
LXXV ANIVERSARIO DE LA CONCESION DEL PRIMER PREMIO NOBEL DE MEDlClNP 
AL PROFESOR EMlL VON BEHRING 

PRESENTE Y FUTURO DE LOS MEDICAMENTOS INMUNOLOGICOS =t 

Prof. HANS GERHARD SCHWICK 
(de Marburg. Alemania Federal) 

Este año se celebra el 75 aniversario 
de la concesión del primer premio No- 
be1 de Medicina a Emil von Behring. 

El descubrimiento de los anticuer- 
pos gracias a Behring, confirmó un 
impulso decisivo al desarrollo de me- 
dicamentos inmunológicos. Aunque 
este descubrimiento no ha conducido 
al caballo a la farmacia, como mali- 
ciaban los críticos de su tiempo, ha 
conducido en los decenios siguientes 
y hasta hoy al desarrollo de una mul- 
titud de medicamentos inmunológicos, 
a los que hoy en día ya no es posible 
renunciar. 

Dentro de los medicamentos inmu- 
nológicos se pueden distinguir: 

1 ." Preparados conteniendo anti- 
cuerpos que derivan direitamente del 
descubrimiento de Behring. 

2 . O  Vacunas, cuyos inicios fueron 
la vacuna antivariólica de Jenner y 
las vacunas contra el carbunco y la 
rabia de Pasteur. 

3." Sustancias con actividad inmu- 
norreguladora, grupo que sólo recien- 
temente ha adquirido importancia. Se 
trata de sustancias que no actúan ni 
como anticuerpos ni como antígenos, 
sino que intervienen en el mecanis- 
mo de la inmunidad favoreciéndolo o 
inhibiéndolo. 

Permítanme presentarles ahora una 
perspectiva de los medicamentos in- 
munológicos existentes y mostrarles 
ante todo las tendencias evolutivas 
que pueden deducirse de los resulta- 
dos obtenidos estos últimos años en la 
investigación inmunológica. 

En el grupo de preparados a base 
de anticuerpos puede constatarse hoy 
en dia que los anticuerpos heterólogos, 
procedentes del animal, están perdien- 
do cada vez más importancia. Pres- 
cindiendo de algunas excepciones, co- 
mo los antisueros contra-veneno de 
serpientes, la mayor parte de prepara- 
dos de anticuerpos pueden obtenerse 
hoy de plasma humano. Gracias a ello, 

-a- 

* Confercncia extraordinaria pronunciada en la Sesión del l-VI-76. 
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se evita la sensibilización y la alergia 
a proteínas extrañas. 

Las inmunoglobulinas humanas 
constituyen la fracción proteica del 
suero humano de donantes de sangre 
sanos que contiene anticuerpos. El es- 
pectro de anticuerpos contenidos en 
estos preparados es el resultado de nu- 
merosas infecciones bacterianas y ví- 
ricas, a las que el hombre se expone 
un día tras otros y que en su mayoría 
domina gracias a un sistema inmuno- 
lógico en buen funcionamiento. 

Las inmunoglobulinas humanas es- 
pecíficas se obtienen del suero de do- 
nantes de sangre inmunizados. Se ca- 
racterizan por un nivel de anticuerpos 
especialmente elevado contra el antí- 
geno empleado para la inmunización. 
Con la inmunización correspondiente 
de donantes de sangre voluntarios se 
ampliará el número de estas hiperin- 
munoglobulinas en los años próximos. 

Los preparados de anticuerpos, es 
decir, las inmunoglobulinas, se pue- 
den emplear también para suprimir 
reacciones inmunológicas indeseadas. 
A este respecto, se han acreditado en 
la clínica dos preparados: la inmu- 
noglobulina anti-Rh-D y la globulina 
antilinlocitaria. 

Con la inmunoglobulina anti-D es 
posible atrapar en una fase precoz cé- 
lulas Rh-positivas del hijo que llegan 
a la c i r c u l a ~ i ~  de una madre Rh-ne- 
gativa, de modo que en c! organismo 
materno tiene lugar la formacioi, de 
anticuerpos contra estas células. De 
esta manera se evita el daño de los 
hijos que nacen posteriormente. 

