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Los INVESTIGADORES pueden dlSPOI]Cl' del material biolégico a diversos
niveles de organizacién para analizar experimentalmente los procesos
quimicos asociados a las funciones que ocurren en los organismos.

Por su uso desde los albores de la investigacién fisiolégica debe
mencionarse, en primer término, ¢l empleo de organismos intactos, sa-
nos o. con anormalidades espontineas y, mds recientemente, el de aque
llos con anormalidades provocadas. En este tipo de estudios es frecuente
que se analice la sangre recogida en los vasos superficiales o las excrecio-
nes o los medios de cultivo. Sin embargo, en muchos casos las muestras
por analizar se obtienen mediante intervenciones o manipulaciones que
pueden implicar modificaciones mas o menos grandes de las correlaciones
citologicas, anatémicas, humorales o nerviosas y en ocasiones es necesaria
la extirpacién parcial o total de uno o varios 6rganos o la provocacion
de mutaciones y la seleccién de cepas adecuadas.

En este punto conviene mencionar que, en la mayor parte de los
problemas planteados, siempre ha sido de gran utilidad el uso de orga-
nismos diferentes al hombre y se¢ han logrado resultados de trascenden-
cia, quizd de los mds fructiferos, con microorganismos y tejidos aparente
y taxondémicamente muy distintos a la especie humana. Los estudios
asi conducidos han revelado una vez mas la unidad existente entre todos
los sistemas vivientes, unidad que se ha reflejado en la presencia de
trayectos metabdlicos que ocurren en forma similar en todos los orga-
nismos. Estos hechos dan la base quimica moderna al concepto estable-
cido hace unos cien afios por Claude Bernard cuando describi6, por pri-
mera vez sobre bases experimentales, los fenémenos fisioldgicos comunes
a los seres vivos. LEste concepto de la unidad funcional de los sercs vivos
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ha resultado de gran utilidad para la investigacién en todas las ramas
de la biologia. Por esto mismo, el hombre actual, vinculado con los me-
dios cientificos en su nivel de estudiante o de profesionista, no deberia
extrafiarle que los laboratorios de ensefianza o de investigacién biolé-
gica y, en particular, aquellos dedicados a dilucidar mecanismos funda-
mentales que servirin para la- mejor comprensién de problemas tan com-
plejos como son los estados patoldgicos, se ocupen en estudiar sistemas
vivientes que por costumbre se colocan artificialmente en niveles bajos
de organizacion bioldgica. Esta falsa diferencia funcional se ha pretendi-
do perpetuar al designarse a la especie humana entre los llamados orga-
NiSMOs superiores.

Otro méetodo muy comin en la fisiologia es el uso de érganos aisla-
‘dos y perfundidos. Este recurso técnico ha constituido la forma de ana-
lisis inicial en el planteamiento de algunos problemas trascendentes.

Por dltimo, el grupo de métodos que difiere de los anteriores en el
sentido de que provocan una mayor desorganizacién bioldgica de los
sistemas vivientes, y que por lo mismo han sido catalogados superficial-
mente como poco o nada fisiolégicos, comprende aquellos que pueden
tomarse en la actualidad como caracteristicos de las técnicas bioquimicas.
Estas preparaciones se refieren al uso de cortes o de rebanadas de tejido, -
al de suspensiones totales de los mismos hechas homogéneas por tritura-
cién o agitacién a grandes velocidades y en las cuales ya no se conservan
células integras y al uso de los componentes intracelulares separados in-
dividualmente por centrifugacién. Sin embargo, la meta analitica de los
bioquimicos es €l manejo de preparados enzimdticos purificados, o mejor
atin de enzimas cristalizadas, para poder integrar en su tubo de ensayo,
con los substratos, activadores e inhibidores necesarios, todo un sistema
metabolico completo que reproduzca a los sistemas naturales y cuyo uso
implica grandes posibilidades de estudio apenas vislumbradas en la ac-
tualidad. '

En los organismos multicelulares intactos, los 6rganos o tejidos re-
ciben y eliminan continuamente compuestos y productos resultantes de
su actividad. Este movimiento y la regulacién de su funciéon dependen
a su vez de organos y tejidos diferentes del considerado y de influencias
nerviosas y humorales,

‘Cuando el investigador usa un érgano perfundido o los tejidos cul-
tivados, elimina muchas de las determinantes de su funciéon y desde luego
la correlacion humoral va no depende del organismo mismo sino del
experimentador y la regulacién nerviosa se pierde por completo.
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Al preparar los cortes de tejido se secciona un buen ntmero de ce-
lulas y el contenido intracelular, con la consiguiente modificacién, pasa
al liquido extracelular. Durante la incubacidn, las células del tejido sec-
cionado se nutren al azar al ser suspendidos los cortes en soluciones arti-
ficiales en vez de recibir continuamente los liquidos por sus sistemas cir-
culatorios. Ademis, a menos de que se tomen precauciones especiales,
se agotan en el medio unos compuestos y se acumulan otros. |

