Excelentisimo Sr. Director
Excelentisimos Sres. Académicos

Sefieras, Sefnores:

El dia 11 de Enero de 1949, es decir hace veinticingo aftos, me cupo el honor
de leer desde esta tribuna el discurse de apertura del curso académico 194849
de esta Real Academia. El tema escogido fue «Medicamentos Antituberculosos»
de gran interés en aquel momento, Hoy me presento también ante ustedes y me
preocupa el pensar que acaso el tema elegido, que titulo «La Revolucién Farma-
céutica 1874-1974», no resulte suficientemente interesante, aunque creo que
hacer una recapitulacion de la vida farmacéutica durante los dltimos cien afios,
se presta a consideraciones que juzgo de cierto interéds.

Lo que me atrevo a pedir s que no se establezca la costumbre de que el
mismo académico ocupe esta tribuna cada veinticinco afios, pues tengo serios
temores de que no podria hacerlo en Enero de 1999. En esta ocasién entristece
mi dnimo el pensar en los muchos e ilustres companeros, que en el transcurso
de estos dltimos cinco lustros, nos dejaron para siempre; a ellos les dedico un
sentido y piadoso recuerdo.

Estos dltimes cien afios de la Farmacia los conozco hien. Yo comencé a
estudiar la carrera en 1917 y en 1882 lo hizo mi padre, quien me ha relatado
como se ejercia la profesién en aquella época. ;Cémo era la farmacia hace cien
afios y cudles eran los problemas que preocupaban entonces a los farmacéuticos?

* 5 *

En la oficina de farmacia, el lugar destinado a recibir al pablico, ya no mos-
traba colgados del techo el unicornio, ni el cocodrilo o el pez espada; presenta-
ba muchas anaquelerfas en las que se alineaban gran nimeroc de hotes de
ceramica en los que podian leerse los nombres, generalmente escritos en latin
abreviado, de los materiales gue contenian. Las cajas registradoras que comen-
zaron a dar a la farmacia un aspecto mds mercantil hicieron su aparicion hacia
1910. En los escaparates de la fachada eran frecuentes grandes recipientes
esféricos de cristal conteniendo liquidos de vivos colores, generalmente rojos,
verdes, amarillos o azules. Pero lo méas importante en una farmacia era la rebo-
tica, verdadero laboratorio de preparacion de medicamentos, no sdlo de férmulas
magistrales y preparaciones oficinales sino también de productos quimicos.

El libro de texto que estudid mi padre, en la asignatura que entonces se
llamaba «Practica de Operaciones Farmacéuticas» y que en mi época se deno-
minaba «Farmacia Practica» y hoy «Farmacia Galénica» era el escrito por el
famoso Profesor Sadaba, del que se conserva un busto en esta Academia. Esta
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obra publicada en 1876, que yo conserve en mi biblioteca, consta de dos tomos;
el primero se ocupa de los medicamentos quimicos de composicidn conocida.
Sorprende ver la obtencion del oxigeno, del azufre sublimado y precipitado, del
cloro, del carbdn de huesos y de lefia y de muy diversas sales. En cambio dei
yodo dice que su extraccion no es propia de la farmacia, pero si su purificacion,
Es de advertir que la mayor parte de estos cuerpos figuraban en la Farmacopea
de 1866. ‘

En el segundo tomo se describe [a obtencion de muchos compuestos orga-
nicos, entre ellos diversos alcaloides, también de los llamados medicamentos de
composicion no definida, como productos inmediatos organicos, asi como de las
preparaciones medicinales (aguas, emulsiones, pociones, vinos, vinagres, mie-
les, jarabes, aceites, linimentos, etc.) y finalmente las formas farmacéuticas
(papillas, pildoras, grageas, cdpsulas, telas, papeles, emplastos, cataplasmas,
supositorios vy trociscos).

Sadaba describia minuciosamente todas las operaciones, indicande varios
métodos de preparacion, sefialando los fendmenos que se producian, las condi-
ciones de la operacidn y la critica asi como los métodos analiticos. Pues bien,
todas estas operaciones se llevaban a cabo en la reboticas, verdaderos labora-
torios en los que trabajaban muchos ayudantes, que en Madrid v en otras ciu-
dades donde existian Facultades de Farmacia, eran estudiantes que hacian su
carrera como internos en una farmacia en la que generalmente convivian con
el farmacéutico.

Entre los farmacéuticos habia sabios cientificos naturalistas, especialmente
boténicos ¥y muy buenos guimicos. Las farmacias eran centros intelectuales en
que se reunian en los pueblos y aun en las grandes poblaciones coma Madrid,
las personas més cultas. En estas reuniones, en la farmacia de Don José Hortega,
se origind en 1734, la que es hoy Real Academia de Medicina. En el extranjero
los farmacéuticos contribuyen de un modo notable a la ciencia quimica y en una
farmacia de Alemania se origing una de las méas importantes fabricas de produc-
tos quimicos puros del mundo.

. Hace un siglo [a farmacia estaba regentada y era propiedad de un farma-
céutico. A los médicos, a los drogueros v a los frailes de los conventos les
estaba ya prohibida la preparacién de medicamentos. La farmacia se regia por
las ordenanzas de 1860. Los grandes problemas can que se tenia que enfrentar
el farmacéutico eran el intrusismo y los remedios secretos.

El intrusismo era muy dificil de combatir a pesar de que la ley amparaba
al farmacéutico. Para defender su derecho temia que recurrir a procedimientos
largos y onerosos no exentos de dificultades. Como es natural, siempre termi-
naba triunfante en sus pleitos, pues eran muchas las disposiciones legales en
las que se le reconocian sus prerrogativas, pero en las practica el intrusismo
siguié floreciendo en Espaiia hasta bien entrado el siglo XX, sobre todo en la
venta de remedios secretos y especificos fuera de las oficinas de farmacia.

Este mismo problema existia en ofros paises aunque en algunos no cons-
tituia un intrusismo, pues era perfectamente legal la venta de remedios por mé-
dicos, drogueros y adn tiendas de comestibles. Cosa que por otra parte, ain
persiste en algunas naciones extranjeras para cierto tipo de productos.

El otro problema de gran gravedad, era el de los remedios secretos, a pesar
de que también estaban prohibidos peor disposiciones de 1845, 46 y 47. Los lla-
mados remedios secretos datan de la época romana. Florecieron en la edad
media y en la moderna (siglos XVII y XVH!) y continuaron durante todo el XIX y
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principios del XX. Tal vez el mas famoso de Espafia fue la «Puchera de Riazas,
preparado por un farmacéutico de este pueblo en la provincia de Segovia en
cuyo prospecto se indicaba su eficacia en la fiebres tercianas y cuartanas de
fas que el enfermo recobraria su salud (Dios mediante) como la experiencia lo
tiene acreditado en todos cuantos han usado de él. Fue tanta su celebridad,
que incluso llegé a figurar en la Farmacopea Espafiola de 1865 con el
nombre de electuario de quina ferruginoso, vulgo Riaza, e incluso algo modifi-
cado en la de 1905.

A principios de siglo actual, aunque era obligatoria la declaracién de la
composicién de los medicamentos envasadas, alin continuaban algunos charla-
tanes vendiendo unos paquetes que como los del «The Imperial» decian que
eran (tiles para el tratamiento de las enfermedades cronicas, reumadticas, cal-
vicie y enfermedades del rifién. Refiriéndose a estos remedios dice nuestro
malogrado companero Enrique Durdn: «<Eran presentados muchas veces en am-
plio landd tirado por mulas y proclamados estridentemente por merchantes de
chistera, sombrilla y senoras campanillas pregondndolos can falso acento francés
y celebrando sus excelencias magico terapéuticas=, En las revistas de 1874 po-
dian leerse anuncios como los del «Jarabe Fenicado del Doctor Declats en los
que se decia: «El sabio Dr. Declat inventor de este farabe ha descubierto el
secreto de curar el colera, la fiebre amarilla, las fiebres perniciosas, la tifoidea,
la coqueluche, etc. Es de suponer que un sabio de esta categorfa hubiera reci-
bido ¢l premic Nobel si se hubiere establecido treinta afios antes por el famoso
filantropo sueco.

Las ordenanzas de Farmacia del 18 de Abril de 1860 volvian a recordar la
ley de sanidad de 1855 que prohibia «la venta de todo remedio secreto, especial,
especifico o preservativo de composiciones ignorada sea cual fuera su denomi-
nacién». El R. D. de Abril de 1869 disponia que se entendia como remedio se-
creto, aguel cuya composicién no fuese posible descubrir o cuya férmula no
hubiera sido publicada. En el mismo afio la revista «La Farmacia Moderna» criti-
caba este decreto diciendo que pasarian siglos «para que el quimico analitico
pueda -determinar las substancias que concurren en un remedios.

La denominacién de «especifico» aparece por primera vez de un modo ofi-
cial en 1832, en una ley tributaria que los gravaba con un timbre de 10 céntimos.
En el afio siguiente, el Colegio de Farmacéuticos de Madrld solicité del Real
Consejo de Sanidad un dictamen en el que se definiesen los especificos, y éste
lo hizo de tal suerte que en realidad los especificos no dejaban de ser otra
cosa que medicamentos secretos. La Administracidn no consideré satisfactorio
este informe y promulgé un R. D. el 12 de Junio de 1893 en la que se consi-
deraba como especifico a todo «medicamento nacional o extranjero designado
con el nombre de sus componentes y el del autor que lo ideé o confecciond,
no inscrito en la Farmagopea Oficial, o que, aun esténdolo, se expenda por uni-
dades de envase (frasco, botella, caja, paquete, etc.) que lo contiene, con eti-
queta impresa o prospecto, consignando aquellos particulares, usos o dosis» y
afios después (1918) por R. Q. se disponia que las férmulas magistrales no se-
rian consideradas como especificas cuando se expendieran exclusivamente en
la farmacia del autor sin darles publicidad notoria ni cardcter mercantil.

No era fécil desterrar el remedio secreto, porque tenia el prestigio de lo
desconacido y la confianza ancestral del vulgo por lo misterioso y milagroso.
Como dice Ortega, los mitos actuaron en la historia a modo de harmonas psiqui-
cas; por eso cuando se descubria la composicion de alguno de estos maravi-
llosos remedios, perdian toda su eficacia y dejaban de venderse al desaparecer
la confianza de los iluses e incautos. Gitemos el caso de un producto de gran
popularidad para combatir el alcoholismo, del que se averigué que estaba corn-
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puesto de 98 0 99 por ciento de bicarbonato sodico y el resto de polvos vege-
tales inactivos; o las famosas pildoras Hailoway que se descubrid gque estaban
constituidas por acibar, ruibarbo, pimienta, azafrén y sal.

Lo cierto es que poco a poco los remedios secretos, o los espsecificos iban
mermando la actividad profesional del farmacéutico. Ya en 1877 decia Siboni,
refiriéndose a los que nos venian de Francia que habia que luchar contra ellos,
por ser secretos y vendidos en nuestro pais al que consideraban dégil sucursal
de todos sus caprichos y depravaciones. Para combatirlos, recomendaban hacer-
les la competencia con otros preparados en Espafa.

En 1895, Fernandez lzquierdo, distinguido y hatallador farmacéutico, clasifi-
caba a los farmacéuticos en tres grupos en relacién con su postura respecto
a los remedios secretos: 1° Los viejos o dogmaéticos, que rehusaban su dispen-
sacion por considerarla deshonrosa, 2° Los nuevos o cientificos que no sélo los
aceptaban sino que hasta los inventaban y 3° Los de buena edad que no eran
partidarios de los especificos, pero que estimaban que era necesario tenerlos
por que los pedia el publico y para que el farmacéutico no se muriese de
hambre.

Se comprendia pues, la necesidad de fabricar especificos en Espafia, en
donde casi todos los que se consumian se importaban del extranjero.

En 1899 los farmacéuticas de Tolosa propugnaban la publicacién de un for-
mulario ¢on recetas similares a las de los productos importados.

En Francia los farmacéuticos se encontraban en una situacién muy seme-
jante aungue en su mayor parie los especificos fueran de fabricacién nactonal.

El profesor Bouchardat decia en su formufario que pretendia contribuir
a extirpar la lepra de los remedios secretos, que deshonran y arruinan el arte
de curar y que permite al médico, prescindir del farmacéutico y de los princi-
pales arcanos médicos.

Los fabricantes franceses comenzaron a publicar la composicion de sus
remedios, dando lugar al nacimiento de la especialidad farmacéutica, pero esto,
en realidad no constituyd ninguna ventaja para el farmacéutico, pues muchas
de ellas estaban fabricadas por personas sin titulo alguno y vendidas fuera de
las farmacias. Las especialidades —decian en Francia— arruinan al farmacéu-
tico. Solamente en Paris, durante los afios 1907-1908 quebraron sesenta farma-
cias. Por otra parte, la especialidad farmacéutica favorecia la automedicacion. Se
calcula que tres especialidades lanzadas al mercado en aquel tiempo para la
cura de la tuberculosis, el cancer y [a sifilis, privaron a los médicos galos, de
veinte mil visitas diarias. Ante esta situacidén, el nimero de estudiantes de
Farmacia llegé a disminiur en un sesenta por ciento.

La disyuntiva para el farmacéutico era, o ejercer libremente su profesion y
arruinarse o seguir la corriente general y montar la fabricacién de especialidades
farmacéuticas. Fue René Cerbelaud, farmacéutico y gran analista quien publicé
en 1905 un «Formulario de Especialidades Farmacéuticas» en el que daba las
férmulas cuantitativas y modo de prepararlas, tanto de las que declaraban su com-
posicién como de las que lo hacfan de un modo equivoco o la ocultaban. Esta
obra le valid a su autor varios procesos judiciales, perc todos se resolvieron
a su favar. Yo conservo la edicion de 1920 que consta de 1.600 péginas y es
de gran interés préctico.

En Espafia, la prensa farmacéutica, decia que el industrialismo desprestigiaba
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a los médicos y anulaba a los farmacéuticos que se transformaban en simples
vendedores. Ya hace mds de medio sigle que el profesor Grasset escribia:
=la abundancia y profusion de especialidades farmacéuticas es el verdadero ter-
mometro que sirve para medir la ignorancia de los médicos en el acto de
prescribirs,

-

A pesar de todos los comentarios, la realidad es que las farmacias, estaban
llenas de especificos e incluso muchas se anunciaban como «centros de espe-
cificos». Es lo cierto que el farmacéutico, igual que antiguamente admitia que
por su complejidad, la triaca magna no se elahorase en su rebotica y la adqui-
ria en el Colegio de Farmacéuticos, también comprendia que los sueros y las
vacunas que hicieron su aparicién a fines del siglo XIX gracias a los trabajos
de Pasteur en Francia y Koch en Alemania, fueran producidos en institutos
microbiolégicos especiales y expendidos en sus farmacias.

La misma consideracién era aplicable a los medicamentos sintéticos que
representaban contribuciones originales a la terapéutica. Hasta 1914 fue Alema-
nia la nacién que en este campo estuvo a la cabeza de los demas paises. Ello
se debid a gue con gran prevision del futuro, los gobiernos alemanes dedicaron
gran parte del dinero que recibieron como indemnizacién tras la victoria de
Sedan en la guerra franco-prusiana, a fomentar el estudio de la quimica y su
proyeccion industrial. Asi se introdujo en 1881 el azul de metileno para el trata-
miento del paludismo, la antipirina en 1883, la acetanilida en 1886 y un afio mas
tarde la fenaticina, que permitié aprovechar las enormes cantidades de parani-
trofenol que se acumulaban como un subproducto indtil en sus fabricas de colo-
rantes, en 1888 hizo su apariciién el sulfonal como hipnético v en 1895 la uro-
tropina como antiséptico urinario.

En el campo de los anestésicos locales, en 1884 se descubrié la accién de
la cocaina y en 1900 la benzocaina (sintetizada diez afios antes) y luego la pro-
caina, la estovaina y afios después la dibucaina (1932) y la lidocaina (1947).

