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cuentes v llenas de carifto y gralitud a Espaila, por las representa-
ciones de las Universidades de Madrid y Santiago.

Mis tarde, por la noche de este mismo dia, en la recepcion dad=s
por el Excmo. Sr. Rector en la Universidad, quise darle las gra-
cias, de una manera privada, por las frases verlidas en solemne
sesion, v conoci enfonces al hombre afable y sencillo, al profesor
peneirable y acogedor, cosa nada sorprendente ya, pues en toda
nuestra estancia en el acogedor y hospitalario pais recibimos mues-
tras inequivocas de fraternal carifio.

Los pocos dias pasados en ‘Portugal fueron los suficientes  para
que pudiéramos admirar sus bellos paisajes: el majestuoso estua-
rio del Tajo, la fragosidad de la costa en. Cascaes, la sobriedad del
Caslillo de los Templarios de Tomar, con sus bonitas arquitecturas
manuelinas en el interior de su recinto; el venerado Campo de la
Virgen de Katima, los exiensos “pinares” que acosan cenfenarias
cupuliferas tan cargadas de afios como de plantas epifitas, sus so-
berbios jardines botdnicos, la estufa fria lishoeta, con helechos ar-
boreos, que se aprecian jardines de ensueilo; en fin, la pintoresca
Alcobasa y tantas bellezas inolvidables...; pero aunque esto repre-
sente mucho en nuestros gratos recuerdos, no son nada en compa-
racion. eon el que guardamos de los hijos de esa noble tierra; y

hoy, al eslar de regreso en nuestra querida Patria, nos damos cuen--

la de haber perdido algo: un trozo de nuestros corazones; ellos que-
daron para siempre relenidos en esa nacion, asi como:: dos
miembros mas de la prestigiosa Sociedad Broteriana.

Ensayos biolégicos sobre oligoelementos

Sinergismo entre biocatalizadores

metdlicos y vitaminas

Conferencia

Por Luis Pavacios PELLETIER

Senores Académicos. Sefloras, Sefiores.
Esla conferencia la doy movido por un interés cientifico en pri-
mer lugar. Pero ademas hay en mi una inquietud dentro de las afi-

ciones periodisticas que he cultivado siempre, y es el afan de co-

mentar la aclualidad, y en esta ocasién dos nolicias publicadas por
la prensa, v que os voy a leer ahora, me convencieron de que habia
un movimiento de investigacién interesante en torno a los pequefii-
simos oligoelementos de que nos habla Bertrand en sus trabajos
estos nltimos afios; creemos que estd surgiendo una nueva moda-
lidad en el arle de curar si se siguen investigando los procesos bio-
(quimicos en que inlervienen estos biocatalizadores, y que pueden
traer al campo de la terapéutica una verdadera revolucidn,
Las noticias son las siguientes:

El cloruro de magnesio combate el cincer

PARIS, 2.—El profesor Delbel, cuya labor e investigaciones contra
el cancer son universalmente conocidas, ha hecho las siguientes decla-
raciones a un representante del Echo de la France:

“En el tratamiento de las llagas de guerra hemos tenido ocasion de
ensayar el cloruro de magnesio, que produjo, ademds de resultados es-
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perados, efectos insospechados. Asi como un cabello blanco contiene
menos magnesio que un cabello joven, y para pigmentarlo hasta frotar
su bulbo con cloruro de magnesio, yo mismo, que tenia excrecencias
consideradas como precancerosas, que volvieron a crecer después de
ser extirpadas, las vi desaparecer después de injerir sales haligenas
de magnesio. l.as experiencias hechas sobre ratones han dado resulta-
dos andlogos. El cancer se desarrolla cuando hay carencia de cloruro
de magnesio, del que nuestra alimenlacién carece progresivamente.
sbual es la causa? Antes de la guerra se extraia el magnesio de la sal,
para hacer sales refinadas, lo cual ‘es un “crimen”. En segundo lugar,
también es causa de esta carencia el hecho de que el cloruro de mag-
nesio no es utilizado como abono, yva que la sintesis clorofilica puede
realizarse sin magnesio. La costumbre de las amas de casa de hacer
blanquear las verduras es también una gran falta. Es, pues, posible
disminuir el cancer -en la proporcion’ de cuatro a uno no permitiendo
que’ los suelos empobrecidos sean abonados sin magnesio, no arrojando
la primera agua de la coccién de las verduras y haciendo conservas
sin blanquear las verduras.”—EFE.

Nuevo tratamiento del cancer

PARIS, 24.—Un nuevo tratamiento del cdncer ha sido descubierto
por un joven profesor de la Academia de Medicina, miembro del Ins-

lituto Antropobiolégico de Paris. Es aplicado en forma de inyecciones

de metales, como el cobalto, el cine y el niquel. Las experiencias rea-
lizadas han sido concluyentes, incluso en los casos que parecian deses-
perados. Algunos enfermos que esperaban la muerte de un momento

a otro experimentaron con estas inyecciones una mejoria sensible, que

fue seguida después de su curacion completa—EFE.

Estamos en un momento crilico de la historia de la humanidad.
K6l curioso espectador del panorama mundial, a poca perceptibilidad
que posea verd sobre el mapa de combate dos grandes frentes on
la gran batalla que se esta librando.

En uno de los grandes f{rentes, el sér humano se deslruye en

apocalipticos combales, con toda clase de armas. Las enormes cons-

trucciones que la civilizacion levanld en un esfuerzo gigantesco, se
derrumban para siempre, enlerrando seres humanos, tesoros de
arte, indusitrias y riquezas sin cuento. El otro gran frente de com-
bate lo forman legiones de sabios que en la soledad de sus labo-
ratorios, ante sus aparatos de investigacion, libran la gran batalla
contra la muerte. Levantan ante ella la muralla protectora de la
ciencia. La prensa recoge con ansiedad esas noticias cientificas para
difundir por el mundo el esfuerzo humanitario de los investigado-
res, sirviendo de contrapeso en cl balance de la historia a esos ho-
rrores guerreros de la gran conlienda mundial.

Y un dia es la penicilina, de la que habéis escuchado en la pa-
sada semana una inleresanle conferencia. Y otro, es el problema de
la curacién del cancer, y ultimamente, otro adelanto mas en la eu-
racién de la diabetes, que sustituird a la insulina. Y rara es la se-
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mana que en el periddico dejiis de leer noticias aleniadoras pare
fos enfermos.

Yo, que he vivido varios afos el movimiento cientifico dentro de
uno de los primeros periédicos que se han publicado en Espaila, sé
bien a qué alenerme acerca de eslos noticiones sensacionales, lle-
nos de optimismo para las genles. Viviamos en aquella época a
que me reliero en una angustia polilica constante, empujados por
las corrientes antagoénicas de los bandos que mas tarde se habian
de enfrenlar en el campo de baltalla. Y recuerdo que la constante
preocupacion de nuestro director era el buscar asuntos que desvia-
sen un poco la alencién de las gentes, atacadas por una psicosis
aterradora. En aquellas grandes paginas de cultura cue publiciba-
mos los domingos, ibhamos desintoxicando a las gentes de la fiebre
partidista que envenenaba a nuestra Patria.

