingreso en esta
Real Academia del doctor Manuel Escudero, discipulo y sustituto en la
catedra de nuestro Botella, en el que refiere las lineas de investigacién de
su maestro tales como la introduccion y descripcién del valor de la biop-
sia de endometrio en el diagndstico ginecolégico; su mayor experiencia
mundial en tuberculosis genital; descrtipcién por primera vez, junto al
doctor Nogales, del sindrome del testiculo feminizante, un afio antes de
que lo describiera Morris; introductor de la celioscopia y la citologia va-
ginal en Espana; importantes aportaciones a la esterilidad femenina —ya
se ha dicho por el doctor Clavero que habia sido el creador de la primera
Clinica de Esterilidad e Infertilidad humanas— y un largo etcétera.

Pero antes de terminar mi intervencién quiero decir que esta con-
ferencia me fue sugerida por la lectura del libro péstumo de don José,
«Cartas a Maripepa» publicado por la Catedra Gregorio Maranén del
Ateneo de Madrid, la Fundacién Tejerina y la Fundacién Ortega—Mara-
fién, con motivo del Centenario del nacimiento del Profesor Botella. Su
hija habia puesto en mis manos las cartas mecanografiadas y todavia
inéditas, cuando tuve el propdsito de contribuir al Centenario del Profe-
sor Botella con un libro, escrito con una beca de la Fundacion Tejerina,
que hube de titular «Unas cartas comentadas», al haber sido publicadas
estas cuando ya habia iniciado la biografia.

El libro permanece inédito desde hace tres afios. En mi larga vida
de publicador —y no he publicado poco— es la primer caso de no haber
encontrado editor. Un asunto de intriga para Simenon, creador del de-
tective Maigret.

Habia coincidido yo con don José en la década de los afos cincuenta,
aunque no podria precisar donde. Cierto es que ya entonces me movia
en circulos més o menos afines. Con la singularidad de que muchos ami-
gos comunes eran aquellos que le llamaban Pepito, como Miguel Ortega
Spottorno, los arquitectos Victor d’Ors y José Subirana, Ricardo Urgoi-
ti, Juan Madinaveitia y otros. Sus relaciones sociales eran numerosas,
como su vinculacién a los estamentos de la Medicina. Si puedo decir
que coincidiamos con frecuencia en el Instituto de Patologia Medica del
doctor Gregorio Marafién, en el Hospital Provincial; en los almuerzos de
su hija Carmen, en Madrid y Toledo; en cécteles, conferencias y concier-
tos. Muchas veces estuve en su casa de Velazquez por motivos periodisti-
cos. Marichu, inseparable de su marido, era visita frecuente de la familia
Marafién, por su amistad con sus hijas, sobre todo con Belén. A veces
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hemos salido a cenar los dos matrimonios. Las sobremesas solian ser
largas y amenas: coincidiamos en nuestra devocién por Marafién —en
cuyas «Semanas» conmemorativas, organizadas por la Fundacién que
lleva su nombre, participAbamos—. Y todavia un afo antes de su muerte,
intervino don José en la presentacién de la quinta ediciéon de mi biografia
de don Gregorio, con Federico Mayor Zaragoza y José Antonio Marina.
Era don José muy barojiano y solia memorizar paginas de sus novelas
—sobre todo el didlogo roméantico con aquella sefiora elegante que habia
conocido en Paris, durante la ocupacién alemana, referido en «La sen-
sualidad pervertida». Un dia me dijo que le hubiera gustado asistir a la
tertulia de don Pio de su casa Ruiz de Alarcén y visitarle Vera de Bidasoa.

Le enviaba mis libros y él me dedicaba los suyos. Un dia, ya octoge-
nario, iba a paso gimnéstico hacia su casa por el puente de Juan Bravo.
Al aproximarnos, se detuvo y me pregunté abruptamente.

—¢Cuando vas a llamarme Pepe?

—Nunca— le respondi.

—¢Y por qué llamas de ti a Severo Ochoa?

—iAh, no sé! «La primavera ha venido, nadie sabe como ha sido».

—Bueno, bueno, pero esa respuesta no me sirve.

Amaba la Universidad, de la que habia sido Rector de la Complu-
tense, y a esta Real Academia que presidié en dos mandatos; amaba la
Medicina y, singularmente la investigacién cientifica, Y habiendo sido un
ciudadano del mundo, amé a su Villa de Madrid, a la que pase6 sus calles
como un enamorado.

Abandoné este mundo a los 90 afios, cuando no le pedia a la vida
nada que la vida no le hubiera dado.