En 1898 se introdujo la fenolftaleina y terminando el siglo, en 1899, la aspi-
rina pensando que al acetilar el dcide salicilico seria mejor tolerado por el
estomago {las propiedades analgésicas del dcido salicilico se conocian desde
1876) .

Como agentes diuréticos ya se utilizé la cafeina en 1888 que luego se sin-
tetiz6 en 1900 y dos afios mds tarde se empled la teofilina y en 1919 los diu-
réticos orgdnicomercuriales muy superiores al cloruro mercuriose que se em-
pleaba desde 1885. Todos ellos dejaron paso. en 1950, a los inhibidores de la
anhidrasa carboénica.

En 1903 se introduce el veronal, potente hipnético que sirvié de base para
la preparacién de miultiples derivados de la malonilurea y en 1936 a los tiobar-
bitlricos que se emplearon ya en la anestesia general.

El atoxil y las iodo-8 hidroxiquinolinas fueron descubiertos en 1904, en el
mismo afic que se sintetizd la adrenalina, pero el medicamento que mayor m-
pacto causd en todo el mundo fue el Salvarsan en 1909, y el neosalvarsan en
1912, fue la bala méagica de Ehrlich fundador de la quimioterapia. Comisiones
clentificas de todo el mundo se trasladaron a Frankfort para conocer al sabio
aleméan y observar sus trabajes. Yo visité en 1928 la habitacién que como ma-
numento funerario se construyé en el antiguo laboratorio de aquel premio Nobel.
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Los farmacéuticos segufan con interés todo este progreso cientifico que
iba poco a.poco aumentando el arsenal terapéutico. Las vitaminas, término em-
pleado en singular en 1912 por Casimiro Funk, de la que nos hablaban como una
curiosidad cientifica cuando yo estudié la carrera de Farmacia, se vio que no
era el Gnico factor indispensable en la dieta. En 1927-28 se aislo el dcido ascér-
bico que se sintétizé en 1933 y en los afios 1921 al 1931 se obtuve las vitami-
nas D por irradiacion del colestercl y del ergosterol. En 1936 se aislé y se llegé
a la sintesis del tocoferol y al afio siguiente a la de la vitamina A, y después
el dcido pantoténico, la piridoxina, la vitamina K, 4cido félico y en 1949 se deter-
mind la estructura de la vitamina B,..

Junto a estos medicamentos, verdaderos hallazgos terapéuticos que el far-
macéutico admitia como una necesidad bien justificada, se segufan preparando
cada vez mayor nlmero de especificos que no eran otra cosa que simples for-
mulas magistrales tomadas frecuentemente de formularios y farmacopeas y cuyo
origen a veces se remontaba a la época de Galeno, pero gue se vendian gracias
a una eficaz propaganda. En Espafia los especificos contindan con esta denomi-
nacién hasta 1919 {es decir, tuvieron con este nombre una vida de 27 anos).
En aquel afic una nusva reglamentacion de Sanidad define ya la especialidad
farmacéutica como «todo medicamento de compaosicidn conocida, distinguido con
el:-nombre del autor y denominacidén convencional, dispuesto en envase uniforme
y precintado para la venta en la farmacia de aquel y fuera de ella» y afade «los
preparados de composicién total o parciaimente desconocido, o aguellos en que
solamente se Indica «a base de» se consideran remedios secretos y su venta
queda prohibida. Se establecié el registro sanitario y el analisis de los medca-
mentos se encomendé al Instituto Nacional de Higiene, de Alfonso XN, hasta
1925 en que se fundd el Instituto Técnico de Gomprobacidn, que luego se lla-
maria Centro Nacional de Farmacohiologia.

Las ensefianzas en nuestra Facultad de Farmacia habian evolucionado muy
poco. Sefialaré tan solo un ejemplo, en la edicion de 1922 del Tratado de Far-
macia Prdctica del profesor de la asignatura Doctor Esteve se dedican nada
menos que cuatro paginas al cocimiento de cuerno de ciervo con miga de pan
y en cambio no se mencionan los trabajos de Benting y Best sobre la insulina
que por su trascendencia marcan un hito en la hormonoterapia que habria de
sustituir a la opoterapia.

Si bien es cierto que los medicamentos secretos habfan desaparecido, no
por eso los farmacéuticos pudieron vivir tranquilos dedicados al trabajo en su
ofcina de Farmacia, pues el reglamento del 9 de Febrero de 1924 disponia an
su articulo 13 que {a venta de especialidades farmacéuticas mediante prescrip-
cion facultativa correspondia exclusivamente a los farmacéuticos en sus ofici-
nas de farmacia, en tanto que fas que no requerian receta médica podian ser
expendidos no sdlo en las farmacias sino también en las droguerias y centros
de especialidades. Recuerdo la lucha que 1z sufrida clase farmacéutica hubo de
sostener ¢ontra aquella disposicion. Los Colegios provinciales de farmacéuticos
carecian entonces de la personalidad que hoy tienen. La Unidn Farmacéutica
Nacional de la que era presidente el Profesor Pifierna y vicepresidente mi padre,
celebré maltiples asambleas nacionales y trabajé denonadamente hasta conse-
guir por fin la derogacion del famoso articulo 13, en 1931.

Los [aboratorios espaiioles de los aftos 20 elaboraban especialidades farma-
céuticas de tan buena calidad como las extranjeras. En 1924 existian 6.600 espe-
cialidades farmacéuticas nacionales frente a 3.100 importadas del extranjero o
fabricadas bajo licencia de otros paises. Desde luego era muy dificil conseguir
vender en nuestro pais las especialidades nacionales en competencia con [as ex-
tranjeras debido al papanatismo de muchos espaficles. Algunos farmacéuticos na-
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cionales adopteban nombres mas o menos extranjeros por considerar que ello
favorecia la adopcién de sus productos. Recuerdo el caso del farmacéutico Juan
Trasserra Conill quien transformé su segundo apellido para aplicarlo a su Biogeno
Khonil que propagaba en grandes anuncios que ocupaban toda la medianeria de
las casas lindantes ¢on §o|ares, que en los afios 10 abundaban mucho en Madrid.

Favorecia en gran manera la creacidén de especialidades farmacéuticas la
existencia de los laboratorios anejos a la farmacia y de los llamados colectivos
en los que cualquier farmacéutico podia elaborar o decir, que elaboraba sus es-
pecialidades farmacéuticas. Actualmente en la péagina que el diario ABC titula
«Hace medio siglos se reproducen a veces anuncios de especialidades farma-
céuticas de hace cincuenta afos cuya lectura nos hace sonreir y sonrojar.

Junto a aquellas especialidades de los afios 20 también aparecen otras de
gran interés como los analépticos respiratorios [Coramina y Cardiazol) y la in-
sulina que posibilitd la vida de tantos diabéticos, el primer antipalldico sintético
plasmoquina o pamaquina, la propadrina o fenilpropanclamina, etc.

La hostilidad de los farmacéuticos a las especialidades continda en todos
los paises y muy particularmente en Espafia, pero es en los aios 30 cuando se
produce lo que en el mundo entero se conoce con el nombre de revolucion far-
macéutica. Asi llamada por comparacion con la revolucidn industrial de los siglos
XV y XIX. Aparte de algunos anestésicos generales como el ciclopropano y el
eter divinilico, de la neostigmina como inhibidor de la colinesterasa, de los sim-
paticoliticos derivados del benzodioxano, del esquizonticida quinacrina, de los
germicidas a base de amonios cuaternarios, de la neostigmina para el tratamignto
de la miastenia gravis, de los tiobarbitdricos usados en la anestesia general, del
antiespasmddico adifenina, de nuevos antiepilépticos derivados de [a hidantoina,
y de potentes antidolorosos como la meperidina. En esta década, toman carta de
naturaleza las vitaminas, las hormonas sexuales y sus analogos sintéticos: estil-
bestrol y hexestrol y se inician los antihistaminicos, pero es sobre todo el des-
cubrimiento del prontosil sintetizado por Mietzsch y Klarer y ensayado por
Domagk, el hallazgo de mayor trascendencia. Sus brillantes estudios que le valie-
ron la concesion del premio Nobel en 1939 puede decirse que transformaron la
farmacia v la medicina al hacer posible la quimioterapia de las enfermedades
producidas por infecciones bacterianas.

Todos estos descubrimientos iniciaron cambios notables en la practica de
la medicina. Cuando ya terminé esta carrera, hace 42 afios el médico se encon-
traba inerme frente a este tipo de infecciones. Era penoso ver los graficos en
agujas de la fiebre en una puérpera que probablemente habria de morir vigtima
de la infeccion y lo mismo sucedia con otras muchas bacteriosis. El advenimiento
posterior de los antibitticos, en niimero creciente permite 1a lucha contra micro-
organismos resistentes; los nuevos medicamentos antituberculosos, han hecho
innecesarios, gran nimero de sanatorios dedicados al tratamiento de la peste
blanca, el desarrollo de los farmacos psicotropos gue transforman en enfermos
ambulatorios muchos de los que antes tenian que estar forzosamente recluidos
y tantos otros f&rmacos, han cambiado radicalmente el panorama de la medicina
y de la cirugia.

En la farmacia se ha producido una verdadera revolucién. Hoy es prictica-
mente imposible elaborar en la rebotica la mayor parte de las especialidades
farmacéuticas no solamente por fos requisitos que actualmente se exigen por
las autoridades sanitarias de todos los paises, para el reqistro sino por las con-
diciones en que hay que producirlas y los ensayos y analisis de toda indole a
que hay que someterlas. El prestigio de la especialidad farmacéutica es extraor-
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dinarie y alcanza a todos los farmacéuticos que de un modo o de otro pueden
enorgullecerse de sus repercusiones sanitarias y sociales.

Como se crean actualmente las especialidades farmacéuticas

1—Una especialidad farmacéutica original, estd hoy basada en la investiga-
cion cientifica. Probablemente poces temas cientificos han merecido tanta aten-
cién en nuestro pafs, como éste de la investigacion.

Desde Cajal con sus reglas y consejos que desarrollé con maestria insu-
perada, en el discurso de Ingreso en la Real Academia de Ciencias hasta el
maés indocumentado, todo el mundo en Espafa, se ha considerado en condiciones
de abordar este tema.

El Profesor Mayor Zaragoza, desarrolld en Santander, el afio que acaba de
terminar, una magistral y muy documentada conferencia sobre investigacion y
desarrollo. Gita como en el 1ll Plan de Desarroilo se dice que en la pasada
década se ha iniciado un proceso de industrializacion en que ha aumentado la
produccidn gracias a la aportacion de capital y tecnologia del extranjero, pero
sin tecnologia propia que le den autonomia. Los paises mas poderosos son los
que tienen mayor acervo cientffice, creando una nueva foerma de colenialismao.
Por otra parte, el hombre desconfia de |la ciencia, que cada vez le deshumaniza
mds con la construccion de inmensas ciudades, en donde le ahoga la contamina-
cion, al mismo tiempo que deteriora la naturaleza. Es necesario una nueva
tecnologia mas elevada en favor del hombre y no la de algunos paises que
pretenden dirigir la humanidad entera. Nuestro destino depende del desarrollo
cientifico, lo que implica una gran responsabilidad para los hombres de ciencia.

Las naciones més desarrolladas deben tener en cuenta la situacién de cada
pais, ayudando a los que estan en vias de desarrollo, arganizando cuanto antes
las estructuras béasicas y el personal especializado, fomentando el intercambio
de conocimientos técnicos para resolver los problemas importantes. Los paises
en desarrollo solo dedican a la investigacion el 0,2 % del producto nacional
bruto. Diversos organismos oficiales comprometidos en esta tarea han hablado
y escrito mucho, pero han hecho muy poco. En Espafia hay de 8 a 10 investiga-
dores por 100.000 habitantes, 12 a 15 veces menos que en los paises de alto
nivel. Venezuela vy Cuba nos aventajan. En las grandes empresas sucede lo
mismo, Solo el 0,6 % del volumen de ventas se dedica en Espafia a la investiga-
cign frente a 19 % en Francia, que en la industria farmacéutica llega a valores
superiores al 8 %. Incluso las cantidades programadas en los planes de des-
arrollo para investigacién y formacion de investigadores, a veces no han llegado
a este destino. La realidad es que el progreso cientifico no es paralelo sino
muy inferior al aumento de renta «per cépita» o del nimero de automéviles
o teléfonos. El objetivo primerdial, continia diciendo Mayor Zaragoza, debe ser
la formacion de técnicos capaces de asimilar primero [as nuevas tecnologias
extranjeras v luege desarrollar las propias. De otro modo se produce una mal
versacion y un colonialismo. Hay que comenzar por reestructurar la ensefianza
secundaria {1) al igual que la cientifica y tecnoldgica. Pero entiéndase bien que no

(1) Convendria fomentar las prdcticas de fisica y quimica en la segunda ensedanza. El
premic Nobel, Severo Ochoa, frecuentemente recuerda como influyé en él, su profesor de
quimica del Instituto de Mdlaga.

El interés de las masas, por [a ciencia y sus hotnbres, se estimula en los museos gue
‘muestran la evolucién cientifica, ¥ permiten a los visitantes manejar ciertos aparatos de
fisica ¥ quimica.
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es solo la investigacion técnica la que hay que fomentar sino también [a béasica,
pero una investigacion de calidad internacional. En realidad como dice Bernal
«No se trata de saber cuanto puede un pais permitirse gastar en la ciencia, sino
cuanto puede un pais permitirse en no gastar en ellas.

En la sesién de clausura del Patronato Juan de la Cierva celebrada a fines
de Noviembre, el secretario Dr. Carpena dijo (segun referencias de la prensal,
frente a 3.798 investigadores del Consejo de investigaciones cientificas, el
Centre National de Recherches en Francia cuenta con 17000 y la Academia
Polaca con 13.000.

Refiriéndose a la reunion del mes de Abril del mismo Consejo, el correspon-
sal de la revista inglesa Nature en Madrid, decia que Espafia gastaba en 1972 el
0,4 por ciento del producte nacional bruto, igual que Islandia, mientras que el
Japon gastaba el 1.4 por ciento, Inglaterra el 2,4 por ciento y los Estados Unidos
el 3 por ciento en el mismo afo, el gasto R+D fue de 525.000 millones de déla-
res, algo asi como 31 billones de pesetas. Para la industria, la ayuda era de
8.100 millones de ddlares, es decir, casi 500.000 millones de pesetas vy la indus-
tria por su parte contribuye a investigacidon y desarrollo con 12.200 millones
de dolares.

En Espafia, dijo ef Presidente del Instituto Juan de la Cierva; a los centros
oficiales de Investigacién les corresponde apoyar, informar, documentar y formar
personal, pero no puede descansar scbre ellos solos, el progreso tecnoldgico del
pais.

Es necesario crear un ambiente cientifico, antidogmatico, abierto al didlogo.
En muchas ocasiones esta falta de ambiente y también de medios fue el motivo
de la emigracién de cerebros. Este ambiente no debe ser solamente universi-
tario o de los centros oficiales, sino que debe ser de dmbito nacional. No basta
con dedicar mas dinero a la investigacidn, es menester que la sociedad incluya
en su sistema de papeles sociales, el del cientifico.

LA INVESTIGACION FARMACEUTICA

Todas estas consideraciones son aplicables a la industria privada. La industria
farmacéutica espaiola ha sentido siempre esta preocupacion. Como antecedente
podemaos citar la Asamblea de la Industria Farmacéutica organizada por el Con-
sejo General de Colegios Farmacéuticos que tuve el honor de presidir en
Madrid el afio 1956 en la que una ponencia estuvo dedicada a «medios y modos
de Fomentar la investigacion Gientifica en la Industria Farmacéuticas. Posterior-
mente en todas las Convenciones de nuestra Industria farmacéutica promovidas
por Farmaindustria y patrocinadas por el Sindicato Nacional de Industrias Qui-
micas, se ha vuelto a tratar de este tema, pero sin duda la més importante de
todas estas asambleas fueron las «Jornadas de la Direccidn General de Sanidad
y los Laboratorios Farmacéuticos» cuya eficaz comisidén organizadora estuvo pre-
sidida por el Dr. Juan Manuel Reol Tejade, Subdirector General de Farmacia.

