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BlisClIRSO DE CONTESTACION

por el Académico numerario PEDRO RAMON VINOS

Excmo. Sr., I1M0s. SRES.:
SENORAS, SENORES:

Por acuerdo de la Academia he recibido y aceptado el honroso encargo
de llevar la voz de la Corporacion en este solemne acto de presentar al nuevo
compaiiero, Profesor Sainz y Sainz-Pardo, y comentar, al mismo tiempo,
el notable discurso que acabamos de escuchar.

Aunque la tradicion y la logica han establecido que sea el nuevo compa-
nero quien elogie y haga resaltar la figura cientifica del antiguo Académico
que motivo la vacante y cuyo puesto ocupa, quiero, rompiendo la costum-
bre, dedicar unas pocas palabras a la memoria de aquel gran maestro de
Medicina Legal que se llam6 don Juan Bastero Lerga.

Suscribo lo mucho y bien que ha expuesto el Sr. Sainz y Sainz-Pardo,
y como poco puede afiadirse, me limito a resaltar las dos condiciones princi-
pales que poseia don Juan Bastero: constancia y formalidad. Constancia
para enseflar durante tantos afios, con el mismo entusiasmo del primer dia,
asignatura tan dificil como la Medicina Legal. Formalidad en su trato con
los discipulos, con los companeros, con los clientes, con los amigos, en todos
los actos de su vida, en el cumplimiento de su deber. Como fué un gran
amigo de mi familia y mio, como me aconsejaba y acogia con gran cordia-
lidad, le recuerdo en éste y en todo momento con la emocion que se pone en
todas las cosas y personas que valian la pena y que se fueron de nosotros
para nunca volver.

El Profesor Sainz y Sainz-Pardo nacio el 14 de marzo de 1916, en Re-
nedo de Pi€lagos (Santander). Hizo sus estudios {primarios y de Bachillerato
en el Colegio Cantabro de Santander, dirigido por los RR. PP. Agustinos,
terminandolos a los 15 afios, por realizar los dos ultimos cursos en un afio,
y con muchas calificaciones de Sobresaliente.

Comienza la carrera de Veterinaria, por larga e ininterrumpida tradicion
familiar, en el afio 1931 y obtiene en sus estudios numerosas notas de. Sobre-
salientes y Matriculas de Honor. En el examen de Revalida logra, también,
la calificaciéon de Sobresaliente. En 1941 presenté su tesis doctoral, “Diag-
nostico de la gestacion de la yegua y vaca por investigacion de las hormonas
estrogenas en la orina”, que fué calificada de Sobresaliente. En 1934 pu-
plico en la revista profesional “Nueva Zootecnia” un trabajo sobre “Influen-
cias hormonales sexuales extragonadales”; en 1936, “Influencia del Ph en
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los efectos de las soluciones de Prolan”. En el curso de 1935-36, por con-
curso-oposicién, fué nombrado alummno agregado a la Catedra de Fisiologia
e Higiene de la Escuela Superior de Veterinaria de Madrid, puesto que ocu-
p6 hasta terminar la carrera. En un concurso de méritos obtuvo una pension
para estudiar Fisiozootecnia, trabajando bajo la direccion del jefe de esta
seccién, Profesor Morros, a quien debe —dice— todos sus conocimientos
fisiologicos. Durante el tiempo de su pension publico los siguientes trabajos:
“Accion local de la foliculina sobre la mucosa vaginal de la rata castrada y
sus aplicaciones al diagnéstico de la gestacion de la yaca”, en colaboracion
con don José Morros, 1940; ‘Tratamiento del moquillo con las inyecciones
intravenosas de alcohol”, 1940; “Contribuciéon al estudio de la reaccion de
Cuboni”, también en colaboracién con don José Morros, 1940; “La reac-
cién de Cuboni y el diagnostico de la prefiez en la vaca”, 1940; “Raciona-
miento matematico de los animales domésticos”’, en colaboracion con F. San-
chez Lopez, 1940.

En el curso 1940-41 fué nombrado ayudante interino gratuito de la Ca-
tedra de Fisiologia e Higiene en la Escuela Superior de Veterinaria de Ma-
drid. En 1941 gan6 por oposicién una plaza de Inspector Nacional Veteri-
nario, eligiendo una vacante en la Seccién de Investigacion y Ensefianza, de
la Direccién General de Ganaderia. En diciembre de 1943 obtuvo, por oposi-
cién libre, la Catedra de Fisiologia y Quimica Biologica de la Facultad de
Veeterinaria de esta Universidad. En 1944 fué designado para el cargo de
Contrastador de Sueros, vacunas, etc., de la Direccion General de Ganaderia,
en la zona Nordeste de Espafia. En 1946, Inspector Provincial de Sanidad
Veterinaria de Zaragoza. En 1947, pensionado para realizar estudios en el
Instituto de Fisiologia de Berna.

Sus ultimos trabajos publicados han sido: “Estado actual de la tera
péutica por estrogenos”, en colaboracion con el Profesor Morros Sarda,
en 1944; “Higiene Veterinaria”, en colaboracién con el Profesor Morros
Sarda, en 1944; “Poder cianogénico de los yeros frente a los jugos digesti-
vos del cerdo”, 1946; “Ausencia de la hormona melanoforica en la orina de
la vaca gestante”, 1946; “Coagulacion de la sangre”, 1948; “Proétidos y
metabolismo de los prétidos™, 1949.

