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Presentacion






En 1803 el Rey Carlos IV aprobo el envio de una expedicion alos terri-
torios hispanos de Ultramar con el fin de vacunar a la poblacion contra la
viruela. En € afio 2003 hemos celebrado la conmemoracion del Bicentena-
rio de «La Real Expedicion Filantropica de la Vacuna», un hecho histérico
importante en el contexto de la cienciay la cultura nacional e internacio-
nal. Esta campafia fue el primer intento de vacunacion a nivel de un con-
tinente, por lo que supuso una hazafia sin precedentes que dignificd hu-
mana y cientificamente a los espafioles. La empresa, fletar una expedicion
con €l fin especifico de difundir la tecnologia para vacunar frente a la vi-
ruela, siguiendo una meticulosa planificacion de las necesidades cientificas
y logisticas, representd un esfuerzo humano y econémico notable.

Lamentablemente, este hecho es poco conocido incluso entre los cien-
tificos espafioles, por lo que consideramaos una obligacion su difusion tanto
anivel nacional como internacional. Conscientes de la importancia del he-
cho histérico, propusimos larealizacion de laconmemoracion de este evento
a la Sociedad Espanola de Virologia (SEV), que inmediatamente acogio
y promovio la iniciativa. Esta fue presentada a la presidencia del CSIC
(Prof. Rolf Tarrach), que rdpidamente brindd su apoyo, asi como € de la
editorial del CSIC, parapromover lacelebracion del bicentenario. Ello llevo
a la celebracion de una sesion cientifico-historica en la sede del CSIC de
Madrid en la que se impartié una serie de conferencias que abordaron te-
mas histéricos relativos a la expedicién, temas directamente relacionados
con la introduccion de la vacunacion frente a la viruela 'y la polio en Es-
pafia y temas cientificos de la maxima actualidad. Estas conferencias fue-
ron impartidas por autoridades de reconocido prestigio internacional, la ma-
yor parte de las cuales eran expertos en la Expedicién de Balmis. El libro
esta estructurado en tres secciones que incluyen las ponencias presentadas
y otros trabajos realizados por investigadores en cada uno de los temas.

Este libro es, por tanto, la consecuencia de unailusion. En él estan pues-
tos los esfuerzos de un grupo de investigadores en ciencias de la vida y
humanidades (Rafael Fernandez Mufioz, Susana Ramirez, Eduardo Paez,
Catherin Mark, Luis Vaenciano y Luis Enjuanes), que se reunid en torno
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12 LUIS ENJUANES Y SUSANA RAMIREZ

a lafigura de Francisco Xavier Balmis y la hazafa de propagar la vacuna
contra la viruela por todo el mundo en los inicios del siglo xix. El trabgjo
de més de dos afios se materializod en una jornada cientifica que se cele-
bré en la sede central del CSIC el dia 4 de diciembre del 2003. El acto
académico se hizo coincidir con la conmemoracion del bicentenario de la
Real Expedicion (1803-2003). Deseamos expresar nuestro agradeci miento
a las instituciones que apoyaron esta iniciativa: la SEV, e CSIC, la Socie-
dad Estatal de Conmemoraciones Culturales, la Comunidad de Madrid y la
Fundacién Welcome-Espafia.
Madrid, 22 de octubre de 2004.

Luis ENJUANES ¥ SUSANA RAMIREZ

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados
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EN EL ANIVERSARIO
DE UNA HONROSA EMPRESA

Jose Luls PeSET
Instituto de Historia. CSIC. Madrid

La gesta americana fue una hercllea tarea para la Europa moderna.
Grandes cambios acaecieron a ambos lados del océano, pues las promesas
del continente hallado eran infinitas. No solo se exploré América por de-
seo de poder y riqueza —y por la propagacion de la fe catdlica—, sino que
fue escudrifiada por ojos de sabios y técnicos. La rapifia espafiola buscaba
productos Utiles y, sobre todo, enriquecedores, como los frutos de latierra,
tanto minerales (oro y plata), como vegetales (tintes, alimentos, drogas).
Pero se procur6 también mejorar la ensefianzay la investigacion, asi como
la vida de los criollos. Imprentas, universidades y colegios técnicos, jardi-
nes 'y museos, sociedades y tertulias, fueron promovidos. La medicina pro-
greso, se innovo su ensefianza y su préctica, a través de facultades, proto-
medicatos y hospitales. Se producen notables adelantos en la navegacion,
la astronomia y la cartografia, asi como en la ingenieriay en la arquitec-
tura. Segin muchos autores, como Américo Castro o Pedro Lain Entralgo,
los extenuantes esfuerzos imperiales permitieron encontrar € ser de Es
pafia. Arte y literatura deslumbrantes acompariaron esta hazaria.

La consideracion cientifica de América es muy temprana, asi por cuenta
propia, sabios, clérigos, soldados, oficiales o nobles se interesan por las ri-
guezas halladas. Pero de formareal es Felipe Il quien encarga a su médico
Francisco Hernandez €l estudio de la medicina de la Nueva Espafia, que
se considerd de interés, tanto por sus drogas como por sus practicas. A la
vez, a través de las relaciones topograficas de Lopez de Velasco se quiso
hacer un inventario completo, también por orden del Rey Prudente. En 1618
se recuperan las ensefianzas del libro hipocrético Sobre los aires, aguas y
lugares, en el escrito de un médico formado en Alcal4 de Henares, que es-
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16 JOSE LUIS PESET

cribe una magnifica topografia médica de México. Se tiene en cuenta €
medio en que se habita para valorar la vida humana en salud y enferme-
dad. El lugar y su clima, e medio cultural, el fisico y astronémico se va-
loran en esta vision global del ser humano. El escrito Stio, Naturaleza, y
Propiedades de la Ciudad de México de Diego de Cisneros —junto a otros
muchos de diversos autores— demuestra €l interés por la salud y la higiene
americanas.

Las nuevas expediciones ilustradas se interesan también por la medi-
cina, en los dos sentidos. Tanto intentan encontrar remedios para los ma-
les europeos, como fue el caso de la quina, como desean mejorar la salud
de los stibditos americanos. La expedicién a la Nueva Espaia encabezada
por Sessé y Mozifio intervino de forma activa. Renovo |la ensefianza de la
medicina, con la introduccion de la botanica linneana por parte de Vicente
Cervantes, con cambios en el protomedicato sobre la actividad profesional
y en la asistencia hospitalaria mejorando la préctica médica y el estudio
clinico de los enfermos. La expedicién a Nueva Granada de José Celestino
Mutis tuvo semejantes consecuencias, pues activd y modernizé la ense-
flanza de la ciencia y la medicina desde Bogota, se preocup6 de la asis-
tencia médica, con interesantes propuestas, y consiguié un buen conoci-
miento de un febrifugo fundamental, como la quina, en el que también se
intereso la expedicion de Ruiz y Pavon a Pera y Chile.

Estas expediciones vivieron € principio de la lucha preventiva contra
la viruela, tanto con la inoculacion, como con la vacunacion. Si bien los
escritos hipocréticos permitian tratar algunas enfermedades con principios
similares, aunque lo més correcto era atacarlos con los contrarios, la pre-
vencion de la viruela era una novedad prodigiosa. Era, ademés, una enfer-
medad terrible, que atacaba a todas las clases sociales. La muerte del jo-
ven Luis | -y de muchas otras personas, de todos los rangos sociales—
sensibilizaba a la poblacion y a sus cuidadores contra esta enfermedad.
Ademés, |la Europa del siglo xviin conocia la desaparicion casi completa de
la peste bubdnica, considerada €l mayor azote de la humanidad.

Precisamente, la corona Borbon se quiso proteger contra esta enferme-
dad de forma potente y eficaz. Hasta entonces la lucha contra las epide-
mias no estaba organizada de forma estable, salvo por la labor de los ayun-
tamientos. Heredada de la Edad Media, la lucha con la enfermedad era
local, desmembrada e improvisada. Cuando la peste asomaba, puertos y
ciudades tomaban de forma repetidamente renovada remedios en su con-
tra. Recordemos la vivencia de una de estas pestes, en A Journal of the
Plague Year de Daniel Defoe. La Iglesia asumia entonces una responsabi-
lidad de primera importancia, pues tenia personal, hospitales y riquezas que
eran necesarios. Los ayuntamientos se protegian contra e mal que venia
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PROLOGO 17

por los caminos, cerrando sus puertas, contra €l que venia del mar, tapo-
nando sus puertos.

Reinando Felipe V se pone en marcha ante la peste de Marsella una
proteccion estable de la nacion. Se crea la Junta Suprema de Sanidad que
luchaba contra la enfermedad epidémica, por medio de juntas locales, pues-
tas en pie de forma precipitada cuando las tierras de la Corona estaban
amenazadas. Pero como se decia en la época, la Junta estaba formada por
letrados, no por profesionales, despertando tan solo cuando el pavor de la
peste llegaba. En 1855 se crea la Direccién General de Sanidad, novedad
importante para erigir una sanidad central y estatal, publicay estable, téc-
nica y global. Eran los tiempos en que Europa se asustaba ante la fiebre
amarillay el cllera, ya algjada la peste y logrado un tratamiento preven-
tivo eficaz contra la viruela. Enfermedades rurales, cronicas, derivadas de
procesos individuales, culturales, somaticos 0 ambientales pasan a intere-
sar a la sanidad.

Es en este momento, en €l fin del Antiguo Régimen, cuando aparece la
vacuna antivariolica. Los peligros de la inoculacién hacen que los médicos
acepten pronto la novedad. Como vimos, por otro lado, las instituciones
coloniales y las expediciones cientificas habian luchado por la mejora de
la medicina americana. Asi, uniendo las tres tradiciones, la medicina espa-
flola colonial, el éxito de las expediciones cientificas y la higiene publica
recién nacida, se piensa en poner en marcha la expedicién de la vacuna.
Johann Peter Frank habia puesto en evidencia, poco antes, que la salud de
los vasallos era necesaria para la poblacion y la riqueza de las naciones,
siendo deber y ventaja de los poderes absolutos mejorar las condiciones de
vida en sus territorios. Era una ventgjay un deber, pues fomentaba riqueza,
trabajo, salud y bienestar.

A estas tres, se une una cuarta herencia, la de la medicina militar de
gran cdidad que la dinastia Borbon habia impuesto. Una medicina cas-
trense, en especia cirugia militar, que se habia formado en los hospitales
y en los gjércitos y que practicaba la observacion, la experienciay las no-
vedades del saber que Feijoo queria para la medicina. A esta tradicion per-
tenece Francisco Javier Balmis, cirujano militar participante en expedicio-
nes, que llega a més ato cargo de médico real. Conocia Nueva Espafia y
habia experimentado farmacos en hospitales, partidario de la vacuna se
mostré su entusiasta propagador. Su expedicion fue el mas honroso acon-
tecimiento de la medicina colonial espafiola. Se asocian en su realizacion
interés por la experiencia nueva, internacionalizacion de la salud publicay
preocupacion ilustrada por los vasallos. América'y Asia fueron beneficia-
rias de la hazafia de Bamis 'y de su subdirector Salvany. Muerto éste, Bal-
mis, tras una Ultima estancia en México, acabd sus dias en las més altas
dignidades a servicio del rey Fernando VII.
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18 JOSE LUIS PESET

A las notas que en el xix caracterizan a la sanidad, su carécter publico,
estable y central, en el siglo xx se afiade la profesional, técnica, y también
rura e internacional, es decir, universal. La salud publica se convierte en
especialidad atamente cualificada, mientras la bacteriologia, la virologia y
la inmunologia adquieren un extraordinario valor cientifico, necesario en
las tradicionales patologias médica y quirdrgica. Reuniones y comisiones
internacional es establecen sistemas supranacionales de defensa. Tras la pri-
mer guerra mundial aparece el Comité Internacional de Higiene de la So-
ciedad de Naciones. Tras la segunda, la OMS encabezara la lucha contra
la enfermedad. Se hace por profesionales, con intercambio veloz de sani-
tarios e informacion por todo € mundo. La prioridad dedicada a Africa en
muchas instituciones internacionales, como la UNESCO, muestra bien esos
nuevos derroteros.

Al combate contra la peste, el paludismo y el colera, la gripe y la vi-
ruela, se afladen otras frentes, como la lucha contra el alcoholismo y el ta-
baguismo, la tuberculosis y la sifilis, la enfermedad menta y la patologia
laboral. A los accidentes, la patologia cardio-circulatoriay €l cancer se une
el SIDA como principales miedos. La batalla no se limita ahora a puertos
y ciudades, que antes se cerraban ante el miedo a contagio, pues son te-
nidos en cuenta otros medios naturales y sociales, en especial e campo, la
familiay el mundo del trabajo y el del ocio. La enfermedad crénica es con-
siderada ahora tanto o més que la epidémica.