Y aparte de los trabajos del profesor Delbel, debemos citar lo
que expuso el profesor francés Javilliere sobre la influencia del
magnesio en los procesos vitales, en la Sociedad de Quimica Biolj-
gica de Paris, en varias conferencias magistrales. 1lablaba el pro-
fesor Javilliere de “El magnesio y la vida”, “El magnesio, abono, y
el magnesio, alimento”. A grandes rasgos enfocaba el problema so-
bre et universal reparto del magnesio en los seres vivienles, su
necesidad para el crecimiento de los organismos y su equilibrio
tisiol6gico, su intervencién en una serie de procesos bhioquimicos, su
utilizacion eventual a titulo de abono para aumentar las cosechas,
mejorar su calidad y enriquecer en magnesio los alimentos del
hombre y del animal.

No queremos dar a esta conferencia demasiada extension, y me-
nos tratando de llamar la atencién exclusivamente hacia el mag-
nesio, cuando tenemos que hablar de todos los oligoelementos.

Llamaba la atencién a los ingenieros agronomos sobre el ana-
lisis de las tierras y la conveniencia de investigar sobre las caren-
cias en magnesio de los cereales, principalmente para abonar los
terrenos con sales de magnesio insolubles, que obrarian como bio-
catalizadores, mejorando las cosechas y la calidad de los granos,
pues después de las poderosas razones de orden bioquimico del
profesor Javilliére, quedaba demostrada la influencia del magnesio
en Ia mejor vitalidad de las plantas. Sohre todo al describir su in-
fluencia en la funcién clorofiliana.

11

El afio 1930, y en esta misma Corporacion, presentabamos nuestra
comunicacion, primera de las esludiadas en Espaiia sobre las sales
halégenas de magnesio. De entonces aca hemos seguido con un inte-
rés extraordinario todo cuanto se relacionaba con la importancia de
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fos metales y metaloides en los fenomenos biologicos. Y repasando en
estos momentos aquellos estudios, vemos cémo siguen un camino
cada dia mas inieresanie, pues entonces se decia con duda: jPue-
den esos elemenions, que entran ¢n cantidades pequeiiisimas en la
maleria vivienle, influir en la vida vegetal o animal? Seguian mn-
chos aulores alirmando que se tralaba de una impureza.

Pero ya Bertrand hablaba de la lacasaoxidasa, encontrada en
numerosos vegetales (remolachas, zanahorias, trébol, paltalas, eteé-
tera), v que conliene manganeso en pequeiias cantidades. Y que
privada del manganeso es inactiva.

Y Delezenne, estudiando el veneno de las serpientes, demuestra
que es tanto mas venenoso cuanto mas cine contiene, no pudiendu
obrar en manera alguna como veneno quimico, sino como cataliza-
dor, que activa la ponzona. Exisle un paralelismo en la funcién
enzimatica del manganeso con la del cinc en este caso.

Se habla también, por Dubard y Voisinet, de la relacién ente
las enzimas digestivas y su contenido en magnesio. Otro catali-
zador, )

En el altimo Congreso Internacional de Quimica, celebrado en
Bruselas, se presenité un rappor! notabilisimo, del profesor Ber-
trand, uno de los mas lenaces defensores de esla curiosa teoria de
la influencia de indicios de metales y metaloides en la materia vi-
vienle, le recogido lo mas interesanle de su trabajo para daroslo
a conocer, pues esloy casi seguro de que en Espafla son descono-
cidas, o conocidas por contadisimas personas, eslas nltimas inves-
tigaciones de Berlrand. También citaré rapports interesantisimos
de los profesores Sir William Pope, Mr. Karrer, Szent-Gyorgy, Pin-
kus, Polonowski v Youmans.

Me encuenlro en eslos momentos en un periodo de una curiosa
experiencia sobre estos lrabajos, y de la que os daré cuenta en
su dia.

Se trata de ensayos realizados con vilaminas asociadas a meta-
les y sin ellos. Eslos ensayos son paralelos a los que se realizan en
la actualidad en los Eslados Unidos y otros paises, habiendo adqui-
rido la seguridad de que por esle camino vamos a encontrar cosas
curiosisimas de un enorme interés terapéutico.

De que ya existen productlos, en dosis pequeiisimas, de metales
asociados a vitaminas, tenemos una buena prueba en Espaiia, don-
de va todos conocéis lus asociaciones hierro-cobre a la vilamina C,
donde se buscan fenémenos reversibles de d6xidorreduccion, y en
ellas entra el hierro en canlidades muy pequeias, pero mucho mas
mfinttesimales en el cobre, por diezmilésimas de miligramo, no pu-
diendo obrar de otra manera que como biocatalizadores,

No estamos conformes con la presentacién de estos productas
hierro-cobre asociados a la vilamina € en una gragea, pues todas
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conocemos la accién antagénica del cobre sobre el acido ascdrbico.
Accién verdaderamente destructiva.

Las nuevas teorias vilaminas asociadas a metales se han lleva-
do de modo mds racional en los Estados Unidos. Conocemos un pro-
ducto perfecto, preparado hajo la direccién del ilustre profesor
Funk, como todos sabéis, descubridor de las vitaminas. Van sepi-
rados en dislintas grageas las vitaminas y metales biocatalizadn-
res. Y asi, solamente se retinen en el momento de ser injeridas,
cuando empiezan a actuar en los procesos biologicos. Contiene, por
una parte, vitaminas A, B, G, D y E, y por otra, los minerales calcio,
fésforo, hierro, cobre, yodo, manganeso, magnesio y cine.

Y éste es el camino que debemos seguir al estudiar nuestros com-
pueslos vitaminicos. Prolegerlos contra la oxidacion, para que ac-
tiaen con toda su potencia si los libramos de la accion destructora
de los metales.

Vamos a leer seguidamente lo que hemos podido reunir aceren
de los trabajos de Bertrand y sus colaboradores, asi como algunas
experiencias nuestras sobre oligoelemenlos, y querriamos que esta
conferencia fuese un punto de partida para despertar en Espaia
una curiosidad cientifica para seguir invesligando. Hemos de feli-
citar a los Dres. Santos Ruiz y Comenge, que sabemos laboran on
este sentido con gran acierto.

11

Aprovechando los resultados del andlisis por combustion en ol
oxigeno, que Lavoisier imaginé hace un siglo y medio, llegd a la
siguiente conclusién: el cuerpo de las plantas y de los animales
esta formado por la unién del carbono, hidrégeno y oxigeno con el
nitrégeno, y probablemente con el fosforo,

Las numerosas invesligaciones seguidas por quimicos v fisid-
logos desde esta época, han confirmado este concepto fundamental
de Lavoisier, pero ha sido ampliado al descubrir poco a poco en
los organismos la presencia de un gran namero de melaloides y
de metales. A pesar de lodo, los progresos en este senlido han sido
muy lentos.

Tanto es asi, que a principios de este siglo la mayoria de los si-
bios que se inleresaban por esta cueslion alirmaban que 12 a 15
elementos, combinados en diversas formas, eran suficienles para
constituir el cuerpo de las plantas, de los animales v del hombre.
Esta opini6n era corriente, y se la encontraba expresada en las
obras clasicas. En realidad habia invesligadores que sefialaban en
algunos casos un pequeilo niamero de ofros elementos. Pero se lte-
nian eslos resultados por aceidentales v sin importancia para los
procesos fisiologicos.
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Hoy el aspecto de la cuestion ha cambiado. Una revision critica
de los trabajos relativos a la composicion elemental de la materia
viviente nos permite admitir como demostrada la existencia en todas
los organismos actualmente esludiados, vegetales y animales, de
13 melaloides v de 16 melales, que son los siguientes:

Melaloides : Metales
Aml»mm, ]'luor Ihdru— Caleio, Cobre, Estano, Magne-
geno, Bromo, Oxigeno, sio, Niquel, Molibdeno, Pota-
Yodo, Nitrégeno, Boro, sio, Vanadio, Cobalto, Sodio,
Azufre, Arsénico, FHs- Manganeso, Titano, Hierro,

foro, Silicio, Clorn. Aluminio, Cine, Plomo.