El Profesor Sainz y Sainz-Pardo nos ha leido un trabajo de gran actua-
lidad y sumamente interesante, como habéis podido apreciar. Lo titula “La
naturaleza de los procesos vitales”. Dada su extension y la gran importancia
y mayores dificultades del asunto tratado, no puedo hacer mas que recoger
muy rapidamente alguno de sus principales conceptos, y detenerme sélo en
aquel que tenga mayores puntos de contacto con la Medicina. Ni el tiempo
ni mis conocimientos me permiten otra cosa.

Comienza por resaltar las dificultades de una definicién exacta de la vida,
porque las cosas naturales, que no han sido creadas por el espiritu, al no
poder ser abarcadas completamente por €l, no tienen definicion posible. Esto
ocurre también con todas las nociones primitivas, incluso en las ciencias
matematicas. Fl tiempo, el espacio, el movimiento, etc., son conceptos inde-
finibles de los que tenemos una idea clara, pero cuya esencia desconocemos
completamente.
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En “La extension de la vida” hace un estudio muy documentado procu-
rando fijar sus limites, sobre todo el inferior, el mas elemental, que parece.
por ahora, estar situado en la proteina, de gran peso molecular (STANLEY,
1935), agente de la enfermedad llamada ° ‘mosaico” del tabaco y que se com-
porta como un virus, a pesar de que los virus filtrables o ultravirus hablan
sido considerados como seres vivos. E! hecho de obtener la proteina del “mo-
saico” cristalizada plantea a STaNLEY, BAWDEN y Pirig, y a muchos otros,
entre ellos al autor, el dilema de considerar a este virus, y quiza a algunos
otros, como unidad viviente o como materia infecciosa no viva. La res-
puesta (A. FISCHER) es que no parece haber discontinuidad entre una y otra,
v expone los argumentos de dichos investigadores [para admitir que entre lo
vivo y lo no vivo debe existir una fase de transicion.

Al hablar ‘de las “unidades vivientes” dice que la Biologia general ha
sido edificada sobre la doctrina celular, unidad microscépica de vida elemen-
tal: El descubrimiento por bidlogos e histologos de organitos diminutos v
particulas  interiores que poseen los atributos vitales, especialmente la capa-
cidad de reproducirse, hace admitir que la célula estd compuesta por la aso-
siaci6n de unidades vitales mas sencillas.

El empleo del microscopio electronico v el de luz ultravioleta ha permi-
tido el estudio de las unidades estructurales endocelulares, como los genes.
y otras extracelulares, como los virus filtrables. También la Bioquimica mo-
derna ha demostrado evidentes analogias entre los genes y los virus. Unos
y otros son nucleoproteidos. El virus del “mosaico” del tabaco contiene
41 por 100 de acido nucleinico y 50 por 100 de nucleina, es decir, la misma
proporcion que las ntclegproteinas de los espermatozoides de los peces.

A continuacién hace un estudio general de las propiedades fisiologicas de
los virus, tratando de comprobar si se trata de microorganismos comparables
a pequefiisimas bacterias, o si, por el contrario, son simples substancias
quimicas con propiedades excepcionales que podrian proceder de las mismas
células alteradas. Cita trabajos y opiniones de varios investigadores que no
aclaran de una manera concluyente la cuestion resolviéndola en uno o en
otro sentido. Hasta ahora, segtin se desprende de todos los trabajos, quedan en
pie dos teorias: la vitalista y la no vitalista. Muchos mas partidarios son
los que defienden la naturaleza inanimada de la mavor parte de los virus.
En un punto estan todos conformes: en la propiedad principal de los seres
vivos: la reproduccion.

Una de las partes mas extensas de su trabajo es la que se refiere a las
“Doctrinas sobre los procesos witales”. Entre las distintas teorias existentes,
tres son las mas importantes en el intento de dar una explicacion de la vida:
la animista, la vitalista y la materialista. T.a primera no tiene aplicacion uni-
versal como las dos tltimas. Hace un estudio sintético de cada una de ellas
y cita una gran cantidad de defensores de las mismas. Admitido un principio
vital, habia que localizarlo en el ser wivo y describir su asiento; segtin
criterio de 'Van HELMONT, en el estdmago; segtin los hebreos, en la sangre;
secin LORRI, en el suelo del cuarto ventriculo. El descubrimiento de los
tejidos por BicHAT hizo que se radicara en ellos las propiedades vitales pro-
ductivas de las funciones de los mismos. Comjpuestos los organos por tejidos,

— 161




REVISTA DE LA ACADEMIA DE CIENCIAS EXACTAS, FISICO-QUIMICAS Y NATURALES

la vida y funciones del érgano se lograba por la vida y funciones de sus
componentes; rechaza Brcuar —dice— el principio vital tinico.

