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Science and the quiet art. The role of medical research in health care. David Weatherall.
New York: W. W. Norton, 1995, 378 pp

El tiempo es el protagonista de este bien ac-
tualizado, integrado y, por algunas pocas paginas,
contradictorio libro. Bien actualizado, porque ade-
mas de referirse al pasado y a un amplio presen-
te, se aventura en el futuro; integrado, porque
trata desde las grandes soluciones ya logradas,
hasta los problemas subsistentes de nuestra cien-
cia, y algo contradictorio, porque al final sus con-
clusiones se balancean entre el optimismo, que
es lo que prima, y el pesimismo. El tiempo es el
escenario donde se desarrolla la accion con la
asincronia existente entre la investigacion
biomédica y su aplicacion inmediata a la cura de
las enfermedades. De la primera todo el mundo
sabe que se realiza, que existen investigadores
de talento que una vez por ano reciben el Pre-
mio Nobel, que se hacen descubrimientos y se
prometen nuevos tratamientos en plazos previsi-
bles, con frecuencia no cumplidos. En cuanto a
la segunda, se ve que no llega a tiempo y donde
debiera, con la consiguiente decepcion, descon-
fianza y protesta. Y es que los dos procesos vi-
ven un destiempo y su encuentro puede resultar
imprevisible y tardio con respecto a lo esperado.
Por ejemplo, desde que se descubrid que la tu-
berculosis era producida por el bacilo de Koch,
hasta lograrse su tratamiento especifico, pasaron
mas de 60 afnos. Las enfermedades infecciosas,
que plagaron a la humanidad durante siglos, al
final pudieron ser tratadas con eficacia y poco
después se conté con vacunas que, por lo me-
nos para algunas de ellas, permitieron borrarlas
de la nosologia. Al lado de estos triunfos, el libro
hace notar la desilusion creada al aparecer gér-
menes resistentes a los antibioticos y nuevas y
mortiferas enfermedades. Al mismo tiempo, en
otros campos se hizo patente la lentitud del pro-
greso, y asi por ejemplo en la cardiologia, don-
de no obstante grandes logros en la fisiopa-
tologia, la tecnologia del diagnostico y la terapeu-
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tica, todavia tantos pacientes mueren de enferme-
dades cardiovasculares por no contar con recur-
sos efectivos o porque no se pudo hacérselos lle-
gar. El cancer sigue cobrando una elevada mor-
talidad sin que se hayan descubierto su causa y
su mecanismo. Se levantan voces proponiendo
que en lugar de investigar en el terreno de la in-
vestigacion basica los esfuerzos debieran orien-
tarse directamente al tratamiento, a asegurar una
buena alimentacién y adoptar las mejores medi-
das de higiene publica y condiciones de vida.

El autor de este libro es profesor de medicina
en Oxford, sucesor de Sir William Osler, y al mis-
mo tiempo es un destacado investigador en el
campo de la genética y la biologia molecular.
Como clinico trata enfermos y lo hace -y lo ha
escrito- insistiendo en el alto significado de la
integracion del tratamiento meédico con los com-
ponentes espirituales y sociales, buscando la
solucion ante cada enfermo en particular. Como
investigador conoce las reglas inexorables de la
investigacion basica, y a lo largo de todo el libro
congenia la necesidad de una medicina humani-
taria y el rigor de la ciencia. Lamenta no lograr
lo accesible, como seria la supresion del tabaco
en la prevencién del cancer y la desviacion y abu-
so de la medicina hoy llamada complementaria,
que posterga tratamientos efectivos. En este sen-
tido recuerda que en los Estados Unidos en 1990
se registraron 425 millones de consultas de me-
dicina marginal, contra 388 millones de la con-
vencional ensenada en las universidades. En
cuanto a la investigacion médica debe seguir
imperturbablemente en su rigurosa senda, y el
libro lo senala en lo concerniente a la genética
aplicada a la medicina con todos los recursos de
la biologia molecular, centrada en el DNA, los
componentes genéticos en la etiologia del can-
cer, los cambios en los oncogenes humanos, el
analisis de las mas de 300 enfermedades de ori-
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gen exclusivamente genetico como el mongolis-
mo y la fenilcetonuria, el mecanismo de la parti-
cipacion genética en las coronariopatias, en la
diabetes tipo 2, en las psicosis, en la deficiencia
mental, y hasta en artropatias. Confia en el tra-
zado del genoma humano. Sobre todas estas si-
tuaciones interfieren poderosa y misteriosamen-
te, factores del medio ambiente. Por otra parte,
la investigacion persigue no soélo los objetivos
finales referidos a la etiopatogenia, sino también
a utilizar los resultados parciales aplicables al
diagndstico y al tratamiento. Mientras la investi-
gacion persigue sus fines ideales, las enfermeda-
des existen y obligan a afrontarlas superando
obstaculos practicos de las mas diversas catego-
rias, distintos en el primer mundo, con costos en
constante aumento y limitaciones que llevan a
discriminar la aplicacion de un tratamiento lar-
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go y complejo entre un viejo y un nino, o en las
miserias del tercer mundo, con sus distancias
e ignorancia. Entretanto la medicina de hoy debe
continuar obligadamente con la asistencia de
enfermos y con la investigacion, uniendo a ambas
con el arte mientras no se pueda hacerlo, to-
davia mas que en parte, por via de la cien-
cia.