Se han encontrado ademdas, empleando el método espectral, los
siguientes metales:

Rubidio Bario Plata
Cesio Cstroncio Jromo.
lJi“()

Si en lugar de buscar simplemente la presencia de elementos

nos aplicamos a valorar sus proporciones, trabajo laborioso, sobre

todo cuando se trata de obrar sobre organismos de gran volumen, se
encuentra que, representando casi el 100 por 100 del peso fotal del
cuerpo, lanto en los vegetales como en los animales, el 99,95 por 100
de los melales v melaloides que entran en la materia viviente son
los siguientes:

Carbono Azufre Calcio
Hidrégeno Fasforo Magnesio
Oxigeno Cloro Potasio
Nilrdgeno Sodio

il

En ese 0,05 por 100 hay que buscar los otros elementos que he-
mos cilado mas arriba.

v

En todas las especies vivientes el carbono, el hidrégeno, el oxi-
geno, nilrégeno, azufre y fésforo entran, como se sabe, en la com-
posicion de las membranas celulares del protoplasma y de los nu-
cleos, de las sustancias de reserva., En el hombre, y en gran nime-
ro de animales, el caleio v el magnesio, prinecipalmente bajo la for-
ma de carbonatos y fosfatos, mineralizan y consolidan el esqueleto

SINERGISMO ENTRE BIOCATALIZADORES METALICOS., ETC. 765

interno y el caparazén o la concha. En las plantas, el calcio, en
parte al menos, esta combinado a las materias pécticas, unidas ellas
mismas a la celulosa en ciertos lejidos. El cloro, el potasio y el so-
dio, disueltos en el jugo celular y los liquidos del organismo, con-
tribuyen al mantenimiento de la presién osmdtica y a la turges-
cencia de los tejidos blandos. Estos elementos ejercen asi una fun-
cion que podemos calificar de “plastica™.

No sucede lo mismo con los demdas elementos, cuyo t‘onjunto no
puede alcanzar més que el 0,05 por 100; en consecuencia, no pue-
den existir de ellos méas que proporciones muy pequeiias. Hay que
hacer excepcién con el fliior v el silicio en algunos casos particu-
fares.

El fluor estd acumulado en los huesos: en el esmalte dentario,
bajo la forma probable de “apatita”, da al dienle una gran resis-
tencia quimica y llena plenamenle su papel de proleccion,

El silicio se comporta de una manera analoga, aunque al estado
de silice o silicato mineraliza el caparazon de los infusorios, de las
diatlomeas, las espiculas de cierlas esponjas o la epidermis de !as
gramineas, ciperaceas y equisetaceas.

Eltyodo estd a menudo combinado con complejos proteidicos, v
entre ellos, bajo la forma de yodoqueratinas, en el esqueleto de di-
versos animales inferiores, esponjas, ete,

En los tejidos orgédnicos del organismo: esmalte dentario, capa-
razon de infusorios o diatomeas, epidermis de diversos vegeta'es,
esqueleto organico de la esponja, etc., el flaor, el silicio, el yodo
estan presenies en proporciones notables e infervienen como ele-
mentos plasticos. No toman forma de microelementos, o mejor de
oligoelementos, mas que cuando se¢ los dosifica con referencia al

‘peso total del cuerpo.

\T

El interés se concentra, a fin de cuentas, sobre los olros mela-
loides y metales, que no se los encuentra mas que en proporciones
muy reducidas, aun en cantidades infinitesimales.

El més antiguamente conocido de estos elementos, el primero
del cual nos hemos dado cuenta de su importancia biologica, es ¢l
hierro. Ks en realidad el mas abundante. En el cuerpo de un hom-
bre adullo, por ejemplo, hay aproximadamente 3,5 gramos, o sea, cn
numeros redondos, 0,005 gramos por 100. No hay muecho menos en
fas plantas verdes.

Por debajo del hierro, por la proporeion, se coloca el cine; en ¢l
hombre esta proporcién alecanza aproximadamente la mitad del hie-
rro, unos 0,002 gramos por 100. Después viene el cobre, con 0,0004
gramos por 100.

Las proporciones bajan para la mayor parlte de los otros oligo-
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elementos. No hay en el hombre méas de 0,00005 gramos de maz-
ganeso por 100. Las proporciones disminuyen para el niquel, co-
balto, aluminio, titano, boro, yodo, arsénico, etc., de los cuales nc
existen mas que décimas de centigramo, y hasta milésimas de mi-
ligramo por kilogramo.

La escala cuantifativa de decrecimiento de los oligoelementos no-
es la misma en las plantas que en los animales. De una manera go-
neral, las primeras son mas ricas en mangarneso, en niquel, en alu-
minio, titano, boro, y mas pobres en hierro, cinc y cobre.

Respecto a su reparto en los diversos drganos, hay que relener
el heeho de que en el hombre y en los animales es el higado, con
otras glandulas, el mas rico en oligoelemenlos. También se fijan
en los fejidos queralinicos. La glandula tiroides presenta, como es
sabido, el cardcter excepcional de localizar gran parle del yodo

En las plantas se fijan especialmente en las hojas verdes, en las
semillas, y sobre todo en los embriones.

' Vi

Es preciso averiguar ahora si los melaloides y metales, en pro-
porciones tan pequeilas, que se han encontrado al lado de los ele-
menfos plasticos son solamenle impurezas que han pasado del
suelo a las plantas, y después a los animales cn virtud de las leyes
de 6smosis, 0 bien, al contrario, forman parle realmente del orga-
nismo, interviniendo en los cambios nutritivos.

Para responder a esta cuestion esencial es preciso recurrir 2
varios imétodos. Kl andlisis elemental, aun aplicado a la localiza-
cion relaliva de los elementos en los organos, no es suficienle. Para
obtener pruebas es preciso asociar a los resultados del mélodo ana-
litico, elemental o inmedialo los del mélodo fisiolégico. Si tenemos
por cierto hoy que el hierro es un elemento constitulivo del ovgi-
nigmo de los vertehrados, y que el cobre entra en la constitucion de
los moluscos y los cruslaceos, no es porque el analisis ha logrado
separar de la sangre de eslos animales bien sea hemoglobina o he-
mocianing, sino porque las experiencias de los fisiologos han de-
mostrado que estos principios inmediatos, de los cuales la hemo-
globina contiene hierro y la hemocianina cobre, son acarreadores de
oxigeno, interviniendo de una mancra indispensable en la funcion
respiraloria de los animales. U'na prueba andloga se ha hecho res-
pecto al vanadio en olros animales,

A la asociacion de los métodos analilicos a los fisiolégicos se debe
el que se pueda encajar el yodo en la glandula tiroides de los an:-
males superiores, y el bromo en la glandula purpirea de cierlos mo-
luscos.

En fin, a la misma asociacion de mélodos se debe la primera de-
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mostracion de la importancia biolégica del manganeso y la razon
de incluir también el cine, el niquel y el cobalto en la lista de los
materiales elementales de la materia viviente. .