Precisamente la primera ponencia fue dedicada a la investigacion farmacéu-
tica v estuvo a cargo de un hombre de ciencia como el Profesor Federico Mayor
Zaragoza, y un eminente exponente de la Industria Farmacéutica, el Dr. José Es-
teve Soler y sus colaboradores. ~

Sus conclusiones fueron entre otras, las siguientes:
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A) La investigacién es imprescindible para la supervivencia del laboratorio
farmacéutico. Los logros ya obtenidos, son estimulo y garantia para recorrer
este camino.

B) La Direccidn General de Sanidad deberia colaborar cada vez més con
las corrientes y los organismos que fomentan aquella.

C) Por su parte, dicho centro directivo habria de llevar adelante una serie
de estimulos y de apoyos, de todo tipo, eficaces respecto a la investigacion
farmacéutica.

D) Los laboratorios farmacéuticos en su propio interés, asi como en el
general sanitario, deberan, alcanzada una cifra de negocios superior a los 300
millones, dedicar como minimo un 4 % de ésta, a la investigacion.

El nimero de estos laboratorios es actualmente de 12 nacionales con una
venta conjunta de 7.686 millones y 23 extranjeros con 10.626 millones de venta.
Si dedicarse el 4 % a la investigacién corresponderia los laboratorios nacionales
307 millones y a los extranjeros 429. Tras consignar estos datos en una comuni-
cacion de F. Mayor Domingo a la ponencia sobre investigacién, a que tenemos
hecho referencia, se dice:

«Aunque tenemos la seguridad de que la industria farmacéutica, investiga
en Espafia, bastante mas de lo que se cree, nos parece inexcusable exigir for-
malmente al mencionado grupo de laboratorios que se sitdien en el nivel de
minima investigacion que les corresponde. La importancia de su participacion en
el mercado espafiol justifica plenamente esta exigencia, de que se esfuercen
en la dificil tarea investigadora, sin clvidar, no obstante, que la inversién ha
de efectuarse con criterios de selectividad y de rigor, dejandose totalmente de
las motivaciones politicas o propagandisticas. En definitiva con riesgo y con
imaginacién, pero también con sentido comun,

En Espafia se hace investigacién, el Ministerio de Industria, en una publica-
cién reciente, ha reconocido gque en proporcidn, la industria farmacéutica es la
que mds investiga. Es cierto que hasta ahora no se han obtenido resultados
espectaculares, pero estamos convencidos que estos se logrardn en un praximo
futuro, si se persiste en el camine emprendidos.

la situacidn es muy diferente en el extranjero. Tomando como buenas las
cifras pubiicadas en FORTUNE {Mayo vy Junio de 1972) y calculando el cambio
del ddlar a 60 pesetas, resulta que en los Estados Unidos hay 10 laboratorios
cuyas, ventas van de 2.630 a 8.600 millones de pesetas y fuera de América 13
laboratorios que cifran sus ventas de 1.975 a 210.000 millones de pesetas y
concretamente en 1971 en Los Estados Unidos el presupuasto de investigacién
y desarrollo de la Industria Farmacéutica fue superior a 680 millones de dolares
es decir, unos 41.000 millones de pesetas superior en méas de un 13 por ciento
a la venta total de todos los laboratorios espaficles. En Francia en 1970 unos
5.500 millones.

Como en todas las empresas que se Inician, el comienzo es lo més dificil,
pero si se consigue realmente, un gran producto, el salto del laboratorio es
grande y rédpido. Lo podra vender en todo el mundo al principie concediendo li-
cencias de exportacidn y més tarde estableciendo factorfas en diversos paises.
Esto representa un porvenir halagiiefio, pero hay que contar con & riesgo de no
llegar a conseguir el producto sofiado, por o gue al principio y mientras nuestros
laboratorios no alcancen grandes volimenes de ventas deben iniciar modesta-
mente fa investigacién conducente a elaborar métodos originales de fabricacion
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de productos ya conocidos. Sin descartar |a investigacién de farmacos originales
que cada vez resulta mas dificil y méds costosa.

En sus comienzos las investigaciones en los laboratorios espaficles tendrian
que limitarse a la ciencia aplicada reservando los problemas basicos a los labo-
ratorios oficiales de las Universidades y del Consejo Superior de Investigaciones
cientificas. ’

Los gastos por investigador aumenta de ano en afio, en 1966 en Francia
195.000 francos en 1970, 270.000, y por cada investigador son necesarios 1.4 téc-
nicos 1,06 obreros. Actualmente en Alemania cada puesto de un cientifico inves-
tigador cuesta al laboratorio de 400 a 500.000 marcos y de 150.000 a 200.000 su
mantenimiento.

En un informe de la OCDE se dice: El porvenir a largo plazo de la industria
farmacéutica depende bésicamente del grado y del éxito de su investigacion y
desarrollo y de como sus productos de investigacién pueden repercutir en el
mercado. Aun las compafiias mas pequefias que no hacen investigacién pueden
ser rentables, pero cada dia tienen menores y mas dificiles perspectivas de
crecimiento. Ningiin laboratorio podra sobrevivir si no dispene de un equipo de
trabajo con método.

El Dr. J. Servier pronuncié una conferencia a los diplomados de Farmacodi-
namia y Ensayo Bioldgico de Medicamentos, en la Facultad de Farmacia de
Paris, traducida al espafol por Farmaindustria, en la gque dijo: Hay muchos
paises que se quejan del «colonialismo econdmico» y uno de ellos es Francia,
Pero pienso que el coloniaslismo econdmico surge en la mayoria de los casos
por culpa del pafs colonizado, que no ha tenido el dinamismo necesario para
defenderse y para innovar; hay que tener conciencia del escaso éxito que tiene
Francia en sus exportaciones en general y en los cénones por cesién de pa-
tentes. No corregir esta situacién crearia un desequilibric que hard quejarnos
amargamente dentro de veinte afies. Se llega, en un primer estadio a ser defici-
tario en el plano de las licencias, en un segundo estadio al déficit de la balanza
comercial y en el tercero las firmas del pais se dejan comprar por las extran-
jeras que disponen de una mejor gestién. Pero es necesario que en una industria
como la farmacéutica tengamos el valor de seguirla manteniéndola en manos del
pais. Es una necesidad cierta y se ve cada vez més claramente como aquellos
paises que han dejado su investigacién y su industria pasa a manos extranjeras,
se guejan cada vez mas.

La investigacion es rentable. En los Estados Unidos las estadisticas demues-
tran que un dolar invertido en investigacion produce al cabo de seis afos 22 6 23
dolares. Es aleccionador el caso de Suiza, bastante pobre en materias primas,
en donde la industria farmacéutica gracias a su magnifica investigacion cien-
tifica y a una gestion brillante, ha proporcionado al pais beneficios incontables.

Es cierto que generalmente se cuentan los éxitos espectaculares. Enire és-
tos es corriente citar el caso de la oxitetraciclina. En 1950 fue descubierta en
Ameérica por un laboratorio que tenia muy poca experiencia en el campo de las
especialidades farmacéuticas. Sin embargo, este hallazgo lo situd en uno de los
primeros puestos de la industria Farmacéutica [nternacional.

No obstante hay que considerar que la investigacion es muy aleatoria. Voy
a citar el reverso de |la medalla. Un laboratorio britdnico llegé a invertir 750.000
libras esterlinas durante varios afios de intensa investigacién en la biisqueda de
un medicamento con propiedades antivirales, y'cuando se llegd a un resultado
satisfactorio, las Gltimas pruebas demostraron que era demasiado tOxico para
emplearlo en medicina humana. Todo este esfuerzo cientifico y econdmico re-

— 13 —



sultd perdido. Esto sucedié hace varios afios a una gran industria quimica con una
seccion farmagéutica. Pudo por tanto soportarlo v no se desanimé porque conocia
el riesgo econdmico que comporta la investigacion.

Es interesante hacer la observacién que en un principio los grandes des-
cubrimientos de medicamentos se hicieron en las universidades y centros oficia-
les de investigacién. Hoy en dia la antorcha ha pasado a mano de !a ndustria
farmacéutica, este es el caso de Domagk, director del departamento de inves-
tigacién de la casa Bayer en Eberfeld, guien ensay6 como hiciera Ehrlich diver
sos colorantes. Partiendo de la crisoidina colorante antiséptico del que Mietzsch
y Klarer patentaron para Bayer el derivado suffanilamidico, Domagk pensé que los
colorantes de este tipo mostraban gran afinidad para las proteinas de Ia lana,
también tendrian afinidad por las proteinas bacterianas, y en esta ruleta quimica
fue ensayade entre otros muchos el llemado prontosil 2.4-diamino-4-sulfamil azo
benceno (clorhidrato) con el que consiguié que sohrevivieran los ratones inyec-
tados con cepas muy virulentas de estreptococos. Practicamente era el primer
quimioterdpico active contra las infecciones bacterianas. La experimentacién en
las personas la inicid con su propia hija que entonces padecia una septicem’a
ocasionada por una aguja con la que se pinché un dedo, gracias al prontosil la
muchacha sand, e inmediatamente comenzaron los ensayos clinicos en todo el
mundo. Las temibles fiebres puerparales cedieron al prontosil. Al principio la
mortatidad se redujo del 71 al 17 por ciento y finalmente con las sulfas llegd
a ser cero.

Este descubrimiento sensacional le valio a Domagk ei premio Nobel en
1939, pero el laboratorio farmacéutico que logicamente deberfa obtener grandes
frutes econdmicos pronto se llevé una decepcion, los esposos Trefougl con
Nitti y Bovet pocos afios después, en el instituto Pasteur de Paris, averiguaron
que la parte activa de la molécula era la sulfanilamida una molécula sintetizada
por Gelmo en 1908, que por tanto no podia patentarse.

El Prontosil prento se vio desbordado por este compussto més sencillo cuya
sintesis realizaron comercialmente muchos laboratorios, entre ellas por lo menos
dos espafioles que yo recuerde.

La industria farmacéutica estd siempre sometida a una verdadera tension.
Una investigacion con la que se logra un valioso medicamento puede quedar
obsoleto rdpidamente, como acabamos de ver con el prontosil, pero el descubri-
miento de Domagk fue a su vez un golpe desastroso para los laboratorios ameri-
canos que se vieron obligados a abandonar programas costosisimos encaminados
a obtener vacunas especificas contra las infecciones bacterianas entre ellas una
vacuna especialmente activa contra 32 variedades de pneumonia que era cura-
tiva cuando se inyectaba antes de las 36 horas de iniciada la infeccion. Cinco
laboratorios farmacéuticos colaboraron en este plan v uno de ellos, habia insta-
lado para su produccién el mayor criadero de conejos del mundo.

De la noche a la mafiana todo este trabajo y las grandes inversiones fueron
barridas por las sulfamidas. Pero en la misma filosofia que impera siempre en
los laboratorios farmacéuticos. Tode se die por perdido, pero no cundié el panico
inmediatamente se aprestaron a fabricar sulfamidas.

En ocasiones la industria farmacéutica hace posible el desarrollo practico
de un medicamento. Este es el caso de la penicilina. La historia es bien conocida
y con motivo del fallecimiento de Sir Alexander Fleming, en esta misma acade-
mia fe dedicamos una sesién necroldgica el 14 de Abril de 1955 en la que
lef un discurso que titulé «Fleming y el Milagro de la Penicilina». Cuando Fleming
visitd 1a Clinica de Mayo de 1946 dijo «me gustaria, si me fuera posible, rendir
un tributo al personal cientifico de las fdbricas farmacéuticas que colaboran en
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la produccion de la penicilina». Este antibiético al principio era tan caro que én
un sdlo herido de la segunda guerra mundial el tratamiento con penicilina costé
10.000 libras esterlinas, pero valia la pena. El mariscal Montgomery dijo en una
ocasion «la curacidn de los heridos ha sido solucionada por la penicilinas, «Muy-
chos hombres que en la primera guerra mundial habian sido invalidos perma-
nentemente, en esta por el contrario, estan ahora en condiciones de volver al
frente al cabo de un mess».

Hoy la penicilina es uno de los medicamentos més baratos, y lo mismo po-
demos decir de la insulina que inicialmente tenia un precio prohibitivo ¥y que
como nos dijo, en esta academia, el Profesor Best su mayor preocupacion a poce
de iniciar su obtencidn era que hubiese suficiente cantidad para tratar a los en-
fermos diabéticos, problema que también solucionaron los Iaboratorios far-
macéuticos.

Otro ejemplo de |a eficacia de esta industria y su interés por conseguir una
medicacién econdmicamente asequible la tenemos en los corticosteroides. En
el caso de la cortisona, en un principio se obtuvo de la bilis bovina, el precio era
de 200 délares por grame hoy cuesta un délar, utilizando como materia prima
plantas mejicanas muy ricas en saponinas.

En la actualidad la industria farmacéutica se enfrenta con problemas anélo-
gos: Las prostaglandinas, descubiertas en Inglaterra y Suecia en 1933 y 1934,
que al principio sélo se obtenian en cantidades minimas v a un precio astrond-
mico, partiendo de la glandula vesicular del carnero, en la actualidad se pre-
paran en cantidades mucho mayores y a un precio menor, a partir del coral
Plexoura homomalla, muy abundante en el mar caribe. Son muchos los trabajos
publicados sobre las prostaglandinas, solamente en 1971 pasaron de 600 y mu-
chos millones de dolares los gastados hasta ahora en estos autocoides. Pero
es muy posible que dentro de poco tiempo tengan mas interés los derivados
de las prostaglandinas y las antiprostaglandinas.

Un problema también dificil de resolver y en el que trabajan conjuntamente
varios lahoratorios ingleses son los interferones de gran interés terapéutico, pero
cuya produccidn en gran escala, no se ha logrado todavia.

En situaciones extracrdinarias como por ejemplo en la segunda guerra mun-
dial se encontraron los ejéreitos aliados con que habiendo ocupado los japoneses
las Indias holandesas de donde practicamente procedia toda la quinina, era im-
prescindible el encontrar medicamentos antipalidicos sintéticos que reemplaza-
ran e incluso superarén al alcaleide de la quina.

Este ambicioso proyecto fue coordinado por la oficina de investigacién vy
desarrollo, dirigido por el Dr. Shanon antiguo condiscipulo mio en la Universidad
de Nueva York. En este proyecto colaboraron laboratorios oficiales con labora-
torios farmacéuticos industriales, tanto de Estados Unidos como de Inglaterra.
Se sintetizaron 7.000 compuestos nuevos y se ensayaron otras 7.000 moléculas
ya conocidas, y asi se llegé a la obtencion de la cloroquina, cloroguanida y
pentaquina.

Un campo muy fértil ha sido la investigacidn de nuevos antibidticos tras ef
hallazgo de la Penicilina de Fleming y la Estreptomicina de Waksman. Constan-
temente se ensayan miles y miles de muestras de terrenos. Yo he visto al pro-
fesor Umezawa recoger muestras en El Escorial, en Toledo, en Madrid, en
Stutgart y dltimamente en todas las islas griegas en que se celebrd -el Gltimo
Congreso de Quimioterapia en Septiembre de 1973. He visitado su instituto
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en Tokie y he podido observar el tratamiento de aquellas y otras muesiras de
terrenos.

* * *

Cuando se ha logrado un fiarmaco original. El nuevo medicamento hay que
someterlo a toda una serie de estudios farmacolGgicos, toxicol6gicos y clinicos.