INTERVCIONES
Prof. Clavero Nuiiez

Como es légico quiero agradecer, y muy sinceramente, a Marino G6-
mez-Santos, el que haya expuesto ante esta Academia, una faceta de esa
gran figura que ha sido el Profesor Botella Llusia. No es facil el verlo,
estudiarlo y presentarlo tan solo como un intelectual, porque ha sido un
conjunto de muchas cosas entrelazadas, muy dificil de separarlas. Y lo
ha hecho perfectamente, como en él es habitual. Porque estamos todos
de acuerdo en que Marino es uno de los grandes bi6égrafos de los tltimos
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tiempos, en especial del mundo médico, y por eso por su pluma han pa-
sado los mas prestigiosos personajes que hemos conocido. Baste recor-
dar tan solo, las excelentes biografias que ha publicado sobre D. Gregorio
Marafién y el Premio Nobél Severo Ochoa, para que su hija Mari Pepa
y yo nos sintamos orgullosos de que €l haya seleccionado a una persona
tan afiorada por nosotros, para dedicarle su valioso trabajo y su tiempo.
Muchas gracias querido Marino.

Yo he escuchado con admiracién su version sobre «La vida intelec-
tual de José Botella Llusid», y poco méas podria afiadir a esa rigurosa bio-
grafia que relata su juventud. Pero hay aspectos de su vida que yo, como
un testigo excepcional, si puedo aportar.

Les recuerdo que la Real Academia de la Lengua recoge 18 acepciones
de la definicion de lo que es «la vida», y 3 para la palabra «intelectual».
De todas ellas yo voy a sintetizar una que reza asi: la vida intelectual es
la «<manera de vivir de una persona no materialista, espiritual, dedicada
al cultivo de las ciencias y las letras». Y a cerca de como ha sido la vida
cotidiana de D. José, su vida rutinaria mientras cultivaba las ciencias y
las letras, sobre esto si que yo puedo contar bastantes datos biograficos
poco o nada conocidos.

Como discipulo y admirador de Maranén, D. José hizo suya la cé-
lebre frase de que «era un trapero del tiempo», y por eso iba buscando
unos pocos minutos para aprovecharlos en sus quehaceres. Los dias la-
borables no desperdiciaba un segundo entre las clases de la Facultad, la
consulta, el quiréfano, las reuniones con sus colaboradores y la tedio-
sa gestion hospitalaria, que cada dia nos ocupa mas y mas tiempo. En
su casa de Velazquez 83, disponia de una excelente biblioteca y de los
medios electrénicos suficientes para escribir trabajos cientificos y confe-
rencias, con la consiguiente confeccién de las proyecciones adecuadas.
Porque él manejaba el ordenador y se habia adentrado en la mas moder-
na tecnologia. Eso lo sabe mucha gente, pero muy pocos conocen que
cercano a cumplir los 80 afos, tras escuchar una exposicién mia en esta
Academia, me dijo un tanto apenado. «—Jose, ¢tu crees que yo podria
aprender a hacer las proyecciones en el ordenador? Porque yo no tengo
ni idea de como funciona ese aparato, y me siento avergonzado usando
las antiguas diapositivas»—. Por aquel entonces él estaba, naturalmente,
jubilado, y yo le habia habilitado un despacho junto al mio, en la Ma-
ternidad Provincial, hoy Gregorio Maranoén, que yo dirigia. Instalé un
ordenador y comencé a ensefarle a correr los programas esenciales, el
Word para escribir y el Harvard, que fue el primero que yo conoci, para
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confeccionar las proyecciones. Con su enorme tesén, memoria e inteli-
gencia, tres virtudes que dificilmente coinciden en una misma persona,
aprendié muy pronto y bien, aunque como es légico hubo sus mas y sus
menos. Recuerdo que en una ocasién irrumpié cabizbajo en mi despacho
pidiendo auxilio, porque se habia borrado toda la informacién del orde-
nador. Crey6 que habia estropeado el aparato, y se deshacia en disculpas
y lamentaciones. Todo se arregld y su aprendizaje terminé muy pronto y
enseguida informatizé su despacho de Velazquez, desterrando la maqui-
na de escribir y la fotografica.