“Se puede también recurrir al mélodo sintético para oblener la
prueba biolégica de la importancia de un elemento. En este método
se constituye, con compuestos quimicos determinados, perfectamern-
te puros, una mezcla nulritiva con cuya ayuda una planta o un
animal pueden alcanzar su maximo desarrollo. Suprimiendo en se-
guida uno a uno de aquellos elementos de la mezcla, se juzga, por
el medio de reaccionar la planla o el animal, el grado de ulilidad de
los elementos de la experiencia. La aplicacién de este método es
dificil, particularmente en el caso de los animales. Consagrando
mucho tiempo y cuidados, se ha llegado a obtener felices precisin-
nes. Algunos ejemplos lo podran demostrar,

Vil

Raulin, en sus clasicas experiencias sobre el moho negro Asper-
gillus niger o Sterigmatocystis nigra, habia reconocido los buenos
efectos de una adicion de hierro, asi como de cine y de silicio, a sus
medios de cultivo. Pero no habia encontrado acciéon alguna en el
manganeso. Por un estudio meticuloso del problema adquirimos la
conviceién de que el fracaso de Raulin con el manganeso cra de-
bido, de una parte, a que las necesidades en manganeso del Asper-
gillus son extremadamenle reducidas, y por otra, a que él tenia
bastante manganeso como impureza en el medio nutritivo para cu-
brir sus necesidades. La reaccion del moho al melal es tan sensible
que no pueden utilizarse ni siquiera aparalos de vidrio para puri-
ticar las sustancias nulrilivas o para realizar el cullivo; ol vidrio
cede manganeso en cantidad suficiente para falsear los resultados
de la investigacion.

Sirviendonos de malterial en platino y en cuarzo fundido, se pu-
rificaron suficientemente las sales y los productos organicos nufriti-
vos, para demostrar que una cienmillonésima de manganeso ase-
gura la evolucién del moho; que una dosis diez veces, y hasla cien
veces mas pequeiia, acusa fodavia su presencia por aumento del
desarrollo. En fin, que en los 7 cenligramos de sulfato ferroso afia-
didos por Raulin, 1,5 de su medio nutrilivo podia lener ya como
impureza de cien a mil veces la dosis de manganeso capaz de pro
ducir los mismos efectos favorables que en mis experiencias,

Un hecho de gran imporlancia ha sido obhservado en el curso de
las experiencias sobre el manganeso, Cuando se afaden dosis cre-
cientes, parliendo de pequefiisimas cantidades de mefal, al medio
de cultivo, se encuentra una concenlracion que permile un magni-
tico desarrollo del “micellium™, pero que no es suficienle para la
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formacién de los 6rganos reproductores. Si se afade entonces una
nueva cantidad de manganeso, el “micellium”, que permanecia
blanco, y,.por consiguiente, estéril, ennegrece, cubriéndose de coni-
dias. Asi, el manganeso obra sobre el Aspergillus al menos de dos
maneras diferentes, segin su concentraciéon. Es preciso mayor can-
tidad de metal para asegurar la reproduccién que para permitir el
desarrollo de su organismo. Un hecho anélogo ha sido reproducidv
mas tarde empleando el cobre.

V1

El mélodo sintélico aplicado a los animales ha dado respecto al
cine algunos resultados de gran interes,

La experiencia llevada a cabo hace unos quince afios por Ber-
irand ha consistido en comparar dos loles de ratones, nutridos !os
unos con alimentos desembarazados de cinc y los otros con los
mismos alimentos adicionados de una cantidad conocida y muy
pequeiia de este metal.

Después de realizar Wlgunos andalisis, se comprobd que un raton
adulto no conliene méas que algunas décimas de miligramo de cinc,
de las cuales el 10 por 100, aproximadamente, las tienen a su na-
cimiento; se ve que las necesidades en cinc de este animal son pe-
queiiisimas, y se comprende que la primera dificultad que hemcs
tenido que resolver es (como en las experiencias del Aspergillus) el
preparar alimentos bastanle puros para no proveer de proporcién
apreciable de cine al lote carenciado durante la duracién de la ex-
periencia.

Una lal puriticacion consistio en la susbraccion casi total de
esos faclores alimenticios, de naturaleza entonces desconocida (era
en 1022-1024), que se los designa con el nombre de vitaminas.

Nosolros no podemos afiadir eslos factores a los alimentos pu-
rificados sin introducir al mismo tiempo una cantidad apreciable
de cine. El salvado. retativamente rico en vitamina B, es con cl
germen la parle del grano que conliene mas parle de esle metal;
la levadura de cerveza y su exiracto acuoso, considerados como muy
buenas fuenles de la misma vitamina, contienen cine en cantidad
considerable,

Illay asimismo fuenles de vilaminas de origen animal, como el
higado, el cerebro v el corazén, que son los organos mas ricos en
cine,

El aceile de higado de bacalao y la manleca de vaca, bien cono-
cidos por su riqueza en vitaminas Ay D, contienen también no-
tables proporciones de cinc. Nosolros hemos encontrado una cifra
media de 6 milieramos de esle metal por Kilogramo de aceite de
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higado de bacalao, y hasta 8 miligramos por kilogramo de mante-
<a de vaca.

Nos hemos decidido a someler los animales a un régimen par-
ticularmente carenciado, con todos los riesgos de terminacién fa-
tal, que es ineludible. Después de un periodo variable—segin cl
:stock de vitaminas heredado de la madrg—Ilos ratones mueren, cual-
qquiera que sea el lote al que pertenecenl, con los mismos sintomas
de pardlisis progresiva ascendente que se observan, cuando se ex-
perimentan regimenes desprovistos de vitaminas. Felizmente, a
pesar de esta dificultad, el objeto que perseguiamos fué plenamente
-aleanzado.

Los ratones se acomodan facilmente a un régimen formado de
granos de trigo y agua. Hemos tomado este régimen como tipo y
‘hemos constituido aparte una mezcla en la cual las principales sus-
tancias nutritivas, especialmente las que se colocan hoy en la se-
rie de los glucidos, lipoides v proteidos, existen con las sales y el
tramo intestinal casi en las mismas proporciones que en el grano
«e trigo.

Esta mezela tenia la composicién siguiente: ‘
<

Fécula de patata ...............oi 73 aramos,
Caseina de leche de vaca .................. 13 H
Celulosa del algoddin ........................ b ”
Lactosh . .civivmicivinnnnes s wons ssoms s sesmmnes 5 »
Manteca de €0CO .....covevvevriiiniiennenn . 2,50 "
< Lactato de caleio .........coooeiiiiiiiiiiiiien 2,60 "
Fosfato monopolasico eeee 0,30 ”
TFosfato bisodico erist. ...t 0,75 v
Cloruro de calcio anhidro .................. 0,10 s
Sulfato de magnesio crist. ................. 0,25 "
Alumbre férrico amonico .................. 0,020 u
Alumbre aluminico polésico . 0,001 3
Fluoruro de sodio .......cooevvviiiiiiininnns 0,004 "
Sulfato de cobre erist. ... 0,002 "
Sulfato de manganeso crist. ............... 0,002 b
Yoduro de potasio ...........coooeeiieiiiinn 0,0005 b
Bromuro de potasio ... 0,000 ”

La puriticacion de todas eslas sustancias fué muy minnciosa v
exigié bastanle tiempo. Cuando la consideramos suficiente, tanto
que no se podia encontrar 0,05 mgs. de cine en 100 grs., se mezcla-
ron v amasaron, haciendo pequefios panes que se cocieron al hor-
no. Se ha preparado paralelamente otra serie de pequefios panes
conteniendo en otra mezcla un centigramo de sulfato de cine cris-
talizado, dosis correspondiente a 2 mgs. de este melal, por 100 gra-
mos de panccillos. Es aproximadamente la cantidad de cine que en-
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conlramos en los granos de (rigo que servian para la alimenlaciomn
habitual de los animales de laboratorio.