La investigacidén farmacoldgica busca la posible utilidad y perfil de actividad
del medicamento que es ensavado en animales. Se intenta descubrir el meca-
nismo de accion, y metabolismo sobre el animal sano. Cuando se tiene ya una
idea mas clara, se estudia su toxicidad. También teniendo en cuenta la compo-
sicion del medicamento deberdn investigar las posible interaciones farma-
coldgicas,

Ya hemos dicho que un medicamento debe tener |la maxima eficacia con el
menor riesgo para el paciente. Hace mas de 400 afios Paracelso dijo «Alle Dinge
sind Gift, und nichts is chne Gift: allein die Dosis macht, dass ein Ding kein
Gift ist». Es decir, que todo s veneno, sélo depende de la dosis. Claudio Ber-
nard decia «la accién medicamentosa no es en el fondo mas que un envenena-
miento ingompleto» y Ultimamente se ha dicho que el medicamento totalmente
inocuo es el que no llega a administrarse. Es bien conocido que los tdxicos més
potentes como el curare v el estrofanto utilizados por las tribus de América y
Africa para envenenar las flechas se emplean en terapéutica al igual que alca-
loides como la aconitina y la estricnina, todo depende de la dosis como decia
Paracelso, y a veces la dosis terapéutica estd muy proxima a la dosis tdxica,
como en los digitalicos. Medicamentos tan Gtiles come los anticoagulantes pue-
den producir graves hemorragias si no se administran con las debidas precau-
ciones.

Hoy constituye un capitulo de la patologia las enfermedades yatrogénicas
es decir producidas por medicamentos. Hay personas que son verdaderos yatro-
fagos y piensan que no se puede estar bien como no sea tomando medicamen-
tos; cuantos mas mejor. Deberia hacerse una educacion popular, advirtiendo a la
gente que ninglin medicamento esta libre de efectos toxicos, que a veces son
triviales, pero en ocasiones pueden ser graves y hasta mortales. Ciertos efectos
pueden aparecer prontamente y otros solamente cuando la medicacion es muy
prolongada.

Los ensayos toxicologicos deberdn estudiar la toxicidad aguda viendo la do-
sis minima mortal no séle en la forma habitual de administracién sino también
aquella que permita una rapida y total absorcion. También se determina la toxici-
dad subaguda y la cronica, estd Gltima del mayor interés en los medicamentos
de administracion continuada como antidiabéticos antiepilépticos, psicotropos,
etcétera.

Los estudios de toxicidad requieren el empleo de gran ndmero de animales
de diferentes especies. Durante los ensayos se hacen pruebas hematolégicas y
¢linico-quimicas y al final se complementa la prueba disecando los organos y
haciendo su estudio histoldgico.

No es este el momento de extendernos demasiade en como se realizan to-
das estas investigaciones, pero si es pertinente hacer notar los mdximos cuida-
dos de higiene y limpieza que es necesario tener. Recuerdo que visitando un
lahoratorio de investigacion en el Japon, para entrar en la zona de los animales
me obligaron a quitarme los zapatos y calzarme unas pantuflas esterilizadas.

En condiciones normales muchas ratas fallecen a causa de infecciones la-
tentes, principalmente del tracto respiratoric to que puede falsear los resul-
tados. Existen cepas de animales SPF (Specific pathogen free]l exentos de bac-
terias, virus y hongos, que cuando se utilizan exigen una mayor asepsia de los
locales, aparatos y alimentos.
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El valor de estos estudios es, sin embargo, muy problematico. Las estadisti-
cas de Lichfisld muestran que sdélo un 62 % de Jos sintomas observados en el
hombre pudieron ser previstos tras los ensayos de toxicidad crénica, lo que se
explica por las diferencias de absorcion, metabolismo y eliminacion entre los
animales y la especie humana.

De gran importanc’a son los ensayos sobre la reproduccidn, para detectar
el influjo de los farmacos sobre la capacidad reproductora de los animales.

Desde la tragedia de [a talidomida se dedica en la actualidad gran cuidado
a las pruebas de Teratogenidad. La mds sencilla, rdpida y econdmica seria con
embriones de pollo, pero desgraciadamente se ha visto que la arena, el talco vy
otras muchas sustancias también completamente inertes, tienen efectos terato-
genos en este tipo de test. Por otra parte ademas de poco especifico, hay que
tener mucha cautela al aplicar los resultados a los mamiferos.

Actualmente se usan ratones, ratas conejos, cobayas, perros y monos. Las
orientaciones dadas por F. D. A. en 1966 y la O.M.S. en 1967 son muy poco pre-
cisas y es que en realidad puede decirse que estamos en los comienzos del es-
tudie de una nueva disciplina, ¥y como dicen los cientificos de la O.M.S. ningin
método de =secreening» en animales puede proporcionar la absoluta seguridad
contra la aparicién de reacciones teratoldgicas en ef feto humano.

Dos cosas hay gue retener como muy importantes. 1.° los efectos teratd-
genos no dependen solamente de la dosis sino del tiempo de administracién. 2=
Hay animales que espontdneamente dan crias teratologicas. Pero lo que si se
sabe es que una droga que es teratdgena para el hombre lo es también para los
animales. Por otra parte es un hecho conocido la existencia de enfermedades
genéticas en el hombre, que podrian achacarse injustamente a la medicacion.

Hay dos tipos principales de lesiones genéticas las anomalias cromosémi-
cas y las mutaciones genéticas que pueden afectar tanto a las células somati-
cas como a las germinales.

Réhrborn y Vogel desarrollaron en 1967 la Hamada «prueha letal dominante»
que permite reconocer todas las mutaciones de genomas y crosomas que cau-
san la muerte de sus portadores durante el desarrollo embrionario.

Las siete posicicnes de los genes con el método de Russel (1951) sirve
para determinar mejor la indole de la mutacion.

Las mutagénesis que pudiera inducir en el hombre un nuevo medicamento,
deberia ser investigada.

También en este caso como en el estudio de la teratogenia, e grupo cien-
tifico de la O.M.S. en su rapport sobre el tema de los mutagenos dice «Los me-
canismos fundamentales de la mutagénesis quimica a escala molecular consti-
tuye uno de los sujetos generales a profundizar, Ya se han realizado progresos
sensibles, pero conviene extender las investigaciones que permitan establecer
los métodos de pruebas.

La interpretacion de los resultados y la apreciacion de la relacion ventajas/
riesgos y la extrapolacién al hombre de los resultados experimentales origina
prablemas que deben ser abordades con prudencia y con métodos interdisci-
plinarios.

Estudios de cancerogénesis—Desde que se hizo la obssrvacion del cancer

de los deshollinadores como enfermedad profesional es bien conocido que las
sustancias quimicas pueden producir el cdncer en los animales y en el hombre
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por eso este estudio interesa cuando se trata de conseguir un medicamento de

molécula original, sobre todo si por su constitucién presenta cierta semejanza
con los cancerigenos ya conocidos.

Entre estos se pueden diferenciar claramente dos tipos diferentes: los que
provocan principalmente tumores en el lugar de aplicacidn (alquitran, hidrocar-
buros arométicos policiclicos como 3.4 benzopireno, 3-metil colantreno, etc) y
los compuestos activos principalmente por absorcién que provocan neoplasias
en determinados drganos cualquiera que haya sido el modo de administracion
(colorantes azoicos, como el beta-dimetil amino benceno, algunos aminofluore-
nos, nitrosoaminas, etc.). Los primeros se estudian mediante inyeccién intraperi-
toneal, subcutdnea o intramuscular, por implantacion en ratas y ratones o por
pincelaciones repetidas en ratones y conejos. Los segundos por inyeccidn o incor-
porados a los alimentos. Es muy conveniente conocer la biotransformacion del
medicamento, pues algunos compuestos no son directamente cancerigenos, pero
si lo son sus metabolitos.

Desde luego el ensayo de los cancerigenos es siempre de larga duracidn.
Es muy importante tener en cuenta que en los animales de ensayo al igual que
el hombre también pueden desarrollarse tumores espontidneos por lo que es
necesario estudiar bien esta enfermedad en animales normales, que varia segin

las razas, para estadisticamente llegar a ponderar la prueba de cancerogénesis
con medicamentos.

En todo caso no siempre es transferible al hombre el resultado de la expe-
rimentacion animal. El case de la beta naftil amina es bien patente, ya que en el
hombre provoca el céncer de vejiga y sin embargo, en las ratas, conejos, coba-
yas y hamsters no provoca neoplasias. No obstante tras varios afios de latencia
se ha llegado a producir papilomas de vejiga y carcinomas en el perro, o que se
explica porque esta amina aromatica en el perro al igual que en el hombre se
metaboliza dando lugar al verdadero cancerigeno que el 2-amino naftol, liberado
en la orina por la beta glucorinadasa.

Estudio Clinico: En realidad la ultima y definitiva prueba de un medicamen-
to debe hacerse en la especie humana, pero este trabajo presenta problemas de
diversa indole en el que no es el menor el moral. El ilustre tedlogo aleman Franz
Backle de la Universidad Cat6lica de Bonn establece las siguientes condiciones
imprescindibles para experimentar en seres humanos; 1.° Solicitar el consenti-
miento de las personas a las gue se va a someter a [a prueba. Todos deben ser
voluntarios y no es licito ejercer coaccién de ninguna especie, 2° Hay que basar
el experimento en otros ensayos efectuados con animales y en el sélido conoci-
miento de la historia de la enfermedad que se quiere estudiar. Debe aplicarse de
tal manera que los resultados esperados justifiquen el empefio. El experimento
debe aportar conocimientos que no puedan ohtenerse por otros métodos y que
son necesarios para el bien de la comunidad. 3° Realizaran €l experimento inves-
tigadores cualificados a fin de que se eviten todos los padecimientos f{isicos
innecesarios asi como dafos duraderos.

La Farmacologia clinica constituye una nueva especializacion a la que se
dedican revistas exclusivas, por ejemplo Clinical Pharmacology and Therapeuties
con 14 afos de antigiiedad y el British Journal of Clinical Pharmacolegy Iniciado
en 1973. Estudia la farmacologia utilizando el hombre como animal de experi-
mentacion y no hay que confundirla con la terapéutica que es un arte en ef que
influye la reaccion psicolégica médico-enfermo.

Se suelen hacer los primeros ensayos, con voluntarios (1) sanos que son es-
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tudiados previamente, en los que luego se observaran los efectos del farmaco del
que anteriormente se hizo su estudio farmacoldgico, toxicoldgico y farmacociné-
tico con dosis no peligrosas y posteriormente en enfermos en los que el nuevo
farmaco debe estar indicado para su dolencia.

Los ensayos se hacen generalmente con el farmaco y el placebo de aniloga
presentacion. Cuando el experimentador ignora cual es el formaco que contiene
el principio activo y el placebo inactivo el ensayo se denomina doble ciego o
doble ignorancia. En el caso de que se busque establecer la actividad de un
nuevo compuesto con otro utilizado en la misma enfermedad el placebo inactivo
se sustituye por el medicamento conocido con el que se quiere hacer la compa-
racion, pero siempre ddndele igual aspecto exterior, para que el experimento
sea ciego o doble ciego. Estos ensayos. es necesario hacerlos, en hospitales en
donde el enfermo esta vigilado atentamente no s6lo en cuanto a sintomatologia y
pruebas clinicas, sino también respecto a medicacion. No hay que olvidar que
en algunos casos se han obtenido resultados erréneos porque los sujetos no
tomaban las dosis prescritas o lo hacian sin seguir la pauta ordenada o incluso
tomaban por su cuenta ctres remedios (por ejemplo, antidolorosos) que alteran
el valor de la experimentacion.

Como es natural cuanto mayor sea el nimero de experimentos mayor serd
el valor de los resultados obtenidos. Para sacar las conclusiones adecuadas es
necesario aplicar los métodos de estadistica.

En todo caso, como dice Sir Derrick Dunlop, sea cual fuere la eficacia del
control de calidad en la produccién de un fédrmaco y {a meticulosidad de los
ensayos farmacoldgices y clinicos, no hay nada capaz de sustituir a los afios de
experiencia practica con un producto que haya sido administrado a miles y
miles de enfermos. Pocos son fos problemas relacionados con las medicinas
modernas que superen en importancia al de situar en un plano epidemicldgico
adecuado, a los efectos secundarios nocivos, pues las afecciones debidas a me-
dicinas —también se habla de yatrogenia o. con mas optimismo e ironia, de
padecimientos debidos al progreso de la medicina— han adquiridoc una nueva
dimensién en la et'ologia de la enfermedad. Asi pues, ia recopilacion, la orde-
nacién y el andlisis de lgs informes relativos a reacciones nacivas debidas a
medicamentos se han convertido en materia de suma importancia para las cor-
poraciones reguladoras nacionales y habran de llevarse a cabo finalmente a es-
cala mundial. Constituye una obligacién por parte de la industria el contribuir
eficazmente a completar tales registros.

Un segundo método, de preparar especialidades farmacéuticas, en los paises
que al no estar tecrnoldgicamenie en primera linea, no se pueden permitir ol

(1Y Estos voluntarios a los que también se denomina “cobayas humanas™ se emplean
cada vez mds. Hace diez afos casi ro se uvtilizaban, actuzlmernte en Suecia el 40 por 100 de
los experimentos se hacen en hombres Gue reciben retribuciones econdmicas muy importantes
por someterse a eslos experimentos. (Se pueden considerar como “‘voluntarios™?. En realidad,
dice ¢l Dz. Riis de Dinamarca: Sobornar o convencer a una persona para gue eXxponga su vida
A ua posible riesgo sdlo porgue pueda ganar un dinero extra va claramenie en conira de la
élica médica. En el caso de que a causa del experimento se les produzca una incapacidad per-
manente o una lesidn crénica; (quién cubre este riesgo?. Seain ¢l profesor Sjostrand, de
Suecia, se trata de una responsabilidad publica, es decir, estatal (@ menos que se produzca por
negligencia, descuido o mal enfoque del experimnto), El Gnico segure de gue disfruta el volun-
rario asatariado. en la actuatidad, es el que puede ofrecerle el investigador, que es insuficiente,
pues el sistema de la Sepuridad Socizl puede regirse a pagar una pensién 2 un enfermo de
este tipo, El pacienie veluntario debe <er plenamente responsable de sus propios actos. El
Dr, Riis da una regla prictica para la experimentacidn con humanos: no hagas correr a un
paciente un riesgo que (G O COrrerics.
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lujo de admitir la patente de producto, pero si la de procedimiento, lo constituye
el investigar un nuevo proceso de fabricacidn. En ocasiones, el nuevo procedi-
miento es mas sencillo y econdmico, v una vez patentado se puede vender su
expotacion en el propio pais o en el extranjero. Este caso, se da frecuentemente
en el Japén, fo que le ha permitido la exportacién de tecnologia.

También existe [a posibilidad de que los laboratorios, adquieran el producto,
como materia prima, de otro fabricante nacional ¢ extranjero.

En los paises en que existe patente de productos, los laboratorios estan
pendientes de la fecha de caducidad para iniciar la comercializacidn de especia-
lidades andlogas, a la original. Por otra parte algunas leyes de patentes como la
inglesa obligan al inventor a ceder sus métodos a otras firmas, mediante una
compensacion econdmica, con lo gque se combate el monopolio,

Otro método de crear espsecialidades consiste en sintetizar nuevas molé-
culas derivadas de lo que podriamos llamar cabeza de serie. Por gjemplo en
el caso de la sulfamida se ensayaron cerca de 5.000 derivados con grupos
engarzados, en el N1 (sulfamidico) o en el N4 (amino aromatico). Asi se han
creado miles de sustancias de las que algunas han llegadc a comercializarse.
Citaremos la sulfapiridina que salvé la vida a Sir Winstan Churchill, durante la
segunda guerra mundial, la sulfadiacina, la sulfamerazina, la sulfametazina, la
sulfadimetoxina, el sulfatiazol, el sulfisoxazol, el sulfametoxazol, la sulfaceta-
mida, la sulfaguanidina, el succinilsulfatiazol y el ftalilsulfatiazol, entre los mds
interesantes.