Al regresar a casa por las noches, entablaba una carinosa tertulia con
Maruchi, su mujer, y cuando el tema decaia se marchaba a su despacho
para aprovechar unos minutos mientras sacaban la cena. Y después ha-
cia lo mismo. Permanecia trabajando hasta altas horas de la madrugada,
levantandose de su puesto tan solo al oir el tercer toque de Maruchi.
Asi llamaba él a cada aviso que le daba su mujer para que se fueran a la
cama. Ella comenzaba los toques cuando colgaba el teléfono, tras haber
tenido una larga conferencia con Mari Pepa. Y asi era la vida de D. José
todos los dias laborables.

Los fines de semana generalmente ibamos los cuatro a Toledo, a la
preciosa casa que él mandé construir y con carifio e ilusiéon todos cola-
boramos para conseguir un hogar entrafiable y feliz. El cambio que en-
tonces experimentaba D. José era muy notable. Por la mafiana dedicaba
muchas horas a pasear por las calles de Toledo, y también a la lectura,
en el jardin sentado en el banco de Galdos cuando hacia buen tiempo, o
en su celda, que asi llamabamos a nuestros despachos. Los dos nuestros
estaban un al lado del otro comunicados por una puerta, que tenia la
funcién de poder consultarnos con fluidez todas las dudas y proyectos
que se nos ocurrian. Cuando dejaba de leer o por las tardes tras la comi-
da, comenzaba a escribir, pero no en un ordenador sino en una vieja y
estrepitosa maquina portatil que desde mi celda retumbaba. Yo le intenté
convencer de las bondades del ordenador portétil, pero el alegaba que ese
repiqueteo le inspiraba su area creativa, y la ayudaba mucho en su acti-
vidad literaria, por lo que a mi parecer merecia la pena sobrellevarlo. Ac-
tualmente conservamos la dichosa maquinita como oro en pafo, porque
de ella han salido la inmensa mayoria de las muy celebradas y numerosas
«terceras de ABC» y entre otras cosas, «Las Cartas Muertas» para Mari
Pepa. Les puso ese nombre porque pensé que esa preciosa coleccién de
recuerdos, su autobiografia, que mandaba a su hija periédicamente como
si fueran unas cartas, nunca se publicarian, quedando asi en el anonimato
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una obra que el consideraba como la mejor que habia salido de su pro-
lija pluma. Estaba muy orgulloso de sus cartas, y es lamentable que no
las siguiera escribiendo hasta el final de sus dias. Las cartas muertas se
publicaron en la conmemoracién del centenario de su nacimiento. Pero
antes de lanzar la edicion se nos plante6 un problema a cerca del titulo del
libro. Si D. José pensaba que nadie las leeria, y por eso nacian muertas,
ese nombre ya no tenia razén de ser. Y si él las dirigia a Mari Pepa, parecia
l6gico denominarlas «Cartas a Mari Pepa». Y asi lo hicimos.

Yo creo que Toledo le trasformaba. Alli le abrumaba la inspiracién
y sus aptitudes cientificas se tornaban en literarias. También dialogaba
mucho con nosotros, con lo que él llamaba «su pequena familia», en las
comidas y en cuantas ocasiones encontraba a alguien ocioso. Entonces
se mostraba extrovertido y dispuesto a discutir cualquiera de los temas
o sucesos que eran de actualidad. Después de cenar se sentaba con noso-
tros tres, para intentar ver la televisién aunque a él no le gustaba esa caja
tonta, como despectivamente la apodaba. Le hacia de potente somnifero
y pronto quedaba dormido, lo que no le gustaba a Maruchi y él, para
evitar enojos, se volvia a su celda. Y escribia durante horas hasta que le
llegaba el tercer toque de su mujer.

He dado unos brochazos sobre de la vida de D. José como cultivador
de las ciencias y de las letras, y termino con unas palabras sobre algo que
falta en la definicién que he dado sobre «La vida intelectual de José Bote-
lla Llusia». Es respecto a su vida inmaterial o espiritual. Era un hombre
de fe profunda y de amor a su préjimo, al que nunca intenté dafar, sino
ayudar. Acato los preceptos de la Iglesia Catdlica sin titubear, y cumplié
con sus mandamientos lo mismo que con los de Dios. Y asi vivié los 90
afos que El le concedié. Ya muy mayor Mari Pepa le pregunt6 un buen
dia. —Papa ¢se tiene miedo cuando se ve mas cerca el final?>— A lo que
él respondi6 sin titubear: —EIl final consiste en que se cierra una puerta
y se abre otra puerta.

