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Resumen

Coppo, J.A.: Sobre la formacion de recursos humanos para la ciencia. Rev. vet. 24: 1,
66-75, 2013. La formacion de recursos humanos para investigacion cientifica irrumpié hace
algunas décadas en las universidades argentinas como actividad ineludible para la continui-
dad de la carrera de docencia e investigacion. El objetivo de esta revision historiografica fue
rastrear los inicios de la relacion cientifico-discipulo, asi como los resultados emanados de
tal asociacion. A partir del Siglo XVII sobresalen por sus descubrimientos las figuras de dis-
cipulos como Ham, van Swieten, Auenbrugger, Schlemm, Langerhans, Ranvier, Sandstrom,
Bernstein, Guérin, Allen, Price, Bertram, Huxley, Varela y Best, entre otros. Se describen
los logros iniciales obtenidos por estos jovenes, a veces emulando a sus tutores, asi como
su ulterior consolidacion como cientificos de renombre. Se concluye que la formacion de
recursos humanos existio a partir de los inicios de la “ciencia normal” y que su efecto multi-
plicador es altamente provechoso para el incremento del conocimiento. Se resalta el caracter
azaroso de la admision del discipulo, asi como el imperfecto sistema de valoracion del tutor,
que privilegia la cantidad y no la calidad de los discipulos.
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Abstract

Coppo, J.A.: About the formation of human resources in science. Rev. vet. 24: 1, 66-75,
2013. Formation of human resources for scientific investigation started some decades ago in
Argentinean universities as an unavoidable activity for the continuity of teaching and inves-
tigation career. The objective of this historical revision was to know the beginnings of the
scientific-disciple relationship, as well as the results consequent to such association. Starting
from the XVII Century, disciples such as Ham, van Swieten, Auenbrugger, Schlemm, Lang-
erhans, Ranvier, Sandstrom, Bernstein, Guérin, Allen, Price, Bertram, Huxley, Varela and
Best, among others, stand out for their discoveries. Initial achievements of these young men,
sometimes resembling their tutors, as well as their ulterior consolidation as a distinguished
scientific, are described. It is concluded that the formation of human resources started from
the beginnings of the “normal science” and that its multiplying effect is highly beneficial on
behalf of knowledge. The risky character of the disciple’s admission, as well as the imperfect
system of tutor’s valuation —privileging quantity rather than quality of the disciplines— are
emphasized.
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INTRODUCCION

Un discipulo a quien jamdas se le pide nada que
no pueda hacer, nunca hara todo lo que puede.

John Stuart Mill

Originariamente, la busqueda de conocimientos
cientificos fue unipersonal. Hasta finales del Siglo
XIX la gran mayoria de los descubrimientos fue rea-
lizado por un investigador “solitario”. Prueba de ello
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son los hallazgos de Copérnico, Galileo, Servet, Har-
vey, Malpighi, Newton, Linn¢, Lavoisier, Spallanzani,
Galvani, Volta, Jenner, Purkinje, Schwann, Darwin,
Mendel, Pasteur, Koch, Golgi, Pavlov, Bernard, Can-
non, Lorenz y muchos otros. Desde finales del Siglo
XIX en adelante, la interaccion entre cientificos se tra-
dujo en descubrimientos realizados a duo, como los de
Chauveau y Marey (presion arterial), Hering y Breuer
(ventilacion pulmonar), Hertwig y Fol (fecundacion del
6vulo), Salmon y Smith (bacteriologia), Minkowski y
von Mering (funcion pancreatica), Bayliss y Starling
(secretina, primera hormona), Keith y Flack (marca-
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paso cardiaco), Murlin y Kimball (hormona glucagon),
Aschheim y Zondek (HCG, test de prefiez), Landsteiner
y Wiener (factor Rh), Milstein y Kéhler (anticuerpos
monoclonales), entre otros. Hacia mediados del Siglo
XX proliferaron equipos integrados por numerosos in-
vestigadores, muchos de ellos con extraordinaria pro-
duccion cientifica, como el liderado en Argentina por
el Premio Nobel Bernardo Houssay (Fisiologia, 1947),
grupo que incluy6 personalidades de la talla de Leloir,
Braun-Menéndez, Hug, Lewis, Orias, Foglia, Taquini,
Mufioz, Fasciolo y otros °© .

Muchas veces la pluralidad implicé que los inves-
tigadores admitieran la participacion de algin prin-
cipiante en su proyecto cientifico. A veces se trataba
de un recientemente egresado universitario y en otros
casos de estudiantes avanzados (“ayudantes alumnos”,
“asistentes”, “pasantes”), los cuales al cabo de un tiem-
po se transformaban en discipulos (“becarios”, “tesis-
tas”), figurando con su mentor en las publicaciones
cientificas. Tal formacion de recursos humanos genero
un efecto multiplicador que redundé en una extraor-
dinaria prolificidad, a punto tal que en muchos casos
los discipulos culminaron desplegando una produccion
cientifica que emul6 a la de sus tutores y produjo un
extraordinario avance del conocimiento °.

En términos kuhneanos toda ciencia tuvo una eta-
pa de pre-ciencia (ausencia de paradigma), en la cual
distintas “escuelas” discutieron distintas posturas, has-
ta alcanzar un paradigma (marco, modelo, perspecti-
va), dentro del cual se desarrollaria la ciencia normal,
que deberia perdurar hasta que una revolucion cienti-
fica cambiara el paradigma. Un discipulo o ayudante
alumno aprende y reproduce la erudicion de su maestro,
adoptando la misma manera de practicar la ciencia nor-
mal. Ambos trabajan dentro del marco del paradigma
aceptado sin discutirlo ni defenderlo, dedicandose a
resolver problemas y generar nuevos conocimientos 6.