Esta sanidad adquiere, pues, un caracter universal, tanto por esta cola-
boracion internacional, como por esa profundizacién en los problemas in-
ternos del pais 'y de la persona. Se atiende ahora a endemias y patologias
frecuentes y serias que antes se descuidaban, o quedaban en segundo plano,
y que la desaparicién de otras enfermedades, |a presencia de mejores me-
dios personales, técnicos y econdémicos, y las reivindicaciones profesiona
les y ciudadanas ponen de relieve. Por tanto, el estado y los organismos
supranacionales han adquirido un papel decisivo en la salud publica, como
se pretendi6 desde las primeras medidas centralizadoras, muchas veces sin
embargo en exceso burocréticas o jerarquicas, caracteres que tan sdlo en
las Ultimas décadas parecen aiviarse con la creciente participacion ciuda
danay comunitaria.

La medicina, con grandes logros curativos, consigue adquirir un mo-
derno caracter preventivo y profiléctico. Al calor de ese doble incentivo in-
ternacional y personal, resurge la higiene privada, que desde muy antiguo
se preocupaba de los problemas del individuo con la naturaleza y la so-
ciedad, con la costumbre y la ley, la pasion y la moda. Se quiere confor-
mar el estilo de vida, por medio de la culpa o la persuasion, la propaganda
o la imposicion, pero es preciso también mejorar los medios de vida. Las
medidas sanitarias deben mantener su papel benefactor, acompafiadas de
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PROLOGO 19

una mejora de la calidad de vida, necesaria en este nuevo mundo en que
la globalizacion nos afecta a todos. Si el descubrimiento y la colonizacién
de América supusieron la internacionalizacion de la enfermedad y de la lu-
cha contra ella en nombre de la benefactora llustracion, el mundo de hoy
debe continuar este eiemplo de generosidad humana, cientifica y politica,
que la expedicion de la vacuna supuso hace dos siglos.
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LA REAL EXPEDICION FILANTROPICA
DE LA VACUNA.
TECNOLOGIA, SALUD Y PROFESION MEDICA
EN LA ESPANA DE LA ILUSTRACION

Josep LLUis BARONA
Universitat de Valencia. Valencia

INTRODUCCION

Es un hecho histérico bien conocido que afinales del siglo xviii, e mé-
dico inglés Edward Jenner advirtié que sus pacientes que habian sido con-
tagiados por e cow pox, o viruela de las vacas, mostraban inmunidad ante
la viruela humana, uno de los grandes verdugos epidémicos de la pobla-
cion europea, que causaba elevados indices de mortalidad y afectaba dra-
maticamente a la poblacién infantil. Ejercia entonces como médico en su
ciudad natal, la poblacion inglesa de Berkeley, y dli inicié en la década
de los afos 1790 una serie de experiencias que intentaban verificar el sig-
nificado de ese hallazgo casua y analizar sus posibles aplicaciones profi-
|&cticas. Comenz6 sus investigaciones inoculando unas gotas de pus de en-
fermos que padecian cow pox a sus pacientes que estaban expuestos a
contraer laviruelay pudo comprobar que los inoculados adquirian también
inmunidad frente a la temible enfermedad. Aunque los resultados de sus
experiencias no se publicaron hasta 1798, su descubrimiento corrié como
la pdlvora por toda Europa y generd una controversia cientifica que so-
brepaso los limites del mundo académico y cientifico.

Si el descubrimiento de Edward Jenner tuvo un impacto inmediato so-
bre la sociedad europea de su tiempo, la espafiola no fue una excepcion.
Las expectativas que abria e descubrimiento, la simplicidad de su aplica-
cién y laideologia politica 'y social de la llustracion coincidieron ante el
evento para despertar un gran entusiasmo en muchos sectores de los pro-
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24 JOSEP LLU{S BARONA

fesionales de la medicina, de la palitica 'y, en general, de los partidarios de
la modernidad y el progreso cientifico. Aungue también el descubrimiento
de la vacuna y su aplicacion a grandes masas de poblacion desencadeno
controversias cientificas y conflictos populares, debido a las frecuentes re-
sistencias de la poblacion por temor a las consecuencias de dejarse inocu-
lar, lo que en ocasiones despertd recelos y resistencias.

Desde un punto de vista estrictamente sanitario, probablemente el des-
cubrimiento de la vacuna marcé €l inicié de una nueva etapa, en la que la
creciente capacidad técnica de intervencion y lucha contra las enfermeda
des infecciosas y la accién politica convirtieron a la salud de los ciudada
nos en el centro de las politicas publicas y en e fundamento de un pro-
greso econdmico gue tenia un sustento marcadamente demografico'. Nunca
antes una innovacion técnica habia abierto unas expectativas tan inespera-
das de hacer frente alos graves problemas de salud provocados por las epi-
demias.

LA RECEPCION DE LA VACUNACION JENNERIANA
EN LA SOCIEDAD ESPANOLA

Apenas unos afios después de hacerse publicas las primeras experien-
cias de Edward Jenner, en 1799, ya se publicaba en Espafia el primer texto
gue apoyaba y difundia la nueva técnica, un Compendio de la vaccina pu-
blicado en Barcelona el afio 1799. Esta publicacion sirvié de preambulo a
las primeras campafias de vacunacion que se realizaron en Espaia, las cua-
les tuvieron lugar en algunas comarcas catalanas en el afio 1800. Detras de
estas primeras experiencias de vacunacion preventiva de la poblacién hay
gue ver e empefio de un amplio colectivo de médicos y cirujanos que de
inmediato se convencieron de que la nueva técnica podia transformar ra-
dicamente las posibilidades técnicas de la medicina para hacer frente alas
enfermedades infecciosas.

Durante los primeros afos del siglo xix, a tiempo que los idedes de la
llustracién agonizaban en una Espafia en crisis, vio la luz una abundante
literatura divulgativa sobre la vacunacion, no exenta de controversia, que
abarcaba tanto informes técnicos, como folletos, conferencias, anuncios,
cartillas, sesiones en academias cientificas y médicas, entre otros documen-

! Esaideologia econdmicay sanitaria ha sido estudiada ejemplarmente por George Ro-
sen en diversos trabajos monogréaficos que finalmente sintetizd en su Rosen, G. (1993): A
History of Public Health. Johns Hopkins, Baltimore. Uno de los textos histéricos que me-
jor reflgja la ideologia sanitaria de la llustracion es la famosa oracion inaugural pronun-
ciada por Johann Peter Franck en la Universidad de Pavia en 1789, que llevaba por titulo
Oratio academica de populorum miseria, morborum generatrice [Oracion académica sobre
la miseria de los pueblos, generadora de enfermedades).
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tos, que incidian en la necesidad de implantar medidas de vacunacion pre-
ventiva a la poblacion en general y apuntaban a la promulgacion de nor-
mas legidativas y drganos de coordinacion que asegurasen la expansion de
la vacuna por todas las tierras de Espafia con las suficientes garantias sa-
nitarias. Eran, en definitiva, los sanitarios —-médicos y cirujanos— quienes
reclamaban una accion politica, porque la vacunacién contra la viruela re-
presentd, mejor que ninguna otra hazafa cientifica, € suefio de la llustra-
cion de vencer técnicamente las enfermedades infecciosas, reducir drésti-
camente el tremendo drama de la mortalidad infantil y contribuir a superar
la miseria de los pueblos. Unas expectativas tan importantes como siglo y
medio més tarde despertaria el descubrimiento de los antibidticosy su pro-
duccion industrial.

Pero el Estado ilustrado adolecio de falta de decision en Espafia y las
iniciativas se caracterizaron, como veremos, por la ausencia de coordina-
cion politica. Fueron numerosos y dispersos los esfuerzos institucionales
gue trataron de difundir € descubrimiento; en Madrid, Catalufiay €l Pais
Vasco especiamente. Pero fue quizés la Real Academia de Medicina de
Madrid [RANM] la que desarrollé, durante esos primeros afios del ocho-
cientos, una labor més ardua e intensa en favor de la aplicacion de la nueva
técnica preventiva. La postura de la RANM representa e punto de vista
mayoritario entre los profesionales de la medicina y la cirugia, aungue,
huelga decirlo, la difusion de la nueva técnica no estuvo exenta de la cri-
tica de ciertos sectores de profesionales de la medicina, que desconfiaban
del procedimiento y generalmente reclamaban cautela.

En esabatalla cobro un protagonismo especial el secretario delaRANM,
Ignacio Maria Ruiz de Luzuriaga, médico de gran prestigio en la capital
de la Corte y un convencido liberal defensor del reformismo sanitario, que
se habia formado en Paris y en Gran Bretafia, donde habia pasado largos
periodos de su viday establecido estrechos vinculos personaes y cientifi-
cos con el mundo cientifico britanico? Influido, sin duda, por € sanitary
movement briténico, Ruiz de Luzuriaga desarrollé durante su etapa de
madurez en Espafia una intensa actividad cientifica, principalmente en la
Real Academia de Medicina, a la que implicé muy temprano en la difu-
sion de la vacunacion antivariolica. El mismo elabor6 y present6 en 1801
ante la Academia un Informe imparcial sobre el preservativo de las vi-
ruelas, que en la actualidad permanece manuscrito entre |os papeles sobre

2 En la Real Academia Nacional de Medicina [RANM] se conserva una amplia docu-
mentacion sobre la recepcién de la vacunacion jenneriana en Espafia. Son abundantes las
cartas, informes técnicos y otros documentos, que forman parte de un conjunto documen-
tal catalogado como Papeles de la vacuna. Esta magnifica coleccion de documentos ha sido
estudiada por diversos investigadores y mereceria ser publicada como coleccion documen-
tal de indudable valor historico.
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la vacuna que se conservan en la Real Academia Nacional de Medicina,
de Madrid.

El impacto que tuvo el descubrimiento de Edward Jenner en Espafia fue
muy notable y significativo. Segin se desprende de un estudio documental
realizado por G. Olague (1994), durante el quinquenio que va entre 1799 y
1805 se editaron en Espafia 48 textos —folletos, informes, cartillas, libros...—
sobre la nueva técnica de vacunacion jenneriana. Entre esas primeras pu-
blicaciones se encontraba también la traduccién realizada por F. J. Balmis
del famoso tratado sobre la vacuna del médico francés Moreau de la Sar-
the®. Muchas de estas obras eran folletos y cartillas que buscaban conven-
cer ala poblacién de la bondad del método y crear la necesaria colabora
cion de los ciudadanos, que resultaba imprescindible para el éxito de la
medida profilactica. Varios de los textos consultados tenian ese Unico ob-
jetivo y eran obra de médicos implicados en la salud publica, que forma-
ron un movimiento esponténeo de apoyo a la vacuna. Sin duda, Balmis'y
Salvany se encontraban entre ellos.

Pero la nueva técnica profilactica no estuvo exenta de polémica; una
polémica que tuvo una dimension cientifica y otra popular. Médicos des-
confiados y resistentes a aceptar un procedimiento tan radicalmente empi-
rico y exento de una explicacion razonable por parte de los conocimientos
meédicos de la época. Pero también una sociedad atemorizada ante lo des-
conocido, la mortal viruela y los inevitables charlatanes que intentaron,
como era habitual, sacar partido propio del nuevo invento con utensilios o
preparados que adulteraban el material inyectable. El texto de P. Fernan-
dez de Castilla titulado «El mundo engafiado por la inoculacion de las vi-
ruelas» (1789), o e de V. F. Gorréiz Beaumont, «Juicio o dictamen sobre
el proceso de la inoculacion presentado al Tribunal de los sabios para que
la juzguen», o e informe elaborado por el prestigioso médico catalan Fran-
cisco Salvay Campillo (1785), indican que no fueron marginales las reac-
ciones de recelo y desconfianza frente a la novedad en sectores influyen-
tes de la medicina espafiola.

Sin embargo, las actitudes se modificaron sustancialmente a comienzos
del siglo xix. El recelo inicia se fue amortiguando y los detractores y las
polémicas entraron en declive. G. Olagie (1994) ha demostrado que se
formd en esos afios en Espaia una especie de extensa red de médicos y ci-
rujanos empefiados en propagar la vacunacion, los cuales estaban en con-
tacto entre ellos y globalmente desarrollaron una amplia campafia propa-

3 MOREAU DE LA SARTHE, J.L. (1803). Entre la amplia bibliografia que generé en Es-
pafa el descubrimiento de Jenner en los primeros afios del siglo xix podemos citar los tex-
tos de Bances (1802), Cabanellas (1810), Canet (1803), los numerosos anuncios y panfle-
tos que aparecieron durante el primer quinquenio del siglo xix en la Gazeta de Madrid
(1801-1804), Martinez (1802), Morales (1805) y Piguillem (1803).
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gandistica en muchas zonas del pais, sin que hubiese ninguna estructura
politica o sanitaria que les diera cobijo. En esos afios, las amplias expec-
tativas que abria la vacunacion preventiva ocuparon con asiduidad las pa
ginas de los periddicos en forma de articulos de opinion, en los diarios ofi-
ciales se autorizaron campafas, aparecieron anuncios y se realizaron
numerosas charlas entre la poblacion, que buscaban difundir las bondades
del descubrimiento y propagar las ventgjas de la vacunacion preventiva
frente a ese gran verdugo de la poblacién —principalmente la infantil— que
era la viruela.