Después de escuchar la brillante semblanza que ha hecho Gémez
Santos sobre la vida intelectual de D. José, a Mari Pepa y a mi nos pa-
rece que a mas de uno de los presentes, le gustaria conocer algo mas de
su vida, especialmente si estd contada por él mismo. Contada con una
excelente prosa que refleja la enorme bondad con la que relata todas sus
vivencias a lo largo de unos afios cruciales para Espafia, y la resignacién
y la fina ironia con la que acepto las contrariedades. Por eso a la salida
de este acto se les va a obsequiar con un ejemplar de las «Cartas a Mari
Pepa».
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Termino dando de nuevo la enhorabuena a Marino Gémez Santos
por su excelente conferencia, con mi sincero deseo de que siga cosechan-
do muchos éxitos.

Verdaderamente que por Marino no pasan los afios, y contintia igual
de locuaz y de preclaro como lo ha sido durante los afios de su juventud.
Quiero resaltar el hecho de que esta magnifica conferencia es una peque-
fia parte de la biografia antoldgica, que todavia Marino no ha consegui-
do publicar. Yo sabia que este sigue siendo uno de sus grandes deseos,
porque hace 4 afios vino a mi casa y nos lo propuso a Mari Pepa y a mi.
Por aquel entonces nosotros estibamos preparando el centenario del na-
cimiento de D. José, y entre otros actos conmemorativos, tenifamos como
tema prioritario, el editar la autobiografia que el le habia legado a Mari
Pepa con el nombre de las «Cartas Muertas».

En aquella entrevista con Marino dejamos muy claro nuestro en-
tusiasmo por ver editadas las dos obras, y le proporcionamos toda la
informacién que el precisé, incluyendo en texto de mi suegro. Para mas
ayuda le pusimos en contacto con posibles mecenas para subvencionar
tan oneroso proyecto. Lamento de corazén que todavia no se haya con-
seguido lo que todos indudablemente anhelamos.

Prof. Sierra Garcia

Siempre en mi vida profesional, han existido dos entidades por las
que he tenido simpatia y afecto, que son, el Colegio de Médicos de Ma-
drid y la Real Academia Nacional de Medicina. Desde hace muchos afios
he pertenecido a las dos, en el Colegio como Compromisario y Director
de los Cursos Anuales sobre Patologia de la Mama y en la RANM como
Académico Correspondiente desde 1979 en dénde con cierta periodici-
dad colaboro y acudo a las sesiones cientificas.

Siendo asi las cosas, no es de extranar que mis libros, los libros que
he escrito sobre diversas materias de la medicina, se hayan presentado
en la RANM o en el Colegio de Médicos, pero siempre presentados en
esta ultima corporacién por distintos presidentes de la RANM segtin las
épocas. Asi los libros de Técnica Quirargicas y de Infecciones en Cirugia
fueron presentadas en el Colegio por el profesor Botella y el volumen de
Cirugia de Urgencias por el profesor Durdan Sacristan, mientras que la
Guia Clinica en Patologia de la Mama que realizamos auspiciados por la
Asociacion Espafiola de Cirujanos se present6 en la RANM.
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Mi relacién con el profesor Botella data de los afios 60 cuando,
yo entonces estudiante, cursaba con él la asignatura de Obstetricia y
Ginecologia. Pero realmente, la relacién humana y yo diria amistosa
empez6 a partir de 1979 cuando ingresé en la RANM siendo presiden-
te Bermejillo, luego Veldzquez y después él. Con motivo del libro de
Técnicas Quirtrgicas, me dirigi a D. José diciéndole si no le importaria
su presentacién. Me contesté de una forma tajante y amable: «venga
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mafiana a media tarde a mi casa de Velazquez y hablaremos» y asi fue.
Me recibié con gran amabilidad, oje6 el libro, y acepté mi propuesta.
Afios mas tarde, volvi a dirigirme a él en la Academia pidiéndole si
no le importaria otra vez presentarme un nuevo libro: Las Infecciones
en Cirugia. Me contest6 con igual amabilidad. Recuerdo que mientras
hablabamos en su casa y ojeaba el libro me coment6 «me lo voy a leer,
venga mafiana y ya le diré algo». Yo le comenté, D. José son més de seis-
cientas paginas, «Da igual, venga mafiana que ya lo habré leido». Volvi
al dia siguiente y fui testigo por los comentarios que efectivamente lo
habia leido todo y quedamos en cuél seria el dia de la presentacion en el
Colegio. Siempre durante las presentaciones tuvo palabras afectuosas
para los libros y también para el autor. D. José fue, desde mi punto de
vista, un gran cientifico, un gran médico, pero por encima de todo una
gran persona. Era sencillo y afable con los demas sin distincién alguna,
algo por desgracias poco frecuente en nuestros ambientes, era curioso
y con afan de aprender en cualquier momento y como es légico en
un Catedratico, Académico y Rector de la Universidad un hombre que
sabia aprovechar el tiempo, las 24 horas de cada dia con sus minutos
correspondientes. Yo desde estas lineas me alegro y presumo de la re-
lacién que con €l he tenido y quiero ser un testimonio mas respecto al
profesor Botella como cientifico y buen hombre.