En el caso de la globulina antilinfo- 

citaria, el anticuerpo, que se obtiene 
por inmunización de caballos con lin- 
foci to~ humanos, también reacciona 
con una célula. Reacciona con el lin- 
focito, que pertenece al grupo de cé- 
lulas formadoras de anticuerpos, su- 
primiendo así, por lo menos transito- 
riamente, la formación de anticuerpos. 
Este hecho reviste enorme importan- 
cia para los transplantes, cuyo resul- 
tado frecuentemente se ve puesto en 
duda por la formación de anticuer- 
pos contra el transplante extraño. Se 
sigue trabajando intensamente en el 
perfeccionamiento de este principio de 
una ininunosupresión biológica. Es la 
posibilidad más específica de suprimir 
una formación de anticuerpos indesea- 
dos. Todas las posibilidades quimio- 
terápicas actualmente disponibles, co- 
rno la administración de elevadas do- 
sis de corticosteroides o de bloquea- 
dores metabólicos, no solamente influ- 
yen sobre las células inmunocompe- 
tentes que intervienen directamente 
en la formación de anticuerpos, sino 
también sobre otras células corpora- 
les, con lo que determinan efectos co- 
laterales indeseados. 

Damas y caballeros, es difícil que 
exista un grupo de proteínas de la 
sangre humana del que la ciencia en 
estos diez años últimos se haya ocu- 
pado más que de la fracción de las in- 
munoglobulinas, de la que hoy sabe- 

* 

mos que se compone por lo menos de 
cinco globulinas presentes en cantida- u 

des distintas. 
De estas cinco inmunoglobulinas se 

utiliza especialmente, desde el punto 
de vista profiláctico y terapéutico, la 
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IgG. Sin embargo, dado que se ha 
demostrado que la IgA y la IgM con- 
tienen anticuerpos que cualitativa y 
cuantitativamente difieren de los de 
la IgG, también se han puesto a dis- 
posición de la clínica estas dos inmu- 
noglobulinas para indicaciones espe- 
ciales. 

El esclarecimieilto de la estructura 
de la n~olécula de IgG, fue sin duda 
alguna una culminación de los tra- - bajos de investigación sobre las inmu- 
noglobulinas por el que en 1972 POR- 
TER y EDELMANN recibieron el premio 
Nobel. 

Como muchas de las grandes mo- 
léculas proteicas, la molécula de IgG 
presenta también varias funciones bio- 
lógicas, que se hallan relacionadas con 
determinadas estructuras moleculares. 
Este hecho nos ha permitido desarro- 
llar, por modificación de la molécula 
de inmunoglobulina nativa, un prepa- 
rado de anticuerpos que puede ser 
aplicado intravenosamente sin efectos 
secundarios. 

Para el futuro, se le presentan al 
químico dedicado a péptidos, intere- 
santes tareas que pueden tener también 
coilsecuencias para el desarrollo de 
niedicamentos, cuando se consiga sin- 
tetizar secuencias parciales de esta mo- 
lécula gigante con determinadas acti- 
vidades biológicas. En la actualidad, 
el capítulo de las inmunoglobulinas 
portadoras de anticuerpos no está, 
pues, en modo alguno concluido. 

Entro ahora en la problemática de 
las vacunas. Figuran entre los medica- 
mentos más eficaces. Con dosis de an- 
tígeno vacunal del orden de menos de 
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1/1.000 mg de proteína se origina en 
el organismo la formación de anticuer- 
pos, que en los casos más favorables 
garantizan por espacio de años una 
protección contra enfermedades infec- 
ciosas. Se han hecho enormes progre- 
sos en la lucha contra enfermedades 
respecto a las que resulta posible prac- 
ticar vacunaciones eficaces, como la 
poliomielitis, el sarampión, la rubeola, 
el tétanos, la difteria, etc. Todos te- 
nemos todavía reciente el recuerdo de 
la poliomielitis: en el período entre 
1948 y 1956 se registraron por año un 
promedio de 4.300 casos de parálisis 
con 1 .O00 secuelas permanentes y 400 
defunciones. Después de la introduc- 
ción de la vacuna existen todavía de 
20 a 30 casos de enfermedad al año, 
casi exclusivamente en Alemania a ni- 
vel de inmigrantes extranjeros no va- 
cunados. 