A finales de 1800, el médico catalan Francisco Piguillem realiz6 en la
comarca de Puigcerda las primeras experiencias de inoculacion con linfa
procedente de Paris y unos meses mas tarde se realizaron experiencias de
ese mismo género en Tarragona. Por aquella misma época, se inicié una
segunda experiencia de vacunaciones en la zona de Aranjuez y en la ciu-
dad de Madrid, promovida por Ignacio de Jauregui, médico de camara de
lafamilia Real, quien cont6 con la colaboracion del cirujano Tomés Bueno.
Utilizaron también linfa que habian recibido desde Paris. A partir de esos
primeros intentos se tomd conciencia de la importancia que para la difu-
sién de la vacuna tenia la disponibilidad de abundante material linfético y
eso constituyé uno de los primeros asuntos polémicos, a proliferar quie-
nes pretendieron hacer pasar por auténticos enfermos de cow pox a quie-
nes no lo eran o hallaron ganado enfermo semejante a de la regién donde
trabajaba Jenner en lugares insdlitos. La picaresca aparecié de inmediato y
desacredito la credibilidad del descubrimiento.

En el verano de 1801 se inicié una tercera campafia de vacunaciones
en las tres provincias vascas y en Navarra, con un amplio apoyo de médi-
cos de la zona y con un sistema de aprovisionamiento de linfa en € que
intervenia la Real Academia de Medicina de Madrid, con la colaboracion
entusiasta de Ignacio M. Ruiz de Luzuriaga. Documentos de la época y
particularmente la correspondencia mantenida por e presidente de la Aca-
demia indican que desde finales de 1800 hasta finales de 1801 se vacuna-
ron mas de 7.000 personas en Catalufiay cerca de 1.500 en Madrid, Aran-
juezy el Pais Vasco. La Gazeta de Madrid recopil 6 una serie de testimonios
directos acerca del curso que iban siguiendo las vacunaciones. De modo
gue durante los afios que precedieron a la célebre expedicion de Bamis,
la sociedad espafiola se habia visto convulsionada con la difusion de lava
cuna, sin encontrar |os mecanismos de coordinacién para llevar a cabo una
vacunacion masiva de la poblacion de riesgo.

La difusién rdpida de la vacunacion y el entusiasmo de amplios secto-
res de la medicina se manifestaron de forma palpable durante los tres pri-
meros afos de aplicacion de la nueva técnica, es decir, durante € trienio
1800-1803. En esa etapa su implantacién fue fruto del empefio individual
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y de la implicacién de instituciones centrales como la RANM y otras pe-
riféricas. Sin embargo, ese esfuerzo puntual se mostré insuficiente y muy
limitado ante la falta de una organizacion por parte de la administracion
del Estado, que ni siquiera puso en marcha un organo central de apoyo y
planificacién como habia sucedido en otros paises europeos.

De inmediato se plantearon resistencias de la poblacién a colaborar vo-
luntariamente, problemas de abastecimiento y de conservacion del fluido
vacunal en buenas condiciones, oposicion de la poblacién a que los nifios
vacunados gjercieran de reservorios de pus varioloso para ulteriores vacu-
naciones... En definitiva, la vacunacion generalizada de la poblacién in-
fantil planteaba problemas insolubles si no habia detras una organizacion
sanitaria de apoyo y un sistema de suministro y almacenamiento de lalinfa.

Al detectarse los primeros problemas, la Real Academia de Medicina
propuso la fundacién de juntas de vacunacion semejantes a las que se ha-
bian creado en Inglaterra —donde se habia llegado a fundar una institucién
hospitalaria especifica, e London Smallpox Hospital ademas de la Royal
Jennerian Society— y en otros paises europeos como Francia, Alemania,
Suecia, Dinamarca o Italia. Sin embargo, ni las instituciones que agrupa-
ban a los profesionales sanitarios, ni € propio Estado fueron capaces en
Espafia de crear 6rganos que garantizasen un sistema planificado de vacu-
naciones, que garantizara el control sanitario y el suministro.

La principal medida politica promulgada en Espafia fue una norma in-
eficaz y anecddtica, la Real Cédula publicada en 1805, que imponiala obli-
gatoriedad de crear una sala para las vacunaciones en todos los hospitales,
cuyo cometido era el de garantizar la existencia de material en condicio-
nes y personal preparado para llevar a cabo el procedimiento. Poco efec-
tiva debio resultar esa medida legislativa cuando una década més tarde el
gobierno tuvo que promulgar una Real Orden que reiteraba la obligacion
de su cumplimiento* (Olaglie, 1994). Lo cierto es que la ausencia de una
organizacion sanitaria central o siquiera periférica, la fata de decisiones
politicas y la debilidad institucional de los profesionales de la medicina, li-
mitaron las posibilidades de una implantacion generalizada de campafias
de vacunacion y amortiguaron sensiblemente la eficacia del impulso entu-
siasta de los partidarios acérrimos de la nueva técnica profiléctica (Callgja
Folguera, 1988).

Las implicaciones sociales y sanitarias de la variolizacion y la novedad
que representaba hacer frente a su aplicacion profilactica a grandes secto-
res de la poblacion influy6d considerablemente en las tareas tradicionales
de algunas Reales Academias de Medicinay les obligo a redefinir su orien-

4 Confirma esta situacion de falta de rigor y de discrecionalidad entre las instituciones
hospitalarias €l trabajo de SANTAMARIA, E. (1990).
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tacion hacia los grandes problemas de la salud publica, a comprender la
importancia de la educacién sanitaria, tanto de los profesionales como de
la poblacion en general. Es en ese contexto en e que Ruiz de Luzuriaga
elabord su Informe imparcial sobre el preservativo de las viruelas (1801)
a requerimiento del Protomedicato. En octubre de ese afio solicité a mo-
narca autorizacion para acomodar una de las salas de laAcademia ala prac-
tica de vacunaciones gratuitas, para que, de ese modo, se garantizase la co-
rrectaaplicacién del procedimiento, lapericiaprofesiona y pudieralucharse
contra el intrusismo y la charlataneria de quienes se habian afanado en pes-
car ario revuelto, intentando lucrarse en condiciones poco higiénicasy sin
tener la competencia profesional para hacerlo.

Uno de los que intervinieron en esa labor de andlisis de los aconteci-
mientos y divulgacion de las nuevas técnicas fue Antonio José Cabanellas,
gue en aquellos afios ostentaba el cargo de Inspector general de Epidemias
y Contagios de los Reynos de Valenciay Murcia. Cabanellas escribié una
Memoria sobre la vacuna, impresa para instruccion de los padres de fa-
milia de los reynos de Valencia y Murcia®. Su texto es un folleto breve, en
el que previene a la poblacién de los adulteradores y de quienes quieren
lucrarse de la aplicacion de la técnica, intenta explicar la racionalidad del
descubrimiento de Jenner y convencer asi ala poblacion para que colabore
en su difusion. Decia, entre otras cosas, Cabanellas;

«Es pues la Vacuna una enfermedad nueva, propagada desde las vacas a la
especie humana, y en ésta de un individuo a otro por medio de la inoculacion.

Aungue segln la opinién vulgar slo se divide en verdadera, y falsa, atri-
buyendo exclusivamente a la primera la virtud preservativa, sin limites, ni ex-
cepcioén alguna...

... Lo mismo acontecera quando el sugeto en que se inxiera haya recibido
anteriormente la semilla de las viruelas, 0 aunque estuviese ya vacunado las ad-
quiriese antes de que la Vacuna complete el tiempo que necesita para preservar:
y en todos los casos en que sea falsa, como si el inxerto se hace con virus de
un sugeto que ya haya pasado las viruelas, o la Vacuna verdadera, regular cons-
titucional...

... Delo dicho se infiere quan numerosos deban ser los casos de falsas Va
cunas y de verdaderas que por haber degenerado en su carrera, o hallarse ya los
vacunados contagiados de las viruelas, no los preservaron de esta enfermedad,
ni alos que sucesivamente se vacunaron de ellos, y quan infundada es la opi-
nion de aquellos, que por haber tenido la desgracia de ser uno de estos, dudan
de la eficacia de este precioso preservativo.

No basta, pues, que sepamos distinguir la Vacuna falsa de la verdadera; es
necesario que observemos s ésta es regular o irregular, si obra sobre toda la
constitucion o Unicamente en el parage del grano, como la viruela topica. ..

5 CABANELLAS CLADERA, Miguel José (1810): Memoria sobre la vacuna, impresa para
instruccion de los padres de familia de los reynos de Valencia y Murcia. Viuda de Mufiz
e Hijo, Murcia.
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La operacion es tan sencillay facil que puede practicarla cualquiera, sin el
menor peligro. El modo més seguro es € de brazo a brazo; regularmente se pre-
fiere la parte media e interna, o bien la anterior de €l... para ello se dan unas
ligeras friegas en dicha parte, y extendiendo €l cutis con la mano izquierda se
pica suavemente con la derecha el rodete del grano con la punta de la lanceta,
U otro instrumento apropiado; y recogiendo la gotita de la serosidad vacunal que
sale inmediatamente, sobre su filo, se hacen una 0 mas incisiones o picaduras
ligeras y con dos dedos de separacion, extrayendo sucesivamente del rodete una
nueva gotita de serosidad para cada una, a paso que se vaya haciendo, para que
queden perfectamente bafiadas y cubiertas de ella: enseguida se pone un cabe-
zal y se sujeta toda con una venda, o bien se dexan las incisiones a ayre libre
seglin se acostumbra en algunas partes.

Como dichas incisiones solo se dirigen a facilitar la absorcion del virus va
cunal, y ésta es obra puramente de los vasos linféticos, existentes debaxo de la
cuticula, debe ponerse particular cuidado en hacerlas sumamente superficiales,
para que no haya efusién de sangre; y en caso de que resulte, se enxugara sua-
vemente con un lienzo fino, antes de aplicarles el liquido preservador»®.

Procuraba Cabanellas explicar con palabras accesibles e procedimiento
y tranquilizar a la poblacion sobre los escasos riesgos de |la técnica. Rela
taba también los sintomas de la vacuna «verdadera y regular» y la distin-
guia de la «falsa vacuna», y acababa con el siguiente presagio:

«No malogremos pues un remedio que nos ofrece unas esperanzas tan li-
sonjeras, bendigamos a Dios, que nos lo ha dispensado en nuestro tiempo por
medio del Dr. Jenner, y finalmente no cesemos de darle gracias por habernos
proporcionado un Jefe tan humano, que a pesar de las graves ocupaciones que
lo rodean, se toma tanto interés en generalizarlo en todas las poblaciones de su
jurisdiccion; para que por este medio consiga la patria un crecido nimero de
individuos, que sin €l, hubiera sido victimas de las viruelas. Es quanto puedo
desear como Inspector general de Epidemias 'y Contagios de los Reynos de Va-
lenciay Murcia»'.

La busqueda de cabafias de ganado vacuno con idénticas propiedades
gue las vacas empleadas por Jenner llevd a ciertos episodios en los que
gente con pocos escrupulos intenté falsificar hallazgos que después resul-
taron inexistentes. A finales de 1803, Ruiz de Luzuriaga solicitaba formal-
mente la creacion de una Junta Central de Vacunacion en la Corte madri-
lefia y la organizacion de unas juntas locales de acuerdo con el modelo
ilustrado que se aplicaba a las juntas de sanidad. Sin embargo, su peticion
no fue atendida y su proyecto nunca llegé a desarrollarse.

¢ CABANELLAS CLADERA, M.J. (1810), pp. 8-9.
7 Ibidem, p. 23.
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LA ULTIMA GRAN EXPEDICION DEL IMPERIO

Ese es € trasfondo social y cientifico en € que conviene situar la per-
sonalidad de Francisco Javier Balmis Berenguer (Alicante, 1753-Madrid,
1819). Balmis, como Ignacio Ruiz de Luzuriaga, Mateo Seoane y muchos
otros, pertenecié a una generacion de cirujanos y médicos ilustrados, que
aspiraron a introducir la modernizacién cientificay € espiritu de la llus-
traciéon en la sociedad espafiola, para elevarla a rango intelectual de los
paises mas avanzados. Su vida fue una constante aventura cientifica que
tuvo su principal exponente en la Real Expedicion Filantropica de la Va-
cuna, iniciada en noviembre de 1803, con €l noble objetivo de extender
por la mayor parte del continente americano, y el mundo en generd, la
nueva préactica preventiva de la variolizacion. Con la aventura cientifica de
Balmis se cerraba una etapa de utopias cientificas espafiolas que se habian
iniciado con Colon y Francisco Hernandez, siempre con €l referente del
Nuevo Mundo americano.

Como se ha establecido por los estudiosos de su biografia, Francisco
Javier Balmis habia nacido en Alicante en el seno de una familia de ciru-
janos y desde joven se habia iniciado como practicante junto a cirujano
mayor del Hospital militar de aguella ciudad, en una época en que la pro-
fesion quirdrgica estaba estrechamente vinculada a los gjércitos y a las ac-
ciones militares’. De ahi que muchos de los aspirantes a cirujano realiza-
sen su formacion en instituciones militares o participando en contiendas
bélicas, como es el caso de nuestro cirujano, que participd en la expedi-
cion militar de Carlos 111 contra los piratas de Argel de 1775. Superadas
las pruebas reglamentarias, obtuvo en 1778 del Tribunal del Protomedicato
de Vaencia € titulo de cirujano latinista, que le otorgaba un rango desta-
cado entre la pluralidad de titulos que daban competencia profesional alos
précticos de la cirugia. No se separd de su actividad en los gjércitos y tras
participar en el frustrado sitio de Gibraltar de 1780 embarcd por primera
vez hacia América como cirujano militar y permaneci6 después en México
durante més de una década. Fue una etapa muy fructifera de su vida pro-
fesional.