Prof. Escudero Fernandez

Gracias Marino por traer esta charla a la Academia sobre el Prof.
Botella, lo que me hace levantar no solo porque es mi obligacién sino por
tener otra ocasién y con gran alborozo de poder una vez mas honrar y
ensalzar su figura.

Fue como ya se ha dicho y lo digo sin ditirambos, el gran renovador
y creador de la Obstetricia y Ginecologia moderna en Esparfia entre otras
actividades cientificas y humanisticas.

Bajo una base de una profunda riqueza cultural y con unos conoci-
mientos enciclopédicos fue un eminente ginecélogo y maestro con claro
dominio de la técnica puesta al servicio de la sociedad.

Fue un hombre de excepcién, con espiritu selecto e inquieto por sa-
ber todo lo nuevo e innovar sin despreciar nunca los conocimientos del
pasado en todo momento, pero con visién de futuro.

Su personalidad cientifica y docente ha trascendido con impacto pe-
renne y duradero ya que consagré toda su vida el estudio y a ensefiar
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con su ejemplo de entrega, imposible de superar con su gran capacidad
de ideacion y de sintesis. Siempre claro y conciso y facil de entender. En
cierto modo mesianico de nuestra especialidad.

Sus aportaciones son innumerables, por citar algunas diré su «Trata-
do de Ginecologia» que llegé a su XIV edicién, su «Endocrinologia Feme-
nina» ambas traducidas a diversos idiomas.

Introdujo la Biopsia de endometrio en el diagnéstico clinico diario.

Tuvo la mayor experiencia mundial en tuberculosis genital.

Describe con Nogales el «Sindrome de testiculo feminizante» un afio
antes que Morris aunque se le conoce asi en la literatura médica.

Introdujo la celioscopia y la citologia vaginal en Espaiia.

Crea la primera Unidad de Esterilidad humana cntemplando al va-
rén, futura andrologia, aportando el llamado indice Botella Casares y las
pruebas para valorar el espermiograma.

Estudia y describe la funcién y estructura de la placenta y su insufi-
ciencia.

Estudia, la funcién suprarrenal llamandola 3* gonada o gonada vica-
riante.

Adquiere una gran experiencia en el tratamiento del cancer de cérvix
con cirugia y radioterapia, lo que trasmite a sus discipulos ensefiandoles
trucos por él adquiridos por su habilidad quirdrgica.

En fin, domina todas las facetas de la especialidad, lo que hoy seria
imposible.

Como todos sabéis fue para mi primero mi profesor en la licenciatu-
ra y el doctorado, después mi jefe y Maestro y al final y durante muchos
afios MI ENTRANABLE AMIGO, teniendo entre los dos confidencias in-
timas que solo se podran recordar en la eternidad.

Nunca podré agradecerle lo que hizo por mi, fue mi segundo padre...
Le debo mucho. Todo lo que he sido y soy. Por circunstancias y azares
de la vida universitaria he sido su sucesor en la Citedra y Departamento
asistencial y ademés ocupo su afiorado sillén N° 5 de académico de esta
institucion y ello aparte de un gran orgullo que se me ha otorgado me ha
producido una enorme responsabilidad que he querido asumir con todas
mis fuerzas. No soy quien para juzgar lo que he hecho pero si puedo de-
ciros que tengo la conciencia tranquila de que he puesto mi empefio con
mi mayor ilusién e integridad a su recuerdo y todo ello con mi mayor
fervor reverencial.

Gracias.
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PALABRAS FINALES DEL SR. PRESIDENTE

Hemos tenido el enorme privilegio de oir una leccién de biologia ba-
sica general, ademads explicada en primera persona. Es obvio que en esta
leccién se contiene una parte muy sustancial de la biologia espafiola mo-
derna en la que Margarita Sala ha sido una protagonista de excepcién.

Con este acto finaliza el curso académico de la Real Academia Na-
cional de Medicina, han pasado muchas cosas, la mayoria de ellas han
sido gratificantes y yo me siento muy honrado de terminar este curso
académico con esta magnifica leccion.

Se levanta la Sesién.
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