Tanto la doctrina animista —sigue diciendo—, como la vitalista coinci-
den en admitir la vida como expresion de una fuerza o principio especial de
naturaleza extrafisica que la origina y dirige. Tienen un denominador comun
representado por su tendencia espiritual. Frente a esta teoria se ha alzado la
tendencia materialista, que considera a los seres vivos como simples maqui-
nas fisico-quimicas, ctiyo componente tinico, la materia, lo mismo en los seres
vivos como en el mundo inerte obedeceria a unas leyes generales, con exclu-
sién de cualquiera otra fuerza activa.

Esta interpretacién materialista de la vida aparece en la Escuela de De-
MécrIo vy Epicuro, y han sido muchos los bidlogos que la siguieron, ci-
tando entre ellos a BeEcHARD, LLAMARCK y RosTAN, el creador del orga-
nicismo.

El materialismo biologico alcanzd en el siglo x1x su expresion mas radi-
cal con el fisiblogo MorEscort, con el quimico BUCHNER y, sobre todo, con
el aleman HarckeL. Los primeros no admiten diferencia entre los procesos
biolégicos v Jlos de la naturaleza inanimada, atribuyéndole solamente un
fundamento fisico-quimico y mecanico. HAECKEL rechaza toda diferencia fun-
damental entre los seres vivos v los que no tienen vida y niega toda idea de
finalismo y de fuerza vital.

Mucha extension dedica en su trabajo a las investigaciones de Lok bara
explicar los fenémenos vitales por procesos puramente fisicoquimicos. Y,
afiade: “A pesar del enorme niimero de hallazgos experimentales que en los
tltimos afios ha hecho la fisioloeia —Ila rama mas frondosa de la ciencia bio-
logica—. todo ello no justifica el optimismo exagerado de L.oeB cuando afir-
ma: “Nada hace presumir hov aue la produccion artificial de materia viviente
esté fuera de las cosas que la Ciencia pueda realizar”.

Muy extensa es también la referencia que hace de los trabajos del genial
fundador de Ja Fisiologia experimental. Cr.aupio BeErNARD, aludiendo prin-
cipalmente a las ideas expuestas en su famosa obra “Introduccion a la- Medi-
cina experimental”. Este investigador, ante la polémica vitalista-materialista
se muestra ecléctico, ya que niega la existencia de una fuerza vital especifica
y afirma, por el contrario, que las manifestaciones de la vida no pueden set
explicadas por los fenomenos fisico-auimicos conocidos en la materia bruta.
Para Craupio BErRNARD —sigue diciendo el autor— la vida, aunque inde-
finible como causa primera, estid caracterizada por sus manifestaciones mas
especificas: Considera como tales la nutricién y la generacién. Termina el
magnifico estudio de las ideas geniales de Cr.aupio BERNARD con las siguien-
tes palabras: “La observacion de un proceso fisiolégico aislado puede inducir
a error, porque no demuestra otros factores que los puramente mecanicos o
fisicoquimicos de la materia inerte. Pero el examen de conjunto descubre la
ineficacia de los mismos para aclarar la esencia de la vida”.

A 1a opinién de CrLaubpio BERNARD, que admite explicitamente la existen-
cia de una “finalidad armonica y preestablecida” en los seres vivos, afiade el
autor algunos ejemplos de SHERRINGTON, que demuestra este caracter de fina-
lidad y de actividad dirigida no sélo en el organismo en conjunto, sino tam-

R




D i Sy GEm Ui RSSO D E SO Nt TESSE S S T A 2 G L2 O )

bién en {procesos aislados de la célula viviente: la remineralizacion del hueso
y en el proceso de la formacion del globo ocular.

En el capitulo sobre “Vida y Muerte” se refiere a la conducta de la mate-
ria que, segtin €l, es de tipo eléctrico, puesto que esta formada por la asocia-
cion de moléculas, atomos y de cargas eléctricas en definitiva. T.a Fisica y
la Quimica nos pueden explicar muchos “misterios” de la vida celular, pero
quizas no para el hombre y organismos superiores de gran compleiidad. Es
posible, como dice SHERRINGTON, que el aumento de comnlejidad introduce
gradualmente un nuevo modo o categoria de vida que es la mente cognoscible.
Pero pudiera existir en todo lo viviente otra clase de mente, la mente incog-
noscible, que estaria presente incluso en el individuo unicelular. En estos as-
pectos sefiala el ilustre fisiologo como la naturaleza nos ofrece incontables
tipos de mente: la del reptil, bez, abeja, hormiga, etc. Podria denominarsele
ansia de vivir, pero no se puede sefialar en qué momento de In escala animal
se transforma la mente incognoscible en cognoscible.

- L.a mente —sigue diciendo— no es electricidad ni ninguna otra forma de

enereia, aunque por intermedio del cerebro contacta con ella. Energia y mente

son fenomenos de diferente categoria. Por un lado, encontramos tina entidad
fisiologica constituida por potenciales eléctricos con acciones quimicas y térmi-
cas, y por el otro, la experiencia mental; en lo que se refiere a su contacto
existe un enigma. Acepta la tesis de SHERRINGTON de condticirnos bioldgi-
camente, como si los dos términos. mente v energia, cuvas conexiones no po-
demos describir, estuvieran conijuntos, y admitirlo asi fundados en que ante
la observacion acttian conjuntamente.