Durante su estancia en la capital mexicana gjercié como cirujano ma-
yor en el Hospita del Amor de Dios, donde se ocup6 especialmente del
tratamiento de enfermos aquejados de sifilis y otras enfermedades vené-
reas. El interés por €l tratamiento de estas enfermedades de transmision se-
xua le llevé a vigiar por diversas regiones del pais en busca de remedios
vegetal es autdctonos. Como consecuencia de ello ensay0 varias plantas tra-
dicionales utilizadas por los curanderos indigenas. Se inicié entonces en é

¢ Cf. BALAGUER PERIGUELL, E. (1996), y RAMIREZ MARTIN, M.S. (1999).
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una aficién por la boténica —especialmente por aquella con aplicaciones a
la terapéutica— que le hizo llegar a Espafia en 1792 cargado de plantas de
agave y begonia, que habia trasladado para realizar experiencias sobre sus
cualidades terapéuticas para la curacion del vicio venéreo y escroful 0so.
Sus obstinados intentos de obtener reconocimiento en Espafia de la efica-
cia terapéutica de esas plantas frente a mal venéreo desencadenaron una
agria polémica en el seno del Protomedicato -maxima institucién de la Co-
rona de Castilla para la regulacién del gercicio y la profesion médica—. A
pesar de ello sus experiencias tuvieron a parecer cierta repercusion, sein-
corporaron a los remedios utilizados en los hospitales espafioles y extran-
jeros y prueba de ello es que en el diccionario botanico de la flora mexi-
cana se da e nombre de begonia balmisiana a la especie importada por
Balmis, en reconocimiento de su primicia.

Desde los primeros afios de su carrera € prestigio profesiona de Bal-
mis como cirujano fue en aumento: fue segundo y después primer ayudante
de cirugia de los hospitales reales y militares de Zamora a comienzos de
los afios 1770, mas tarde se gradud en artes (1787) y fue bachiller en me-
dicina por la Universidad de Toledo (Nueva Espafia). Tras su regreso a la
peninsula se le nombré miembro de la Real Academia de Medicina de Ma-
drid, que tantos esfuerzos, como hemos visto, realizé a favor de la incor-
poracion de la profilaxis de Jenner, y fue también cirujano de camara desde
1795. Su amplia experiencia americana le convirti6 frecuentemente en con-
sultor frente a problemas sanitarios como la fiebre amarilla declarada en
Cé&diz al iniciarse €l siglo xix y transmitida por embarcaciones que proce-
dian de tierras americanas. No obstante, su biografia estuvo marcada prin-
cipalmente por ser el maximo responsable de la Real Expedicion Filan-
trépica de la Vacuna, que se inicié en 1803.

La expedicion de la vacuna constituye posiblemente el Gltimo gran pro-
yecto universal y cientifico de una monarquia espafiola que en los afios su-
cesivos veria agravado drésticamente su proceso de decadencia. Francisco
Javier Balmis estuvo a frente de esta gran expedicién —inspirada por €l
mismo espiritu que animo tantas otras expediciones cientificas de las mo-
narquias europeas durante la llustracién— cuyo objetivo era extender |a prac-
tica de la vacunacion antivaridlica por las islas de las Antillas, México y
los demas paises de América centra y del sur, las islas Filipinas, Macao,
Canton y Santa Elena. La expedicion dur6 tres largos afios de sacrificios,
alegrias, muerte y penuria; los que van entre 1803 y 1806. Pero cuando re-
greso a Espafia sano y salvo de una expedicion que salvo vidas, pero vio
también morir a algunos de sus promotores mas destacados, Balmis se en-
contré con lainvasion de las tropas francesas de Napoledn y la ulterior lla-
mada guerra de la independencia, iniciada en 1808. Decidio entonces huir
de la dramética situacion espafiola y regresd a América en 1810, donde
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permanecio hasta 1813. Ese afio se instalé en Espafia definitivamente, fue
nombrado cirujano de camara de Fernando VII y miembro de la Junta Su-
perior de Cirugia del Reino.

Desde que tuvo conocimiento de los trabajos de Jenner y de la obra de
JL. Moreau de la Sarthe, Francisco Javier Balmis se interesd vivamente
por las posibilidades preventivas que abria la vacuna. Fue € primer tra-
ductor al espafiol del Traité historique et pratique de la vaccine (1801) de
Moreau, que se publicd en version espafiola en 1803°, el mismo afio en que
seiniciarala célebre expedicion. De inmediato se convirtié en un gran pro-
pagandista de la novedad cientifica, que contribuyé de manera determi-
nante a la popularidad y a la divulgacion del procedimiento. Hay que te-
ner en cuenta que la viruela habia afectado directamente a la familia del
monarca Carlos 1V y eso le predispuso también favorablemente para res-
paldar una expedicion amparada por Balmis, que buscaba propagar la va-
cunacién alo largo y ancho de todas las posesiones de la Corona espariola
en ultramar.

Por otra parte, la coyuntura no podia ser més favorable para el proyecto.
En 1802 se habia desencadenado un brote epidémico de viruela en las ciu-
dades de Bogotd 'y Lima. A instancias de Godoy, |la Corona espafiola habia
organizando el envio de dos barcos cargados con algunas vacas portadoras
de la viruela vacuna, el cow pox, y un grupo de nifios que no habian pa-
decido la enfermedad. En esas circunstancias, €l proyecto de la Real Ex-
pedicion filantrépica fue alentado sin reticencias por 1os grandes cirujanos
de la corte: Ignacio Lacaba, Antonio Gimbernat y Leonardo Galli, con el
asesoramiento del venezolano José Felipe Flores, autor de un informe que
recibié e beneplacito de la Junta de Cirujanos de Camara y que origind
un proyecto de expedicion contenido en diez puntos. Ese es €l proyecto
gue fue finalmente rematado por otro que elabord Balmis 'y refrend6 defi-
nitivamente el Consgjo de Indias. El proyecto de expedicion eludia orga
nizar expediciones especificas dirigidas a cada virreinato, 1o que hubiera
complicado sustancialmente la practicadel proyecto. El 18 de junio de 1803
se present6 ante el Protomedicato un Reglamento y un Derrotero para «con-
ducir con la mayor brevedad posible la vacuna verdadera y asegurar su fe-
liz propagacion en los cuatro virreinatos de Ameérica, provincias del Yuca-
tan y Caracas y en las indias Antillas».

El método ideado para llevar a cabo la experiencia profiléctica inten-
taba poner en marcha un modelo de organizacion que ni siquiera se habia
conseguido aplicar en Espafia. Se basaba en la creacion de una serie de
juntas de vacunacién en cada territorio. Desde Espafia debia trasladarse a

° MOREAU DE LA SARTHE, J.L. (1803): Tratado histérico préactico de la vacuna. Tradu-
cido por el Dr. D. F. J. Bamis. Imprenta Real, Madrid.
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un grupo de nifios que habian de servir de cadena para las vacunaciones
a recibir inoculaciones sucesivas brazo a brazo. Con todos los preparati-
vos, la corbeta llamada Maria Pita zarpd desde el puerto de la Corufia €l
30 de noviembre de 1803 con un equipo técnico formado por Francisco Ja
vier Balmis, como director y maximo responsable, José Salvany como sub-
director, varios ayudantes sanitarios, los animales y veintidos nifios expo-
sitos de la Casa de expdsitos de La Corufia, que estaban bajo e cuidado
de la directora del centro, Isabel Lopez Gandalla. El reclutamiento de los
expabsitos evitaba las reticencias de tantos padres frente al uso de sus pro-
pios hijos.

La expedicién descendio en primer lugar hacia Tenerife, donde realizo
las primeras experiencias de inoculacion; desde alli se trasladé hasta Puerto
Rico y arrib6 después a Puerto Cabello (Venezuela), su primer puerto en
el continente americano, donde fue recibida la embarcacion con un gran
alborozo. Alli se vacunaron gjemplarmente una treintena de nifios de las
mejores familias y se inicid, como estaba previsto, la expansion de la téc-
nica hacia las demés ciudades de Venezuela, en cuya capital, Caracas, se
fundd la primera junta central de vacunacion.

Tras casi dos meses en Venezuela, la expedicion se dividio en dos par-
tes, que siguieron trayectorias distintas bajo la direccién, en cada caso, de
Salvany y Balmis. El primero se dirigi¢ a Santa Fe de Bogotd, Perti y Bue-
nos Aires, hubo de afrontar serias dificultades para la navegacion y tam-
bién la oposicion beligerante del Virrey de Per(l, que no favorecié en ab-
soluto el éxito de la empresa, sino que se opuso a ella en todo momento.
La expedicion de Bamis se dirigio hacia La Habana y e Yucatan, desde
donde se expandi6é por México.

Normalmente las inoculaciones no se realizaban en instituciones hospi-
talarias, sino en viviendas particulares. Desde México encararon rumbo a
las Filipinas, donde Ilegaron en febrero de 1805, y desde ali se dirigieron
rumbo a Macao y China. Algo més de un afio transcurrio hasta su llegada
a la Idla de Santa Elena en junio de 1806, desde donde se trasladaron a
Lishoa y finalmente a Madrid, dando por finalizado €l itinerario de la ac-
cidentada expedicion.

Con independencia de la espectacularidad de una expedicion de esta en-
vergadura, su resultado cientifico fue francamente desigual, aunque contri-
buy6 de forma definitiva a divulgar un método profilactico que tendria una
gran repercusion préctica en todas las campafias preventivas aplicadas en
nuestra sociedad contemporanea. La respuesta de las propias poblaciones
indigenas y de las oligarquias locales fue distinta en cada caso y estuvo
normalmente influida por la posicion que adoptaron las autoridades politi-
cas, religiosas y militares en cada lugar. Si, por gjemplo, en Venezuela la
Iglesiay los estamentos militares colaboraron en ofrecer una imagen posi-
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tiva de la vacunacion, por e contrario Salvany encontré en Peru dificulta-
des insalvables planteadas por los gobernantes y esa situacion polarizé las
actitudes de la poblacion desde un entusiasmo exatado hasta la animad-
versién o la mas absoluta indiferencia. La falta de colaboracion y las re-
sistencias eran entonces insalvables.

Desde un punto de vista estrictamente sanitario, los objetivos de la ex-
pedicion eran tan ambiciosos que dificilmente podian verse colmados: la
universalizacion de la vacuna ni siquiera en nuestros dias se ha logrado,
pero no cabe duda de que la expedicion encabezada por Balmis tuvo un
doble mérito: el de difundir la utilidad de la vacunacion y la idea de la
profilaxis mas alla de los ambientes estrictamente médicos, teniendo un
efecto educativo e higiénico sobre el conjunto de la poblacién. Pero tam-
bién obtuvo un efecto inmediato. Aunque limitado, la Real Expedicion Fi-
lantropica de la Vacuna se aplicd especificamente a nifios, lo que a medio
plazo seguramente significé una mejora de lainmunidad frente ala viruela
y es0 tuvo lugar principalmente en los nucleos urbanos de las regiones cos-
teras del continente americano. Fue en ese contexto en el que la poblacion
infantil de las clases acomodadas de amplias regiones del continente ame-
ricano pudieron beneficiarse de la nueva técnica. Por € contrario, poco se
propagd entre los indigenas y los nifios de las clases populares, que aun
hoy, dos siglos més tarde, padecen lalacra de su exclusion en relacion con
las medidas preventivas que de modo tan eficaz ha desarrollado la medi-
cina del siglo xx.

FUENTES HISTORICAS

a) Documentos de archivo
Real Academia Nacional de Medicina [RANM]
— Real Academia Naciona de Medicina, Madrid [RANM], Papeles so-

bre la vacuna.

— CartasdeAréulaaRuiz de Luzuriaga, 4y 25 de agosto de 1801, 17-2.2,
S. Gobierno 18.

— Cartas de Lope G.2 de Mazarredo a Ruiz de Luzuriaga de 22 agosto y
29 septiembre, 1801.

— Informe imparcia sobre el preservativo de las viruelas... 1802, 23-4.2
Biblioteca, fol. 1-48v.

— Carpeta 11, doc. 698 (Informe de Ruiz de Luzuriaga a la Jta. de la
Acad. Medicina de Madrid, de 21.12, 1803 sobre problemas, dificulta-
des y resistencias de la poblacion).
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— Carpeta 22, doc. 1344.

— Libros de acuerdos de la Real Academia Médica Matritense, afios 1791-
1815.

Archivo Histérico Nacional [AHN]

— Estado, Leg. 3215, exp. 241, docs. 100-102: resistencias de la pobla-
cion ala aplicacion de la vacuna. Escrito de Orencio de Santolaria, Co-
rregidor de Alcala la Real, Ledn, a Pedro Ceballos (10-7-1804).