Mayor desorganizacion anatémica y sobre todo citolégica, se produce
al triturar los tejidos o los organismos unicelulares en el homogenizador.
Es indudable que los diferentes componentes intracelulares microscopi-
camente diferenciables: nucleo, nucleolos, mitocondrias o sarcosomas,
estdn colocados en la célula original en forma tal que su disposicién
cspacial es una determinante de la marcha de los procesos metabdlicos.
Todavia mas, es probable que ain los compuestos de la llamada fraccién
soluble dec las células se hallen arreglados v distribuidos en forma defi-
nida y no difundan libremente en el medio como sucede cuando los teji-
dos se manejan en soluciones homogenizadas. Esto es, la arquitectura
celular implica un arreglo de las enzimas dentro de las células y en ésto
posiblemente resida el caracter muchas veces unidireccional del funciona-
miento de algunos tipos de células y resida también la localizacién pre-
cisa de actividades enzimaticas dentro de la compleja estructura célular.

Finalmente, la separacion y la purificacién de las enzimas, y con
mayor razén su cristalizacion, inevitablemente pueden eliminar agentes
activadores o inhibidores naturales o quizd producen cambios, no aparen-
tes a los analisis actuales, en las estructuras moleculares de las enzimas.

Como corolario de la enumeracién anterior conviene reflexionar en
lo que significa, para el juicio de los hechos observados experimental-
mente, esta desorganizacion progresiva de los organismos y de sus tejidos
y aun de sus células, provccadas artificialmente cuando se utilizan los
métodos de preparacion descritos. Por una parte, es indudable que cada
una de las ctapas, en el orden en que se citaron, ofrece al investigador
ventajas importantes. Cada nivel de mayor desorganizacién hace mas
simple ¢l manejo del material biolégico, al mismo tiempo facilita el co-
nocimiento de los componentes necesarios del proceso en estudio y per-
mite un mejor control de los factores variables; pero, sobre todo, hace
menos ambigua la interpretacién de los resultados. Sin embargo, el in-
vestigador debe comprender en todo momento que asi como logra esas
ventajas obvias, sus métodos pueden hacer perder o modificar algunos
factores, influencias o arreglos y particularmente pueden romper equili-
brios dindmicos que trasciendan en la cinética de los procesos estudiados.
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Estos argumentos, que con frecuencia son postulados por las personas que
califican a las técnicas bioquimicas. como poco fisioldgicas, no deben to-
marse en el sentido de que sélo se acepten investigaciones realizadas en
organismos intactos. La gran masa de datos que a través de los 1ltimos
afios se ha adquirido, utilizando todos estos niveles de desorganizacion
biolégica, son la mejor muestra de la contribucién, que en forma innegable
e importante, se ha derivado de datos bioquimicos fundamentales. Eu
muchos casos se han confirmado conclusiones establecidas con anterio-
ridad, en otros se han modificado conceptos, pero cada vez se han abierto
nuevas guias de estudio. Asimismo, no son pocos los problemas clinicos
que se han aclarado un tanto a partir de conceptos en ocasiones 1lamados
con desdén de gabinete o de investigacion pura o académica. Lo im-
- portante, pero que en ocasiones no es ficil de concebir atn por los espe-
cializados, es analizar, interpretar y valorar los resultados, particularmen-
te aquellos suministrados por la aplicacién de los métodos bioquimicos
mas desorganizadores, a la luz de hechos establecidos y corroborados, una
y otra vez, por distintos métodos o diferentes disciplinas; en este juicio
radica uno de los mas dedicados problemas para el uso correcto de los
datos recogidos. Los resultados de la investigacién se les debe considerar
lo suficientemente ciertos como para originar nuevas hipétesis de trabajo,
pero con la suficiente precaucién para que no originen un falso optimis-
mo que ilusione por mas o menos tiempo el interés de los investigadores
y al final conduzcan a resultados ideales que no contribuyen al conoci-
miento real de las funciones de los organismos, En el andlisis experimen-
tal de los procesos patologicos, que en ocasiones es el mévil principal de
los trabajos de investigacion, esta responsabilidad es de gran trascenden-
cia ya que lleva implicita la derivacién de normas que van a ser aplicadas
en la prevencion o en la curacidn de las enfermedades, objeto y meta de
la medicina de todos los tiempos.

En resumen, debe comprenderse que es necesario que todo resultado
experimental sea apreciado en su justo valor y para ello se requicre expe-
riencia y sobre todo lealtad al método cientifico.