Los cientificos son los productores y validadores
del conocimiento, son individuos de formacion similar,
resolvedores de problemas atinentes a una especialidad.
Segun Kuhn, poseen una educacion similar y una bi-
bliografia técnica comun, estrecha comunicacion entre
si y juicios profesionales homogéneos, casi unanimes.
Obtienen lecciones equivalentes y estan convencidos
de su responsabilidad en la investigacion de un conjun-
to de objetos comunes ' . He aqui cuan importante es
que un cientifico forme (modele, construya) discipulos,
incluso reclutandolos a partir de su etapa de estudian-
te. Hace algun tiempo, la tan mentada “formacion de
recursos humanos” aparecié como un requisito “nove-
doso” en universidades e institutos de investigacion, a
manera de fulgurante estrella que iluminaria el sendero
conducente al futuro e inminente desarrollo, amén de
constituir una cuasi obligacion para el sostenimiento y
avance de la carrera universitaria y cientifica. Pero ;era
realmente tan innovadora?

El objetivo de esta breve revision fue efectuar, a
través de técnicas heuristicas, una indagacion histo-
riografica que documente cuan reciente e innovadora
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es la tarea de formacion de recursos humanos para la
investigacion en “ciencias facticas”, especialmente en
fisiologia por ser la disciplina del autor de este escrito.

DESARROLLO

A partir de una gran cantidad de casos estudiados,
se seleccionaron algunos que resultan paradigmaticos
por la trascendencia de los personajes involucrados y
por la magnitud de los descubrimientos efectuados.

Johan Ham, estudiante de medicina holandés
nacido presumiblemente en 1654, era el ayudante del
naturalista Anton van Leeuwenhoek, cuyo pasatiem-
po de pulidor de cristales lo llevo a fabricar el primer
microscopio. El objeto a examinar, montado sobre la
cabeza de un alfiler, era ampliado unas 300 veces. En
1668 el maestro confirmo el descubrimiento de la red
de capilares efectuado por Malpighi, demostrando la
circulacion de la sangre por los vasos de la oreja de un
conejo y por la membrana interdigital de la pata de una
rana. También describio la estriacion transversal de las
fibras musculares, la naturaleza reticular del miocardio
y la estructura fibrilar del cristalino. En agua estancada
observo “animaculos”, lo cual constituiria la primera
mencion de los actuales protozoarios. Leeuwenhoek
se enfrentod a la teoria de la generacion espontanea al
afirmar que los animales diminutos no surgian espon-
taneamente, sino que se desarrollaban a partir de “hue-
vecillos”. En 1675, con el primitivo microscopio dispo-
nible, su ayudante Ham descubrio los espermatozoides,
a los cuales consider6 como “animaculos seminales”,
una especie de gusanos moviles, de finas y largas co-
las ' (Figura 1).

Maestro y alumno profundizaron el tema conclu-
yendo que los espermatozoides eran pequefios corpus-
culos vivos, normales en el semen de cualquier animal,
en contradiccion a las teorias imperantes sostenidas por
Harvey y Fabricius, derivadas de las ideas de Aristote-
les y Galeno. En 1678 se realiz6 la primera descripcion
precisa de los “globulos rojos” . Leeuwenhoek y Ham
efectuaron un descubrimiento muy importante, al reco-
nocer la verdadera naturaleza de los microorganismos.
Asumiendo que la vida y la motilidad son reciprocas,
concluyeron que los objetos moviles vistos a través del

Figura 1. Primeros espermatozoides observados.
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microscopio eran pequefios animales, relato que cau-
s6 gran conmocion al ser expuesto en la Royal Society
de Londres. Asi fueron descriptos muchos microorga-
nismos, incluso bacterias, protozoarios y rotiferos. A
partir del hallazgo de su ayudante alumno, en el curso
de cuarenta afios Leeuwenhoek describio los esperma-
tozoides de artropodos, moluscos, peces, anfibios, aves
y mamiferos '°.

Gerhard van Swieten (1700-1772) fue discipulo y
asistente de Herman Boerhaave. Este ultimo, médico y
botanico holandés, profesor de la Universidad de Lei-
den, tuvo una gran influencia en el avance de la qui-
mica, la botanica y la medicina. Van Swieten asistio a
Boerhaave en sus experimentos quimicos, en una épo-
ca en que predominaban las creencias de la alquimia,
desterrando algunos de sus postulados. Demostraron
que la “materia ignea” no tiene peso, y que una masa
de hierro pesa lo mismo a temperatura ambiente que
cuando esta al rojo. En 1729 logran aislar en orina la sal
netivis urinae, cuya naturaleza quimica (urea) fue dilu-
cidada 50 afios mas tarde. En 1731 Boerhaave publico
su libro Elementa Chemiae, quizas el mas importante
de los primitivos textos de quimica, ya que recogio to-
dos los conocimientos que se tenian entonces acerca de
tal disciplina. En medicina estudio la fiebre y la infla-
macion; también elabor6 una teoria sobre la circulacion
de la sangre y la conformacion de los vasos sanguineos,
incluyendo las patologias que se producian en ellos.
Fue el primero en describir la ruptura de eséfago con
salida del contenido gastrico hacia el mediastino, enti-
dad conocida hoy como Sindrome de Boerhaave. A su
discipulo van Swieten se le atribuye el mérito de intro-
ducir la técnica de la percusion como maniobra semio-
logica (percutia el abdomen para delimitar la magnitud
de la ascitis) ' . Van Swieten también asumi6 la im-
proba tarea de compendiar y comentar los libros de su
maestro, especialmente los cinco volumenes de “Afo-
rismos” (Figura 2).