Archivo de Indias [Al]

— Expediente sobre la introduccién de la vacuna en Espafia, América y
Filipinas. Legajo 1558 A (1803-1820), asentamientos 1147, 1214.

— Expediente de lavacunacion de las | dlas Canarias, Legajo 1558 B, 1789-
1807.
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BaLmis, F.J. (1794): Demostracion de las eficaces virtudes nuevamente des-
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Agave y de Begonia, para la curacion del vicio venéreo y escroful 0so,
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LA HISTORIOGRAFIA CIENTIFICOMEDICA
SOBRE BALMIS

Y LA REAL EXPEDICION FILANTROPICA
DE LA VACUNA

EmiLI BALAGUER | PERIGUELL
Universidad Miguel Hernandez d’Elx. Alicante

El estudio de la aproximacion historiogréfica a la figura de Francisco
Xavier de Bamis y la Expedicion de la Vacuna, constituye un buen mo-
delo de las grandes diferencias que puede haber, tanto en e contenido como
en la forma, en la vision de un persongje y en un mismo acontecimiento
de la historia, sea cual fuere su naturaleza. Pero en los estudios biogréfi-
cos se manifiesta con una evidencia paladina. En ellos suele dominar, ha-
bitualmente y durante un periodo determinado, un prototipo concreto que
da una imagen de uniformidad aparente a todos los biografiados, por muy
diferentes que sean entre si. Como ya subrayd Fullmer en 1971 (Fullmer,
1971), se trata de un fendmeno relacionado con las modas dominantes,
tanto en el campo historiogréfico como en la ciencia; sin olvidar € medio
intelectual y social en el cual se ha gestado € trabgjo.

En e caso que nos ocupa, llama la atencion la irregularidad de la pro-
pia produccién bibliografica, que de alguna manera estara sujeta a las cir-
cunstancias de oferta y demanda y de forma muy especial a una serie de
aportaciones clave en la investigacion que facilitaron, en cierta medida,
fundamentar opiniones a priori con una importante carga ideolgica. Po-
siblemente, también en el acontecimiento que nos ocupa, sea aplicable la
tesis de Nicholson para las biografias britanicas, de que en periodos de con-
fianza y estabilidad, las biografias son sustituidas por hagiografias y que,
por el contrario, en tiempos de escepticismo y crisis, el acercamiento a las
figuras historicas pueden servir de estimulo no exento de didactismo mo-
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ralizante (Nicholson, 1959)'. Pero al margen del sustrato ideolégico del
autor del estudio, no cabe ninguna duda del papel contaminador, en la his-
toriografia de un personaje o un acontecimiento histérico, de las primeras
publicaciones sobre los mismos. En e caso que nos ocupa es muy signi-
ficativo que las sintesis, méas 0 menos elaboradas, e incluso los plagios de
algunas aportaciones anteriores, es todo lo que hemos tenido en mas de un
siglo.

Un sencillo andlisis cuantitativo sobre las publicaciones acerca de Bal-
mis, su obra y la Expedicion, indica la peculiaridad con gque se ha abor-
dado e temay pone de relieve muchos de los factores que hemos comen-
tado. Considerando de una manera laxa el contenido de las publicaciones,
es decir, no solo las que tienen como objeto explicito € estudio de las apor-
taciones del cirujano aicantino, la Expedicion y sus componentes y los
avatares y consecuencias de la misma; sino también la presencia, mayor o
menor, de estos hechos en estudios con un objetivo més general o distinto,
pero totalmente relacionados de alguna manera con €llos; incluyendo, ade-
mas aguellas aportaciones que, estando totalmente a margen de este tipo
de problemas, pueden ofrecer, de manera muy directa, herramientas para
una justa interpretacion del hecho histérico que a nosotros nos interesa,
tanto en sus repercusiones sanitarias y de organizacion de la misma en las
colonias, como incluso en su posible incidencia en la creacion de una con-
ciencia autbnoma en la comunidad cientifica latinoamericana. El niUmero
de publicaciones desde 1846 hasta el 2002, es en total de 109, correspon-
dientes a 84 autores. De los cuales 68 han publicado un solo trabajo; diez,
dos publicaciones; cuatro, tres; uno, cuatro, y con cinco trabajos también
un solo autor que seria el maximo productor. Se trata de Susana Maria Ra
mirez Martin. La descripcion de la evolucién cuantitativa de la produccién
histérica, sobre el tema que nos ocupa, evidencia una tendencia mantenida
a ocuparse del mismo, que se inicia en la década de los setenta y alcanza
Ssu méxima expresion en e 2002.

Dejando aparte las criticas de fondo ala aplicacion de los métodos cuan-
titativos en la investigacion histérica 'y su supuesta o real objetividad y las
polémicas en torno a Solla Price (Solla Prieto, 1969), es evidente que en
una muestra como la que estamos analizando la cuantificacion aporta in-
formacion escasamente significativa e incluso deformante, ya que entre las
cinco publicaciones de Susana Ramirez y los cuatro de Miguel Parrilla, hay
una diferencia mucho mayor que la de un trabajo. Con un disefio adecuado
del plan de trabajo, hemos de iniciar nuestra busqueda a partir del quin-

! Un estudio més reciente del significado de las biografias en la historiografia cienti-
fica, SHORTLAN, M., y YEO, R. (edit.) (1996): Telling Lives in Science, Cambridge Univ.
Press, Cambridge.
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quenio 1841-1846, fecha de publicacion de la Historia de Anastasio Chin-
chilla (1801-1867) y el primero en abordar con intencionalidad histérica el
estudio de la figuray la obra de Bamis (Chinchilla, 1841-1846a). Es hien
conocida la peculiaridad de los puntos de vista de este historiador de la
medicina asi como la fiabilidad de sus fuentes de informacion. Por gjem-
plo, cita una Introduccion para la conservacion y administracion de la va-
cuna, y para e establecimiento de juntas que cuiden de €ella, que, segln
Chinchilla, publicé Balmis en Madrid, en 1796 y de la que no cita impre-
sor (Chinchilla, 1841-1846b). Con toda seguridad, tomé la noticia del re-
pertorio de Pastor Fuster, sin verificacion de ninguna clase (Pastor Fuster,
1827-1830). El hecho de que esta publicacion no haya sido localizada en
ninguna biblioteca, ni que sea citada en repertorios posteriores, nos hace
pensar en una confusion de nuestro historiador repetida de forma acritica
por Chinchilla, actitud, por otra parte, nada infrecuente en él.
Posiblemente el mayor desenfoque y el tema mas necesitado, todavia,
de una investigacion sistemética y una buena sintesis, sean las biografias
de Balmis y Salvany, asi como sus relaciones con el resto de los miem-
bros de la Expedicién que, por lo que se intuye més que se sabe, fueron
complejasy determinantes, en cierto modo, del funcionamiento de lamisma
en algunos momentos. Desde los primeros estudios se ha centrado la aten-
cion en la responsabilidad del cirujano alicantino como cabeza de la Ex-
pedicién, lo que ha derivado en imprecisiones de algun calado. Por gem-
plo, se omite o minusvalora e hecho de que fuera un introductor de
notoriedad, en Espafiay en Europa, de la materia médica americanay que,
por su condicion de médico, la aplicara en la terapéutica de ciertas enfer-
medades venéreas; con notable repercusion social. Balmis no era un ciru-
jano desconocido antes de la Expedicién, sino, muy por € contrario, un
profesional con cierto prestigio en algunos medios europeos. Su Demos-
tracion de las eficaces virtudes nuevamente descubiertas de las raices de
las plantas de la Nueva Espafia, especie de Agave y Begonia, para la cu-
racion del vicio venéreo y escrofuloso..., que publicé en 1794 (Balmis 'y
Berenguer, 1794), origen de una polémica en su aplicacién; 1o podemos en-
contrar no solo en numerosas bibliotecas espafiolas, sino también en la Na-
tional Library of Medicine de Bethesda, en el British Museum y en laWell-
come Library for the History of Medicine de Londres. Al afio siguiente fue
traducida a italiano (Balmis y Berenguer, 1795). Esta version también la
encontramos en las bibliotecas citadas y ademéas en la Bibliotheque Na
tionale de Paris y en la de Wolfenblttel; en esta ademas se guarda la tra-
duccién alemana, menos difundida que las anteriores (Balmis y Beren-
guer, 1797). En resumen, Balmis no era un profesional anénimo cuando
postula su derrotero y pretende el favor del protomédico Antonio de Gim-
bernat para su aprobacion. Mucho més oscura se presenta la Ultima década
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de su vida, por la ausencia de documentacion localizada, hasta el momento,
posiblemente a consecuencia de los incidentes provocados por la invasion
de las tropas francesas y en los que nuestro médico se vio implicado de
algun maodo. El tépico nos habla de olvido y menosprecio de su figura, ha-
bria que estudiarlo. Ya veremos que lo primero no es cierto y que de la
posible subestima poco sabemos. En este sentido Joan Riera ofrece alguna
documentacion inédita al respecto (Riera Palmero, 1981)2

La trayectoria de Salvany antes de la Expedicién sigue siendo un gran
vacio, relativamente cubierto por un breve perfil biografico de Parrilla Her-
mida, € segundo productor en nimero de trabajos, en el conjunto de tres
aportaciones en las que se ocupa de algunos aspectos del viagje (Parrilla
Hermida, 1977)%. Para ello utilizé su expediente personal en el Archivo Ge-
neral Militar de Segoviay €l Libro de matricula de Latinos del Real Co-
legio de Cirugia de Barcelona, asi como e Archivo de Indias. El resto es
informacion conocida de publicaciones de caracter general. Puede intuirse
que el nivel profesiona de Salvany eraexcelentey su calidad humana gjem-
plar, como por otra parte se desprende de sus actuaciones al dirigir una de
las dos subexpediciones.

El resto de los miembros de la Expedicion tampoco han merecido una
mayor atencion y en realidad solo disponemos de informacion parcial como
la que nos ofrece Parrilla sobre el Ayudante Antonio Gutiérrez Robredo,
Pereray Prats sobre Pedro Ortega o la de una persona clave en € éxito de
lamision como el de la Rectora de la Casa de Exp6sitos de la Corufia (Pa-
rrilla Hermida, 1976; Perera 'y Prats, 1967)*.

Un indicador objetivo de la huella histérica de la Expedicion, puede ser
su presencia en estudios historicomédicos de caracteristicas mas generales.
En Europa, la erudicion biobibliografica es parca en sus referencias, como
se desprende del estudio de Josep LIuis Barona (Barona Villar, 1990). Solo
el Biographisches Lexikon cita a Balmis, de manera muy especial como in-
troductor de dgave y la begoniay hace un breve alusion a su condicién de
director de la Real Expedicion (Hirsch, 1962). Lo mismo podemos afirmar
de los estudios universales: V. Fossel, en su participacion en e Handbuch

2 Publica el memoria que presenté Balmis solicitando una plaza de médico en el Ejer-
cito de Extremadura, pp. 30-31.

3 En un trabgjo anterior, Rico-AvELLO, C. (1956): La Expedicion de Balmis, p. 7. En
XV Congr. Inter. Hist. Med. 22-29 de Spt., Madrid-Alcal4, analiz6 la patografia de Salvany
con cierto detale.

¢ Respecto a la Rectora se han publicado dos aportaciones desiguales: la de NieTo AN-
TUNEZ, P. (1981): La Rectora de la Casa de Expdsitos de la Corufia, excepcional y olvidada
enfermera en la Expedicion de Bamis, Instituto «José Cornide» de Estudios Corufienses,
La Corufia; y la més matizada de RAMiREZ MARTIN, S. (2002): «Unica mujer participante
en la Real Expedicion Filantrépica de la Vacuna. Dfia. Isabel Sendales y Gomez», pp.
271-276. En IX Congr. Inter. Hist Amer., vol. |11, Ed. Regional de Extremadura, Céceres.
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de Neuburger, y Pagel, donde se ofrece una relativamente breve, pero sus-
tanciosa y ponderada informacién del tema que nos ocupa; a diferencia de
JA. Hayward en su Historia de la Medicina, que, con una clara incom-
prension de la magnitud del evento (Fossel, 1903)%, liquida el tema con una
ligereza inadecuada. En términos generales, no es exagerado afirmar que,
en € ambito anglosajon, el olvido es sistemético. Pero no asi en e con-
texto cultural hispano: E. Garcia del Real ya se vio obligado a afladir una
informacion complementaria a su traduccion castellana de la Introduccion
de H. Garrison, y P. Lain Entralgo, en su Historia de la Medicina Moderna
y Contemporanea, presenta la empresa con la significacion y la trascen-
dencia que tuvo: asi como en € Tratado Universal que dirigi6, en e ca
pitulo correspondiente a terapéutica y prevencion redactado por J. L. Pe-
set (Lain Entralgo, 1963; Peset Reig, 1973).