En cuanto a este hecho, tenemos 
que intentar aclarar cóino es posible 
que cantidades tan pequeñas de sus- 
tancia, como las que están contenidas 
en una dosis vacunal, puedan desarro- 
llar una accióil tan potente y soste- 
nida. Con los conocimientos actuales 
podemos partir de que en el organis- 
mo se encuentran una multitud de 
células inmunocompetentes, formado- 
ras de anticuerpos, que ya están pro- 
gramadas para fabricar un anticuerpo 
determinado. La señal para el co- 
mienzo de la producción es el antí- 
geno. Este encaja con su estructura 
como una llave en determinados re- 
ceptores que están dispuestos en la 
superficie de estas células. Con ello se 
pone en marcha la producción de an- 
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ticuerpos y al mismo tiempo la divi- 
sión de la célula. Se forman células 
hijas que fabrican un producto idén- 
tico. Cada célula puede producir so- 
lamente una especificidad de anti- 
cuerpo. 

Pero en el curso de la vida tenemos 
que exponernos a miles de antígenos 
y en ocasiones hasta antígenos que no 
se encuentran en la naturaleza, sino 
que son productos de nueva síntesis. 
¿Podemos tener ya en nosotros las cé- 
lulas que estén programadas para pro- 
ducir anticuerpos contra este antíge- 
no? Pensamos que un palacio también 
se puede abrir con una ganzúa, y en 
este caso se trampea cabalmente la es- 
pecificidad del sistema inmunitario, 
poniendo en marcha el programa de 
producción, si se me permite decirlo 
así, de las células inmunocompetentes 
que forman los anticuerpos, con un 
antígeno, que en su estructura corres- 
ponde sólo en parte a la llave original. 
Después de este paseo por los funda- 
mentos de la formación de anticuer- 
pos, volvamos a los distintos grupos 
de vacunas. 

¿Qué puede esperarse dc los per- 
feccionamientos y nuevos desarrollos 
en el campo de las vacunas bacteriaiias 
y víricas? Los trabajos para el perfec- 
cionamieiito de las vacunas existentes 
se refieren, entre otras cosas, al desa- 
rrollo de nuevas formas de aplicación, 
pretendiéndose, por su más simple apli- 
cación, la vacunación oral o nasal. Es 
un problema que atañe ante todo a la 
investigación galénica y que ya se ha 
resuelto en medicina veterinaria, como 
ven ustedes aqui en el ejemplo de la 
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inmunización de una nutria con una 
vacuna aerosol contra el moquillo. 

Resulta necesaria la introducción de 
perfeccionamientos en algunas vacu- 
nas que provocan una inmunidad de- 
masiado corta. Entre ellas figura, por 
ejemplo, la vacuna anticolérica, que 
en sus cualidades actuales confiere 
una protección de solamente unos seis 
meses. Cabe esperar que pronto se dis- 
ponga de una vacuna de acción más 
prolongada. U 

Las vacunas están afectadas por 
cierto riesgo de alergia, ante todo si se 
aplican repetidamente. Esto es natu- 
ral, ya que los componentes de una 
vacuna, los antígenos, son extraños al 
organismo y dan motivo para que el 
organismo forme anticuerpos. En cier- 
ta medida se forman también anti- 
cuerpos no deseados, que provocan 
síntomas alérgicos. Por este motivo hay 
que esforzarse en disponer en una va- 
cuna de la menor cantidad de antí- 
genos de «lastre» posible. Hay antí- 
genos, como por ejemplo, los antíge- 
nos vacunales contra la difteria y el 
tétanos, que son proteínas muy com- 
plejas, de molécula muy grande, con- 
tra las que se forman una multitud de 
anticuerpos. Solamente uno de ellos 
es el antígeno propiamente protector. 
Por este motivo, se intenta llegar por 
empequeñecimiento químico del antí- 
geno vacuna1 a una formación orienta- 
da y limitada de anticuerpos y con ello 
a una vacuna mejor tolerada. En algu- 
nas vacunas antivíricas, como por 
ejemplo, las vacunas contra el saram- 
pión y la gripe, este principio ya ha 
sido hecho realidad. En este caso los 
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virus han sido disociados con medi- 
das apropiadas y se emplean solamente 
para la fabricación de vacuna las frac- 
ciones que contienen el antígeno pro- 
tector. 