Afincado en Viena, van Swieten se ocupd de am-
pliar los conocimientos de anatomia, fisiologia y pa-
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Figura 2. Facsimil de “Aforismos” (1755).
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Figura 3. Técnica de percusion.

tologia, asi como de mejorar el tratamiento de las en-
fermedades venéreas, creando un elixir que trataba la
sifilis. Con ¢él se cerro la época de ensefnanza libresca y
se inaugur6 otra presidida por la nova scientia (medici-
na basada en la observacion y experimentacion) que ¢l
aprendio de su maestro Boerhaave. Van Swieten, rigido
en su metodologia, era conocido también por hablar va-
rias lenguas, ser muy generoso con los pobres y desti-
nar parte de sus ganancias para ayudar a los estudiantes
con talento 7.

Leopold Auenbrugger (1722-1809), estudiante
austriaco originario de Graz, fue alumno y ayudante
de van Swieten en la Universidad de Viena. Varios his-
toriadores afirman que Auembrugger fue el verdadero
descubridor de la utilidad de la percusion. Enfrascado
en el diagnostico de las enfermedades del torax, ha-
cia 1754 ided la “percusion directa” de la caja toracica
con el fin de conocer el estado de los 6rganos internos
mediante sonidos. Era aficionado a la musica y esta-
ba acostumbrado a distinguir distintos tipos de tona-
lidades. Siendo nifio ayudaba a su padre, posadero, a
golpear barriles de vino pues el sonido que producian
les permitia saber si estaban llenos o vacios. Mas tarde
siendo ya médico, imagin6 que el térax de sus pacien-
tes podia comportarse como un barril si fuera percuti-
do apropiadamente. A lo largo de siete afios de trabajo
hospitalario registré las diferencias de tono provoca-
das por una diversidad de enfermedades de pulmén
y corazon, realizando necropsias para corroborar sus
hallazgos. Prontamente llevo a cabo experimentos in-
yectando distintas cantidades de liquido en cadaveres y
estudiando los sonidos a que daban lugar en la zona # .

Aplicando la metodologia de van Swieten, los tra-
bajos de percusion llevaron a Auembrugger a describir
un método (Figura 3) para detectar y localizar cavida-
des tuberculosas en el pulmon. También describio el
“frémito”, una vibracion del térax producida por la voz
o la respiracion del enfermo, que puede detectarse co-
locando la palma de la mano abierta en el pecho del
paciente. Su nombre se asocia al Signo de Auenbrugger,
una protuberancia de la region epigastrica en casos de
derrame pericardico masivo. Estos descubrimientos
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Figura 4. Canal de Schlemm.

fueron publicados en el libro Inventum Novum Ex Per-
cussione Thoracis (1761), aunque la técnica de percu-
sion directa quedo relegada varios afios hasta que Cor-
visart, médico de Napoledn, reconoci6 su importancia
a principios del Siglo XIX %%,

Friedrich Schlemm (1795-1858). Nacio en Salzgit-
ter, Alemania, en el seno de una familia pobre, razén
por la cual inicialmente no pudo acceder a la educacion
universitaria. Siendo aprendiz de un barbero-cirujano
en Braunschweig, tuvo oportunidad de estudiar anato-
mia y cirugia en el Instituto Anatomoquirurgico local.
En 1816, atin siendo estudiante y ayudado por un com-
pafiero, exhumo el cadaver de una mujer recientemente
fallecida y traslado el cuerpo desde el cementerio hasta
la universidad, para estudiar los efectos del raquitismo
en los huesos. Por esta accion debio purgar 4 semanas
de prision. El director del Instituto de Anatomia de
Berlin, profesor Rudolphi, tomé nota de la destreza de
Schlemm para la diseccion anatémica y lo convirtié en
su ayudante, asociacion que fructifico en numerosos
descubrimientos anatomofisiologicos *° .

En 1821 obtuvo su titulo de médico en la Univer-
sidad de Berlin, donde se desempefié6 como prosector
hasta 1833, cuando fue designado profesor de anato-
mia, cargo que mantuvo durante 25 afios, durante los
cuales prosiguié sus investigaciones y la formacion
de futuros médicos. Nunca abandono sus estudios en
cadaveres. Schlemm padecia una ambliopia en su ojo
derecho, quiza por eso decidio estudiar la estructura
de este organo. Fue el primero en describir los nervios
corneales del ojo y hoy es conocido por el eponimo

“Canal de Schlemm” (Figura 4), conducto que recoge
el humor acuoso de la camara anterior y lo vuelca al
torrente sanguineo >3 .