Contintia con un estudio hiolégico de los cromosomas. de los genes v sus
mutaciones, due tienen dos condiciones esenciales: su aparicion brusca v trans-
mision hereditaria inmediata. Ta irradiacion de los padres anmenta la nro-
porcion de individuos mutantes. Termina su trabajo con “E] orden del ser
vivo”. admitiendo aue en cuanto hav aleuna manifestacién externa de su acti-
vidad vital, el ser ha de estar considerado como un sistema termodinimico su-
mereido en medio de nresidon v de temperatura constantes. v entonces la ter-
modinamica nos dice que cualauier acto ha de ir acompafado de una dismi-
nucion de energia utilizable. Fsta enereia se comensara nor la aue, mediante
el metabolismo, se extrae de los alimentos. Y si la naturaleza prefiri el meta-
bolismn para extraer la energia es porque, como apunta PArAcIOSs, la materia
es indispensable para las funciones de crecimiento y propagacion, tan esen-
ciales en los organismos.

La idea, ya antigua, de que la enfermedad puede ser contagiosa, fué nre-
sentada de modo aceptable por FraNCASTORIUS. en 1596. Hasta que se iden-
tificaron las bacterias por los primeros investigadores arte utilizaron el micros-
copio. no se tuvieron pruebas acerca de la naturaleza de los agentes infeccio-
sos. Durante este periodo se uso la palabra virus. sin distincidn, para deno-
minar causas tan diferentes como el veneno de las serpientes, que nroduce un
estado patologico no transmisible, v un verdadero agente infeccioso. Como
eiemplo de este uso tan amplio de la palabra virus podemos citar a PASTEUR,
1889. “Sabemos en la actualidad —decia— que las afecciones contagiosas
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virulentas son producidas por pequefios seres microscopicos que se llaman mi-
crobios... Para resumir: todo virus es un microbio. Aunque estos seres son
de una infinita pequefiez, las condiciones de vida y propagacion se hallan so-
metidas a las mismas leyes generales que regulan el nacimiento y la multipli-
cacién de los. seres animales y vegetales superiores”. PASTEUR restringio la
palabra virus a los agentes infecciosos, y luego se emple6 para cualquier ma-
terial infeccioso, ya se hubiera reconocido o no en él algtin organismo. Ba-
sandose en esto, y en algunos otros pasajes de sus obras, PASTEUR sugiere que
los agentes causales de ciertas enfermedades podran ser mas pequefios que las
bacterias visibles.

La primera prueba experimental de que el filtrado por bujia contiene el
agente infeccioso vivo, fué dado por LourrLER y FroscH, en 1898. Estos
autores trataron de preparar una vacuna por filtrado de la linfa vesicular de
la glosopeda, y se vieron sorprendidos al observar que el filtrado seguia pro-
duciendo los sintomas de la enfermedad. Arguyeron que el efecto no podia de-
berse a una toxina porque la linfa de los animales que habian sido inoculados
con el filtrado producia sintomas al inocularse a otros. Pensaron que el agente
podia ser lo suficientemente [pequefio para pasar a través de poros del filtro y
se multiplicaban en el animal inoculado. También sugirieron yue un grupo de
otras enfermedades pudiera tener una causa similar.

El filtrado a través de la bujia qued6 establecido como el limite superior
de tamafio del grupo de los virus. Esto se expres6 a lo primero con las frases
de “microbio filtrable™ o “virus filtrable”, pero el uso y el hecho de quel en-
fermedades que se parecen a las enfermedades por virus en otros aspectos,
no son a veces transmisibles por filtrados, ha conducido a la adopcién de la
simple palabra de virus que abarca este grupo mal definido.

Entre las enfermedades producidas {por virus figuran: el sarampion, la
rubéola, la varicela, la viruela, la fiebre amarilla, el tifus exantematico, la fie-
bre de cinco dias, la rabia, la psitacosis, la grippe; la encefalitis letargica, la
poliomielitis o paralisis infantil, el catarro o constipado comun, la glosopeda,
etcétera. Se ha comprobado, ademas, que ciertas neoplasias malignas, como,
por ejemplo, el sarcoma de Rous, puede ser transmitido inoculando el liquido
filtrado por una bujia de porcelana.

A la categoria de gérmenes que atraviesan los filtros pertenece también el
bacteri6fago, que es causante del fenomeno de D'Herelle: si se filtra a través
de una bujia de porcelana el extracto acuoso de las heces de un enfermo que
ha padecido disenteria de Shiga Kruse, y se afiade el filtrado claro a un cul-
tivo de bacilos disentéricos vivos, éstos se disuelven y el cultivo se aclara
rapidamente. Se pueden hacer todos los pases sucesivos que se quieran y el
resultado es siempre el mismo : la disolucion del bacilo, lo que demuestra que
el agente litico es capaz de multiplicarse.

Estos gérmenes patologicos y otros semejantes, visibles, o ‘s6lo demostra-
bles en el filtrado, no existen tinicamente en el reino animal, sino también en las
plantas. A ellos se debe, entre muchas, la enfermedad “mosaico”, de las hojas
del tabaco, transmisible a las plantas sanas, por ejemplo, con una torunda de
algodoén, apareciendo en' ellas las mismas manchas de color -amarillo claro
caracteristicas. Este virus se puede aislar del filtrado de las plantas’en forma
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de cristales constituidos por agujas finisimas. Es curioso el hecho de que en
la enfermedad citada, no sélo es demostrable el virus en los puntos infectados,
sino en los componentes albuminosos de las plantas enfermas que sufren una
transformacion en el mismo sentido, que las convierte en virus contagioso.