Pueden también esperarse en el fu- 
turo nuevas vacunas bacterianas, co- 
mo, por ejemplo, contra Pseudomonas 
y eventualmente contra enfermedades 
reumáticas y contra la caries. 

Los factores que pueden conducir 
Ü a la caries y las posibilidades inmuno- 

lógicas de la profilaxis están represen- 
tadas de manera simplificada en esta 
figura. Un enzima, la glucosiltransfe- 
rasa, que es formado por bacterias que 
todos nosotros tenemos en la cavidad 
bucal, provoca la formación de placas 
dentales a base de azúcares de peso 
molecular elevado. Las bacterias in- 
cluidas en estas placas producen áci- 
do láctico, que destruye la pared den- 
taria. Esto puede ser evitado, por lo 
menos ya a nivel de experimentación 
animal, por inmunización con los co- 
rrespondientes antígenos enzimáticos. 

En cuanto a nuevos desarrollos de 
vacunas virológicas voy a referirme 
solamente a dos, que hoy figuran en 
el centro de amplios trabajos de inves- 
tigación. Son las vacunas contra la 
hepatitis A y B, cuya actividad se en- 
saya en parte, ya en primates. 

Un campo que hasta hace pocos 
años estaba cerrado al desarrollo de 
vacunas, es el de las enfermedades 
parasitarias. Sobre todo en los países 
del tercer mundo, se presentaban con 
mucha más frecuencia que todas las 
enfermedades infecciosas provocadas 
por virus y bacterias. 

Bajo el impulso de los progresos 
logrados en el campo de la inmuno- 
logía y de las nuevas posibilidades 
técnicas que permiten un cultivo en 
masa de agentes de enfermedades pa- 
rasitarias, se han emprendido en di- 
ferentes institutos los pertinentes tra- 
bajos para el desarrollo de vacunas. 
Nosotros mismos nos hemos ocupado 
especialmente del caso de la enferme- 
dad de Cliagas en Sudamérica. Se ha 
logrado desarrollar una vacuna que ha 
demostrado ser eficaz en la experimen- 
tación animal-. 

Antes de pasar a las vacunas anti- 
tumorales o las posibles vacunas an- 
titumorales, es preciso que nos ocu- 
pemos un poco más de los fundamen- 
tos de la inmunología. 

En su conferencia pronunciada en 
Estocolmo en 1901 con ocasión de su 
premio Nobel, Emil von Behring cali- 
ficó a la seroterapia, es decir, la tera- 
péutica con anticuerpos, de terapéuti- 
ca humoral. También hoy hablamos 
de anticuerpos humorales o de inmu- 
nidad humoral, cuando queremos re- 
ferirnos a las inmunoglobulinas demos- 
trable~ en el suero o a la inmunidad 
causada por ellas. La acción de la ma- 
yor parte de vacunas hasta ahora dis- 
cutida se basa en realidad en el au- 
mento de la inmunidad humoral. 

Ya en tiempo de Emil von Behring, 
había demostrado ELIA METSC H NI- 

JCOFF que además de esta inmunidad 
humoral existía una inmunidad celu- 
lar. De acuerdo con nuestros conoci- 
mientos actuales, desempeña un papel 
esencial, entre otros fármacos, en la 
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inmunología de los transplantes y tu- 
mores. 