Paul Langerhans (1847-1888) fue un berlinés, hijo
y hermano de médicos. Comenzé su carrera de me-
dicina en 1865 en la Universidad de Jena, donde fue
asistente de Ernst Haeckel (genetista evolucionista,
embridlogo y morfologo). Prosigui6 sus estudios en la
Universidad de Berlin, contando entre sus profesores
a Julius Conheim (descubridor de la migracion leuco-
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citaria en la inflamacion) y Rudolf Virchow (patologo
creador de la “teoria celular”), en cuyo laboratorio del
Instituto de Patologia trabajé como ayudante, estable-
ciendo con €l una gran amistad. Las investigaciones de
Langerhans se centraron en el estudio de la histologia,
campo en el que aplico con éxito las nuevas técnicas de
tincion. Investigo la inervacion de la piel, describiendo
las terminaciones nerviosas del estrato de Malpighi de
la epidermis, asi como el stratum granulosum, cono-
cido mas tarde como Estrato de Langerhans. También
se ocupd de los macrofagos, siendo un pionero en el
estudio del sistema reticuloendotelial. Durante su etapa
de estudiante realizé su descubrimiento mas conocido,
mientras completaba su tesis de graduacion (1867). Al
investigar en conejos la estructura del pancreas me-
diante inyecciones de Azul de Prusia distingui6 varios
tipos celulares relacionados a la secrecion de enzimas
digestivas. Pero también se percato de la existencia de
unas células pequefias, poligonales, sin granulos, que
tenian el aspecto de manchas diseminadas en el interior
del parénquima ' (Figura 5).

Langerhans las describié como “células pequeiias,
de contenido homogéneo y forma poligonal, nucleo
redondeado sin nucléolo y unidas siempre de dos en
dos o formando pequefios grupos o monticulos, como
islotes”. En 1889, los alemanes Minkowski y von Me-
ring extirparon el pancreas a un perro, el cual registro
la aparicion de poliuria y glucosuria (“diabetes”). En
1893, el histologo francés Laguesse propuso que las
células halladas en el pancreas quiza fabricaran algin
producto de secrecion interna y las denominé “islotes
de Langerhans”. En 1902 Szobolew y Schultze estable-
cieron que producian un misterioso principio antidiabé-
tico, denominandolo “insulina” (de insula: isla). Medio
siglo después del descubrimiento de Langerhans, los
investigadores Banting y Best aislaron por vez primera
la hormona secretada en los islotes 27,

Louis-Antoine Ranvier (1835-1922) estudio me-
dicina en Lyon, graduandose en 1865. Poco tiempo
después ingreso6 al Collége de France como discipulo
(“preparador”) del gran maestro de la fisiologia expe-
rimental, Claude Bernard, donde trabajo durante casi
diez afios. A diferencia de su maestro, quien practica-
ba la viviseccion, Ranvier prefirié estudiar los tejidos

Figura 5. El “islote” de Langerhans.
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a través del microscopio. Investigd temas de anatomia,
histologia y fisiologia. Entre sus descubrimientos mas
importantes cabe destacar el recubrimiento lipidico de
los axones (vaina de mielina) y las estructuras subce-
lulares que recubren los axones de las neuronas y con-
fieren mayor velocidad al impulso nervioso (nodos de
Ranvier), estos ultimos visualizados por primera vez en
una rana (1878), a partir del nervio ciatico tratado con
acido 6smico, los cuales aparecieron como estrangula-
ciones a intervalos de un milimetro %, capaces de con-
ferir mayor velocidad al impulso nervioso (Figura 6).

También describid otras estructuras anatomicas
como las células de Merkel-Ranvier (células melanoci-
ticas de la epidermis), la histologia de los ganglios lin-
faticos y la estructura de los tejidos dseo, conjuntivo y
muscular. Confirmo la degeneracion walleriana de los
axones y la neoformacion de fibras nerviosas. Sostenia
que la regeneracion nerviosa era un caso particular de
la ley general del crecimiento del centro hacia la pe-
riferia. Santiago Ramoén y Cajal exalto la concepcion
del francés sobre la estructura y fisiologia del sistema
nervioso. Ranvier describié asimismo la diapédesis de
los linfocitos, es decir, su habilidad para atravesar las
paredes de los vasos, observando que muchas células
se afiaden a la linfa cuando ésta pasa a través de un
ganglio. Iniciod la investigacion sobre el mecanismo de
la contraccion muscular; sus hallazgos sobre la estruc-
tura del tejido muscular dieron lugar a la obra Legons
d’anatomie générale sur le systeme musculaire (1880).
Con Balbiani, fundé en 1897 la revista cientifica Archi-
ves d’anatomie microscopique. Merced a sus méritos
y a propuesta de Bernard, en 1875 ocupd la catedra de
anatomia general del Collége, alos 39 de edad. Ranvier
es considerado como uno de los cientificos franceses
mas destacados del siglo XIX; sobresalié por combinar
la tradicion histologica alemana con la moderna fisio-
logia francesa 2.

Ivar Viktor Sandstrom (1852-1889), siendo estu-
diante de medicina en la Universidad de Uppsala (Es-
tocolmo, Suecia), publicd en 1880 el descubrimiento de
las glandulas paratiroides (On a new gland in man and
fellow animals’). Hacia 1850, durante una diseccion de
un rinoceronte hindu en el Zooldgico de Londres, el
bidlogo inglés Richard Owen ya habia descrito “un pe-
queilo cuerpo compacto de color amarillento y aspecto
glandular, adherido a la tiroides en el sitio de emergen-
cia de una vena”. Al momento de efectuar su descubri-
miento, Sandstrdm no conocia la descripcion de Owen,
publicada en una revista inglesa de circulacion limita-

Figura 6. Nodo de Ranvier en nervio periférico.
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Figura 7. Tiroides y paratiroides.

da. El sueco fue el primero en constatar la existencia
de las glandulas paratiroides (Figura 7), inicialmente
halladas en perros. Luego, en el lapso 1877-1880, las
identifico en el gato, conejo, buey, caballo y finalmente
en seres humanos .