Este libro promete, aunque sin decir para cuan-
do, el matrimonio indisoluble entre una humani-
taria medicina y la mas rigurosa investigacion
biomédica, bendecido por la seguridad de la in-
vestigacion basica. Con esta union, concretada
algun dia en el largo transcurso del tiempo, la
medicina se erigira en una auténtica ciencia, aun-
que «mientras haya enfermos que tratar, es pro-
bable que siga teniendo mucho de arte,» que son
las palabras con que termina el libro.

Invasive cardiology. Current diagnostic and therapeutic issues. George W. Vetrovec, Blase A.
Carabello. American Heart Association Monograph series. New York: Futura Publishing Company,
1995, 618 pp

Se trata de un texto conceptual, que incluye
una equilibrada combinacion de consideraciones
tedricas y practicas. Asocia una vision critica res-
pecto de algunos procedimientos, con el excitan-
te desarrollo que pronostica a otros.

La extension de los capitulos es adecuada. Su
lectura facil, las figuras abundantes, de excelen-
te calidad y la bibliografia actualizada. La trascen-
dencia de los autores, George W. Vetrovec y
Blase Carabello, junto con la destacada lista de
coautores exime todo comentario. El aporte y la
participacion del Comité de Cateterizacion Cardia-
ca y del Consejo de Cardiologia Clinica del
American Heart Association garantizan objetivi-
dad.

El libro considera casi todos los aspectos de
la hemodinamia diagnéstica y terapéutica. Inclu-
ye los requisitos minimos de infraestructura en un
servicio de hemodinamia, la seleccién del contras-
te angiografico y el lugar de las imagenes por
sustraccion digital computarizada. El capitulo de-
dicado a estenosis adrtica es excelente. Los ejer-
cicios de interpretacion de registros son interesan-
tes. Se discuten virtudes y defectos de la corona-

riografia, los de la angioscopia y los de la
ultrasonografia intracoronaria. Hay un analisis
meticuloso de distintas tecnicas: angioplastia con
laser, aterectomia direccional y rotacional, la
angioplastia térmica, los dispositivos endovascu-
lares, los procedimientos de extraccion translu-
minal y la angioplastia de ablacion ultrasénica. Se
discuten los diferentes aspectos de la reestenosis
coronaria. Se analiza la angioplastia directa en el
infarto agudo de miocardio y en el shock
cardiogénico. Pareciera que hay menor contun-
dencia cuando se trata el lugar de la coronario-
grafia en el infarto agudo. Es muy interesante la
revision de los métodos intervencionistas en la
enfermedad coronaria del corazén transplantado,
igual que los procedimientos terapeuticos por
cateterismo en las valvulopatias y en las
cardiopatias congeénitas del adulto.

En suma es un libro interesante para los car-
didlogos clinicos y posiblemente muy util para
todos los que estan en la etapa de entrenamien-
to de la cardiologia invasiva. Alguna superposicion
de criterios es inevitable teniendo en cuenta la
vastedad de la obra y los diferentes coautores.
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Annual Review of Microbiology, vol. 49. L. Nicholas Ornston (ed), Albert Ballows & E. Peter
Greenberg (ass eds). Palo Alto: Annual Reviews Inc, 1995, 864 pp

Segun Ornston comenta en el prélogo, no pue-
de existir un orden sin categorias, pero son soélo
las categorias Utiles para guiar nuestras observa-
ciones, las que merecen mayor atencién. Es por
ello que, dado el caracter explosivo que en estas
ultimas décadas ha adquirido el continuado aflu-
Jo de informacion, se impone una discriminacion
que seleccione los datos realmente aprovecha-
bles. Y ese objetivo esta alcanzado por los edito-
res, que sobre esa base han elegido los tépicos
a tratar en el presente volumen, asi como a los
autores para desarrollarlos.