En el campo de los corticosteroides podriamos citar, maltiples compuestos
gue se han comerclalizado derivados del fenantreno algunos de ellos con una
actividad antiinflamatoria muchisimo mayor que la cortisona que tienen ademas la
ventaja de no producir retencién de sodio, como la prednisona, triamcinolona,
parametasona y aiin los mds activos como [a betametasona y la dexametasona.

Con los antibidticos se ha seguido el mismo proceso partiendo del acido
6 aminopenicildnico y en las cefalosporinas del 7 aminocefalosporanico, se han
obtenido gran nimero de nuevas penicilinas y cefaloxinas semisintéticas del
mavyor interés terapéutico.

Ei hallazgo de nuevas sales de un mismo medicamento puede también pre-
sentar particularidades de interés terapéutico y servir para crear nuevas especia-
lidades farmacéuticas.

A veces lo que se pretende es modificar la biodisponibilidad farmacéutica,
modificando la farmacocinética, este es el objeto de la Biofarmacia ciencia que
tiene muy pocos ahos, y de la que en Espafia, se ha ocupado el profesor Cador-
niga catedratico de la Farmacia Galénica de Santiago de Compostela. También
Madrid el profesor Garret de la Universidad de Florida, que ha sido publicada
por Farmaindustria. Sobre el interés de la biofarmacia, voy a citar dos ejemplos:
Actualmente se emplea la griseofulvina a la mitad de dosis, que cuando se In-
trodujo este antibidtico, sencillamente haciendo las particulas més pequefas
se duplica su actividad. La digoxina, glucosido, cardiotdnico obtenido de las
hojas de [a Digitales lanata, presenta diferente actividad segin se administre
disuelta, en comprimidos o en capsulas, Las revistas inglesas y americanas de
Farmacia y Medicina dltimamente se ocupan en casi todos los niimeros de este
problema.

Una aplicacién de los estudios de biodisponibilidad fue la conseguida por
Hallar-Méller y sus colaboradores en 13852, quienes determinaron [a solubilidad
de la insulina segdn el tamaiio de los cristales y el contenido en zinc y natura-
leza de la solucién tampdn en que se hace la suspension. De este modo se con-
siguié la llamada insulina ultralenta y la insulina lenta, que mezcladas en pro-



porcidn determinada dan lugar a la llamada insulina semilenta. Estas tres insulinas
figuran en forma de suspension inyectable en la Farmacopea de los Estados
Unidos y son de un enorme interés practico.

Otro procedimiento de crear una especialidad farmacdutica, consiste en
buscar asociaciones -de dos o mas farmacos.

En este caso hay que tener en cuenta fas posibles interaciones entre los
diversos componentes no sélo desde el punto de vista guimico sino también en
el aspecto farmacoldgico. La investigacion farmacoldgica v farmacocinética ser-
virdn para esclarecer la posible eficacia del medicamento.

La F.D.A. {Food and Drug Administration) de los Estados Unidos considera
en general tales asociaciones como no convenientes. El tema es de tal trascen-
dencia que fue objeto de un symposio de la F.1.P. en el Congreso celebrado
en Londres en 1969, La F.D. A. considera que «Ninguna droga debe ser presen-
tada en una combinacién fija hasta que se demuestre claramente que %iene
alguna ventaja, aumente la seguridad y eficacia y la relacidn fija de dosis sea
segura y efectiva para todas las indicaciones y pacientes que requieren osta
terapéutica.

En una comunicacién a l[a Real Academia de Medicina de Madrid el dia 7
de Marzo de 1972, una personalidad tan destacada como el Dr. Ruiz Gijon se
pregunta za qué clase de ventajas se refiere la F. D. A2, pues pueden ser de
la mas diversa importancia.

A) Desde el punto de vista farmacéutico se puede referir a que la asocia-
cidn potencie su mismo efecto terapéutico (por ejemplo sulfametoxazol-trime-
tropina, reserpina y un salurético, antidiabéticos orales asociados, etc.).

B} A que la asociacién amplie el espectro o campo de accion de los far-
macos aislados no sélo en el aspecto bacterioldgico, sino también desde un
punto de vista farmacoldgico, actuando, sobre estructuras diferentes implicadas
en el proceso patoldgico, pero no influenciables en conjunto por un sélo farmaco
(p. €j. tranquilizantes con antidolorosos periféricos).

C) Pero también las ventajas pueden ser de orden diferente, y referirse a
una mayor comodidad para el paciente, en el sentido de facilitarle el tratamiento
reduciéndole a la clasica formula de «dos al dia» en vez de obligarle a estar
pendiente del reloj para medicarse segin una pauta més frecuente y complicada.

D) Por dltimo también puede referirse a una ventaja econdmica ya que las
combinaciones fijas resultan, relativamente mas baratas, que ei mismo trata-
miento con drogas aisladas.

La realidad es que las estadisticas demuestran que en los hospitales cada
enfermo recibe diariamente de 6 a 13 medicamentos diferentes. Unicamente de-
berfan reducirse estas asociaciones cuando hay interferencias entre los distintos
componentes de [a especialidad. En una encuesta realizada en los Estados Unidos
el 78 por 100 de los médicos consultados fueron partidarios de las asociaciones
y tan sélo el 22 por 100 de los farmacos aislados. Desde el punto de vista
econémico en caso de utilizar medicamentos aislados representaria un 59 por 100
de aumento de coste, lo que en 1969 en los Estados Unidos hubiera representado
443 millones de délares mas. Por otra parte es evidente que si no conviene
unir dos Farmacos en una misma especialidad tampoco, deberian administrarse
conjuntamente con envases diferentes, salvo en determinadas ocasiones.

Los riesgos que se derivan de las asociaciones medicamentosas han sido
puestas de manifiesto por los «ordres» [equivalente de nuestros consejos de
Colegios) de Médicos y Farmacéuticos de Francia (Bulletin n. 146 Abril 1972 del
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Ordre National des Pharmaciens) quienes sin menoscabar el principio de libertad
de prescripcion del médico, advierten de la responsabilidad en que incurre al re-
ceiar una especialidad con cualguier otro medicamento incluso aunque pida la
opinion del farmacéuiico o del laboratorio preparador. La misma responsabilidad
incumbe al médico cuando en e! hospita! plblico o privado o en su clientela parti-
cular asocia en inyaccién o perfusién diversos farmacos, salvo en el caso que
el fabricante haya asumido de un modo preciso y formal la responsabilidad de
aconsejar tal asoc’acién.

El farmacéutico antes de ejecutar una prescripcion en la que entran varias
especialidades farmacéuticas debe advertir al médico de la responsabilidad en
que incurren ambos.

Asimismo, el fabricante de una especialidad farmacéutica debe ponerse en
guardia contra la ientacion de dar demasiade facilmente una opin'on favorable
en el caso que se le pregunte sobre la compatibilidad de su especialidad farma-
céutica con otros med'camentos.

No debe tomar esta responsabilidad a menos que las informaciones anterio-
res de que disponga le hayan dado ya una experiencia sobrec la eficacia e ino-
cuidad de la asociacion deseada.

En las asociaciones medicamentosas pueden buscarse acciones retardadoras
de la eliminacién del farmaco, como sucede con el probenecid, que dificulta la
eliminacion de la penicilina por su accion sobre los tiabulos renales.

La adrenalina v otros vasoconstrictores asociados a los anestésicos locales,
impiden su d'fusion en el organismo, aumentando el tiempo de accién en una
zona determinada. Un efecto opuesto al anterior se busca asociando un farmaco
con determinadas enzimas.

En toda especialidad farmacéutica cualguiera que haya sido el procedimiento
que diera lugar a su creacidn, se busca como en todos los medicamentos la
maxima eficacia con el menor riesgo para el enfermo.

Para ello hay que conseguir, uniformidad en la férmula, lo que exige
el mayor grado de pureza de sus componentes y una adecuada metodologia en
su preparacién. La pureza hay que investigarla siempre en todas las materias
primas se obtengan o no en el propio laboratorio. Actualmente se emplean
para ello toda una serie de aparatos de control, cuyo costo asciende ge-
neralmente a varios millones de pesetas. Estos métodos de wvaloracion no
se limitan a las materias primas, pues hay que vigilar la calidad durante las
diversas fases de preparacién y también cuando la especialidad farmacéutica
estd totalmente termirada. Incluso después periddicamente al cabo de tiempos
variables se sigue averiguando la composicién para comprobar su estabilidad.
Los locales deben reunir las maximas condiciones de higiene y limpieza v no
usarse mas que para una finalidad determinada. El tema tiene tal importancia
que fa O.M.S. ha publicado las instrucciones pertinentes sobre esta materia.

El contro! en un laboratorio farmacéutico no se limita a la pureza quimica
de los ingredientes de cada especialidad; es menester averiguar otras caracteris-
ticas morfoldgicas y fisicas. Por cjemplo un comprimido no basta que contenga
las dasis de medicamento indicadas en la férmula, es necesario comprobar que
no e demasiado hlando lo que haria que luego se deshiciese en el interior
del envase. ni tampoco tan duro y compacto que se elimine tal ¢como se ha

—_ o



ingerido. Es necesario por tanto comprobar la presién a que hay que someterlo
para que se disgregue y también el tiempo que tarde en hacerlo cuando se intro-
duce en agua © en un jugo gastrico, artificial. Hay que comprobar también ol
grado de humedad, etc.

También en todes los laboratorios se investiga la calidad del recipiente que
contiene el medicamento, lo gue sl siempre es importante lo es en grado sumo
en tas ampollas inyectables. Cuando se trata de medicamentos muy inestables
se recurre a la liofilizacidn que exige instalaciones muy costosas.

Hay que determinar igualmente las contaminaciones bacterianas y no micro-
bisnas y en el caso de los inyectables es fundamental que esté libre de
pirdgenocs.

Algunos farmacos como por ejemplo los antibidticos se envasan en zonos
en las que la esterilidad es superior a la del mejor quiréfano quirdrgico. No hay
que olvidar que diversos farmaces no pueden analizarse por medios quim’cos o
fisicos y es necesario recurrir a las valoraciones bicldgicas.

Algunos farmacos producen disminucion mientras que otros favorecen la
induccidn de la produceién enziméatica microsémica asi se explica por ejemplo
la intensificacidn de los parasimpatomiméticos por los inhibidores de Ia colines-
terasa. En ocasiones la Inactivacién da lugar a la acumulacidn del preparado,
come es el caso de los barbitiricos por su afinidad con el tejido adiposo y los
glucosidos cardiacos y las sulfamidas proteinotropas.

BENEFICIENGIA Y SEGURO DE ENFERMEDAD

El nimero de acogidos al Seguro de Enfermedad es cada vez mayor llegando
en varlos pafses hasta el 98 al 100 % (Canadd, Dinamarca, Francia, Gran Bre-
tafia, Hungria, India, Japén, Jordania y Noruega), en Grecia es el 95 %, en Ale-
mania el 87 %, en Halia el 70 %.

Los problemas econdémicos que presenta la Seguridad Social son enormes,
puesto que el costo del Seguro de millones de personas alcanzaran cifras que
parecen fabulosas. En 1966 el porcentaje de [os gastos de la Seguridad Social
en los paises del Mercado Comtun representaban con relacion al P. N. B, 2l
12,1 en Italia, 12,7 en Bélgica, 139 en Alemania, 14,1 en Francia y 151 en
Luxemburgo.

Calculado en pesetas, el gasto de la Seguridad Social, por persona vy afio,
es en Espafia 2.163, en ltalia 3.913, en Béigica 5.733, en Alemania 6.461, on
Franc'a 7.553 y en Holanda 8.281. Pero estas cifras tienden a aumentar, se cal-
cula que el gasto anual per cépita en 1975 sera en ltalia de 7.280 pesetas, en
Bélgica de 9.100, en Alemania de 12.285, en Francia de 13.650 y en Holanda de
18.200 pesetias.

El 14 de Octubre de 1971 e! Sindicato Nacional de la Industria Farmacéutica
de Francia, celebré unas jornadas en las que se tratd de su relacién con los
organismos de proteccion social. El presidente hizo notar que en los tltimos de-
cenios se ha realizado un enorme progreso terapéutico con la elaboracién de
medicamentos cada vez més eficaces y més adecuados & las diversas enferme-
dades: Sin los medicamentos podriamos decir que no estariamos donde estamos
ni podriamos llegar a ser lo que esperamos en el futuro: El consumo de medi-
camentos se incrementa cada vez mas, no sélo para curar sino para prevenir
las enfermedades y para aumentar el bienestar.
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Todos los hombres quieren aprovechar al méximo el progreso en materia
de salud, lo que aumenta sus necesidades. Cuando no cuenta con medios econd-
micos propios los seguros privados, cooperativos o institucionales, o cuando
estos son insuficiantes, el Estado tienen que acudir en su ayuda, habilitando los
recursos necesarios, pero creando un equilibrio siempre inestable porque los
gastos aumentan generalmente en mayor proporcion que los ingresos, lo que crea
situaciones que en cada acasién se pretende resolver de un modo particular
adaptado a la situacidon nacional.

El problema se agrava alin mas con el aumento demogréafice especialmente
de los ancianos.

Estadisticamente se ha calculado que la poblacién del mundo pasa de 2.000
millones en 1925 a 4.000 millones en 1975 y se espera que sea el doble en el
afic 2015 y que llegue a 11.000 millones en el afio 2030.

En Alemania, el consumo de medicamentos por los beneficiarios de la Se-
guridad Social en millones de marcos pasé de 3.230 en 1968 a 4.150 en 1970.
En Holanda de 48 millenes de florines en 1960, a 115 en 1965 y 240 en 1969, en
Francia en milfones de francos de 3.706 en 1966 a 7.504 en 1971. En otros mu-
chos paises los gastos siguen [a misma progresion. Pero hablamos de gastos
de medicamentos, pero no olvidemos las prestaciones no farmacéuticas de Ia
Seguridad Social. En algunas partidas los incrementos son realmente extraordina-
rias. En Nueva Gales del Sur [Australia) en 20 afos, los gastos hospitalarios
pasaron de 7 millones de dolares a 67, por lo que se ha calculado que si se
Soll-utinuara a este ritmo, dentro de otros 20 afios ascenderfa a 300.000.000 de
Olares.

Esta situacién, como hemos diche es mundial e irreversible. El aumento
de la demanda médico farmacéutica se debe segin Faber (de Suiza} a la explo-
racion demografica, enfermedades de la civilizacidén, mejor educacidn, descubri-
miento de nuevos medicamentos orientados més a la etiologia que a la sintoma-
tologia, elevacion del nivel de vida, urbanizacion, mayor nimero de médicos vy
hospitales, aparicion de nuevas enfermedades, expansion de los Seguros Socia-
les, aumento de los minus-vélidos reintegrados a la Sociedad y a la multiplicacion
de los accidentes de circulacidn, profesionales y domésticos.

Una solucién simplista, consiste en aumentar los ingresos y aminorar los
gastos. Entonces pretenden encontrar la solucién, disminuyendo los gastos de
la prestacion farmacéutica que se somete a diversos tipos de restricciones, pero
sobre tedo, tratando de conseguir medicamentos mas baratos. En Gran Bre-
tafia se ha pretendido disminuir el gasto de preductos farmacéuticos, sustitu-
yvendo las especialidades farmacéuticas originales por productos adquiridos en
el extranjero, principalmente en Polonia y en Italia que portaban el nombre ge-
nérico. El profesor Turner, dice que el gobierno britdnico es «esquizofrénicon
porgue de una parte en el Committee on Safey of Medicines, determina qué me-
dicinas deben ser usadas y cudles no, mientras que por otra parte el exchequer
dice que no se debe gastar en medicamentos caros y que lo razonable es em-
plear los mds baratos, lo que representa una lucha dentro del propio gobierno,
entre el ministerio de Sanidad y el de Hacienda.