Sandstrom efectu6 un detallado estudio anatémico
e histologico de las glandulas y, vislumbrando su rol
endocrino, expresd “considero probable que se trate de
una glandula vascular”. A ¢l se le debe la denomina-
cion “paratiroides” y la demostracion de su estructura
glandular. Considerado como el responsable del ultimo
descubrimiento anatémico de importancia, Ivar Sands-
trom -quien padecia problemas psiquiatricos- se suici-
dd en 1889, a la edad de 37 afios ®.

La importancia del descubrimiento de Sandstrom
permanecio ignorada hasta los experimentos de Euge-
ne Gley (1857-1930), quien confirmo la funcién endo-
crina de las paratiroides. Fisidlogo y sucesor de Brown-
Séquard en el Collége de Francia, Gley observo que el
tétanos causado por la tiroidectomia experimental en
perros so6lo ocurria si la extirpacion habia incluido a las
glandulas descritas por Sandstrom. Tal observacion fue
la clave para acceder al conocimiento del metabolismo
del calcio * 1.

Julius Bernstein (1839-1917) egresé como médico
en Berlin, en 1862. Habia sido el alumno mas sobresa-
liente de Emil Dubois Reymond, por lo cual abrazo la
especialidad de la fisiologia (electrofisiologia) y cola-
bor6 en los trabajos de su maestro, el primero en rela-
cionar la conduccion nerviosa con la electricidad. En el
Instituto de Fisiologia de la Universidad de Heidelberg
se convirtid en asistente de Hermann von Helmholtz.
Juntos descubrieron que la generacion de electricidad
en los axones de las neuronas no era un producto se-
cundario de su actividad, sino un medio para transmitir
mensajes de un extremo a otro. En 1859 lograron esta-
blecer la velocidad de propagacion de tal transmision,
que resulto ser de 27 m/s 7.

En 1872 Bernstein le sucedio a Friedrich Goltz
en el cargo de profesor de fisiologia de la Universidad
de Halle. Su trabajo se concentr6 en los campos de la
biofisica y neurofisiologia, siendo el pionero en el uso
de términos como “potenciales de reposo y accion” en
nervios y musculos (Figura 8). En 1902 desarrolld la
“teoria del potencial de membrana”, que fue la primer
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Figura 8. Potencial de accion en el nervio.

explicacion fisicoquimica de los fenomenos eléctricos
en biologia, basada en la permeabilidad selectiva de las
membranas celulares hacia distintos iones. Bernstein
también inventd un “reétomo diferencial”, dispositivo
para medir la velocidad de los impulsos bioeléctricos *°.

Jean-Marie Camille Guérin (1872-1961) nacio
en Poitiers (Francia) y estudié veterinaria en Alfort,
revelando gran interés por las enfermedades infeccio-
sas. Fue alumno y ayudante del infectélogo veterinario
Edmond Nocard (1850-1903) quien fue el descubridor
del primer actinomiceto aerobio reconocido como pa-
togeno (Nocardia sp.), aislado en 1888 en una epidemia
en vacunos. Con ¢l adquiriéo Guérin profundos conoci-
mientos sobre los microbios y la metodologia para es-
tudiarlos. Egres6 en 1896 e inmediatamente comenzo a
trabajar como discipulo del médico bacteridlogo Léon
Charles Albert Calmette, a la sazon director del Insti-
tuto de Seroterapia en Lille, merced a una recomenda-
cion de Nocard. Guérin participé en la investigacion
y produccion de sueros antivenenosos y de la vacuna
antivariolica, mejorando la obtencion de esta ultima al
introducir el conejo como huésped intermediario. Asis-
ti6 a Calmette en el desarrollo de una vacuna contra la
tuberculosis. Entre 1905 y 1915 publicé con Calmette
un conjunto de trabajos sobre el mecanismo de infec-
cion de la tuberculosis. Su objetivo era tornar avirulen-
ta alguna cepa para usarla como vacuna. Los trabajos
quedaron interrumpidos a consecuencia de la invasion
de la ciudad por los alemanes en 1915, quienes destru-
yeron o robaron gran parte del material cientifico del
instituto. En 1921 Calmette y Guérin obtuvieron una
cepa de bacilos atenuados (“bacilo Calmette-Guérin”,
BCG) capaz de conferir inmunidad a la tuberculosis
(Figura 9).

En poco tiempo se habian vacunado exitosamen-
te miles de nifios en Francia. En 1933 muri6 Calmet-
te, cuando en Francia habian sido distribuidas mas de
800.000 vacunas y, a partir de 1950, la vacunacion con
BCG fue declarada obligatoria en ese pais. En 1935
Guérin fue elegido miembro de la Academia de Me-
dicina, ocupando la presidencia en 1951. Durante la
segunda guerra mundial, entre 1939 y 1945, vivid en
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Figura 9. Aparicion de la vacuna BCG.

el Instituto Pasteur, después de que su vivienda parisi-
na fuera requisada por el ejército aleman. En 1945 fue
miembro del Comité Nacional de Higiene Social (Mi-
nisterio de Sanidad Publica) y en 1948 dirigio el primer
Congreso Internacional sobre la BCG en Paris. Fue
Presidente de la Academia de Veterinarios de Francia
en 1949. La Academia de Ciencias le concedi6 en 1955
el gran premio a la investigacion cientifica. En 1961
muri6 en el Hospital Pasteur a los 89 afios '%2¢.