De los 27 articulos incluidos, cabe destacar
como de interés preponderantemente médico a
los referidos a las tacticas adoptadas por Sal-
monella para sobrevivir, los mecanismos a que
recurre Tripanosoma cruzi para invadir las célu-
las de mamifero, las formas en que los proto-
zoarios desarrollan resistencia a los quimiote-
rapicos, las nuevas perspectivas en tratamiento y
prevencion de las enfermedades por mycobac-
terias, la efectividad de las técnicas de biologia
molecular para detectar virus tanto en aguas ser-
vidas como potables.

Por otra parte, son particularmente atrayentes
los dos capitulos en que los virus son abordados
como vectores en terapia génica. En una aproxi-
macion general al problema, Alan E. Smith, de
Genzyme Corp., Framingham, Massachussets, su-
braya que la administracion de DNA a tejidos hu-
manos implica una gran variedad de inconvenien-
tes a superar, ya que si bien los virus serian
vectores ideales por disponer de mecanismos efi-
cientes para introducir y expresar sus propios
acidos nucleicos en las células receptoras, tam-
bién las antedichas células son capaces de de-
sarrollar propiedades para desembarazarse de
potenciales intrusos. En consecuencia, el gran
desafio esta planteado por la necesidad de acce-
der a tecnicas que posibiliten tanto una eficiente
expresion de genes exégenos como la eventual
evasion a las defensas del huésped.

Si bien el principio de la terapia genica esta
dado por la introduccion de un acido nucleico en
celulas de un paciente, ya que el objetivo es asig-
nar caracter terapéutico a la expresion de ese
acido nucleico, muy diversas son los condicio-

namientos impuestos por cada situacion patolégi-
ca. Ello impone enfrentarse a interrogantes de no
facil respuesta, tales como los referidos a natu-
raleza del producto génico, eleccion del blanco
celular, oportunidad de tratamientos in vivo o ex
vivo, ventajas o desventajas del caracter perma-
nente o transitorio de la expresion génica, evalua-
cion de los eventuales efectos indeseables, etc.
De esos y también de otros factores ha de depen-
der la eleccion del vector viral, y al respecto Smith
postula tres candidaturas: a) retrovirus, capaces
de integrarse al genoma celular y de expresarse
a largo término, aunque de aplicacién limitada a
celulas en replicacion; b) adenovirus, aptos para
una transferencia génica efectiva en amplio ran-
go de células y tejidos, aunque de expresion li-
mitada en el tiempo; ¢) virus adeno-asociados, de
una estructura muy simple que facilita su empleo
pero dificulta su produccidon en grandes cantida-
des. El capitulo concluye planteando la alternati-
va de sistemas no virales, tales como lipidos
catiénicos, conjugados moleculares y DNA desnu-
dos; aunque esos hipoteticos vectores ofrecerian
mas seguridades que los virus, restan por ser
evaluados en términos de eficacia y de duracion
de expresion.

En cuanto a la utilizacion del Herpes simplex
como vector en terapia genica humana, el topico
es desarrollado en capitulo aparte por Glorioso,
Deluca y Fink, todos ellos de la Facultad de Me-
dicina de la Universidad de Pittsburg., Pennsylavia.
En primer término, destacan la capacidad del vi-
rus de hacerse latente en neuronas, es decir ce-
lulas que por no dividirse pueden albergar el
genoma viral sin por ello integrarlo; ademas, el
metabolismo celular no resulta afectado, dado que
la expresion de genes virales liticos esta restrin-
gida. Esas caracteristicas sustentan el interesan-
te potencial del Herpes simplex como vector y
justifican los esfuerzos tendientes a lograr
mutantes defectivas y en consecuencia seguras,
no-citotoxicas y aplicables tanto en terapia de
cancer como en enfermedades neurodegenera-
tivas tales como Alzheimer, Parkinson y Hun-
tington. Hasta ahora, son alentadores los progre-
sos logrados con los intentos de mutacion de las
propiedades citotoxicas del virus, y ya se vislum-
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bra la perspectiva de un vector ideal totalmente
desprovisto de expresion genica viral pero capaz
de generar productos geénicos terapéuticos.

A mas de los capitulos mencionados, valiosa
y variada es toda la informacion aportada por el
presente volumen. Pese a que Ornston concluye
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el prologo equiparando con un hecho biolégico al
Comité de Redaccion bajo su direccién, en razén
de los cambios de integrantes ocurridos en el
curso de los anos, se hace evidente que ello en
modo alguno ha afectado el rigor con que ha sido
emprendida cada edicion anual de la serie.