CARACTERES FiSICOQUIMICOS Y BIOLOGICOS DE LOS VIRUS

Los virus son, evidentemente, tan pequeios que escapan al examen micros-
cdpico, y muchos de ellos atraviesan los poros de una bujia de porcelana no
vitrificada. Si se inocula el filtrado a un animal de la misma especie resulta
ser infeccioso. El tamafio de estos gérmenes es, unas veces, igual al de una
molécula de albimina, y otras, bastante menor. A pesar de ello, poseen una
constitucion quimica muy complicada y presentan ciertas propiedades quimi-
cas iguales a las albtiminas.

Algunos de estos agentes infecciosos se pueden cultivar en medios nutriti-
vos adecuados (en tejidos vivos), es decir, son capaces de multiplicarse

Su invisibilidad al miCroscopio ordinaric es debida a sus pequefias dimen-
siones. Los mayores tienen tamafos que los aproxxman a los microbios pe-
quefios, y asi la “Rickettsia” y el virus de la psitacosis (enfermedad padecida
por ciertos jpajaros, loros principalmente, y transmisible al hombre), tienen
una Iongltud de 300 y 275 milimicras respectivamente, en tanto que el bacilo
prodigioso”, por ejemplo, que es un microbio muy pequeiio, visible, tiene una
longitud de 750 milimicras. Los virus de la vacuna y del mixoma infeccioso
del conejo tienen una dimension de 225 milimicras; el del tumor de Rous,
de 70 milimicras; el del papiloma de Shope, de 40, y el virus de la poliomie-
litis infantil, de 12 milimicras. Pues bien, las dimensiones de la ovoalbtimina
v de la hemoblobina son de 9 y 15 milimicras respectivamente. Por lo tanto,
la escala de dimensiones de los virus va desde el tamafio de una molécula
de proteina al de los microbios mas pequefios visibles al microscopio.

Con el ppoder resolutivo y el aumento de 20.000, 60.000 y 80.000 diame-
tros del microscopio electronico ha logrado verse la forma de los virus y estruc-
turas afines. Suelen ser de forma redondeada u oval y, en ocasiones, son
alargados como bastones infinitamente delgados (mosaico del tabaco), o apa-
recen mas organizados, como el bacter1ofago que tiene forma esférica y pre-
senta un flagelo. Lios virus del caucer y, en especial, el del sarcoma de Rous
han sido vistos por primera vez por CLAUDE, de la Institucién Rockefeller,
1945-46, que los puso de manifiesto en una suspension y, posterlormente ha
llegado a observarlos en las células cancerosas. Tienen, segun hemos dicho,
una dimension de 50 a 70 milimicras, y se presentan, segtin el tipo de virus,
bajo aspectos diferentes, y asi, el virus del tumor de la gallina ntim. 1 aparece
como granos dispuestos en parejas como los diplococos de la pulmonia,
mientras que el nim. 10 se presenta como colonias de estafilococos. En los
tejidos cancerosos se hallan incluidos igual que otros organitos intracelu-
lares.

Se han hecho estudios de la composicién y de las relaciones quimicas
con los componentes normales-de la célula, y sobre el origen de los virus.
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Sabemos que se componen de nucleoproteina tipo ribosa, como la que se
encuentra en el citoplasma y proximas a la desoxiribonucleina del ntcleo.
Conocemos sus dimensiones y sabemos que tienen una forma bien deter-
minada para cada egpecie, ya que la mayoria de ellos han sido vistos en el
microscopio electronico y fotografiados. GREEN, de Minneapolis, ha vuelto
a considerar, por su pparte, el origen microbiano y exogeno de los virus y cree
que se trata de formas degeneradas de microorganismos que, después de milla-
res de afios de parasitismo intimo con seres superiores, han perdido poco a poco
la mayoria de las propiedades enzimaticas de los microorganismos ordina-
rios que permiten a éstos vivir una vida independiente y poder ser cultivados
“in vitro” en medios sencillos que contengan un minimum indispensable de
substacias a las que puedan atacar y metabolizar. Loos virus solamente pue-
den subsistir y prosperar en contacto con células vivas que metabolizan
para ellos practicamente todos los elementos que precisan para multiplicarse,
o sea, para formar la autocatalisis sintética que conduce al aumento de
su propia masa. Son los tultimos elementos de la escala microbiana, tanto
por sus dimensiones como por sus propiedades biologicas. De todos modos,
son capaces de reproducirse en las células con gran rapidez, muy a menudo
incluso con mas ranidez que las mismas células en que viven y en las qte
provocan la disolucion y la muerte. Después de la lisis celular el virus es
liberado, pasando a otras células, y la infeccion contintia. De un individuo
a otro el pase se hace, bien por contacto, bien por el aparato digestivo, o
por Jas vias respiratorias, que no son sino variantes del contacto, o por
inoculaciones, ‘a menudo, por un huésped intermediario como un insecto
picador o un parasito cualquiera. Cuando un mecanismo dado se opone a su
division rapida. como. por ejemplo, la formacion de anticuetpos o cierta
inmunidad del huésped, entonces su presencia no conduce indefectiblemen-
te la muerte celular y los virus pueden ser neutralizados y desaparecer. Las
células huésped se dividen en vez de morir y transmiten la infeccién a las
células hijas, v entonces la presencia de los virus lleva, segtin hemos visto.,
por un mecanismo desconocido, a la division celular y hasta a la neofor-
macion de masas. celulares anormales. En una fase atin mas atenuada el
virus vive en simbiosis perfecta en el interior de la célula sin que su pre-
sencia se revele por ningtin signo patologico: el virus estd completamente
enmascarado. :