Willard Myron Allen (1904-1993). Naci6é en Far-
mington (New York). Estudié quimica en la Universi-
dad de Hobart y luego medicina en la Universidad de
Rochester, en la cual se desempefid6 como ayudante
alumno de su profesor de anatomia, George W. Cor-
ner. Al terminar el primer afio de estudios de medicina
(1927), Allen fue invitado por Corner a trabajar con ¢l
en la identificacion de una presunta hormona respon-
sable de los cambios gestacionales. A finales de 1928
Corner y Allen habian procesado cientos de extractos
de cuerpo Iuteo de conejas y logrado aislar la hormona
mas adelante denominada “progesterona” (Figura 10),
probando que era necesaria para la continuidad de la
gestacion temprana 77,

El trabajo se publico en 1929 en el American Jour-
nal of Physiology. En el articulo se expreso “los extrac-
tos de cuerpo luteo contienen una hormona que prepara
al utero para la recepcion de los embriones induciendo
la proliferacion progestacional del endometrio” y “es
evidente que el cuerpo luteo es un érgano de secrecion
interna, una de cuyas funciones es provocar la prolife-
racion del endometrio para nutrir o proteger los blas-
tocitos libres y hacer posible su implantacion”. Mas
adelante (1932) Allen se gradué de médico con honores.
En 1934, cuatro grupos independientes lograron simul-
taneamente el aislamiento de la progesterona cristalina:
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Figura 10. Estructura de la progesterona.
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Willard Allen y Oskar Wintersteiner (Estados Unidos),
Adolf Butenandt y Ulrich Westphal (Alemania), Max
Hartmann y Albert Wettstein (Suiza) y Kart Slotta y
colaboradores (Alemania). El aislamiento de la hormo-
na requirié grandes cantidades de material; Butenandt
us6 los cuerpos luteos de 50.000 cerdas para obtener
unos pocos miligramos en estado puro. El nombre de
la hormona surgié en la Segunda Conferencia Interna-
cional sobre Estandarizacion de Hormonas Sexuales en
1935, donde se acordd la denominacion “progesterona”,
que significa “a favor de la gestacion”. Willard Allen
continué investigando y aportando conocimientos
cientificos en torno a la histologia y fisiologia de los
organos reproductores femeninos, obteniendo muchos
premios nacionales e internacionales 7.

Dorothy Price (1899-1980) fue ayudante y disci-
pula del profesor Carl R. Moore en la Universidad de
Chicago. En 1930 lograron demostrar la relacion reci-
proca entre los testiculos y la hipofisis (la testostero-
na “T” suprimia la secrecion de hormona luteinizante
“LH”), y luego entre ovarios e hipofisis. Asi, quizas por
primera vez en la fisiologia hormonal quedé planteado
el concepto de retroalimentacion hormonal (Figura 11),
el cual habia sido originalmente aplicado a otras disci-
plinas 2.

El fenomeno fue conocido como “the Moore-Price
negative feedback concept”. Después de la muerte de
su maestro, Dorothy escribié que lo recordaba vivida-
mente dado que fue el director de su tesis doctoral en
el Departamento de Zoologia de la Universidad de Chi-
cago, y luego el cientifico a quien acompafi6 muchos
afos como colaboradora en investigaciones de fisiolo-
gia de la reproduccion. Trabajando en estrecha asocia-
cion, Moore y Price imprimieron un elevado nivel a sus
investigaciones, lo cual atrajo a numerosos discipulos.
Prueba de ello fueron quince estudiantes que lograron
su maestria y 33 que completaron su PhD ° .

Ewart George Bertram, nacido en Canada en
1923, fue ayudante alumno de Murray Barr (1908-

Figura 11. Retroalimentacion testiculo-hipofisis.
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1995), investigador del Departamento de Anatomia de
la Universidad de Ontario Occidental. Bertram habia
servido previamente en las fuerzas armadas durante
la segunda guerra mundial. A partir de 1947 colabo-
r6 en las investigaciones de Barr, que en ese periodo
realizaba experimentos de neurocitologia en gatas, los
cuales culminaron con el descubrimiento de la “croma-
tina sexual”. Durante sus trabajos, en 1948 detectaron
la presencia de una masa que se tefiia intensamente en
la periferia del nucleo de las células en interfase. Esta
importante estructura celular actualmente se conoce
como “Corpusculo de Barr” (Figura 12). En un prin-
cipio fue asociado con el nucléolo y llamado “satélite
nuclear”, término que se utilizé poco tiempo ya que
en 1951 Barr reconoci6é que se observaba asociado al
borde interno de la membrana nuclear y que no estaba
relacionado con el nucleo *26.

A partir de entonces y debido a su asociacion con el
sexo femenino se le denomind cromatina sexual o Cor-
pusculo de Barr, aunque también se conoce como “cro-
matina X”. Los corptsculos mencionados son masas
condensadas de cromatina sexual adheridas al nucleo
de las células somaticas de las hembras. De acuerdo a
la hipétesis propuesta por Mary Lyon en 1966, uno de
los dos cromosomas X en cada célula somatica femeni-
na es genéticamente inactivo (sea materno o paterno);
los Corpuisculos de Barr representan el cromosoma X
inactivo. Los descubridores demostraron que era posi-
ble determinar el sexo genético verificando la presencia
o ausencia de la masa de cromatina en la superficie in-
terna de la membrana nuclear. Su verificacion permite
revelar el sexo de un individuo recién nacido con geni-
tales externos no definidos *. Ulteriores investigaciones
demostraron que el cuerpo de Barr es particularmente
distinguible en hembras de primates y carnivoros. Pue-
de estudiarse en tres tipos de células: neuronas, leuco-
citos polimorfonucleares y células epiteliales (especial-
mente en la mucosa bucal, donde usualmente es inves-
tigado). Otras investigaciones le valieron a Barr varios
premios y reconocimientos, incluyendo la nominacion
para el Premio Nobel de Fisiologia y Medicina 2.