Con la diferenciación de las célu- 
las inmunocompetentes en células T, 
que son más responsables de la inmu- 
nidad celulas, y células B, que lo son 
de la inmunidad humoral, nuestros co- 
nocimieiitos sobre las relaciones celu- 
lares de la inmunidad han alcanzado 
un estadío muy decisivo. Con un an- 
tígeno se pueden estimular a las célu- 
las B y T en lo que respecta a su pro- 
ducción de anticuerpos. Las células B 
producen anticuerpos, anticuerpos hu- 
morales, que pueden ponerse de mani- 
fiesto en el suero. Las células T desa- 
rrollan anticuerpos específicos en sus 
membranas celulares, que luego en- 
tran en combate localmente y a nivel 
de la célula entera con los antígenos 
extraños o en el caso de tumores y 
transplantes con las células extrañas. 
Esto es lo que entendemos por inmu- 
nidad celular y a las células que se 
fcrman después de un estímulo anti- 
génico de las células T se les llama 
células Iciller. 

Hoy sabemos además que estas dos 
clases de células intercambian infor- 
maciones específicas que conducen a 
una formación reforzada de anticuer- 
pos. Sin embargo, todavía se desco- 
noce el fundamento sustancial de es- 
tas informaciones. 

Consideremos ahora la posibilidad 
de inmunización contra tumores. Hoy 
sabemos que hay antígenos tumorales 
que difieren de los componentes de 
las células normales y que, por lo me- 
nos en la experin~entación animal, los 
anticuerpos o inmunocélulas específi- 

cas contra estos antígenos tumorales 
pueden impedir la formación de tu- 
mores. Voy a presentarles un ejemplo 
de nuestro propio trabajo de investi- 
gación en este campo. 

Determinadas células tumorales, 
como las del carcinoma de mama, se 
revisten de una capa de carbohidratos 
(ácido neuramínico) haciendo así im- 
posible al organismo reconocer el an- 
tígeno tumoral y formar anticuerpos 
contra el mismo. Si se desenmascara 
a las células, despojándolas de esta 
capa de carbohidratos que tienen las 
células tumorales, con un enzima, la 
neuraminidasa, se liberan los antíge- 
nos tumorales, que son destruidos por 
anticuerpos. En el modelo del carci- 
noma de mama espontáneo del perro 
hemos logrado con este tratamiento 
una tasa de resultados de casi el 90 %. 

Los denominados oncornavirus de 
tipo C son la causa de numetosos tu- 
mores que aparecen en animales. Has- 
ta ahora todavía no se han podido de- 
mostrar en el hombre. Pero en el tu- 
mor humano se han encontrado pro- 
teínas celulares que son iguales a las 
que se forman por los oncornavirus 
de tipo C y que llegan a estar empa- 
rentadas inmunológicamente con ellas. 
El empleo de vacunas con virus tumo- 
rales atenuados tropieza con limitacio- 
nes de orden ético, ya que actualmen- 
te nadie puede prever los peligros que 
representan restos de ácidos nucleicos 
infecciosos contenidos en estas vacu- 
nas, y por ello convendría efectuar 
ensayos de vacunación con estas pro- 
teínas inducidas por virus, y efectiva- 
mente en la experimentación animal 
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ya se ha obtenido éxito con ellas. Qui- 
siera concluir este asunto con una cita 
del profesor SC H AFER, del Instituto 
Max Planclc para investigación sobre 
virus de Tübingen, a la que me adhiero 
plenamente, cuando dice: «Si no todo 
engaña, un día podría ser posible em- 
plear, junto al bisturí, las radiaciones 

, y la química, l a  inmunoprofilaxis e 
inmune-terapia de acción muy especí- 
fica por lo menos en determinadas en- 
fermedades tumorales. » 

¿Dispondremos algún día de vacu- 
nas sintéticas y qué ventajas ofrece- 
rían tales vacunas? Ya les he dicho 
que se escinde el antígeno macromo- 
lecular para hacerlo más tolerable. En 
el caso del antígeno tetánico y diftéri- 
co hemos obtenido fragmentos que re- 
presentan solamente de un tercio a 
una cuarta parte de Ya molécula origi- 
naria y que, empleados como antíge- 
nos vacunales, confieren protección 
contra la difteria y el tétanos. El frag- 
mento más reducido posee un peso 
molecular de 26.000. Con ello entra- 
mos en campos que s6n accesibles a 
un análisis de la secuencia de amino- 
ácidos y pronto sabremos las estruc- 
turas que son decisivas para la 'acción 
protectora. Esta es una premika im- 
portantes para el quimico de péptidos, 
cuando quiera ocuparse de la síntesis 

f i  de antigei~os. Recientemente tenelnos 
un ejemplo muy bonito para la sínte- 
sis de un antígeno. 