VIRASIS VEGETALES ' !

Un grupo de ultravirus esta presentado por elementos patogenos para
las plantas. Se conocen mas de 200 virus de plantas y solo 20 de ellos han
sido sometidos a serios estudios quimicos o fisicos (tomate, tabaco, pata-
tas, etc.).

El “mosaico” del tabaco fué descubierto en 1875 por H. Y. SWIETEN v
estudiado por H. B. MavEr. Estd determinado por un virus al que BujER-
NICK considera como un organismo vivo, fliiido, no particular. Su filtrabi-
lidad a través de la bujia de porcelana fué demostrada por Tvanowskr, 1892.

Se presta mejor que los de las enfermedades humanas y animales a los
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sstudios bioquimicos. El analisis quimico evidencia los elementos siguien-
tes: C, H, N, pH, S. Su constitucion quimica es idéntica a la de los nucleo-
proteidos. El fosforo revela la presencia del acido nucleinico y de una pen-
tosa (ribosa, tipo levadura). Se trata de un nucleoproteido virulento. La por-
cién proteinica de la nucleoproteina purificada contiene un gran numero de
acidos nucleinicos, entre otros, la arginina, el acido aspartico, la cisteina, etcé-
tera. El azufre esta en forma de cistino, cisteina y de sulfatos.

PROPIEDADES DE LA NUCLEOPROTEINA VIRUS

Resiste parcialmente a la desecacion; se inactiva por la radiacion X y
U. V. No acttia la urea, pero pierde su virulencia en presencia del nitrato
de plata y del formol. La accion inactivante dei formol es reversible. La
pepsina destruye su poder, mientras que la tripsina lo respeta. Ahadamos
que la proteina purificada y desprovista de su equipo enzimatico es virulenta.

STANLEY la obtuvo en estado cristalino. Los cristales tienen una lon-
gitud de 200 a 500 milimicras por 11 a 15 de anchura. Son especificamente
patogenos hasta después de 15 cristalizaciones sucesivas.

VIRUS Y ORGANITOS CELULARES

Utilizando Craupg la ultracentrifugacion y el microscopio electronico
consiguié aislar el virus nim. 1 de Rous, comprobando que estaba cons-
tituido exclusivamente por ribonucleina. Continuando sus trabajos demos-
tro la existencia de este mismo cuerpo en las células normales del pollo, y
que esta nucleoproteina normal no difiere del virus sino por el hecho de
que no es patogena, de que no es “infecciosa”. Esta substancia natural es
granulosa y estos granulos de ribonucleina tienen dimensiones de 50 a 70
milimicras, como el virus de Rous. El protoplasma llamado fundamental, que
parece homogéneo al microscopio ordinario, tiene, sin embargo, una estruc-
tura granulosa submicroscépica. CLAUDE ha llamado a estos granos finos
“microsomas” (1940-41).

También ha demostrado este autor que las mitocondrias dentro de la cé-
lula tienen forma alargada, pero cuando se desgarra la membrana celular
para extraerlas se repliegan sobre si mismas 'y adoptan una forma esferoidal.
En su interior se observan finos granulos de las dimensiones de los microso-
mas y, verosimilmente, de la misma naturaleza quimica. Se pregunta este
autor si los microsomas serian elaborados por las mitocondrias, y si, como
éstos, no serian verdaderos laboratorios de quimica enzimatica. En todos los
casos, los granulos, como las mitocondrias y los microsomas, son igualmente
complejos de nucleoproteinas, precisamente ribonucleina, de tal modo, que
se puede suponer logicamente que se producen por autosintesis o autodivision,
como los cromosomas (Maup, 1943).

Los microsomas naturales son, pues, entidades granulares del mismo ta-
mafio aproximadamente que los elementos del virus de Rous y de compo-
sicion quimica muy proxima. Cuando se los examina al microscopio elec-
trénico mezclados unos con otros en el interior de la célula, solamente puede

— 167 —




REVISTA DE LA ACADEMIA DE CIENCIAS EXACTAS, FISICO-QUIMICAS Y NATURALES
{

distinguirselos, segtin CrLAUDE, por su densidad, ya que las particulas del
virus son mas densas que los cromosomas ordinarios.

Tocamos aqui el problema del origen y naturaleza de las proteinas y nu-
cleoproteinas. Nos hallamos en la frontera de la organizacion de la materia
inanimada y de la materia viva.