Reproductive endocrinology, surgery, and technology. Eli Y. Adashi, John A. Rock, and Zev
Rosenwaks (eds), New York: Lippincott-Raven, 1996, 2 vols, 2544 pp

Este es un gran libro. Grande no sélo por su
corpulencia y peso, mas de 800 nitidas ilustracio-
nes y 200 colaboradores, sino también por la vas-
tedad de sus perspectivas y la inteligencia y ho-
mogeneidad con que es expuesta su multiforme
materia bajo un aspecto que en algo recuerda a
los infolios medievales, iniciandose cada uno de
sus 120 capitulos con una evocativa imagen. El
texto va dividido en tres partes. La primera pre-
senta la ontogenia y fisiologia de los integrantes
del sistema reproductivo femenino, comprendien-
do la formacion y maduracién del sistema
hipotalamo-hipoéfiso-ovarico, pulsos hipotalamicos,
pubertad, ciclos genitales, gametogénesis, fertili-
zacion y endocrinologia de la gestacion. En la
estimacion de estas funciones se expone la me-
todologia mas moderna para los dosajes hormo-
nales. La segunda parte trata la patologia sexual
femenina y sus recursos diagnosticos y terapéu-
ticos, incluyendo anomalias de la diferenciacion
sexual, sindromes de pubertad tardia y precoz,
trastornos hipotalamo-hipofisarios funcionales y
organicos, y varios capitulos dedicados a la ex-
posicion exhaustiva de la poliquistosis ovérica y
la hipertricosis. Entre los sindromes de insuficien-
cia con falla ovulatoria son expuestos en profun-
didad la insuficiencia hipofisaria, la insuficiencia
ovarica, la agenesia y disgenesia ovaricas, el ova-
rio resistente, y los tratamientos correspondientes
a cada una de estas patologias. Esta segunda
parte se completa con capitulos dedicados a las
distintas formas de hiperandrogenismo femenino,
al sindrome premenstrual, al uso de analogos de
LH-RH, a la contracepcion hormonal, al climate-
rio, con exposicion analitica de los pro y contra
en la conduccion de su tratamiento. La
osteoporosis es presentada en cuanto a su me-
canismo, tecnologia de los procedimientos para
su estimacion cuantitativa y tratamiento. Los
sindromes hiperprolactinémicos son expuestos en
todas sus variedades y recursos terapéuticos.

Sin menoscabo del resto del libro, su tercera
parte es la que brinda una ensenanza de mayor
actualidad. Trata la infertilidad y su tratamiento.
Se inicia con la exposicion de los mecanismos de-
terminantes, comprendiendo gonadogrofinas,
somatotrofina, factores genéticos, factores anaté-
micos, factores endocrinos, factores inmunes, fac-
tores infecciosos, todo ello, naturalmente, después
de descartar el factor masculino, el cual es deta-
lladamente expuesto. El tratamiento de la esteri-
lidad, comprende un notable capitulo por el pro-
fesor K. J. Ryan ofreciendo un examen de con-
junto del complejo problema, con su argumenta-
cion tecnica, medica, legal y ética. Sigue el de-
sarrollo de todos los aspectos de la tecnologia
reproductiva asistida y sus diversos procedimien-
tos, comenzando con la inseminacion artificial y
siguiendo con las variantes de la fertilizacion in
vitro, el analisis de los mas modernos recursos de
la ecografia, el laser, micromanipulacion, el diag-
néstico preimplantacion y la criopreservacion de
embriones.

Este libro muestra un significado pedagégico
especial, pues no solo se puede utilizar dejando-
lo quieto en la biblioteca para la consulta especi-
fica circunstancial, como tantos otros muy gran-
des, sino que puede usarse pausadamente como
un curso completo, para leerlo del principio al fin
actualizandose en una compleja materia de mul-
tiples adquicisiones tedricas y tecnoldgicas, depu-
radas con la prueba de la frustracion. Esta fun-
cion pedagoégica ha sido tenida en cuenta al tra-
zar el plan del libro, pues cada capitulo se inicia
con una seccion de definiciones y termina con un
resumen de lo esencial, bajo el titulo de Take
home points y otro de las perspectivas futuras:
Eye to future. Como dijo Goethe: «EIl mejor signo
de originalidad de un libro es exponer su tema en
forma tan exhaustiva como para obligar a confe-
sar que no se habia esperado encontrar tanto en

el.»
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