En cuanto a la valoracion que puede hacerse de las diversas formas de
abordar el tema en las historias de la medicina espafiola e iberoamerica-
nas, resulta muy desigual. Garcia del Real, como no podia ser menos, de
forma extensa y patriética (Garcia del Real, 1921)°, S. Granjel descriptivo
y escueto (Granjel, 1979) y maés tarde, LOpez Pifiero, con un tratamiento
mas adecuado en extension y contenido en el contexto del Diccionario his-
térico que coordina (L6pez Pifiero, 1983). En definitiva, como cabia espe-
rar por la naturaleza de este tipo de publicaciones, nadie aporta nada nuevo
a conocimiento del temay en el mejor de los casos, se utiliza la infor-
macion ya conocida con finalidades diversas.

El resultado del andlisis de las distintas publicaciones de estas caracte-
risticas en los antiguos territorios coloniales, impresos tanto en la metropoli
como en ultramar, no se diferencia mucho de lo que venimos comentando.
Ya en 1950, José Riquelme en su monografia sobre Médicaos, farmacéuti-
cos y veterinarios en la conquista y colonizacion de América, dedica un
espacio singular a la Expedicién Filantropica (Riquelme Salazar, 1950); y
en la tltima década del pasado siglo, Marcelo Frias, en su estudio sobre la
crisis colonia del Antiguo Régimen, estudia algunos aspectos de la Expe-
dicién en Nueva Granada (Frias Nufiez, 1992). En término generales, los
estudios mas recientes que se ocupan del papel de la ciencia en los terri-
torios de las antiguas provincias espafiolas de América, o de las diversas
expediciones cientificas, no contemplan las consecuencias de la Expedicion
o el significado cientifico de la misma, por méas que su objetivo progra-
matico no fuera exclusivamente, aunque si primordialmente, la difusion de

® En la més reciente de HAvywaRrD, J.A. (1956): Historia de la Medicina, 2.2 ed., Fondo
de Cultura Econémica, México, pp. 53-54.

¢ Ademas, Breve resumen de Historia de la Medicina espafiola. En GARRISON, H. (1922):
Introduccion a la Historia de la Medicina, Ed. Calpe, Madrid.
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la vacund'. Por lo demés podemos adelantar que € grueso de la produc-
cion historicomédica latinoamericana refleja similares caracteristicas de la
espafiola y ademas podemos detectar, en muchas de €ellas, € intento de re-
afirmar un espiritu nacional resultante del proceso de independencia, geno,
en algunos casos, a la realidad administrativa anterior. Por iniciar nuestra
exposicion por los acercamientos més generales y en un contexto en € que
ya se habian realizado aportaciones fundamentales en torno a esta aven-
tura, citaremos las monografias de Victor Paz y Francisco Guerra. El pri-
mero pretende estudiar la medicina en el proceso de conquista 'y coloniza-
cion (Paz Otero, 1973); por su parte, Guerra aspira a ofrecer una historia
de conjunto de la materia médica americana y una visiéon global de lains-
titucién hospitalaria en Hispanoamérica y Filipinas (Guerra, 1973; Guerra,
1994). Ninguno de los dos aporta nada destacable respecto a la Expedi-
cion, como cabia esperar de objetivos tan genéricos. S6lo Guerra utiliza
fuentes originales e inéditas, todas ellas procedentes de la Wellcome y del
Archivo de Indias, sobre las expediciones en torno a agave y la begonia
L as historias de lamedicina referentes a Guatemala (Martinez Duran, 1945),
Uruguay (Shiaffino, 1927-1952), Puerto Rico (Quevedo Baez, 1946-1949),
Peru (Valdizan, 1944), Bolivia (Balcazar, 1956), Argentina (Canton, 1912-
1925; Molinari, 1937), Chile (Murllo, 1889)°, Paraguay (Gonzélez Torres,
1968) y Filipinas (Bantug, 1952) tampoco merecen mayor atencion, en re-
lacion a conocimiento de algin aspecto novedoso.

Merecen mencion especia los estudios sobre la medicina del antiguo
Virreinato de Nueva Granada y Venezuela, no solo por su cantidad sino
por laincidencia que tuvo la Expedicién en estos territorios. Soriano y An-
tonio Martinez se ocuparon de la medicina en Nueva Granada (Soriano Lle-
ras, 1966; Martinez Zulaica, 1972), Gutiérrez Lee y Federico Cervera se
circunscriben a Colombiay Santa Fe (Gutiérrez Lee, 1922; Cervera, 1973).
Pero lo que més llama la atencion es la abundancia de publicaciones his-
toricomédicas sobre el Ecuador, la mayoria de ellas de escaso interés para
el tema gque nos ocupa®. No asi las publicaciones referentes al Virreinato

” La vieja polémica entre historia de la medicina e historia de la ciencia, gravite posi-
blemente sobre este hecho y en la marginacion de la Expedicion de la Vacuna en estudios,
por otra parte, muy estimables.

8 LASTER, J. B. (1959): Historia de la Medicina Peruana, 3 vols., Universidad Nacional
Mayor de San Marcos, Lima. El segundo volumen lo dedica a estudio de la medicina en
el Virreinato, y €l tercero a la sanidad en la Republica. Es, junto a la historia de Juan Ma-
nuel Balcazar, una de las fuentes més importantes de Parrilla Hermida en su estudio de Sal-
vany (véase nota 3).

° Contiene una abundante bibliografia de mas de trece paginas de cierto interés para €l
tema que nos ocupa. En menor medida, CRuz-Coke MADRID, R. (1995): Historia de la Me-
dicina Chilena, Ed. Andrés Bello, Santiago de Chile.

0 Ofrecemos una relacion bastante completa: PINo ¥ Roca, G. (1915): Breves apuntes
para la Historia de la Medicina y sus progresos en Guayaquil; Imprenta y Papeleria Sucre,
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de Venezuela y, sobre todo, gracias a los estudios de Archila, uno de los
autores imprescindibles para el conocimiento de las vicisitudes de la va-
cunacion en estos territorios y que ademds supo contextualizar adecuada
mente € proceso en la sociedad venezolana (Archila, 1961)™.

Hemos analizado las publicaciones que en un sentido latissimo o lato
sesu, se relacionan con la Real Expedicion Filantropica de la Vacuna. Pa-
semos ahora a referirnos a los estudios que stricto sensu, tienen como ob-
jetivo prioritario su estudio, sea cua fuere el punto de vista que se aborde.
El nimero de monografias es de 19 y € de articulos de revistay comuni-
caciones a congresos de 34; en total suman 53. Destacamaos un incremento
en la década de los treinta del pasado siglo, con un descenso mantenido en
los afios de la Guerra Civil espafiola'y un nuevo aumento a partir de la se-
gunda mitad de los cuarenta, con un descenso posterior menos acusado,
hasta |a segunda mitad de la década de | os setentay primera de |os ochenta,
en que se produce el mayor crecimiento, que se mantendra de forma irre-
gular hasta el 2003. En definitiva, un comportamiento bastante atipico, difi-
cil de explicar por el escaso nimero de publicaciones y el importante peso
de las monografia en relacion con los vehiculos portadores de la investi-
gacion més vivay en relacion a proyectos continuados. Sin embargo, agu-
na clave, externa e interna, puede ayudarnos a entender esas caracteristicas.

A finales del siglo xix aparecen los dos trabajos més interesentes de la
centuria, por € tipo de fuentes utilizadas: €l discurso de Moreno Caballero,

Guayaquil; JaramiLLO ALvaro, P. (1916): Memoria del Hospital de Loja, Imprenta Co-
mercial, Loja; Espedo, E. (1930): Reflexiones médicas sobre la higiene de Quito, Imprenta
dela Municipalidad, Quito; ARcor, G. (1933): Lamedicinaen e Ecuador, Tip. L. |. Fernan-
dez, Quito; GARCEs, E. (1944): Eugenio Espegjo. Médico y duende, Cabildo de Quito, Imp.
Talleres Municipales, Quito; HERMIDA PIEDRA, C. (1951): Apuntes para la Historiade laMe-
dicina en el Azuay, Universidad de Cuenca, Cuenca; MADERO, M. (1955): Historia de la
Medicina en la provincia de Guayas, Imp. Casa de la Cultura, Guayaquil; SAMANIEGO, J.J.
(1957): Cronologia médica ecuatoriana, Ed. Casa de la Cultura Ecuatoriana, Quito; PARE-
DES BoRrJa, V. (1963): Historia de la Medicina en € Ecuador, 2 vols., Ed. Casa de la Cul-
tura Ecuatoriana, Quito; LEoN, L.A. (1969): Historia de la Medicina en los anaes de las
Expediciones Cientificas a la Republica del Ecuador, Ed. Universitaria, Quito; CUENCA TA-
MARIZ, A. (1971): Medicina y Protomedicato de Cuenca, Imprenta de la Municipalidad,
Cuenca; EsTrRaDA Y Caza, J.E. (1974): El hospital de Guayaquil, Publicaciones del Archivo
Historico de Guayas, Guayaquil; Arcos, G. (1979): Evolucion de la Medicina en e Ecua-
dor, Publicaciones de la Academia Ecuatoriana de Medicina, Quito; HERMIDA PIEDRA, C.
(1979): Resumen de la Historia de la Medicina ecuatoriana, Talleres gréficos Publicaciones
y Papeles, Cuenca; AstupiLLO Espinosa, C. (1981): Paginas histéricas de la medicina ecua
toriana. Instituciones, ideas y persongjes, Instituto Panamericano de Geografia e Historia,
Quito.

% Menos interesantes. RoDRIGUEZ RIVERO, PD. (1931): Historia médica de Venezuela
hasta 1900. Ed. Parra Ledn Hnos., Caracas, ROMERO SIERRA, J.M. (1945): Historia de la
Medicina comprendiendo la historia de la medicina en Venezuela, 2 vols., Tip. Lit. Vargas,
Caracas; PERERA, A. (1951): Historia de la Medicina en Venezuela, Imp.Nacional, Caracas,
FeBres-CorDERO, F. (1987): Historia de la Medicina en Venezuelay en América, Univer-
sidad Central de Venezuela, Consgjo de Profesores Universitarios Jubilados, Caracas.
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y la biografia de Balmis por J. Chabés en la revista El Archivo (Moreno
Caballero, 1885a, Chabas, 1888). Tanto en uno como en otro, domina una
idea pragmética de la utilizacion de las fuentes histéricas a servicio de un
patriotismo a priori, como algunos afios antes ya lo hiciera Agustin Ovieta
en El Sglo Médico (Avieta, 1860). La aportacion de Moreno Caballero, la
mas importante de las tres, se produce en un momento en que el Instituto
Médico Valenciano acaba de perder algunos de sus miembros en una epi-
demia de cdlera. Esta circunstancia dolorosa invita a Moreno a evocar la
figurade Balmis como un gjemplo para el futuro: «laclase médicavalencia-
na —afirma refiriéndose especialmente a Juan Bautista Peset (1821-1885)—,
a la manera de los veteranos de Waterloo, sabe morir con honor; pero no
se rinde ni se olvida nunca de sus ilustres comparieros. Mientras este Ins-
tituto viva, siempre recordara con ojos llorosos y corazén enlutado la or-
fandad terrible en e que el afio ochenta y cinco la ha dejado y s |a pena
nos domina, demos via libre a sentimiento sin olvidarnos de Bamis». En
este discurso, se propone su autor el objetivo ambicioso de aportar noti-
cias precisas sobre €l cirujano valenciano, para superar € vacio existente,
ya que «todos los autores hablan de Balmis y ninguno lo ha estudiado».
En este sentido critica duramente a Chinchilla, pero en realidad no llegé a
cumplir sus promesas y salvo la utilizacion del expediente académico del
cirujano, conservado en la Real Academia de Medicina de Valencia, que le
ayuda a verificar ciertos datos sobre su formacién, de sobra ya conocidos,
e resto es un intento bien intencionado y no exento de interés (Moreno
Caballero, 1885h)2. Por otra parte no busca un juicio historico objetivo:
«entiendo que desde una apologia es impropio descender a la critica, por-
que la esfera de esta es la severidad del juicio y de aquella la justicia del
elogio» (Rico Garcia, 1888)%. Con todo intenta superar la injusticia histori-
ca de los valencianos a su paisano: «Es muy extrafio, sefiores, que mien-
tras autores extranjeros como Richard y Verde Delisle, hablen con entusias-
mo de Balmis —y eso que este Ultimo es enemigo acérrimo de la vacuna-,
algunos historiadores nuestros no se acuerdan para nada; no ya escritores
de esta region profanos a nuestra Facultad, ... sino historiadores de nues-
tras ciencias, espafioles y bien espanoles, y hasta valencianos incluso, no
han tenido ... un frase encomiastica para é» (Moreno, 1885c).

En las primeras décadas del siglo xx y con un tono muy similar a los
escritos anteriores, aparecieron varios articulos en revistas médicas espa-
fiolas, firmados por importantes figuras de la medicina del momento como
el patélogo y politico Amalio Gimeno y Cabafias, que reflgja su interven-

2 Chinchilla habia escrito, en efecto, que ya iniciada la carrera de medicina, Balmis
fue nombrado Consultor del Ejército y destinado a la Armada. Moreno o desmiente cate-
goricamente con su aportacion documental.