A fin de colocarnos en las condiciones mas favorables, los ra-
toncitos se separaron de sus madres a la edad de tres semanas. Es
porque en este momento, segun nuesiras investigaciones, su conte-
nido en cine alcanza el migimo. Ademéas se han elegido ratones de:
la misma época de nacimiedito y del mismo peso,

Los ratones pesados se colocaron en grandes frascos bocales pro-
vistos de cubierta perforada de vidrio para facilitar su respiracién.
El agua se les suminisiraba mediante una pipeta. El empleo de re-
cipientes de hierro galvanizado o madera hubiera falseado los re-
sultados al roer los animales las paredes.

Se emplearon 20 ralones, divididos en cinco series,

Gracias a las precauciones tomadas el resultado general de esti
investigacion sobrepasé las esperanzas. En cada serie los anima-
les que recibieron cinc en su alimentacién han vivido mas tiempo
que los que se les privo de cine. Su vitalidad en los que recibieron
cine fué de 25 a 50 por 100 mdas larga que los carenciados de este
metal. '

Después de la época de estas experiencias, muy imporlanles pro-
gresos se alcanzaron en el campo de las vitaminas. Gracias a las
investigaciones de Willstatter, Drummond, von Euler, Karrer, Steem-
book, Rosemheim, Heess, Windaus, Funk y Szent-Gyorgy, lodas.
eslas sustancias han sido obtenidas en estado definitivo, o al me-
nos en forma muy concentrada de alta actividad fisiolégica. No ha-
bia, pues, inconveniente en introducir cinc con ellas en los regi-
menes sintéticos

Se descubre, por olra parle, que el niquel y el coballo entran &

formar parte de la maleria vivienle vegelal y animal, v que tanto

¢l niquel como el cobalto intervienen con el cine, el hierro y el maa-
ganeso en la alimentacion,

Teniendo en cuenta estos progresos hemos pensado que seria
interesante reproducir las experiencias de 1022, Pero inltroduciendo
vitaminas, niquel y cobalto en la féormula del alimento sintético,
Entonces era de suponer que alcanzariamos resultados mucho mas
demostrativos lodavia que los que se obluvieron con la anterior expe-
riencia sobre la influencia del cine en la nutricion de los animales.

Se tomaron: 1.° Como vitamina A, o mejor como fuente de vi-
tamina A, el caroteno crislalizado a partir de la zanahoria; esle ca-
yoleno lo hemos disuelto en aceite de oliva, administrandole a la
dosis diaria de 0,00001 gr. 2° Como vilamina D, el ergosterol irra-
diado en solucion en aceite de olivas; una microgola de esta solii-

cion correspondia a la dosis diaria de 0,00001 de sustancia activa.

2.0 En fin, como vitamina B, y By, un extracto de levadura de cer-

veza n 34 H, preparado por Seidell, y que habiamos enriquecido por

¢l procedimiento de M. 1. 8milh. Este exiracto concentrado ha side-
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distribuido disuello en agua a la dosis de 0,001 gr. por dia. No he-
mos afiadido vitamina antiescorbiitica al ratén porque no tiene ne-
<cesidad de esta sustancia.

El niquel y el cobalto han sido introducidos a razén de 0,00025
gramo del primero al estado de cloruro v de 0,0001 del segundo er
forma de sulfato, por 100 de mezcla nulritiva. :

Estas nuevas experiencias han sido efectuadas sobre 22 animales
procedentes de cinco paridas. Doce de estos animales han sido so-
metidos al régimen alimenticio sin cjne y diez al régimen alimen-
ticio conteniendo cinc. | ’

Los ratones sin eine han vivido de catorce a veintitrés dias, o
sea por término medio dieciséis dias v nueve décimas, y los rato-
nes con cine, de cincuenta y cuatro a setenta y cuatro dias, o sea un
término medio de sesenta v cualro dias y cuatro décimas.

Al fin de las experiencias se dosificd el cine contenido en los ca-
«daveres de las animales después de haber vaciado el tubo digestivo.
Los doce ratones del lote alimentado sin cinc encerraban, por ‘ér-
mino medio, 0,22 mg. de este metal, y los diez del lote que recibic-
ron cine; 0,44 mg. Asi, sobre 1 mg., lo sumo de metal ‘presente en el
pan que habia consumido cada rat6n del ltimo lote, se hahian fi-
jado én sus tejidos 0,21 mg. por término medio.

Es, pues, suticiente que los animales asimilasen dos décimas de
miligramo del cinc conlenido en los alimentos para que la vida hayn
sida de dos a tres semanas en los animales que se les suprimig el
cine, y de dos a dos meses y medio cuando a este mismo régimen
se le afladié una cantidad minima de este melal.

No es posible hacer una demosiracion més clara de la influen-
cia del cine en el proceso global de la alimentacion.

En los Estados Unidos, varios profesores en Bioquimica han rea-
lizado ‘experiencias paralelas a éstas con resullados variables. Pero
al fin ‘se ha llegado ultimamente a reconocer que el cinc es un ele-
mento esencial para el desarrollo de los animales y sus carencias
pueden ocasionar trastornos muy graves,

IN

(;Cémo intervienen el cine, manganeso, coballo, niquel, hierro,
elcélera, en las experiencias que acabamos de exponer? No pueds
ser més que a titulo de calalizadores. Sus proporciones son tan pe-
quefias que no pueden obrar en los fenémenos vilales mis que de
un modo transitorio, no entrando, por ejemplo, en ciertas reaccin-
nes quimicas mas que para intervenir mieniras se realizan y en-
conirarse nuevamente en disposicion de preslar servicio nueva-
mente. o

Se ha demostrado anteriormente que el manganeso se comporta
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asi en las oxidaciones provocadas por la lacasa, e¢s decir, en up
gran numero de fendémenos naturales. La lacasa esla represenlada
esquemdaticamente por la formula R Mn, en la cual R es un ion
orgénico deébilmente elecironegativo y coloidal; su accién oxidasi-
ca resultaria de un proceso ciclico, comprendiendo tres reacciones
principales.

Cuando se disuelve la lacasa en una solucién acuosa de hidro-
quinona, de guayacol, de tanino, de pirogalol o de una sustancia or-
ganica andloga, sufre una hldrolms y el melal se separa al estado
de protéxido. .

Reaccion 1.* R Mn = 1L,O = R lI, =Mn O

iste protéxido, obrando sobre el oxigeno molecular, se iransfor-
ma en seguida en biéxido. Si no hubiera otra suslancia presente la
reacciéon pasaria entre dos moléculas de proléxido de manganeso,
Mn O, y una molécula de oxigeno; pero en presencia de uno cual-
quiera de los polifenoles indicados méas arriba puede limilarse &
una sola molécula de protéxido de manganeso.

Reaccién 2 Mn O = O, = Mn (), =

Esta nueva reaccién provoca la separacion de la molécula de (),
en dos &tomos de O, de afinidad mucho mas grande; el uno esta
captado por el prot6xido de manganeso y el segundo se halla sobre
la sustancia orgénica, que solamenie resistiria a la acci6n' del oxi-
geno molecular.

El liquido en el cual se han verificado las dos reacciones encie-
rra ahora: bi6xido de manganeso, el coloide clecironegativo proce-
dente de la hidrélisis de la lacasa y un exceso de sustancia oxidable.

Bajo la influencia de esta ultims, con el calor de oxidacién se
llega a la formacién de la sal manganosa, segun la reaccion si-
guiente:

Reaceion 3* Mn O, = R ll, = R Mn = I, O =

El segundo &ltomo de oxigeno queda asi liberado, a expensas de
Ia sustancia orgénica y la lacasa queda regenerada. El calalizador
organomanganesiano puede, pues, entrar nuevamente en el ciclo de
reacciones sucesivamente infinidad de veces.