Andrew Fielding Huxley, fisidlogo inglés nacido
en 1917, fue discipulo de Alan Lloyd Hodgkin (1914-
1998), biofisico y fisidlogo britanico que en ese en-
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Figura 12. Corpusculo de Barr (flecha) en un neutrofilo.
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Figura 13. Relacion entre iones y bioelectricidad.

tonces investigaba la transmision nerviosa. En 1938
Hodgkin (investigador) y Huxley (ayudante alumno)
integraron un equipo y comenzaron a estudiar la trans-
mision del potencial de accion de los nervios en el La-
boratorio de Biologia Marina de Plymouth, Inglaterra.
Su primer trabajo fue publicado en Nature, pero a las
tres semanas el proyecto fue interrumpido por el inicio
de la segunda guerra mundial. Reanudaron sus inves-
tigaciones en 1946 y a poco descubrieron un extraordi-
nario modelo experimental: el axon gigante de calamar,
nervio de gran diametro, de hasta 1 mm, dimension
enorme cuando se compara con los 10-20 pm de los
axones de mamiferos. Este axon permitia ser insertado
con electrodos metalicos para registro e inyeccion de
corriente, se podia exprimir su axoplasma y cambiar la
composicion del medio intracelular. En 1962 se publico
un trabajo demostrando la generacion y propagacion
del potencial de accion (Figura 13) en un axoén al que se
le reemplazo el axoplasma por una solucion salina con
sodio y potasio, en ausencia de ATP 4.

Los estudios indicaban la existencia de canales i0-
nicos en la membrana celular, los cuales solo fueron
aislados décadas después. Ademas, sentaron las bases
para que el fisiologo suizo Robert Stadmpfli evidencia-
ra la conduccion saltatoria del impulso nervioso en las
fibras mielinizadas. En Cambridge, Huxley continud
estudiando la fisiologia de la contraccion muscular,
postulando la teoria del deslizamiento de los miofi-
lamentos. Desarroll6 varios aparatos, entre ellos un
microscopio de interferencia para el estudio de las es-
triaciones de la fibra muscular, un micrétomo para mi-
croscopia electronica y un micromanipulador. En 1963
comparti6é con Hodgkin el Premio Nobel de Fisiologia
por sus trabajos sobre los potenciales de accion de los
nervios. En 1974 Huxley fue armado caballero por la
reina Elizabeth IT+".

Francisco Varela (1946-2001). Naci6 en Chile,
donde estudi6 biologia. Fue alumno y colaborador de
Humberto Maturana, médico chileno que propuso que
los sistemas vivos son maquinas aufopoiéticas, es de-
cir que “estan en continua produccioén de si mismos, a
través de la incesante generacion y recambio de sus
componentes”. Varela efectué en Harvard su tesis de
doctorado, sobre la vision de los insectos. Luego se in-
teres6 en los mecanismos neuronales asociados a los
fendémenos conscientes, estudiando los procesos de
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Figura 14. Libro de Maturana y Varela.

sincronia en la actividad nerviosa. Utilizando técnicas
matematicas elaboré un método para predecir ataques
de epilepsia, basandose en patrones de electroencefalo-
gramas. En 1970, reunido nuevamente en Chile con su
maestro Maturana, estudiaron la génesis de los feno-
menos cognitivos. Investigaron los sistemas biologico-
perceptivos de distintos animales, encarando las bases
del proceso de aprendizaje humano desde una perspec-
tiva biologica 3. En conjunto publicaron varios libros,
entre ellos De maquinas y seres vivos (1972) (Figura
14) y El arbol del conocimiento (1984).

Competente matematico, Varela formalizo el con-
cepto de autonomia de los sistemas biologicos (espe-
cialmente inmunitario y nervioso). Postul6é que las ex-
periencias concientes constituyen una propiedad emer-
gente propia de un grupo transitorio de neuronas (“re-
sonantes”) que aparecen y desaparecen sin cesar. Para
la escuela epistemologica del determinismo estructural,
el concepto de autopoiesis creado por Maturana y Va-
rela describe una condicion de autogeneracion de los
seres vivos relacionada con los cambios estructurales.
“Los seres vivos son verdaderos remolinos de produc-
cion de componentes, por lo que las sustancias que se
toman del medio o se vierten en él, pasan participan-
do transitoriamente en el ininterrumpido recambio de
componentes”. “Los seres vivos son sistemas autopoié-
ticos, y estan vivos solo mientras estan en autopoie-
sis” 7. El término autopoieis (“que se hace a si mismo”)
fue concebido para definir la continuidad de la materia
viva. Asi como los ecosistemas estan comprendidos en
redes de alimentacion, en fisiologia los organismos es-
tan inmersos en redes de aparatos, organos y células.
Y las células en redes de moléculas, sustentandose a si
mismas por redes de reacciones quimicas que producen
la totalidad de los componentes celulares. Mas de 200
publicaciones y 15 libros reflejan la dilatada obra de
Varela. Durante sus tltimos afios se aboco6 a la busque-
da de los fundamentos bioldgicos de la conciencia, un
tema antes casi vedado en la investigacion cientifica.
Varela muri6 en Paris a los 54 afios > %,