Por otra parte en Inglaterra, recientemente ha sido denegada la fusién de
dos importantes empresas farmacéuticas, basdandose en [a ley antimonopolio,
pero en cambio admite el monopolie del consumidor que no es otra cosa que la
National Health Service o Seguridad Social que comprende al 100 % de los bri-
ténicos, y estd en una situacion de monopolio o mas propiamente de monopso-
nio. Ultimamente ha obligado a rebajar el precio de dos tranquilizantes de un
importante laboratorio suizo, fabricados en Inglaterra. El lfaboratorio ha llevade
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el asunto a los Tribunales, v ha justificado lo que representa en su empresa los
gastos de investigacién. (14 por 100 de sus ventas). La Seguridad Soclal ha
contestado a este importante argumento, alegando que no inviertan tanto dinero
en investigacion, lo que ha motivado los comentarios generales entre ellos, de
un Semanario americano (TIME 5 Noviembre de 1973) muy difundido en todos
los paises del mundo.

Cuando, en todos los paises, y en la propia Gran Bretafia se invierte tanto
dinero en investigacidn, la N. H. 8. con tal de solucionar problemas econémicos
que pueden orientarse por otros caminos ataca los gastos de investigacion, en
la industria farmacéutica, olvidando que como dijo Sir Derric Dumiop en 1970, en
un notable discurso, que en la Gran Bretafa, gracias a los nuevos medicamentos
antituberculosos la economia conseguida equivale a la tercera parte del gasto
total de la Seguridad Social, en productos farmacéuticos.

La Industria Farmacéutica de la que dijo el premio Nobel Sir Ernest Chain,
gue de los 66 mds valiosos medicamentos introducidos en la terapéutica desde
la aspirina en 1899, tan solo 9 han sido descubiertos en las Universidades e ins-
titutos cientificos mientras que 57 lo han sido en la industria farmacéutica, y
contintia diciendo, que més que una sana inteligencia, parece que existe por parte
del Ministerio de Sanidad britdnice un deseo de mermar la ndustria farmacéutica
para lo que también fomenta campafas periodisticas. Por este estado de cosas
—dice un comentarfasta— si la industria farmacéutica por una inimaginable
necesidad tuviera que emigrar, muchos paises la recibiria con mucho gusto.

LA SITUACION EN ESPANA

En esta exposicion en que traté de la evolucion de [a farmacia en los dltimos
cien afios, durante los cuales se ha producido una verdadera revolucion, vamos
a ver cual ha sido el proceso seguido en nuestra patria. Antes hemos sefalado
lo fécil que fue en un principio el registro de las especialidades farmacéuticas,
me acuerde que cuando se inicid, bastaba rellenar unos impresos, pagar unos
derechos minimos y presentarlos en una ventanilla del dltimo piso del Ministe-
rfo de la Gobernacion instalado entonces en el edificio que en la Puerta del Sol
de Madrid, ocupa hoy la Direccién General de Seguridad. Tamhién he hecho
mencion da las dificultades que para la difusitn de sus productos tenian los la-
boratorios espaiioles. Cuando se mira hacla atrds no puede uno por menos de
asombrarse del milagro farmacéutico espafiol, paralelo al auge econdmico de
nuestra patria. Cuanto mayor es el standard o nivel de vida, ¢l hombre consume
mas medicamentos estudiando las estadisticas internacionales, vemos al Japén
en primer lugar con 39 ddélares per cépita, siguiendo Francia {34), Alemania (33),
Bélgica (32), Italia (28,25), Suecia (28), Suiza (24), Estados Unides con 25
figuran en el octavo puesto, seguida por Australia {22,70) y Espafia en el décimo
lugar con 20,70. Los demds paises incluso Noruega, Canadéa, Holanda y Dinamarca,
estan por debajo de nosotros vy llegande a menos de un ddlar en algunos paises
africanos. Espafia antes de 1936 importaba practicamente todas las especialida-
des que consume invirtiendo en ello cifras elevadisimas. Hoy son contadas las
especialidades farmacéuticas que se importan, totalmente terminadas.

Hay algunos topicos que se repiten constantemente con relacion a la pro-
duccién de medicamentos en Espafa.

1°~Los Laboratorios Espaiioles se limitan a envasar materias primas
importadas.

2°—Que la industria farmacéutica espafiola estd colonizada por la
extranjera, lo que obliga a pagar fuertes sumas en concepto de
royalties.
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3°—Que el numero de laboratorios es muy grande y también el de
especialidades farmacéuticas. :

4°>—Que éstas tienen un precio muy elevado.

°—Que el consumo de medicamentos es demasiado gravoso y hace
peligrar la estabilidad de la Seguridad Social.

Considere fundamental clarificar exactamente la situacion de la industria
farmacéutica espafiola y para ello entre la mucha bibliografia consultada debo
destacar las aportaciones de Mayor Domingo, gran conocedor de su problemética,
que ayudaria a mi propdsito.

1°—los lahoratorios espafioles se limitan a envasar materias primas impor-
tadas. En primer lugar son ya muchas las materias primas que se producen en
nuestro pais, y otras no se obiienen porque no es econdmicamente viable, bien
por carecer de una gran industria quimica que proporcione productos interme-
dios, o bien por que el consumo de Espafia es tan reducido que no estd justifi-
cada su fabricac’én. En muchos laboratorios espaioles se han dejado de producir
materias primas por no ser econdémicamente rentables.

Para registrar una especialidad farmacéutica en la Subdireccion General de
Farmacia, de la Direccién General de Sanidad de acuerdo con las regulaciones
aprobadas en 1973, es necesario aportar una copiosa documentacidn en la cual
deberd indicarse entre otros datos la férmula cuantitativa completa, caracteres
fisicos y fisioquimicos, y farmacotécnicos estudio de la accidn «tetard» o de
liberacion gradual e inclusc descripcion genérica del proceso de fabricacion.
Andlisis cualitativo y cuantitativo y cuando sea posible técnicamente determina-
cion de los principios activos o de sus metabolitos en liquidos bioldgicos, estu-
d'os de teratogenicidad y canceragénesis, pruebas de inocuidad y tolerancia local,
determinacién de pirdgenos, pruebas de histamina y sustancias relacionadas, en-
sayos para la determinacion de la esterilidad v de la contaminacion microbiana.
Estudios de biodisponibilidad, si su realizacién es técnicamente posihle, estudio
de estabilidad, fecha de caducidad, condiciones de conservacién y almacenamien-
to, todo ello con la correspondiente bibliografia. En forma separada y para cada
uno de fos componentes se resefaran los caracteres organolépticos, las carac-
teristicas fisicas, quimicas, ensayos de identificacion, pureza y valoracién, todo
ello también con su correspondiente bibliografia.

De otra parte se acompaha un estudio farmacoldgico, farmacodinamico, far-
macocinético, toxicoldgico de biadisponibilidad y clinicos, Dosis terapéuticas
usual minima y maxima por toma y dia. Se expondrén las indicaciones clinicas.
tas contraindicaciones las incompatibilidades y efectos secundarios. Las intoxica-
ciones v modo de tratarlas. Via de administracion vy justificacion de la forma
farmacéutica y del nimero de unidades de acuerdo con su uso terapéutico. Se
efectuara la justificacion farmacolégica o clinica de la especialidad con exposi-
cion especifica cuando exista, del avance o ventajas que representa respecto a
sus similares terapéuticas. Asimismo v en el caso de asociacidn medicamentosa
la justificacion de tal asociacién y la accién terapéutica a que se dirige. En
forma separada se hard un estudio semejante de cada uno de los principios acti-
vos. En total el decreto que regula el registro de las especialidades enumera
mas de sesenta requisitos que hay que cumplir de tipo técnico, a lo que hay
que agregar los correspondientes estudios econdmicos y todo ello respaldado
por una adecuada bibliografia.

En el Congreso de la F.1.P. (Federacidn Internacional Farmacéutica) cele-
brado en Estocolmo en el Gltimo mes de Septiembre, diversos hombres de cien-
cia han expuesto con detalle los requisitos que son necesarios para el registro
en diferentes naciones. Se ha examinado la legislacion en los pafses de la
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Comunidad Econémica Europea, en los paises de la EFTA, en el Canadd y en
Los Estados Unidos.

Pues bien, yo os puedo afirmar que nuestras autoridades sanitarias velando
por la salud de los espafoles al exigir todos los requisitos apuntados, igualan y
ain superan a los demds paises que se cons'deran no en vias de desarrollo, sino
muy desarrollados.

Para cumplimentar todos estos requisitos, los laboratorios farmacéuticos
espanoles necesitan ademéas de grandes y adecuados locales, una gran cantidad
de aparatos analiticos cuyo coste se eleva a varios millones de pesetas, que
deben ser manejados por técnicos farmacéuticos especializados que estén remu-
nerados de acuerdo con su formacién universitaria y su dedicacion p'ena al labo-
ratorio. Nos dicen que los laboratorios se limitan a envasar las sustancias quimi-
cas sin mas ni mas, Esto no es justo y yo lo atribuyo no a mala fe, sino a un
desconocimiento que convendria hacer desaparecer. Es necesario que se sepa
cuando se adquieren unas ampollas, o unos comprimidos o cualquier forma far-
macéutica los miltiples y costosos controles a que se han sometido antes de
llegar a la oficina de farmacia, el trabajo, los desvelos y el dinero que se ha
invertido en prepararlos. Todo ello es ignorado no séle por muchos enfermos,
sino también por buen nimero de médicos.

Prueha evidente de lo que se necesita para preparar especialidades farma-
céuticas, es un reciente decreto del Ministerio de Industria que exige un capital
minimo de 15.000.000 de pesetas para establecer un nuevo laboratorio v de esta
suma el 40 %, es decir, 6.000.00¢ debe invertirse en maquinaria, A mi juicio estas
c'fras son insuficientes a menos que el nuevo laboratorio limite mucho el tipo
de sus productos. En todo caso esta disposicion sirve también para responder
a los que afirman que en Espada los laboratorios farmacéuticos se limitan a
envasar,

*—~Que la industria farmacéutica espaiiola estd colonizada por la extranjera
por que en Espaha no se hace investigacidn.

2—Respecto a la colonizacion de la industria del medicamento voy a referir-
me a un articulo publicado en el diario =Informaciones= de Madrid, ¢! 24 de No-
viembre ultimo, en el que dice: <Un periddico britanico, comentaba la excesiva
dependencia de la economia espaiiola en estas palabras «el dirigente de empre-
sa, espafol, se levanta para tomar un café fabricado por Nestlé y galletas de la
General Foods, se acerca a su oficina en Chrysler, en Seat (Fiat) o en Fasa
{Renault). Después de haber trabajade toda la jornada con material de oficina
Olivetti, llena al depdsite de su coche con gasolina procedente de Gulf ¢ Esso,
verifica sus neumaticos Michelin o Pirelli y entra en su casa donde se Humina
con Philips, Mazda, etc. para tomar un bocado que saca de su refrigerador Za-
nussi, General Electric, etc. e instalarse ante la television Telefunken, Philips...
y mirar los programas de publicidad firmados por British Leyland, Woolworth,
Gillete, Avon, etc.s.

Hay una gran exageracién en este comentario britanico, pero si es cierto
que el reconocido atraso de Espafia en tecnologia justifica el tener que recurrir
en muchos casos a técnicas extranjeras que si en determinados casos han sido
muy favorables a la economia espafiola como por ejemplo con la industria del
automovil, no encuentran explicacién en cambio en otros casos como los refres-
c0s y que una simple naranjada, que siempre se han elaborado muy bien en
nuestro pais, sean ahora de marca extranjera, lo cual indica que no es solamente
la tecnelogia industrial lo que en determinados casos nos falta, sino también la
de organizacion comercial, uno de los factores que destaca Jean Jacques Servan-
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Schreibier en su famoso libre <E] desafio americanos. El colonialismo no es de
Espafa sino de todas las naciones incluso de las bien desarrolladas de Europa,
a las gue particularmente se dirige el libro del famoso personaje francés quien
escribe «El mal no reside en la capacidad americana sino en la incapacidad euro-
pea». Pero se dice eso en cuanto a los paises desarrollados de Europa, Espafia
se encuentra tan lgjos que antes tendria que hacer frente al «Reto de Europa»
al que se refiere el libro de Antonio Robert publicado en 1968.

No existe un solo pais en el que no se vendan especialidades farmacéuticas
oxtranjeras elaboradas in situ por los laboratorios foraneos o por los [aboratorios
nacionales a los que se conceden licencias de fabricacién mediante el pago de
royalties. Las naciones mas adelantadas como Estados Unidos, Suiza, Alemania,
Francia y Gran Pretafia estan sometidos en mayor o menor grado a esta ley
general. En los paises mas atrasados se limitan a importar las especialidades
farmacéuticas dispuestas ya para su venta en las farmacias.

No obstante, el caso de los medicamentos es bien diferente al de otra clase
de productos, cualquier pais que haga una aportacidn importante a la terapéu-
tica tiene el deber de poner su descubrimiento al servicio de los enfermos de
todos fos paises. Esta es una practica humanitaria internacional que naturalmente
favorece a todo el mundo y proporciona ventajas economicas a las naciones de
un mas alto nivel investigador.

Existen 118 industrias farmacéuticas extranjeras implantadas en ltalia,
100 en Bélgica, 95 en Alemania, 78 en Francia, 72 en Inglaterra y 70 en Espafia.

La penetracidn extranjera en mayor o menor grado existe en todas las na-
ciones. En Espafia por ejemplo el gobierno establecia un concurso para la fabri-
cacién de Penicilina v otros antibidticos en condiciones de escasa proporcién
de capital extranjero. El resultado ha sido poder independizar la produccién na-
cional, incluso fabricando en cantidades que permiten exportar una buena propor-
cién de la penicilina elaborada y todo ello mediante el pago de un canon rela-
tivamente pequefio.

En la industria en general y la Farmacéutica entre ellas, el capital extranjero
puede Facilmente conseguir un 50 % de las acciones de cualquier laboratorio.

Lo que no se puede evitar y desde el punto de vista de la Sanidad nacional
no estaria justificado, serfa el vedar la entrada al descubrimiento de medica-
mentos importantes, sea cualquiera el modo de producirlos en nuestro pais.

De los 138 medicamentos importantes producidos en el mundo entre 1950 y
1967, hubo 67 de los Estados Unidos, 20 de Suiza, 15 de Alemania Federal, 11
de Francia, 10 de Gran Bretafia, 5 de Holanda, 4 de Bélgica, 3 de Dinamarca y
1 de [talia, Japén y Austria. Actualmente Italia y el Japon estdn aumentando esta
proporcion. Pues bien, podemos tener la seguridad que estos 138 medicamentos
se venden en todos [os paises incluyendo los mencionados y el resto de todo el
mundo. En el campo farmacéutico la total autarquia es completamente imposible
a no ser que se renuncie a unos bienes que como los medicamentos contribuyen
a luchar contra las enfermedades y la muerte.

Tenemos un ejemplo, Suecia pais industrialmente mucho mas desarrollado
que el nuestro, en 1962 los porcentajes de consumo fueron: productos nacionales
58, extranjero 33, formulas magistrales 9. En 1972 el consumo de productos na-
cionales descendia a 49, el de extranjero ascendit a 48 y las formulas bajaron
al 3 por 100.
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El valor de las exportaciones de productos farmacéuticos en 1972 superd los
736 millones de pesetas, de los que mas de 544 millones fueron de antibidticos
producidos en Esparia.

3° Que el ndmero de laboratorios es muy grande y también el de espe-
cialidades. -

Nomero de laboratorios: Otra critica que se hace corrientemente de la
industria farmacéutica espanola es gque es muy grande el nimero de laboratorios
y consecuentemente de pequeic contenido, mientras que en el extranjero son
pocos y grandes. En Suiza, por ejemplo, que no pasan de 20 ¢ 30. Yo puedo decir
que muchos compaferos suizos, que trabajan en la industria, me han asegurado
que deben existir de 500 a 600 productores de especialidades farmacéuticas.