Se observara que el protéxido y el biéxido de manganeso nacen
cn el seno de una solucién coloidal y son a la vez coloidales, lo que
tavorece extraordinariamente la velocidad de las reacciones del ci-
clo oxidasico.

En el curso de estas experiencias han permitido establecer ok
fundamenio de esta interpretacidn de los fenémenos naturales re-
gisirados en el contacto de! aire con la lacasa: ennegrecimiento det
idtex del arbol de laca, oscurecimienio de los frutos, manzana, pera,
castaifia de Indias. S8e comprobo que una preparacién de lacasa con-
teniendo una parte de manganeso por 1.000 de materia seca da, des-
pués de veinticuatro horas, una coloracién rosa muy neta, debido
fa formacion de tetraguayacoquinina, cuando se aiflade una solu-
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cion de guayacol al {1 por 100 a la dosis de 1/250.000, es decir, 0,00004%
gramo en i} ¢ c.

En esta dilucion no habia bajo la forma de lacasa mas que
1/250.000.000 de manganeso disuelto, o sea 0,00004 en 10 ¢. ¢. o umr
gramo en 250 metros cibicos.

Es inleresante sefialar que en los mamiferos, tan pobres en man-
ganeso, la concentracion media es mucho més grande que en esta
experiencia colorimétrica. Iin el cuerpo de un ratén de 10 gr., por
cjemplo, hay aproximadamenle 500 veces mdas manganeso que cn
los 10 c. c. del tubo de ensayo donde la reaccion de oxidacidén se ha
verificado de una manera tan clara. )

Creo ulil recordar estos resultados porque Otio Wurg, al que tan
bellos trabajos se deben y que ha publicado una teoria segin la cual
el hierro se comportaria en el organismo como un catalizador de
oxidacion, no ha creido admitir, en 1924, un factor fisioldgico al
manganeso ni al cobre, porque él no sabia si estos metales eran ne-
cesarios para la vida y porque, teniendo en cuenia las cilras que
se habian publicado, se estimaba que sus proporciones eran dema-
siado débiles para darles imporlancia como faclores de reaccidn,
Yo espero que informados de una manera mas completa querrén
reconocer ahora que el manganeso, y sin duda también ¢l cobre,
deben ser contados entre los catalizadores de la materia vivienie.

X

En cuanio a la capacidad posible de reaccién de estos metales,
es preciso recordar un cierto niimero de ejemplos tomados de
la Quimica mineral y organica, que prueban que la velocidad de
accion -de varios catalizadores que intervienen en una reaccion a la
vez puede ser mis grande que la de cada uno de ellos y aun de la
suma de sus velocidades respectivas.

Asi, en la transformaciéon del naftaleno en acido orlonafidlico
por calentamiento con acido sulfarico en presencia de diversos me-
tales, la mezcla de mercurio y de cobre presia una aclividaa supe-
rior a la suma de las actividades de los dos catalizadores afiadidus
separadamente.

Lo mismo, el protéxido de cobre y el bioxido de manganeso mez-
clados en proporciones coivenientes (Hopcalila) ascguran la ovida-
cién casi instantdnea y sin calentamiento del 6xido de carbono con-
ienido en el aire, mientras que carecen totalmente de aceién cuando -
est&n solos, a menos que se sometan a una fuerte calefaccion.

En 1912 se preguntaban Bertrand y Javilli¢re si el cinc y el man-
ganeso, afladidos juntos al medio cullivo del Aspergillus niger, se
comportarian de otro modo que cuando se les aiiadia scparadamen-
te. De cada cien partes en peso de medio de cultivo de Aspergillns
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se -elevaban las materias construidas en presencia del manganeso
so6lo a 170, en presencia del cinc sélo a 242 y en presencia de los
dos elementos a 284. Nosolros hemos comprobado en otras expe-
riencias que el champignén habia fijado méas manganeso y otras
materias minerales en presencia que en ausencia del cinc.

El “micellium” del Aspergillus encierra numerosas sustancias
organicas, y no se sabe todavia si el cinc y el manganeso intervie-
nen en sintesis diferentes o combinan sus actividades en la cons-
trucei6n de una entre ellas, pero hay va una primera indicacion
sobre el papel acoplado de varios calalizadores minerales en los pro-
cesos de biosintesis.

Observaciones anéalogas se han hecho recientemente en los Fs-
tados Unidos. Las invesligaciones emprendidas en este pais hace
unos diez afios, especialmente por Cave, Iart, Hughes, Elvehjein,
Bleembook, Tilus, etc., sobre la regeneracion de la hemoglobina en
las anemias, han demostrado que la introduccién de hierro en el
organismo no es suficiente para realizar la biosintesis esperada,
sino que es preciso afiadir otros metales, como el cobre o el man-
ganeso.

El editicio molecular de la hemoglobina es complicado, y se ad-
mitird que yo piense el que no puede ser construido mas que des-
pués de una serie de reacciones; falta saber, como en el caso del
Aspergillus, si los diversos metales que intervienen en la regene-
acion del pigmento sanguineo obran separadamente en algunas de
estas reacciones o bien asociados en una sola de entre ellas. Nue-
vas investigaciones son necesarias para resolver este problema.

X1

Me parece muy interesante decir desde ahora que el mangane-
80, el cine, el hierro, el cobre, el cobalto, el magnesio, y de una ma-
nera general los elementos eataliticos, pueden, cuando se encuen-
tran los unos eon los otros con ciertas sustancias orgéanicas, tales
como las vitaminas y las hormonas, queé yo considero también coma
calalizadores, constituir sislemas sinérgicos de una actividad de al-
lisima potencialidad.

En las experiencias efectuadas sobre los ratones, el cine ha re-
accionado deé una manera particularmente acliva con las vitaminas,
especialmente con una de las vitaminas que habiamos utilizado.
Comparando estas experiencias a las realizadas anteriormente, se ve
que si el cine no ha tenido mas que una acciéon muy limitada en 14
ausenecia de las vitaminas, ésfas no han tenido tampoco aceién en
ausencia del cine. Pero se ve que si se afaden vilaminas y cinc jun-
tamente a la vez a los alimentos se hace pasar la sobrevida de lo$
animales de varias semanas a varios meses. Es un ejemplo bien
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claramenle demosirativo de la sinergia que debe existir entre los
factores de los cuales dependen los fenomenos quimicos de la vida.

ixperiencias que demuestran que el cine y otros metales o me-
laloides pueden conjugar sus acciones no solamente como nosotros
lo sabemos ahora, con las diastasas, sino también con las vitaminas
y las hormonas. Operando sobre una levadura rosa clasificada con
el nombre cientifico de Rhodolorula glutinis, hemos puesto en evi-
dencia una intervencién conjugada de la foliculina y de varios ele-
mentos empleados al estado de indicios (1 mg. por litro de solucién
nutritiva) en el desarrollo del vegetal. La sinergia del catalizador
organico y de un catalizador mineral ha sido particularmente ele-
vada en el caso del cine.