& Se limita a reproducir condensado el discurso de Moreno Caballero.
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cion en lasesion de la Real Academia Naciona de Medicina el 25 de mayo
de 1923, presidida por Alfonso XlI1, para conmemorar € centenario de la
muerte de Jenner (Gimeno y Cabafias, 1923)*. A ello habria que afadir las
aportaciones de Albifiana'y Sanz (Albifianay Sanz, 1919), Mariscal (Ma-
riscal, 1923) y Clavijo (Clavijo y Clavijo, 1935); todas €llas publicadas en
El Sglo Médico. En definitiva nada destacable. Pero tampoco lo son las
producidas por Leoncio Lopez, para Filipinas (Lopez Rizal, 1929), o de
José Luis Molinari para Argentina (Molinari, 1930; Molinari, 1938). Me-
rece mencién especial la publicacion de 1929, en la Gaceta Médica de Ca-
racas, de un trabajo de R. Dominguez sobre la vacuna en Venezuela (Do-
minguez, 1929), que significa a inicio del camino de una serie de
aportaciones sobre los avatares de la Expedicion Filantropica en la Capi-
tania de Venezuela, el episodio que mas interés ha despertado entre los his-
toriadores hispanos del periodo de entreguerrasy que culmind con las apor-
taciones de Archila

La primera monografia que abre un tono distinto al de los trabajos men-
cionados con un acercamiento mas critico y menos aprioristico, es la de
Castillo y Domper, publicada en 1912 (Castillo y Domper, 1912). Es una
obra de cita obligada por tratarse del primer abordaje sistemético a tema
de la vacuna en América. Si Castillo puso orden en la confusion e irregu-
laridad de las aportaciones anteriores, hacia falta, ademés, que desde una
perspectiva més rigurosa y objetiva manifestara la necesidad de indagar en
fuentes distintas y mas adecuadas para una rigurosa construccion histérica
de la Expedicion y sus peripecias. En la década de los treinta del pasado
siglo, Emilio Regli y José Palma pondrén de manifiesto la importancia del
Archivo de Indias de Sevilla, e intentardn plasmar, quizas precozmente, la
validez de sus postulados en una serie de trabajos que, a pesar de su irre-
gularidad, no seran superados hasta Diaz de Yraola (Regli Fernandez y
Palma Alonso, 1936; Regli Fernandez y Palma Alonso, 1939). Hasta esos
momentos se producen una serie de trabajos marginales, todos ellos debi-
dos al cambio que se esta produciendo en el seno de la investigacion his-
térica que aspira a ser més rigurosa; en esa linea cabe citar a Gonzalo Pie-
drola (Piedrola Gil, 1944), a Luis Ledn (Leodn, 1946)* y mas ambicioso en
su objetivo a Anibal Ruiz (Ruiz Moreno, 1947).

La monografia de Gonzalo Diaz de Yraola, La vuelta al mundo de la
Expedicién de la Vacuna, aparecida en 1948, marcara un hito en la inves-

“ El centenario de la muerte de Balmis en 1919 también fue motivo de homenagjes en
Madrid y otras ciudades espafiolas, pero parco en publicaciones; fruto del celebrado en su
ciudad natal, es el folleto de MoNTERO PERez, F. (1919): Para el centenerario de Balmis,
s. i., Alicante.

5 El mismo autor retomard €l tema en 1974. Capitulos sobre la medicina de la época
colonial. Ecuador: 1531-1822, Terapia (Quito), XXI, n.° 1, enero-mayo: 7-47.
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tigacion histérica sobre la Real Expedicién (Diaz de Yraola, 1948a). Tam-
bién se produce por estas fechas el descubrimiento en € ambiente de los
investigadores historicomédicos anglosagjones de la Expedicion, lo que se
traduce en una de las escasas aportaciones aparecidas en el Bulletin of the
History of Medicine (Cook, 1942). Gonzalo Diaz construy6 de forma pre-
cisa la compleja travesia, trabajando con materiales de archivo y no sblo
basandose, como lo habian hecho la mayoria de autores anteriores, en €l
relato de la Expedicion aparecido en la Gaceta de Madrid en 1806, 0 en
noticias bibliograficas poco contrastadas. Analizando los famosos legajos
1.558 A (correspondientes a los afios 1803-1820) y B (afios 1789-1807),
describié la ruta precisa, no sdlo en Américay Filipinas, sino también en
Canarias. La aportacion més importante del pasado siglo adolece, sin em-
bargo, de importantes lagunas, comprensibles pero que no podemos obviar.
La ausencia de una metodologia adecuada en la critica de las fuentes y el
desconocimiento de la bibliografia anterior, todo lo limitada que se quiera,
ya lo hemos dicho, se traduce en que algunos aspectos, como las biogra-
fias de los protagonistas, estén marginados en su estudio o sean construc-
ciones idealizadas sin un fundamento adecuado. Desconoce, por gemplo,
€l trabajo de Moreno Caballero de 1885 y, aunque intuye €l interés por los
aspectos botanicos, no acaba de insertarlos adecuadamente en el proyecto
de la Expedicién; lo que por otra parte, serd un comin denominador en la
mayoria de los estudios posteriores. Toda la produccién ulterior a la mo-
nografia de Diaz, si se plantea con un minimo de rigor historico, tuvo que
partir de esta aportacion fundamental, que en lo bueno y en lo malo mar-
card el rumbo hasta fechas muy recientes de la presente centuria.

Las tendencias precedentes de exaltacion nacionalista contintan laten-
tes de alguna manera, Gregorio Marafion que prologa €l libro de Diaz de
Yraola, a pesar de reconocer las limitaciones de la politica educativa en
Espafia, se inserta en €lla, quizés deslumbrado por la magnitud de la em-
presa: «Si se mide la capacidad civilizadora de un pais —afirma en el pro-
logo— por el nimero y volumen de los hallazgos cientificos que ha apor-
tado claro es que no podemos figurar en primera linea... pero hay otras
formas mediante las cuales los pueblos pueden contribuir a progreso de la
civilizacion... A laraza nuestra no se le deben grandes adelantos en la fi-
sica 0 lamecénica; y yo particularmente lo siento en el alma. Pero muchos
suefios que andan por ahi merecen llevar un ‘made in Spain’. La eficacia
del suefio en la invencion se ve por gemplo en la propagacion de la va
cuna, la descubre un médico inglés. Un médico espafiol en aquella centu-
ria habria sido dificil que la descubriera ¢por qué? Por lo de siempre, fata
de ambiente cientifico, Jenner habia tenido un maestro de verdad, Hunter,
y un maestro de vedad supone siempre una gran universidad... Sin em-
bargo, en aquel siglo xviil los espafioles supieron incorporarse a la mara-
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villosa inquietud que agitaba a universo para hacer bien alos demésy pu-
sieron en esta fe toda la capacidad de ideal» (Diaz de Yraola, 1948b). Con
semejante discurso, no podria extrafiarnos, en el contexto de la Espafia fran-
quista, la utilizacién politica de la Expedicién, considerando la ata valo-
racion que en circulos intelectuales hispanoamericanos se tenia de ella, a
servicio de la ideologia oficial; pero reflgjo de su miseria cultural no supo
hacerlo y todo quedd en discursos grandilocuentes y huecos: «Y llego la
vida», titul6 ampulosamente en 1950 Enrique Alfonso Barcones una mo-
nografia sobre la vacunacion (Alfonso Barcones, 1950)

Sin embargo, también se inicia una linea méas equilibrada, aunque des-
igua en el interés de sus aportaciones, que ira completando la estructura
basica del edificio levantado por Gonzalo Diaz. Los estudios de Gabriel
Giraddo en Nueva Granada (Giraldo Jaramillo, 1954), de Rico-Avello so-
bre la patografia de Salvany (Rico-Avello, 1956), de Juan Laster centrados
en el Perl y en las desavenencias entre Salvany y su ayudante Grajales
(Lastres, 1950, Lastres, 1957), de Francisco Ferndndez del Castillo en Mé-
xico (Ferndndez del Castillo, 1953; Ferndndez del Castillo, 1954)%, de Ar-
turo Perea en la que resulta interesante el andlisis de la actitud de Balmis
en relacion a futuro de algunos miembros de la Expedicion como €l en-
fermero Pedro Ortega y el lamentable final de otros como el también en-
fermero Antonio Pastor (Pereray Prat, 1967), y muy especialmente |os tra-
bajos de Ricardo Archila, quien completé el periplo venezolano explorando
en e Archivo Genera de la Nacion y e Archivo del Consgjo Municipal
de Caracas (Archila, 1969). En esta misma corriente, es obligado citar la
solida aportacion de Michael Smith a conocimiento de la Expedicion en
el Virreinato de Nueva Espafia (Smith, 1974), de Rigau Pérez en San Juan
de Puerto Rico (Rigau Pérez, 1979) y de Antonio Bethencourt en Canarias
(Bethencourt Mssieu, 1982); o de los més dispersos, pero que tienen como
denominador comun la Expedicion, de Parrilla Hermida'.

A todos estos trabajos, se sumaron las aportaciones celebratorias loca
les de muy escaso valor critico®. Por otra parte, el discurso retérico y pa-
tridtico quedard reducido a su minima expresion, relegado por la investi-

Y la sintesis de todos sus trabajos anteriores con algunos datos nuevos de 1960. Los
vigjes de D. Francisco Xavier de Balmis. Notas para la historia de la Expedicién Vacunal
de Espafia a América y Filipinas, Ed. Galas de México, México.

7 Ademas de lo indicado en las notas 3 y 4, entre 1974-75, publico, La Expedicién Fi-
lantrépica de la vacuna antivaridlica a América en 1803. El contrato de fletamiento de la
corbeta «Maria Pita». Rev. Inst. «José Cornide» de Estudios Corufienses, n.= 10 y 11: 203-
209, La Corufia.

s Por giemplo, las monografias de GonzALEz GiTaN, C., y GALDANO FERNANDEZ, F.
(1979): A Coruiia en la historia de la Viruela, Biblioteca Corufiesa, n.° 21, La Coruiia; y la
de LLorcA Baus, C. (1983): Bamis 'y el 180 aniversario de la Expedicion de la Vacuna,
Inst. de Estudios Alicantinos, Alicante.
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gacion histérica, encontrara refugio en exposiciones sin ninglin afén de ob-
jetividad o de profunda ignorancia. Solo dos gjemplos, €l articulo de Julio
Ferrer que, en 1979 habla de una «gloria espafiola olvidada», descono-
ciendo toda la investigacion y divulgacion anterior (Ferrer Sequera, 1979):
0 € més sosegado discurso posterior de Nieto Antlinez, que pretendiendo
relvindicar, con justicia, € importante papel de la Rectora de la Casa de
Expdsitos de la Corufia, desarrolla una teoria de exaltacién de la mujer ga-
Ilega (Nieto Antunez, 1981).

A partir de la década de los ochenta, la investigacion histérica sobre €l
tema que nos ocupa, inicia una fase de clara madurez, que culmina, como
ya hemos indicado, en los primeros afios del dos mil. En ello influyen va
rios factores: por una parte la culminacion de lo iniciado por Diaz de Yraola
en la década de los noventa del pasado siglo, pero ademas, y de forma muy
notable, la publicacién de los resultados de un importante nimero de in-
vestigadores que analizan €l contexto econémico, politico, cientifico y cul-
tural, tanto en la metrépoli como en las colonias, en €l que se gestara y
gjecutara la Expedicién de la Vacuna®. Como un hecho nuevo y significa
tivo, podemos afirmar que, a partir de la Ultima década del pasado siglo,
el tema constituird uno de los objetivos de los historiadores espafioles y
americanos con escasa presencia de amateurismo o laudatores, y los que
se acercan a él desde otras posiciones profesionales son conscientes de que
debe plantearse con precision y rigor histérico. Exponente de lo uno y lo
otro son los estudios de Manuel Lucena (Lucena Giraldo, 1989), de Costa-
Casaretto en Chile (Costa-Casaretto, 1991), Elvira Arquiola (Arquiola,
1991) y Marcelo Frias (Frias Nufiez, 1995).

Ademés, esa situacion de sazon a la que nos referiamos, se reflgja en
la historiografia en un hecho caracteristico: la necesidad de plantear de ma-
nera previa una adecuada revision bibliogréfica sobre e tema. En 1986 lo
aborda por primera vez Rosa Ballester a analizar €l significado histérico
de la Expedicion (Ballester Afon, 1986)2.

¥ Como egjemplos més destacados, sin ninguna intencién exhaustiva, citaremos, entre
otros: (1982): La Coronay las Expediciones cientificas Espafiolas aAméricaen €l siglo xviil,
Inst. de Cooperacion Iberoamericana, Cadiz; PUERTO SARMIENTO, F J. (1988): La llustra-
cion quebrada. Boténica, sanidad, y politica cientifica en la Espafia llustrada, Ed. Serval,
Barcelona; Diez Torres, A, et al. (cord.) (1991): La ciencia espafiola en Ultramar, Ed. Doce
Calles, Madrid-Aranjuez; lIdem (1995): De la ciencia llustrada a la ciencia Romantica,
E. Doce Calles, Madrid-Aranjuez, LAFUENTE, A., et al. (1992): Ciencia colonial en Amé-
rica, Alianza Editorial, Madrid; Idem (1993): Mundializacién de la ciencia y cultura na-
cional, Ed. Doce Calles, Madrid-Aranjuez; PErez, J.Y., y ALBEROLA, A. (1993): Espafia y
América. Entre lallustracion y el Liberalismo, Inst. de Cultura «Juan Gil Albert», Alicante-
Madrid.