En la ponencia sobre la estructura general de la industria farmaceéutica
redactada por F. Mayor Domingo, M. A. Alonso, N. M. Urgoiti y M. Beguer de
Salvador; leida en la 1 convencion de la Industria Farmacéutica, se calculé que
el nimero de laboratorios segin las publicaciones manejadas por los autores era
de 1.100 aungue en la practica llegan a admitir la existencia de solamente 770.

En 1971 segiin los datos del Sindicato Nacional de Industrias Quimicas era
de 550, si bien en la Seguridad Social sélo figuran 476. Como se ve hay una
tendencia a la disminucion, tendencia que se observa practicamente en todos
los paises por ejemplo en Francia en 1950 habia 1960 en 1962, 807; en 1968,
516 y en 1971 sélo 447 y en ltalia 740. En el Japdn en 1968 existian 2.264. En
1970 2.242 de ellos1.303 con menos de 10 empleados y el personal de otros 675
era inferior a 80. De mas de 300 solamente hay 49.

En cuanto al nimero de empleados, figura la industria farmacéutica espa-
fola con 29.095, es la tercera en importancia detrds de transformados de plésti-
cos y caucho de los 23 grupos que comprende este sector de la industria quimi-
ca. £l numero de empresas con menos de 50 empleados representa el 75,45 %
mientras que en Italia llega al 80 %. En el total de las Industrias Quimicas de
nuestro pais es casi del 90 %,

Por consiguiente desde el punto de vista comparativo y dada la estructura de
la industria espafiola no procede calificar de atomizada a la industria farma-
céutica espaficla.

En cuanto al numero de especialidades, en Espafa existen 22.797 [seglin
oferta al S.0.E.), pero de ellas pricticamente 5.051 no tienen ningtin movimiento
por lo que esta cifra se reduce a 17.746, pero se espera gue para finales del afo
actual este nimero se reduzca a unas 10 & 15.000. En Alemania hay 24.000 en
Italia 21.000, en el Japon han pasado de 120.000 a 39.000.

4° Que las especialidades farmacéuticas tienen un precio muy elevado.

Los que creen, y por ello critican, el precio de las especialidades farmacéuti-
cas, suelen ser tan superficiales que se limitan a considerar el coste de la mate-
ria prima y el precio de venta al publico. Algo asi como si para valorar un reloj o
un automévil se tomara como dato el precio del acero y se multiplicase por el
peso del reloj o del automdvil.

Si un pintor como Sorolla pudiese plasmar en un lienzo, de una parte todas
las operaciones y todos los ensayos a que nos hemos referido que supone tanto
esfuerzo econémico y de trabajo para la elaboracion de medicamentos y de otra
parte los millones de personas que gracias a los medicamentos viven diez afios
méas y el gran nimero de enfermos que no tienen que estar internados en los



sanatorios y hospitales pondrian como titulo a su cuadro «aln dicen que &l me-
dicamento es caro».

Pero como dijo e profesor Folch Jou en esta misma tribuna, hace dos afios:
«Muchas veces los gue més se quejan sobre el precio de un medicamento, gas-
tan mucho més en ‘presenciar durante unas horas, un espectaculo, artistico o de-
portivo, en una comida o en unas copas, y no piensan que si pueden disfrutar de
este momento, gastarse con gusto esta cantidad, es porque unas simples pasti-
llas, unos inyectables o cualquier otro medicamento le ha salvado la vida en un
momento determinado, o le ha permitido ahorrar energias, evitdndole dias de
cama, de lucha contra infecciones, y con ello le ha dade méas posibilidades de
trabajar y de ganarse lo suficiente para después dispendiarlo alegremente en
endulzarse la vida v endulzérsela a los demas.

En realidad se trata de que el medicamento tenga un precio justo y por esa,
para su aprobacién, se somete a estudio de la Junta Asesora de Especialidades
Farmacéuticas de la Direccion General de Sanidad constituida por representantes
de los Ministerios de la Gobernacion, Comercio, Trabajo, Organizacion Sindical,
Plan de Desarrollo, Consejo General de Colegios Farmacéuticos, Ministerio del
Ejército e Instituto Nacional de Prevision,

Estudios comparativos del precio medio de las 400 especialidades de mas
venta dan los siguientes valores: Espafia 51,97, Francia 61,25 ¢ ltalia 54,71; lo que
demuestra que en Espafia se paga menos por las especialidades de mayor
CONsumo.

A veces llama la atencidn que especialidades farmacéuticas, de composicién
similar tengan precio diferente. Ello depende de las variaciones de precio de
las materias primas, diferente segln la época en que se hizo el registro. Parece
légico que las mas caras se rebajen al descender el precio de la materia prima
pero como los precios en alza estéan congelados [a pesar de todos los aumentos
de costo) el laboratoric no puede voluntariamente rebajar unos precios sin tener
la compensacién de elevar los que con el tiempo resultan ya completaments
desfasados.

5° Que el consumo de medicamentos es demasiado gravoso y hace peligrar
la estabilidad de la Seguridad Social.

Enjuiciaremos esta critica en el curso de la relacidn histdrica de estos cien
afios sobre Beneficiencia y Seguridad Social.

Por decretos de 1873 y 1875 se regulaban la beneficiencia privada y [a pubil-
ca, que era General (estatal), Provincial y Municipal, para atender a las perso-
nas necesitadas. Los Ayuntamientos nombraban los médicos y farmacéuticos titu-
lares del que recibian un sueldo (generalmente con gran retraso) vy la farmacia
suministraba las formulas magistrales que cobraba con una tarifa reducida.

En los pueblos, las personas no necesitadas, mensualmente pagaban al médi-
co una iguala (a veces en especie] gque era un sequro de enfermedad, y en
ocasiones también a la farmacia, para el suministro de férmulas magistrales, con
excepclién de los especificos.

También existia el seguro de enfermedad, establecido por montepios v
corporaciones gremiales y por empresas particulares, que atlin perduran aunque
con menor importancia.

En 1900 D. Eduarde Dato, ministro de la Gobernacion bajo la presidencia de
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D. Francisco Silvela, promulgo la Ley del Trabajo de las mujeres y nifios, v esta-
blecid la de accidentes de trabajo. En 1931 se obliga a los patronos a facilitar
asistencia médico guirirgica y farmacéutica a los obreros agricolas victimas de
accidentes. En 1908 se cred el Instituto Nacional de Prevision con el fin funda-
mental de asegurar los retiros obreros y pensiones de vejez, de viudedad y or-
fandad de vida y rehta para adquisicidn de casas baratas, de invalidez y acciden-
tes, enfermedad y maternidad, paro forzoso y operaciones de prevision basadas
en el ahorro.

A este instituto se le encomendé en 1932 el estudio técnico de la unificacion
de todos los seguros sociales.

En el fuero del trabajo se prevee la implantacién de un Segurc total y en
1944 se designd una comision para redactar el correspondiente proyecto de Ley
en el que se reorganizaria el Instituto Nacional de Prevision. En 1948 se unifican
los seguros de vejez, invalidez vy enfermedad obligatorfo para todas las personas
mayores de 14 afios y con unos ingresos anuales inferiores a 18.000 pesetas.

Actualmente, la Segquridad Social se rige por la Ley de Bases de 1963 y
1966, complementada por la del 21 de junio de 1972 que establece el financia-
miento y perfeccionamiento del Régimen General de la Seguridad Social.

Ya hemos hecho referencia en el plano internacional a los problemas que
este capitulo presenta. En algunas naciones como Holanda casi todos los afos
se elevan las cuotas de los asegurados y de las empresas donde trabajan, para
hacer frente al siempre creciente gasto de [a seguridad social. En otros paises
se modifican los porcentajes que el beneficiario tiene que abonar al adquirir el
medicamento, o se limita el nimero de especialidades farmacéuticas que el
médico puede prescribir. En todas naciones en que el segure de enfermedad
se liquida con déficit, éste lo cubre ¢l Estado con su aportacidn. Hay un hecho
bien claro, que el precic de todas las prestaciones de la Seguridad Social se
incrementa de ano en ano y al parecer de un modo irreversible.

Desde luego es oportuno destacar el acierto de la Seguridad Social espaificla
en sus calculos vy en la administracién de sus recursos, que le ha permitido en
el periodo de 1967 a 1971 tener un superavit de 34.750 millones de pesetas, pero
existe la posibilidad de que el balance ahora positive se trueque en negativo de
continuar la progresion ascendente de los gastos de las prestaciones de la Se-
guridad Social entre [as que figuran las especialidades farmacéuticas que se han
suministrado a los beneficiarios del §. 0. E. con gran liberalidad, lo que han con-
tribuido al mayor gasto farmacéutico al que también ha contribuide el gran
aumento demografico y extender el seguro a una mayor poblacion del ndmero
de beneficiarios lo que crea un considerable aumento de los actos médicos. El
asegurado pretende con el consumo de medicamentos resarcirse de fas cuotas
que abona, y en ocasiones el médico por complacencia, por comodidad o por
otras razones colabora con la abusiva actitud del asegurado. No hay que olvidar
que al aumentar el numero de asegurados también se incrementan los ingresos
de la Seguridad Social.

Esta liberalidad en el consumo de medicamentos ha hecho que éste aumento
desde 1965 a 1971 haya sido de un 456,24 por ciento, lo que no refleja el aumen-
to de consumo por asegurado puesto que el nimero de beneficiarios ha aumen-
tado en una gran proporcién. En el afio 1965 se produjeros 101 millones de recetas
mientras en 1971 fueron 234 millones. Teniendo en cuenta los descuentos de las
industrias y de los canales de distribucidn, asi como la aportacién del beneficia-
rio, resulta que mientras el coste por persona para 22.823.296 beneficiarios fue
de 1.230 pesetas mensuales .en el sector no asegurado para 11.146.704 personas,
el consumo per capita, fue muy superior: 1.831 pesetas.



El aumento de los gastos netos de prestaciones farmacéuticas fue en por-
centaje de 372; pero también este aumento se dejd sentir en [as restantes pres-
taciones (210 en los honorarios médicos, 467 en las institucicnes sanitarias, 871
en los servicios sanitarios concertados) vy en otras diversas prestaciones fue
de 494.

-

El consumo de medicamentos es una necesidad real y ha aumentado como
hemos hecho destacar anteriormente en todos los paises, pero verdaderamente
se trata de una inversién. Se puede afirmar que un sélo dia de hospitalizacidn
de una persona supera a la media del gasto total en medicamentos por per-
sona y ano. Si gracias a los medicamentos se reduce la hospitalizacion el ahorro
para la Seguridad Social es manifiesto.

Como seiala Costas Lombardia, el consumo del medicamento no esta mo-
vido vy determinade por si mismo, representa el Gltimo eslabdén del acto médico
y si cada vez se ¢consume més es porque puede curar mas y mejor, Si hay anor-
malidad en su consumo, reflejara una anormalidad en el acto médico «Cuando se
escribe o se dice que el gasto farmacéutico de la Seguridad Social es «excesivo»
y supone una amenaza para el desarrollo sanitario social, lo que realmente se
estd diciendo es que dentro de la Seguridad Social existen deficiencias impor-
tantes en la relacion médico-enfermo, deficiencias que son la verdadera amenaza.
El hecho de que el problema del gasto en la Seguridad Social sea una constante
mundial de este tipo en regimenes sanitarios incluidos los paises soclalistas con
una industria nacionalizada, muestra gue la cuestion se origina en las formas de
la asistencia v no en el medicamento o en su praduccion.

Los precios de las especialidades farmacéuticas los regula la Direccidn Ge-
neral de Sanidad, pero la Seguridad Social puede influir sobre los precios obli-
gando a determinados descuentos a las farmacias, a los almacenes vy a los labo-
ratorios que en el afio 1971 representaron un total de 4.260 millones de pesetas.

Las relaciones entre la Seguridad Social v los laboratorios deben ser con-
templadas con un espiritu abierto de colaboracién constructiva y a ello contri-
buye sin duda la Comisién de Vigilancia del Convenio entre el Instituto Nacional
de Prevision administradar de la Seguridad Social y el Sindicato Nacional de
Industrias Quimicas en que estan encuadrados los laboratorios farmacéuticos.

FUNCIONES DEL FARMACEUTICO

Nos hemos ocupado muy concretamente de las especialidades farmacéuticas
que en este periodo de un siglo han venido a producir la revolucion farmacéutica
y sobre todo, desde 1935, Hoy, han llegado a representar el 99,92 % de |a medica-
cién. El farmacéutico se negaba en un principio a la dispensacion de remedios
secretos, o lo hacia de mala gana.

Y aln luego de especialidades farmacéuticas que no eran otra cosa que
formulas tomadas de formularios y farmacopeas, comercializadas por industriales.
Admitié el advenimientc de los medicamentos nuevos que representaban verda-
deros hallazgos cientificos y cuyo uso ha representado un auténtico progreso
para la supervivencia y el bienestar de la humanidad. El nimero de formulas
magistrales es cada vez menor y tiende a decrecer, por ejemplo, el porcentaje
en Suecia era en 1962 el 9% vy en 1972 solamente el 3 %; en Francia es sdlo
el 1% y en Espaiia no llega ni al 0,1 %.

Los estudios de Farmacia se han perfeccionado, se han complicado, se han
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hecho cada vez méas dificiles en todo el mundo. Es ldgico pensar que estan
muy per encima de lo gue se necesita para la simple dispensacion de especia-
lidades farmacéuticas. Sin embargo adn en este cometido sus conocimientos son
imprescindibles, pues el medicamento no es una simple mercancia. Otra funcion
de obligado cumplimiento en la oficina de farmacia actual es, no sdlo la admi-
nistracion de su propia oficina, sino ademéas las derivadas de las ordenanzas de
Sanidad, v las de la Seguridad Social.

Hoy se considera que el farmacéutico debe asesorar al paciente, debe ha-
cerle saber lo que significa el medicamento gque va a tomar, como actda y los
peligros que tiene su consumo, debe conocer las caracteristicas de la medica-
cién, aconsejar sobre las pautas a seguir. Al igual que cuando confeccionaba
una férmula magistral se daba cuenta de los errores de sobredosificacién, ahora
debe estar al tanto de las interacciones de los medicamentos, y de las enferme-
dades yatroquimicas. El tema es tan importante que la Asociacién Farmacéutica
Americana acaba de publicar un libro titulado «Evaluacién de la Interaccion de
las Drogas». El Gonsejo General de Colegios Farmacéuticos ha hecho una publi-
cacion sobre interacciones de medicamentos antiinfecciosos. Las obras publica-
das sobre este tema son cada vez mas numerosas. El farmacéutico debe cono-
cerlas y asesorar al enfermo y al médico, del gque debe ser un valioso
colaborador.

Nuestro ilustre compafiero Dr. Verdejo Vivas de Almeria viene_realizando
una labor meritoria en la orientacién moderna de la Farmacia en Espana.

El farmacéutico ha hecho disminuir ef nimero de suicidios en Inglaterra
aconsejando a muchos prohables suicidas el empleo de tranquilizantes. El farma-
céuticos debe conocer los antidotos frente a drogas que pueden producir una
intoxicacién medicamentosa.

Actualmente se abusa muche de la automedicacion. Sus causas son muy
variadas: a veces el formar en la lista de espera del médico demasiado atereado
para atenderle en un proceso banal, impulsa al enfermo a la automedicacion.
Otras veces es un anuncio o el consejo de un amigo. La labor del farmacéutico
es educar sanitariamente al enfermo.

En el ambiente rural su labor es mas destacada porque es mayor el trato
directo con el enfermo, al que inspira respeto y confianza; por eso el Sr. Ponia-
towsky, Ministro de Sanidad de Francia dijo recientemente: el paciente debe
tener libertad para elegir su farmacéutico.

Muchos farmacéuticos estin especializados en dptica y audiclogia que prac-
tican en sus farmacias.