RUTH ARNON y MICHAEL SELA, 
del Instituto Weizmann, han sinteti- 
zado una parte de la estructura de la 
lisozima de gallina, la llamada región 
«loop» (asa). Luego han unido este 

3E MEDICINA Y CIRUGIA 303 

péptido sintético de modo covalente 
a un portador (poli-DL-alanína poli- 
L-prolina), y han procedido a la inmu- 
nización. Han obtenido así anticuer- 
pos que reaccionan con la molécula 
entera de lisozima. Pienso, y este 
ejemplo lo demuestra bien, en las po- 
sibilidades que tiene la síntesis de an- 
tígenos vacunales. 

Sus ventajas son, la de ser un antí- 
geno mejor definido, lo cual excluye 
una formación indeseada de anticuer- 
pos contra otros elementos estructura- 
les de la molécula, conducente a reac- 
ciones secundarias del tipo alergias. 
Sin embargo, también es concebibye 
que se consiga desarrollar vaceinas sin- 
téticas que confieran una protección 
global contra la totalidad de grupos de 
agentes causales. En la naturaleza exis- 
ten los llamados antígenos comunes. 
Los anticuerpos contra estos antíge- 
nos tienen una acción captadora sobre 
una multitud de antígenos. Evidente- 
mente, tales antígenos comunes po- 
drían reaccionar con los: receptores de 
diferentes células formadoras de anti- 
cuerpos, dando lugar a la formación de 
anticuerpos. Es perfectamente posible 
que un día sea sintetizado este 'antí- 
geno. 

El tercer grúpo de medicamentos 
jnmunológicos, las llamadas sustancias 
con acción inmunorreguladora, abarca 
sustancias activas que no actúan direc- 
tamente como antígenos o anticuer- 
pos, pero que pueden- reforzar la for- 
mación de anticuerpos contra antíge- 
nos. Son los llamados coadyuvantes 
que desde hace mucho se añaden a la 
mayor parte de vacunas, principalmen- 
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te en forma de fosfato o hidróxido de 
aluminio. Estos últiiiios años también 
se han realizado experiencias para es- 
timular las defensas orgánicas inmu- 
nitarias mediante la administración 
única de coadyuvantes. En cste caso 
se habla de sustancias ininunopoten- 
ciantes. Esto se aplica espccialmente 
a enfermedades tumorales, en las que 
se ha empleado experimentalniente el 
BCG, en forma de bacilos tuberculo- 
sos bovinos o sus extractos, para au- 
mentar las defensas orghnicas inmu- 
nitarias. 

Se puede suponer que una parte de 
estos coadyuvantes o inmunoestimu- 
lantes estimula directamente a las cé- 
lulas inmunocompetentes T o B. En 
realidad, las sustancias especialmente 
activas tienen en común el ser activas 
en superficie, cs decir, pueden produ- 
cir modificaciones en la superficie de 
las células. Otros coadyuvantes, como 
el fosfato o el hidróxido alumínico, 
activan los macrófagos o fagocitos e 
incluyen los antígenos. 

Actualmente se trabaja intensamen- 
te en el campo de la investigación de 
la inmunoestimulación. Las dificulta- 
des consisten en que muchas de las 
sustancias con actividad de superficie 
son tóxicas para numerosas células. 