Charles Herbert Best (1899-1978), estudiante de
medicina nacido en Maine (EEUU), a los 22 afios de
edad se incorpord como asistente de un joven médi-
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Figura 15. Best, Banting y la perrita Marjorie.

co canadiense de 30 afios llamado Frederick Banting
(1891-1941) en el Instituto Fisiolégico de la Universi-
dad de Toronto, Canada. Hijo de padres canadienses,
Best estudiaba en dicha universidad cuando surgio la
posibilidad de realizar una pasantia con el Dr. Banting,
quien estaba investigando el funcionamiento del pan-
creas en busqueda del misterioso “principio antidiabé-
tico” mencionado por Szobolew y Schultze en 1902 2'.
En esencia, el proyecto consistia en obtener un extracto
de tejido pancreatico de bovinos y con €l controlar la
diabetes en caninos, para luego intentar la curacion de
diabéticos humanos. John McLeod, director del institu-
to, cedio los laboratorios y colaboro en la investigacion.
Para la purificacion de los extractos de pancreas inter-
vino el bioquimico James Collip. El 27 de julio de 1921,
una perrita diabética llamada Marjorie, en coma y casi
moribunda, recibi6 el extracto pancreatico y al poco
tiempo mejor6 (Figura 15). Varias horas después de la
inyeccion, la glucosuria revel6 una drastica reduccion.
Como un reguero de polvora, la noticia se difundié por
el mundo entero. El principio activo, llamado “isletina’
por Banting, fue ulteriormente experimentado con éxi-
to en seres humanos ' .

En 1923 se otorgod el Premio Nobel de Fisiologia y
Medicina a Banting y McLeod, no asi a Best por no ha-
ber concluido atn su carrera universitaria (egresé como
médico recién en el afio 1925). Banting comparti6 con
Best la mitad del dinero que le correspondia por el pre-
mio y McLeod hizo lo propio con Collip. Tiempo des-
pués Banting se dedico a investigar la fisiologia pulmo-
nar y a los 49 afios murié en un accidente aéreo mien-
tras se desempefiaba como combatiente en la segunda
guerra mundial. McLeod se aboco al metabolismo de
los carbohidratos y escribié once libros, entre ellos Re-
cent Advances in Physiology. Por su parte, Best efectud
un postdoctorado en Inglaterra y, cuando McLeod se
retir6 de la Catedra de Fisiologia de Toronto (1929), fue
designado en dicho puesto, llegando a ser director del
Departamento de Investigacion Médica en 1941. Sus
lineas de investigacion posteriores se enfocaron en la
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heparina y el metabolismo de los carbohidratos. Fue el
descubridor de la colina y de la enzima histaminasa 2"
27 En 1937 Charles Best y Norman Taylor publicaron
The Physiological Basis of Medical Practice, libro que
(con otros editores) aun continda siendo una de las mas
importantes bases de datos para el estudiante de cien-
cias de la salud (la 14° edicion se publicé en 2010).

COLOFON

Obviamente no es irrefutable que la formacion de
recursos humanos sea una prerrogativa del Siglo XXI
(ni siquiera de los siglos XIX y XX), desde el momento
que existio a partir de los albores de la ciencia. Quizas
lo novedoso sea que tal actividad se haya transformado
en un requisito trascendente al momento de evaluar los
antecedentes de investigadores y profesores universi-
tarios (cantidad de auxiliares, ayudantes, adscriptos,
pasantes, becarios y tesistas dirigidos). Infortunada-
mente, en Argentina un director se valora por el niime-
ro de discipulos admitidos (cantidad) pero no existen
parametros para deducir quizas lo mas importante, los
resultados de la tarea de formacion (calidad). Otro con-
trasentido reside en que, desde bastante tiempo atras,
la tan mentada e imperativa formacion de recursos hu-
manos se torna abstracta e infructuosa cuando el pos-
tulante, luego de afios de arduo esfuerzo, tropieza con
las restricciones derivadas de una abarrotada planta
universitaria o con la exigiliidad de ofertas por parte de
los organismos de investigacion cientifica.

Una improba tarea en la formacion de recursos
humanos es la admision o rechazo del eventual postu-
lante, dado el “encandilamiento” que ocasiona el buen
desempeifio académico (“curricular”) en el mejor de los
casos, o -en el peor- la presuncion de carencia de cua-
lidades y aptitudes que lo califiquen para la investiga-
cion cientifica. La seleccion es dificil y puede conducir
a errores hasta en cientificos con las mentes mas pre-
claras y capacitadas para esta labor. En una conferencia
dictada en 1984, Luis Federico Leloir (Premio Nobel
de Quimica 1970) rememord que en el afio 1956 habia
rechazado una solicitud para dirigir la tesis doctoral de
un licenciado en quimica recientemente egresado de la
Universidad de Buenos Aires. Admiti6 haber cometido
“uno de mis grandes errores” porque lo evalué como
“un estudiante no especialmente bueno, que se preocu-
paba mas por la politica y el centro de estudiantes...”.
El joven era César Milstein, quien en 1984 obtuvo el
Premio Nobel de Fisiologia y Medicina por sus trabajos
de inmunologia en el area de los anticuerpos monoclo-
nales '8 .
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