Pero es que ademds, el farmacéutico debe ser el encargado de los labora-
torios de especialidades farmacéuticas, no para cumplir un requisito legal en la
direccién, stno para colaborar en la planificacién e investigacion de un nuevo
farmaco; debe tener conocimientos de la fabricacidon de las diversas formas
farmacéuticas, conocer la farmacodinamia, [a farmacocinética, la biodisponibilidad
y la formulacién adecuada. Son trabajos para los que deben estar preparados,
asi corlno para todos [os relacionados con la bactericlogia y microbiologia en
general.

También muchos farmacéuticas trabajan en la industria farmacéutica en la
gestion de stocks, direccign y formacidn del personal y asuntos de contabilidad,
en la redaccidn de la literatura cientifica, en la planificacién de la Farmacologia
clinica y en la promocion de los medicamentos dando instrucciones precisas a
médicos y farmacéuticos de las incompatibilidades, contraindicaciones e interac-
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ciones medicamentosas, asi como de su toxicologia v enfermedades vatrogéni-
cas. Actualmente trabajan en la industria farmacéutica unos 2.500 farmacéuticos,
en donde practican ademas funciones de conirol analitico v de organizacién.

En la dermofarmacia y en la cosmética el papel del farmacéutico es del
mayor valor. .

En posesién de su titulo profesional, a més de regentar su farmacia en la
gue puede y debe hacer una labor sanitaria importante, como farmacéutico de
hospital, como farmacéutico en los almacenes de especialidades farmacéuticas,
en la ensefanza universitaria, en la investigacion cientifica, en la administracion
piblica sanitaria, en la préctica de ensayos clinicos y bioldgicos, bromatoldgicos
y toxicoldgicos, como farmacéutico militar de los tres ejéreitos, etc., su mi
sion es importantisima.

Para poder realizar todos estos trabajos, los planes de ensefianza deben
tamhién estar al dia. En Espafia se acaba de publicar un nuevo plan en que cabe
la posibilidad de una mayor especializacion. Es muy importante contar con far-
macéuticos técnicos en todas las especializaciones en que hay una auténtica
penuria mundial v que son imprescindibles en la industria farmacéutica. En el
extranjero hay también cursos de especializacién sobre diversas disciplinas. No-
sotros hemos recibido la encuesta del Profesor Sieiger-Trippi de Basilea sobre
los Estudios de Farmacia presentes y futuros, hecha a los estados miembros del
Consejo de Cooperacién Cultural del Consejo de Europa, en que se contempla
este problema.

El rdpido crecimiento de la ciencia hace necesario un reajuste periédico de
los conocimientos cientificos en muchas profesiones como la farmacéutica; el
proyecto propone que los titulos tengan una validez de 8 6 10 afios para revali-
darlos periédicamente y si esto no fuese aceptable, la obligatoriedad de hacer
cursos de actualizacion cientifica.

En este momento se estan celebrando en Italia cursos de «aggiornamento»
técnico-cultural y profesional para farmacéuticos en los que se da especial énfa-
sis a la funcidn sanitaria del farmacéutico en la Seguridad Social.

& * *

Como resumen de este periodo de cien afios de Farmacia diremos que co-
menzamos nuestra historia en una época en la que no cabria admitir lo dicho
por el iconoclasta Voltaire, de la medicina escolastica que se practicaba en su
tiempo (hace 200 aiios): Los doctores usan drogas de las que conocen bien poco,
para enfermedades de las que atin saben menos, en pacientes de fos que ignoran
todo. «En realidad como dice Salvad Miquel; «el prestigio social de [a Medicina era
elevado, pero los medios reales de combatir la enfermedad, sumamente modes-
tos. La calidad de un médico se media especialmente por la justeza de su diag-
néstico, por la precisién cronoldgica en pronosticar un desenlace o por las ca-
racteristicas humanas de su personalidad, pero nunca por la terapéutica mane-
jada, escasa y salvo notables excepciones, de eficacia reducida. Las recetas ma-
gistrales con abundancia de ingredientes daban al enfermo la impresion de una
terapéutica individualizada, y el arte de recetar era el atributo mas apreciado de
un buen médico.

Los medicamentos que eran verdaderamente importantes se reducian al mer-
curlo, al opio vy a [a ipecacuana a la digital y a sus alcaloides y glucésidos ya
entonces aistados.

Ya nos hemos referido a los logros terapéuticos en el tratamiento de un
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gran nimero de enfermedad, pero es que, incluso, desde un punto de vista es-
tético ya no se ven los desagradables rostros en los que la viruela, la lepra y
las manifestaciones tardias de la sifilis mostraban su paso agresivo, tampoco
son frecuentes las tifias capilares.

La vida media que en 1874 era de 42 afios ha pasado a 72 en la actualidad.

No sélo serd posible planificar nuevas moléculas con fines terapéuti-
cos sino que también nos aportara datos Gtiles sobre la estructuracién v funcio-
nes de los receptores bioldgicos, tanto en estado fisiolégico como patolégico.
Por otra parte la enzimologia nos proporciona medios de trabajo extraordinarios.
Pero hay gue hacerse la pregunta ;jexiste una metadologia adecuada? ;estamos
capacitados para desarrollar estos nuevos métodos?. En realidad el progreso cien-
tifico que hoy buscamos es de tal complejidad que se requieren equipos com-
puestos de especialistas en farmacia, quimica, medicina, farmacologia, patologia,
quimigo-fisica, bioquimica, quimica orgénica, bactericlogia, anatomia patoldgica,
etcétera.

En cuanto a la investigacién clinica, el laboratorio farmacéutico debe dispo-
ner de una buena organizacidn clinica, con profesionales responsables que estén
en condiciones de poder discutir con los clinicos.

Un problema dificil de resolver actualmente en la industria farmacéutica de
todos los paises es el encontrar personal capacitado para la investigacion. Bue-
nos quimicos y farmacéuticos se encuentran con relativa facilidad, pero farma-
célogos, toxicologos y farmaccologos clinicos son muchos mas dificiles de con-
seguir. Hay laboratorios por ejemplo en Suiza, en que a pesar de su elevado nivel!
cientifico, mas del 50 % de sus investigadores son extranjeros. El tema es de
tal importancia que la O. M. 8. acaba de publicar un informe de la tabla redonda
organizado por la C.1.0.M.S. sobre «La formacion de investigadores en las
ciencias médicasa.

Los estudios experimentales de los medicamentos en animales si bien son
muy interesantes desde un punto de vista orientativo en farmacologia y farma-
cocinética y biodisponibilidad, lo son menos en toxicidad, teratogenia, cancerogé-
nesis, mutageneidad, en los que en realidad no se han llegado a establecer mé-
todos de trabajo totalmente satisfactorios. Este es otro de los problemas que
preocupa a la industria farmacéutica deseosa de conseguir medicamentos en los
que la eficacia supere al riesgo.

El estudio de las interacciones medicamentosas e incluso el influjo de fac-
tores ecologicos y alimenticios no es tampoco sencillo de establecer antes de
poner a disposicion del médico y del enfermo un nuevo famaco. En realidad
estas interacciones y efectos adversos se descubren en la practica, en el trans-
curso del tiempo y se ha pensado que en cada pais, deberia existir un organis-
mo que recibiera todos los informes de las observaciones que de incompatibili-
dades farmaco-terapéuticas surgieran en la prctica, en el que un personal idéneo
sea capaz de ponderar estos datos que en muchas ocasiones no representarian
més que efectos fortuitos (1) o atribuibles a idiosinecrasias sin mayor trascendencia.
En Espafa se encomienda este servicio a [a Direccidn General de Sanidad a tra-
vés del Centro Nacional de Farmacobiologia {«B. O. E.» 30 de Noviembre
de 1973).

(1} El profesor Lorenze Veldzquez refiere el caso de un hipertenso al que se iba a
poner una inyeccidn de reserpina, inyeccion gue se aplazd al dia siguiente, ¥ esa noche tuvo
un infarto de miocardio mortal. De haber recibido el medicamento, a éste se le hubiera
achacado 1a muerte del enfermeo.

— 35 —



Por otra parte las autoridades sanitarias pueden ser de gran ayuda a la
industria farmacéutica estableciendo una colaboracion utilisima, o pueden ser
altamente obstacularizadora como la F.D.A. (Food and Drugs Adminisiration)
en los Estados Unidos.

A este respecto, el Dr. Servier dijo: Lla administracion restrictiva por exce-
lencia es la F. D. A. He observado: Que desde hace doce afios, la energia de
los laboratorios que yo habia visitado en los Estados Unidos, se ha visto trans-
formado en senergia administrativa» y los laboratorios de investigacién se han
convertido, en gran parte, en maquinas para fabricar expedientes.

El resultado es que los americanos compran licencias en Francia. Todo lo
que esperc es que el sistema de la F.D.A. (1] no sea importadc en nuestro
pals, pues somos mucho menos poderoses que los americanos y esto serfa una
catastrofe definitiva para nosotros.

Las relaciones entre la administracién v la industrma farmacéutica deben ser
tan buenas que permiten una leal colaboracion en beneficio de la sanidad de fa
nacion. En Espafia las jornadas de la Direccion General de Sanidad y los Labora-
torios Farmacéuticos celebradas hace un afio en Madrid, son el mejor exponente
de tan deseada colaboracidn,

{1y La causa de esta actuacién de la F. D. A. ha sido la politica, el senador Kefauver
en los afios 50 comeo presidente del Subcomité Antitrust ¥y Antimonopalio inicié la investiga-
cidn sobre el precio de los medicamentos v comenzd una campafia denigratoria para la indus-
tria farmacéutica. Posteriormente a causa de la tragedia de la Talidomida {que no se vendid
en [os Estados Unidos) sirvid para desarrollar una campafia periodistica demagdgica que
termind con la aprobacién de la ley del [0 de Octubre de 1962. La carrera politica del senador
terminé con su fallecimiento, pero otros polfticos siguierop su camino contra la industria
farmacéutica.

No es este el momento de extendernos mads sobre este tema, pero si puedo decir
que el Dr. Ley gue fue el “Commissicner” durante ano ¥ medio declard que este cargo es uno
de los puestos no politicos, mds dificiles de Washington ¥ que le gustaria que la F. D. A, estu-
viera mds aislada de la politica.

Segin la O. M. 5. el ciclamato a fuertes dosis produjo tumores en la vejiza de la rata
pero apesar de que también indicé que *no hay en absoluto evidencia alguna de que ¢t cicla-
mato haya causado cdncer de cualquier aspecto en el hombre™. Los periédicos americanos publi-
caron este informe vy [a F. D, A, prohibié su empleo. E! comité de cinco cientificos presididos
por ¢1 Dr. Roy E. Ritts Jr. de la Escuela Mayo de Medicina de la Universidad de Minnesota,
dijo que el caso de los ciclamatos habia sido forzado v precipitade, enjuiciado inadecuada
y prematuramente sin confirmacidn cientifica, simplemente por presiones politicas e industriales.

El 8 de Abril de 1972 el Pharmaceutical Journal decfa que experimentadores americanos
habian producido cdncer en la vejiga de las ratas a las que se les daba el 5 % de su dieta, en
sacarina durante varios meses, lo que equivaldria a la ingestion diaria por ef hombre de la sacari-
na contenida en 875 botellas de refrescos, ¥y comentaba gue tal vez la F,. D, A, con su conocido
criterio de **discrecién” prohibiria et uso de este edulcorante por lo que, irreverentemente
dice, que la F.D. A. es la sigla de “Funny Devil's Association” que podrfamos traducir por
Asociacidn de diablos cdmices o burlescos.

Una muestra de fa politica demagogica: Como es sabido, constituye una preocupacién el
que los medicamentos estén al alcance de Jos nifios. Para evitarlo, en los Estados Unidos hay
varias firmas que fabrican envases dificiles de abrir, pues bien, en una entrevista con los pe-
riodistas, un senador americano, en lugar de decir que se trataba de un problema lmportante
del que se estaba ocupando la F. D. A., manifest6: Se trata de un grave problema que atin no
ha sido resuelto por la inconpetencia de los hombres de la F. D. A.

He aqul la censecuencia de esta politica: Milton Friedman, escribié en el conocido se-
manario americano “Newsweek”™ “Pdngase usted en el case de un funcionaric de la F. D, A,
encargado de aprobar o rechazar un nuevo medicamento, usted puede cometer dos clases dife-
rentes de importantes errores, 1. Aprobar un medicamento que posteriormente puede llegar a
tener efectos colaterales que produzcan graves trastornos e incluso la muerte en determinado
numero de personas, ¢ 2. Rechazar un medicamento que es capaz de salvar muchas vidas, ¥
aliviar grandes molestias y ademds no tiene efectos secundarios. En el primer caso verd usted
su nombre en la primera pdgina de los periddicos, se le sefialard con el dedo desaprobando su
actuacion e incluso acaso caiga usted en desgracia. 5i en cambio comete usted el segundo error
iquién se enterard? la firma farmacéutica que serd rechazada como negociante insaciable con
corazdn de piedra, ¥ unos cuantos disgustades quimicos y médicos encargades del desarrcllo
del nuevo producto, pero los enfermos que murieron ¥ cuyas vidas pudieran haber sido salva-
das, esos no vendrin a protestar. (ABPI News, 15 Junio 1973, pdg. 4.
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Por su parte la industria farmacéutica, como siempre, no escatimara su es-
fuerzo, en la produccion de medicamentos que permitan a la Direccién General
de Sanidad continuar su infatigable labor, en pro de la salud de los espafoles,
pero es consciente de los problemas terapéuticos pendientes de resolver.

Realmente la farmacia y la medicina pueden sentirse orgullosas de todo
lo conseguido en esta revolucién farmacéutica aunque debemos confesar humil-
demente que muchos hallazgos se han lograde un poco empiricamente.

Los farmacéuticos en la industria, actualmente tendran que investigar [a
accidn de [os medicamentos a nivel molecular en las estructuras bioldgicas. Los
avances en la quimica de las proteinas y de los acidos nucleinicos nos indican
el camino a segulr en la blsqueda del efecto de los farmacos a nivel de las
membranas y del interior de las células, gracias al empleo de la microscopia
electrénica.

La bisqueda de nuevos medicamentos aunque més limitada no cesara por
parte de la industria que intentara por ejemplo nuevos hipotensares que actlien
directamente en las arteriolas y tengan menos efectos secundarios. El trataimien-
to del cancer seguird constituyendo un reto, miles de hombres estudian este
problema y es de esperar que se consigan medicamentos eficaces.

También se intentardn nuevos hallazgos entre los bloquadores B-adrenérgicos
necesarios en cardiologia.

La diferenclacién entre receptores h, y h, puede conducir a nuevos farmacos
en el campo de los histaminérgicos, de interés en gastrologia.

El mejor conocimiento de! sistema purinérgico y del papel de la serotonina
como transmisor y en general la bioquimica del sistema nervioso central podria
llevarnos también a la obtencién de nuevos medicamentos.

Entre las hormonas polipeptidicas hipotaldémicas, se buscan fracciones mole-
culares activas y se sintetizan nuevos polipéptidos que tal vez conduzcan a medi-
camentos superiores a las hormonas naturales.

En el campo de la inmunologia, probablemente se producirén farmacos de
elevado peso molecular que actuandoe como antigenos podrian producir anticuer-
pos especificos frente a numerosas sustancias, naturales o sintéticas.

El Factor T (Transfer Factor} leucocitario sobre el que se concentran tantas
investigaciones, puede marcar un hito, en la Medicina y en la Farmacia.

Plantas alin no estudiadas que se usan con gran éxito en la medicina de los
paises de Africa, Asia y Sudamérica y sobre todo la investigacion farmacoldgica
de la flora y fauna marinas podrén proporcionar medicamentos insospechados.

Para terminar diremos que no obstante tanto trabajo cientifico en medicina
y en terapéutica, el factor psicolégico sigue tenlendo una importancia funda-
mental. La medicina es psico-somética y no debe deshumanizarse, dando la de-
bida importancia a la entrafable refacién médico-enfermo.
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