Asi, mieniras que una adiciéon de foliculina sola al medio pri-
mitivo de cultivo no aumentaba la recoleccién de un 12 a un 16
por 100, y la del cinc s6lo en 10 por 100, la adicién de los dos ea-
talizadores a la vez ha alcanzado el rendimiento de 100 a 179 en
un cultivo de eincuenta y {res horas y a 250 en un cultivo de sesen-
ta y siete horas.

p X11

Los hechos y las consideraciones tedricas expueslas en esle rap-
port han conducido a dividir los elementos de la materia viviente
en dos grupos: el de los elementos plasticos, de los cuales exislen
proporciones mas o menos elevadas en los organismos, vy el de los
elementos cataliticos, que se lo encuentra en cantidades muy pe-
«queias.

Esla division, como casi todas las que conciernen a la Biologin,
no es aksoluta. Lo mismo que varios oligoelementos llenan en cier-
los casos un papel plastico, se ha visto ¢cdmo el flior, el silicio o el
vodo y olros melales de caracter francamenle plastico pueden in-
tervenir lambién como catalizadores.

Cuando el calcio mineraliza y consolida el esquelelo inlerno o
externo de los animales, o forma parle en combinacién con sus-
tancias pécticas de la membrana celular de los vegetales, llena cla-
ramente un papel plastico. Se conocen, sin embargo, fenémenos en
los cuales el calcio interviene como catalizador, por ejemplo, en la
transformacién de la pretripsina en tripsina o de la pretrombasa
en trombasa. El magnesio es plastico en los huesos y juega el pa-
pel de catalizador en varios procesosde de (ransformacién de los
gluecidos y en la asimilacién del carbono en las plantas. El sodio al
estado de cloruro es un elemento plastico de los animales. Exeretado
en forma de bicarbonato por el pancreas, inlerviene en la digestidn
tripsica.

Pero en todos estos casos el namero de atomos que son activos
es muy pequeiio con referencia a la masa enorme a los cuales la

3
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funcién plastica les esla encomendada. Desde el punto de vista de
su concenlracion en los medios reaccionales se los considera, pues,
al lado de los atomos de tipo calalitico.

Al

Cuando se ereia, a principios de esle siglo, que una docena de
melaloides v melales solamente entraba en la constitucién de las
especies vegelales y animales, era facil prelender que la reunion
de estos elementos en condiciones favorables podia ser suficiente
a producir una célula viviente como a formar una “argile”,

El alto grado de complicacion quimica elemental que estamos
obligados a admitir hoy no permite razonar asi, y la generacién es-

pontanea constituye un problema dificil de explicar, lo misms por

la Quimica biolégica que por la Microbiolngia. Al menos que ad-
mitamos una evolucion de la composicion elemental de las espe-
cies como una especie de transformacion quimica de la maleria vi-
viente, Por consiguiente, por la asimilacion de nuevos elementos
que hiciesen posible un gran numero de reacciones quimicas, las
especies primilivas se hubieran elevado poco a poco al triple punto
de vista de la composicion quimica, del funcionamiento fisioldgico
y del organismo mortologico.

La distincion basada en las experiencias de los elementos de la
materia viva en elemenlos plasticos y elementos cataliticos sugiere,
por otra parte, una interpretacién quimica de la vida.

Los elementos plaslicos eslan encajados en el organismo bajo
formas muy diversas, especialmente glicidos, materias grasas, pro-
teidos, para no cilar sino los mas abundantes. Es probable que si
eslas formas estuviesen solas la vida no existiria. No se puede con-
cebir como una mezcla de almidon o de glicogeno, de grasas, de al-
himina, de caseina o gluten en presencia de cloruro de sodio o po-
lasio, de sales calcareas o magnesianas, pudiera entrar en reaccién
dando a la temperatura ordinaria, con esta facilidad que conocemos
en las plantas y en los animales, nacimiento a multiptes transfor-
maciones, las unas endotérmicas y las olras exolérmicas. Pero al
lado de los compuestos plasticos y pasivos hay en la materia viva
esos otros elementos quimicos que son infinitamente pequenos y
cuya misiéon no puede ser otra que la de “calalizadores™, y cuya
importancia en los procesos vilales es extraordinaria.

Estos elementos son numerosos y variados, y por lo que nos-
olros conocemos de sus propiedades debemos también reconocer su
intervencion en el maravilloso y extraordinario conjunto de trans-
formaciones que se realizan en el seno de la maleria viviente.

Considerado desde el punto de vista quimico, un erganismo ve-
getal o animal apavece—en resumen—comao una especie de oligar-
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gquia en la cual una masa inmensa compuesta de clementos pldsii-
cos esla gobernada por una minoria de dlomos calaliticos.

X1V

OPINIONES DE ALGUNOS INVESTIGADORES SOBRIE
OLIGOELEMENTOS

Sk WiLLiam Pope—lHace treinta aiios aproximadamenle una eu-
fermedad misteriosa hizo su aparicién en los rebafios de ovejas de
ciertas regiones de Nueva Zelanda. Se trataba de una especie de
anemia que ocasionaba la muerte a un 30 por 100 de los animales
atacados, dejando a los supervivientes tan débiles y sin valor cue
no servian para ser sacrificados en los maladeros. Hecho notable;
la enfermedad aparecia en las granjas mejores instaladas y se thi
agravando de afio en afio. Después de largas invesligaciones se llegd
a comprobar que era debida a la ausencia complela de cobalto cn
las tierras y vegetacion de las regiones atacadas. Se pudo entonces
remediar afiadiendo a la nulricion de los rebafios canlidades mi-
nimas de coballo (cloruro), y por su aceion profilactica y lerapéu-
tica los animales volvieron a un estado de plena salud. La adicion
de la sal de coballo no ha pasado de un miligramo por res y por
dia, y es probable que una dosis mas débil hubiese sido suficiente.

‘MR. Bertraxp.—El empleo de pequenas dosis de cobalto en
el tratamiento de la enfermedad llamada en Nueva Zelanda “Mo2o-
ton Main disease”, y debida a-una insuficiencia del metal citado en
el suelo y por consiguiente en las plantas de las cuales las ovejas
se nutrian. Yo anadiré que un (ralamiento analogo se ha experimen-
tado con éxito contra una enfermedad que alaca no a un animal,
sino a una planta, con tal intensidad, que amenazaba deslruir esta
gran riqueza de la agricullura. Se {rataba de la enfermedad Hamada
“del corazon de la remolacha”. Después de la inlensificacion del
cultivo de remolacha, y a pesar de aporlar los abonos necesarios,
se perdia aquélla. Esta enfermedad es debida a la aparicion de un
hongo parasito llamado Phoma belae. Se hicieron estudios, demos-
irandose que era debida a la deficiencia del suelo en boro, Fué su-
ficiente afadir una minima cantidad de acido borico o de horax
para detener el mal. La planta, pobre en boro, no podia resistir al
hongo. He aqui la importancia que puede fener para romper el equi-
librio de la salud la carencia en cantidades minimas de elementos
indispensables para la vida orgénica.

Hay también otras enfermedades vegelales debidas a deficien-
cias minerales que pueden curarse por un (ralamienlo oligosinér-
gico. Tal es la enfermedad holandesa de la avena, que puede com-
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balirse agregando al suelo pequeilas cantidades de manganeso, y
la del limonero, que cede a la accién del cinc.

M. Karrer.-—Las cantidades muy débiles de metales cuya im-
portancia en Biologia ha sido reconocida por Mr. Berltrand, gozan
de un papel importante en los procesos de fermentacion. Asi, el
manganeso, el hierro, el calcio, el cinc, ele.,, pueden activar ciertos
fermentos (la catsina, la arginasa, elc.) y producir sobre olros una
accion inhibitriz; es posible que en ciertos casos esta accién de las
sales melilicas consista en modificar los potenciales de 6xidorreduc-
cion, lo que no quiere decir, por otra parle, que estos potenciales
deben ser siempre reversibles. En otros casos la activacion de los
fermentos por los metales podria resultar de la formacién de com-
binaciones més activas.