ORIGEN DE LOS VIRUS

Partiendo del hecho cierto de la identidad entre la constitucion fisico-
guimica de los gene-cromosomas, de una parte, y de los ultravirus, de otra
(la misma banda absorcién a la luz ultravioleta, la misma estructura quimica,
etcétera), hay quien admite un origen enddgeno. Pero esto no es suficiente
para identificar los dos elementos desde el punto de vista funcional o, en
otros términos, de proclamar la equivalencia genes-ultravirus; entre otras
razones, tenemos ésta: los virus vegetales no se trasmiten hereditariamente,
lo que tendria lugar si los virus de las plantas fuesen idénticos a los genes
vegetales.

Estas consideraciones nos llevan a admitir, conforme a la doctrina de
PASTEUR, que el origen de las enfermedades por ultravirus es extrania al or-
ganismo, 0, €n otros términos, que el agente patogeno proviene, ya del me-
dio ambiente, ya, lo mas frecuente, de una planta o de un animal contami-
nado. :

Antes de seguir estudiando el problema de los virus, resumamos en unas
lineas lo esencial de nuestros conocimientos refiriéndonos a los ultravirus de
las enfermedades humanas y animales.

Estos ultravirus aparecen constituidos por cuerpos elementales. No ofre-
cen ninguna estructura que pueda relacionarse, o aproximarse, a la de los
organitos mas primitivos. Ni la fisico-quimica, ni el microscopio electronico
revelan el menor vestigio de membrana limitante. Nada de nficleo, ni de
centrosoma; solamente una diferencia en profundidad revelada por la luz
electronica. Por lo tanto, nada de célula, por rudimentaria que fuera y, por
‘consecuencia, nada de lo que pueda sugerir la existencia de una vida celular
propiamente dicha. Ninguna respiracion, y un equipo enziméatico de lo mas
reducido. :

El problema actual —muy dificil de resolver— se refiere a si el ultravirus
es un elemento vivo provisto, por lo tanto, de una organizacién parecida a
la de las células animales, vegetales o microbianas, gozando de una existencia
independiente, o, por el contrario, se trata de una molécula inanimada. Lo
que se puede afirmar, en este momento, es que si los ultravirus estan dotados
de vida, se trata seguramente de una vida mas sencilla, mas primitiva, mas
rudimentaria que aquella de los organismos perfectos e independientes. Es,
pues, otra cosa distinta, desconocida de nosotros y “dificilmente concebible,
esta supuesta vida organizada de los ultravirus, tan misteriosa, que quererla
analizar seria, en el estado actual de nuestros conocimientos, arriesgarse a
deslizarnos en la pendiente peligrosa de 1a metafisica (LEVADITT).

El descubrimiento del virus “mosaico” del tabaco jparece que ha propor-
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cionado a los quimicobidlogos el eslabon que les faltaba para la continuidad
de la materia viva con la materia no viva. Por el hecho de lograr STANLEY
su purificacién, y conseguir, tras repetidas cristalizaciones, que el virus vuel-
va a ser jpatogeno para la planta y reinoculable en serie, deducen que una
macromolécula de proteina puede adquirir propiedades vitales después de
haberlas perdido, y que no hay solucion de continuidad entre la célula, el
microbio, el virus y la molécula quimica. El intento no es nuevo, y ya co-
menz6 la discusion antes del conocimiento de los microbios. En los procesos
infecciosos se supuso la existencia de una substancia infectante quimica pa-
recida por su accion a los fermentos. Pero cuando se pudo demostrar por el
cultivo que la inyeccién de los agentes cultivados producian la enfermedad,
la oposicion ceso. Con el descubrimiento del bacteriofago por D’HERELLE
(1915) volvié a recobrarse la esperanza y se reanudo la disputa. Para D’HE-
RELLE y su alumno HANDUROY, el bacteriéfago es un agente vivo que pro-
duce la muerte de las bacterias y que vive a sus expensas. Para BORDET y
Cinca, al contrario, la lisis de los microbios seria debida a una verdadera
autolisis transmisible en serie. No triunf6é esta opinion, a pesar de la catego-
ria cientifica de BorpET, y mas tarde, el microscopio electrénico ha demos-
trado que el bacteriéfago tiene un flagelo y posee forma esférica.

Segtun PIrIE (1949), es una ilusion desafortunada admitir la existencia
de diferencias cualitativas entre el virus de las plantas y los virus de los ani-
males. Loos virus de los animales que se han investigado hasta ahora —dice—
por BEARD y sus colegas han sido elegidos al azar, es decir, fijandose prefe-
rentemente en su importancia social o economica y han resultado ser mayo-
res y mas complejos quimicamente que los virus de las plantas, y cree que
seria prematuro hacer generalizacion alguna hasta que se hayan estudiado
muchos mas.