Las células que intervienen en la 
formación de anticuerpos, después del 
contacto con antígenos específicos pro- 
ducen todavía un conjunto de otras 
sustancias que son importantes en el 
mecanismo de defensa de nuestro or- 
ganismo contra enfermedades infeccio- 
sas y posiblemente también contra el 
cáncer, y que refuerzan la acción de 
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los anticuerpos. Se trata en su mayoría 
de sustancias de bajo peso molecular 
(de 8 a 20.000), cuyo aislamiento y 
posible aplicación clínica es actual- 
mente asimismo objeto de trabajos in- 
tensivos. El factor de transferencia y 
el interferón son dos de estas sustan- 
cias, de entre el gran número de las 
hasta ahora demostradas, sobre las que 
quisiera hacer aquí mención brevemen- 
te. El factor de transferencia es un po- 
lipéptido de bajo peso molecular, con 
el que se consigue transmitir la inmu- 
nidad celular. Este factor no se halla 
todavía muy bien caracterizado desde 
el punto de vista físico-químico y to- 
davía no se dispone de métodos ana- 
líticos seguros para su determinación 
exacta. En cambio, actualmente se 
sabe mucho más acerca del interferón, 
que puede neutralizar a virus. La im- 
portancia de los preparados de inter- 
ferón procedentes de células humanas 
radica en el tratamiento de enferme- 
dades víricas y determinadas afeccio- 
nes tumorales para las que se supone 
una génesis vírica. En distintos labo- 
ratorios ya se pueden fabricar hoy 
cantidades limitadas de interferón para 
ensayos clínicos, pero antes de una 
producción a gran escala deben su- 
perarse todavía las considerables di- 
ficultades técnicas que existen para el 
cultivo de células humanas apropiadas. 

Finalmente, entre las sustancias in- 
munoireguladoras, podría mencionar- 
se todavía el sistema del complemento. 

Se trata de un conjunto de distintas 
proteínas demostrables en el suero, que 
cn su mayor parte tienen un  carácter 
enzimático o pieenzimático y quc pue- 



Octubre-Diciembre 1976 ANALES DE MEDICINA Y CIRUGIA 305 

den activarse, entre otras cosas, por 
una reacción antígeno-anticuerpo. Hoy 
ya son perfectamente conocidos los 
parámetros físico-químicos de los dis- 
tintos factores del complemento. Los 
anticuerpos contra las células, por 
ejemplo, células tumorales, pero tam- 
bién los dirigidos contra bacterias, cn 
general solamente pueden lisar las cé- 
lulas cuando se aííade complemento. 
Respecto a este sistema, también exis- 
ten para el futuro interesantes indicios 
en los que basar el desarrollo de me- 
dicamentos. 

Perinítailme, señoras y caballeros, 
que para acabar les hable de los re- 
cientes trabajos de desarrollo, que po- 
siblemente tengan extraordinaria im- 
portancia para el tratamiento de en- 
fermedades que estén provocadas o 
favorecidas por un fallo de la defensa 
inmunológica. La investigación inten- 
siva sobre las células inmuiiocompe- 
tentes T y B ha conducido al descu- 
brimiento de factores tímicos, que pre- 
sentan naturaleza polipeptídica y son 
esenciales para la maduración de cé- 
lulas T. 

Actualmente existen varios grupos 
de trabajo que están investigando es- 
tas hormonas del timo. Una de ellas, 
la timosina, ya ha podido ser deter- 
minada en la sangre por medio de un 

radioinmiinoanálisis. Se ha demostra- 
do que su contenido en sangre dismi- 
nuye a medida que avanza la edad, 
paralelamente al empequeñecimiento 
de la glándula tímica. Como es sabi- 
do, en la vejez aumentan las enfer- 
medades que dependen de una caren- 
cia de inmunidad celular, es decir, de- 
pendiente de las céiulas T o células 
del timo. Las investigaciones realiza- 
das hasta ahora en el animal de expe- 
rimentación han demostrado, efectiva- 
mente, que los factores tímicos solu- 
bles pueden reemplazar a las células T ,  
compensando una inmunidad celular 
perturbada. 

Señoras y caballeros, solamente he 
podido mostrarles algunas tendencias 
del futuro desarrollo de medicamentos 
inmunológicos. Han quedado sin men- 
cionar campos tan interesantes como 
la investigación sobre alergias, enfer- 
medades por autoinmundad y la vejez. 
Pero espero haberles transmitido la im- 
presión de que con los conocimientos 
actuales acerca del sistema inmunita- 
rio existen esperanzas justificadas de 
que el desarrollo de medicamentos in- 
munológicos, que a comienzos de este 
siglo recibió un impulso tan conside- 
rable gracias a Emil von BEHRING, 
conducirá en el porvenir a la obten- 
ción de resultados interesantes. 