M. 8zext-Gyorey.—El hecho de que indicios de cierlos meta-
les son indispensables a las especies vivientes contemporaneas, ;00
estard en relacion con la composicién quimica de la mar arcaica de
donde las especies tienen su origen?,En cuanto al modo de accién
de las sustancias minerales, se lrata necesariamente de un verda-
dero sinergismo. Se conocen ejemplos de suslancias importantes
desde el punto de visia biolégico que no pueden ejercer su accién
en ausencia de otras sustancias delerminadas. Asi, en ausencia de
vitamina A, las vitaminas B y (i son casi inactivas y esta ullima es
indispensable para que lenga aclividad la vitamina P. Puede tam-
bién ser indispensable la presencia de melales para que tengan
mayor actividad casi todas las vilaminas.

Mn. Berrnanp.—Hay que examinar con ciertas reservas todas
eslas variaciones posibles de la composicién del medio y de
las especies vivientes a {ravés de los tiempos. Esto en cuanto se
retiere a la composicion quimica del agua de mar. En cuanto a lo
que concierne al mecanismo de las acciones sinérgicas que he se-
flalado a propdsito de cierlos catalizadores minerales en presencia
de vitaminas u hormonas, yo no punedo dar una explicacién con-
creta. Se esta en un periodo de experimentacion que nos llevara a
un porvenir que explicard dichos mecanismos. Por lo pronto no
podemos reconocer mas que los hechos comprobados de aclivacion
y reacciones reversibles enire cierlos catalizadores meldlicos v las
vitaminas (&eido ascorbico y hierro o cobre).

M. Pinkus.—Nos ha hablado Mr. Bertrand de una enferme-
dad de la remolacha debida a un hongo parasitario, que pue-
de ser combatido afiadiendo al suelo pequeiias cantidades de &cido
borico o de bérax. Querria preguntar si se poseen dalos experimen-
tales suficientes para afirmar con certidumbre que el boro ejerce
una accién positiva en este sentido, de modo que estimularia las
fuerzas defensivas de la planta contra esle parasilo, o bien ejerce
una acecion directa sobre el pardsito impidiéndole prosperar. Se co-
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nocen ya cierlas acciones toxicas de melales en cantidades peque-
nisimas sobre los hongos y bacterias (por ejemplo, el cobre).

Mr. Bertrann.—Habiendo citado las dosis pequeiias de boro
empleadas, no parece posible considerar una accién téxica del
boro sobre el hongo. Hay que pensar, méis ldgicamente, en que sien-
do la remolacha una planta rica en boro, juega un papel alimenti-
cio de este elemento, aumentando la resistencia de la planta.

M. PoroNowsKl.— Son muy interesantes las aportaciones de
Sir William Pope y Mr. Bertrand sobre el papel catalizador de los
elementos minerales en las carencias que provocaron la epizootia
de las ovejas de Nueva Zelanda, la enfermedad del corazén de la
remolacha y la enfermedad holandesa de la avena; debemos ser
muy circunspectos sobre la validez de la definicion misma de las
vitaminas tal como se han dado en el rapport de Mr. Karrer. Po-
demos conservar en lodo su rigor una dislineion absoluta entre
“sustancias cuya carencia provoca una alteracion del eslado nore-
mal del organismo” (que solamenle enlrarian en el cuadro de las
vitaminas, y aquellas “que pueden curar una enfermedad provo-
cada por infeccién, veneno o manifestacion senil”. Pero hay que
considerar que vemos ahora elementos minerales capaces de res-
ponder a eslas dos condiciones,

. XV

Muy escasa es la bibliografia médica que encontraréis sobre
oligoelementos. Y es que hasta ahora, fuera del producto de Funk
en los Estados Unidos, y de algunos ensayos en Espafia, con hie-
rro, cobre y vitamina C, donde m#as se trabaja es en el terreno de
la bioquimica experimental.

Lo mas recienle es del ano 43, en una obra del profesor norte-
americano Youmans, traducida del inglés al espaiiol, por cierlo de
una manera muy pintoresca. Se tilula la obra Deficiencias nulriti-
vas, y nos habla en la seccién correspondiente, de “elemenlos fra-
zas”, traduccion del inglés traces, “indicios”, “vestigios”. Cuando
tan facil hubiese sido, de haber estado enlerado el traduclor, que
debe ser totalmente profano en la materia, haber hablado de oligo-
elementos o microelementos.

Youmans.—FElemenlos (rasas.—Se incluycu entre éstos treinta y
cinco o cuarenta minerales, la mayor parte de los cuales se encuen-
tran en canlidades insignificantes en los alimenlos v en los lejidos
de ciertos animales v del hombre, v cuyas defliciencias dan lugar a
estados carenciales con definido cuadro clinico.

El flior ha sido de gran interés clinico como suslancia loxica
cuando se halla en gran concentracion en el agua de bebida, por
producir manchas en el esmalte dental o fluorosis. Una insigunifi-
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canle cantidad, como es la de uno por millon en el agua de hehi-
da, produce la enfermedad si el agua se toma de continuo desde que
s& establece la dentadura permanente. Por otra parte, recientes es-
tudios sugieren la idea de que son indispensables ciertas minimas
<antidades de fluor para la formacién del esmalte dental. -

El cobre se halla relacionado con el mecanismo intimo funda-
mental de la oxidacion infracelular, por lo que no cabe duda que
es indispensable para la salud y para la nutricion. Este punto de
visla se halla fundamentado en la elevada concenfracion en que sc
encuentra el cobre en el higado del nifiv poco antes de su nacimien-
lo, y en el paralelismo metab6lico que existe entre éste v el hierro.
Los estudios realizados acerca de las necesidades del cobre demues-
iran que éslas oscilan de 1 a 2 miligramos en la infancia y de 3
miligramos en el adullo.

Manganeso.—Se habla de su influencia en la esterilidad mascu-
lina. Es un elemento necesario en la dieta humana, si bien no se¢
«conoce ningun sindrome atribuible a su deficiencia.

El cobalto es un elemento importante en la alimentacién y se

eonoce una enfermedad del ganado lanar y vacuno dcbida a su ca-
rencia. :
La disminucion en el organismo de su conlenido en magnesio,
demostrada por el estado de su concentracion en la sangre, cuando
llega a limites determinados produce irritabilidad, taquicardia, con-
vulsiones, y puede llegar a producirse la mugrte.

Cierlas variaciones en las canlidades de cinc, estafio y arsénico
en algunos drganos, asi como en determinadas secreciones, sugie-
ren ciertas funciones especificas de estas sustancias en la nutricién
animal.

Y asi sigue citando los demas oligoelementos, sin que hayamos
cneontrado nada notable en las cilas dadas en esta obra,

Y aqui termina mi conferencia, que ha sido provocada por la in-
teresnntisima comunicacién de nuesiro compaiiero Dr. Comenge, ¢n
cclaboracidn con el profesor Dr. Sanlos Ruiz, sobre oligoelementos
en lus plantas, que yo he querido ampliar con estos ensayos, casi
dnsconocidos en KEspafia, y on los que eslamos en eslos momentos
tribajande en nuestro laboralorio.

Invito, pues, a nuestros queridos compaifieros académicos a que
nos amplien estas experiencias, pues vale la pena de ocuparse de
ellas, va que han llegado al campo de la terapéutica con lodos los
honores, Hevadas por el genial invesligador profesor Funk.
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