Efectivamente, hay gran ntimero de investigadores que admiten la exis-
tencia de notables diferencias, no s6lo quimicas, sino biologicas, entre los
virus animales y los vegetales, como las hay, también muy grandes, entre
los microbios y los protozoarios, microorganismos infecciosos ambos para
el hombre y los animales. Una diferencia muy imlportante es que los pro-
tozoarios son organismos unicelulares de vida independiente y los micro-
bios tienen muy lejano parecido con las células, tanto animales como vege-
tales. Toodavia en alguno de los grandes microbios podemos encontrar esca-
sos vestigios de los organitos intracelulares, pero en la mayoria ninguna
representacion de organitos. En el microbio de gran tamafio —30 a 50
micras de largo por 3 a 6 de espesor—, el bacilo de Bustchli, su protoplas-
ma es hialino en seco y granuloso en fresco, con granitos sueltos de croma-
tina, v el mas pequefio, el microbio de la supuracion del raton, de tres déci-
mas de micra, tiene el protoplasma completamente hialino.

Entre los microbios y los virus existen analogias y diferencias, como
las tienen también muchos microbios y virus entre si. Los virus humanos
son inoculables a ciertos animales, por ejemplo, la paralisis infantil. La inocu-
lacién produce las mismas lesiones que en el hombre, y si hay casos de ani-
males refractarios, también los hay entre nosotros a la enfermedad espon-
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tinea. Hay virasis incurables, por ejemplo, la rabia; pero también tenemos
una enfermedad bacilar, la lepra, incurable. Muchos virus pnecesitan un
agente transmisor: tifus exantematico, la fiebre amarilla, etc.,; también
los microbios: peste. Muchos virus resisten las temperaturas muy bajas;
también el bacilo de Eberth vive en el agua congelada durante muchos me-
ses. La propiedad de los virus de vivir s6lo en el organismo tampoco es
especifica de ellos; lo mismo hacen la lepra y el gonococo. Pero esta pro-
piedad tampoco es cierta de un modo general, pues el virus de la viruela
vive en las costras desecadas durante un afio. (Proceder chino de vacuna-
cion preventiva). E] agente de la varicela contintia viviendo en glicerina
durante meses, y lo mismo hace el virus rabico.

Entre las virasis humanas tenemos también grandes diferencias (pat6-
genas. La rabia mata siempre; los atacados por otras virasis curan espon-
taneamente en una gran proporcion. La virulencia y, por lo tanto, la morta-
lidad, varian de una a otra epidemia producida por el mismo germen, y aun
dentro de la misma epidemia, que empieza siendo benigna y termina por
adquirir extraordinaria gravedad: grippe, sarampion, etc.

Entre los microbios, como entre los virus, hay grandes diferencias cua-
litativas. Si nos fijamos solamente en sus propiedades infectivas, veremos
que €l gonococo y el meningococo, a pesar.de su semejanza morfologica y
tamafio, producen afecciones de gravedad muy diferente. Lo mismo ocurre
con el bacilo de Koch y el de Hansen, a pesar de su extraordinario
parecido. Exactamente igual sucede con el virus de la glosopeda y el de la
poliomelitis; su tamafio es de 10 a 12 milimicras y las afecciones que pro-
ducen tienen distinta localizacion y gravedad.

El modo de transmision de las virasis y de las enfermedades microbia-
nas tienen también muchas analogias y diferencias. El gonococo se propaga
por contacto intimo, como la lepra; la peste, por insectos, como la fiebre
amarilla y el tifus exantematico; por el aire, las aguas, los alimentos, el
bacilo de Koch, el de Erbeth, el colera, la grippe, el catarro corriente, la
fiebre aftosa, etc." :

Entre las propiedades biologicas comunes a los microbios y a los virus
tenemos tres, que son las mas impportantes: crecer y multiplicarse, producir
toxinas y obrar como antigenos. Por esta tltima propiedtd, su naturaleza
antigénica, provocan en los organismos vivos la produccion de anticuerpos
especificos que logran la curacion y, en muchos casos, la inmunidad defini-
tiva o de larga fecha.

Todavia son mayores las diferencias que existen entre las virasis ani-
males y vegetales. Prescindiendo de las propiedades quimicas y biologicas,
y fijandonos solamente en las infectivas, tenemos las siguientes: las virasis
vegetales atacan a todas las plantas de la misma especie; no curan espon-
taneamente; no obran como antigenos y, por lo tanto, no provocan anti-
cuerpos; no producen inmunidad; tienen mayor resistencia, pues permiten
su purificacion [por cristalizaciones sucesivas y después de esta fase quimica
el virus vuelve a adquirir la propiedad infectante, vuelve a ser nuevamente
materia viva. Fsta circunstancia tiene un interés biolégico extraordinario,
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produciendo una gran perplejidad entre los quimicobidlogos. Es de esperar,
dado el enorme progreso de la quimica bioldgica, que en fecha no lejana
se aclarard el enigma del principio vital de las macromoléculas de proteina.
El microscopio electrénico no puede darnos la soluciéon porque no puede
observarse con €l la movilidad, el crecimiento y la reproduccién de los virus,
como lo logra el microscopio ordinario en los microbios y protozoarios.

Solo me resta, después del breve resumen que habéis escuchado del
magnifico discurso del Profesor Sainz y Sainz-Pardo, darle mi mas cari-
flosa bienvenida y felicitarle, al mismo tiempo que felicito, también, a la
Academia por el acierto en la eleccion del nuevo compafiero, en la seguridad
de que su nivel cientifico y su colaboracion entusiasta han de contribuir a
mantener el prestigio de esta Corporacion.

— 171 -