2 También, BALAGUER PeRIGUELL, E. (1987): Prélogo y estudio de la traduccion caste-
Ilana del «Tratado histérico y préctico de la vacuna» de J.L. Moreau (1803) y de F.X. bE
BaLmis, Ed. «Alfons el Magnanim» e Inst. d’ Estudis «Juan Gil Albert», Valéncia; y (1996)
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Entiendo que no es un hipérbole afirmar, como lo hemos hecho reite-
radamente, que e proceso hacia un conocimiento suficiente, aunque toda-
via no agotado, de la Expedicion, sus entresijos y consecuencias; llega en
los primeros afios del presente siglo a un estado de plenitud con las apor-
taciones de Susana Maria Ramirez Martin. En 1998, presentdé su memoria
de doctorado, «La mayor azafia médica de la colonia. La Real Expedicién
Filantropica de la Vacuna en la Real Audiencia de Quito», que habia ela-
borado bajo la direccion del doctor José Luis Peset, buen conocedor de la
cienciacolonial. En 1999, se publicd en Quito lamonografia (Ramirez Mar-
tin, 1999). Los materiales de la memoria original de Ramirez, desbordan
con mucho por su riqueza y originaidad, €l tema concreto de la Tesis de
doctorado y buena prueba de ello son las publicaciones posteriores que no
agotan toda la informacion acumulada (Ramirez Martin, 2001; Ramirez
Martin, 2002a; Ramirez Martin, 2002b)#. Su dltimo libro es una reelabo-
racion parcia de las publicaciones anteriores y el estudio mas completo de
los que hoy disponemos (Ramirez Martin, 2002c). Por nuestra parte, a la
espera de lo que pueda ver laluz en el 2003, con motivo del segundo cen-
tenario de la Expedicidn, hemos pretendido ofrecer una vision global de la
Real Expedicion, sus antecedentes y repercusiones, enfatizando aspectos
hasta ahora poco valorados pero que jugaron un importante papel en su
planificaciéon y desarrollo (Balaguer Perigliell y Ballester, 2003).

En resumen, en los momentos actuales ya disponemos de una informa-
cion critica suficiente pero no definitiva, para valorar la importancia de la
viruela en las provincias de ultramar y los logros de la Expedicion en su
objetivo preventivo, asi como de las razones que la motivaron y sus vici-
situdes en €l periplo. Los posibles estudios locales, o regionales, sobre todo
s se fundamentan en fuentes de archivo, podréan completar y matizar las
lineas generales que nos ha permitido trazar la investigacion histérica hasta
nuestros dias. Su evolucion ha ido pareja a la de otros estudios hispano-
americanos. Se inician, casi siempre, con € lamento jeremiaco y acom-
plejado de que algo trascendente de nuestro pasado ha sido injustamente
olvidado. La percepcion subjetiva de algun testigo importante suele ser el
responsable de ese sentimiento. En nuestro caso fue Godoy que en sus Me-
morias, en 1836, escribe: «Al afio 1803 pertenece la expedicion filantro-
pica'y cosmopolita de la vacuna que honrara para siempre la memoria y
el reinado del benéfico Carlos IV... Y sin embargo, jTodo se ha olvidado!
Las empresas pacificas no tienen gran sonido en los anales de los pueblos.

Balmis o I"espirit de la Il-lustacié en la medicina espanyola, Generalitat Valenciana, Con-
sell Valencia de Cultura, Valencia.

2 |a afirmacion sobre la posibilidad de sus materiales se funda en que formé parte de
su Tribuna Calificador del Doctorado.

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



54 EMILI BALAGUER | PERIGUELL

Gloria se lama devastarlo todo y atormentar a los hombres; de este género
de laureles se provee mejor la historia'y a estos malvados triunfos se le-
vantan los monumentos y se prodigan los aplausos de las gentes» (Godoy,
1965). Este supuesto injusto olvido fue la motivacion inicia de gran parte
de investigadores, incluso de Diaz de Yraola, pero ya hemos visto, como
de forma progresiva, los estudios han ido despojandose de un apriorismo
tan fuertemente arraigado salvo, claro esta, en e sentimiento de ciertos con-
tumaces patriotas.
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ANALISIS DE LOS DOCUMENTOS ESENCIALES
SOBRE LA REAL EXPEDICION
DE BALMIS-SALVANY

RaMON NAVARRO GARCIA
Instituto de Salud Carlos IIl. Madrid

FUENTES

Existen dos fuentes bésicas para € estudio de la expedicion de Bamis-
Salvany. La primera comprende los articulos aparecidos en la Gazeta de
Madrid (5-VIII y 27-XI1 de 1803; 20-1 y 11-V de 1804; 1, 4y 7-VI de
1805 y 14-X de 1806). La segunda incluye los tres leggjos de la Seccion
Indiferente General del Archivo General de Indias. Los fondos documen-
tales del Archivo de Indias referentes a la Expedicion de la Vacuna en ul-
tramar incluyen los legajos:

a) 1558 A, con 1560 folios, que contiene los expedientes de la Secre-
taria de Gracia y Justicia y de Hacienda (identificados con la le-
traA).

b) 1558 B, con 355 folios de la misma Secretaria con los expedien-
tes de la Expedicion de la vacuna en Canarias y Mallorca (identi-
ficados con la letra B).

c) 3163, con 479 falios de la vacuna en Espafia, con alguna referen-
ciaaBamis.

La mayoria son manuscritos, Ilenos de abreviaturas, tachaduras, repeti-
ciones, disgrafias y desorden. Algunos son originales, pero la mayoria son
notas de Secretaria o borradores, pues |6gicamente los originaes irian a
parar a sus destinos. Se ha procedido a su lectura, ordenacion y andisis
con objeto de conocer €l origen, € itinerario, la cronologia, los resultados
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y los problemas de la Expedicion. A continuacion se exponen |os resulta-
dos, proporcionando una relacion de documentos cuya importancia se se-
fala con *:

ORIGEN DE LA EXPEDICION (fs. 316-402 /1558 A)

1

25-dic.-1802. Se pide informe a Consgo de Indias sobre la re-
presentacion del Ayuntamiento de Santa Fe de fecha 19-junio-
1802, en la que comunica amenaza de epidemia de viruelay di-
ficultades para atgjarla (f. 318)**.

28-feh.-1803. Informe retdrico y detallado del Médico de Camara
Dr. J. Flores en el que propone «un meétodo fécil y seguro para
extirpar las viruelas, y libertar para siempre a los habitantes de
aquellos dominios del contagio mas espantoso». Describe Flores
con prolijidad la evolucién de las epidemias en Guatemala, pais
donde habia sido primer Protomédico y que por tanto conocia a
fondo. Comenta sus nefastas consecuencias, las peripecias de la
inoculacién y las gestiones realizadas Ultimamente para conseguir
la vacuna y propone un plan casi litargico, para vacunar las In-
dias, fletando dos barcos que zarparian de Cadiz y que resume
en diez puntos (fs. 324-333)***.

13-marzo-1803. Se pide informe al Consgo de Indias sobre la
posible extension de la vacuna a los dominios de América
(f. 320)**.

17-marzo-1803. El Ministro Fiscal informafavorablemente el pro-
yecto del Dr. Flores proponiendo a éste o a Balmis para llevarlo
a cabo (fs. 321-323)**.

22-marzo-1803. Informe detallado del Consegjo de Indias por ini-
ciativa de Francisco Requena, Ministro del Consgjo, que propone
la vacunacion en las Indias y pide informe al Médico de Camara
Dr. Flores. El Consgjo apoya y desarrolla este informe, aunque
sugiere que se utilicen preferentemente los buques correo y acon-
sgja que se encargue la mision al propio Dr. Flores o al Dr. Bal-
mis (fs. 334-340)**.

22-marzo-1803. Oficio trasladando aD. Silbestre Collar, €l Acuer-
do del Consgjo de Indias sobre los «medios que estima necesa
rios para extender a los dominios de América la inoculacion de
la bacuna»*.

28-marzo-1803. Carta de Gimbernat (de la Junta de Cirujanos de
Cémara) a Bamis (f. 348)*.

6-abril-1803. R.O. pidiendo otro informe a Consgjo de Indias
(f. 342).

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



10.

11

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21

22.

23.

24,

ANALISIS DE LOS DOCUMENTOS ESENCIALES SOBRE LA REAL... 63

12-abril-1803. Lorenzo Verges, médico de familia de SM. se
ofrece para pasar a vacunar a Santa Fe (fs. 343-344)*.
26-mayo-1803. Informe del Consegjo de Indias con un voto par-
ticular del Gobernador del Consegjo, Marqués de Bajamar, sobre
la financiacion del proyecto (fs. 345-347)*.

6-junio-1803. Resolucion cargando a la Rea Hacienda el gasto,
mandando a los Cirujanos de Camara (Gimbernat y NUfiez) pro-
poner facultativos y método (fs. 349-354)***.

18-junio-1803. Propuesta de Balmis a Sr. Caballero acompa
flando el Reglamento (en seis puntos més dos) y Derrotero mi-
nucioso de la Expedicion (en siete puntos y tres notas) (fs. 359-
361)***.

20-junio-1803. Se remite la propuesta de Balmis a los Cirujanos
de Camara pidiéndoles informe sobre el proyecto (fs. 368-369).
23-junio-1803. La Junta de Cirujanos informa favorablemente €l
proyecto de Balmis, con algunas observaciones y propuesta de
tres buques con otros tantos Ayudantes (fs. 370-373).
28-junio-1803. Balmis hace referencia a su nombramiento en di-
cha fecha como Director de la expedicion (f. 381).
2-julio-1803. Detalado escrito de Bamis a Sr. Caballero sobre
lainsuficiencia de sueldos, propuesta de enfermeros, equipos, €etc.
(fs. 381-391)*.

Suplemento al Derrotero de Balmis (sin fecha) (fs. 392-393).
R.O. de 27-julio-1803 encargando a Juez de Arribada de La Co-
rufia para buscar un buque de 250 toneladas.

29-julio-1803. Madrid. Escrito del Sr. Caballero, Ministro de Gra
ciay Justicia a Sr. Soler, Ministro de Hacienda, trasladando la
Orden de la Expedicion de Bamis (fs. 415-418)***.

Decreto del 31-julio-1803 sobre la Expedicion, que se pasa a la
Gazeta (fs. 399-400 A)***,

Noticia del 4 de agosto de 1803 sobre la Expedicion de Balmis
(G. B)***,

4-agosto-1803. Madrid. Traslado del anterior Decreto al Tesorero
y alos Gefes de América (f. 422).

24-agosto-1803. La expedicidn esta preparada para partir hacia
La Coruiia (fs. 34-35).

1-sept.-1803. Madrid. Circular dando Instrucciones a todas las
Autoridades de Canarias e Indias (fs. 447-466)***.

Circulares a Ultramar sobre la expedicion (fs. 64-70)**.
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LA EXPEDICION DE BALMIS

25.

26.
27.

28.

29.
30.

31.

32.
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35.

1804

36.

37.

38.

39.

40.

Hacia el 10 de sept-1803 sale Balmis de Madrid en direccién a
La Corufia con seis nifios (f. 54).

21-sept.-1803. Balmis llega a La Corufia (f. 40).

21-oct.-1803. San Lorenzo. Escrito del Sr. Caballero a Tesorero
aprobando contratar la Corbeta «Maria Pita» por no haber arri-
bado a La Corufia la Fragata «San Joseph» en el tiempo previsto
(fs. 429-430)**.

30-nov.-1803. La corbeta «<Maria Pita» zarpa de La Corufia rumbo
a Canarias (G. 27-dic.).

9-dic.-1803. Arribada a Tenerife (G. 20-enero-1804).

El Comandante General de Canarias, Marqués de Cagigal, co-
munica que el 9 de diciembre de 1803 llega la expedicion a Santa
Cruz de Tenerife y que se inician las vacunaciones inmediata-
mente. Fechada a 16 de diciembre de 1803 (fs. 14-15 B)***.
Dic. de 1803. Edicto para difundir la vacuna en Canarias (trans-
crito) (fs. 20-21B)***.

10 de diciembre de 1803. Exposicion del Comandante General a
los Cuerpos reunidos para ir a recibir la expedicion (f. 16 B)**.
13-dic.-1803. Bamis comunica su arribo a Tenerife tras «nueve
dias de navegacion, con veinte y dos granos de la mas preciosa
vacuna», €l caluroso y triunfal recibimiento y las primeras vacu-
naciones (fs. 66-67 B)***.

28 de diciembre de 1803. Comunicando 800 vacunaciones y va
cuna en La Laguna (fs. 41-43 B)**.

29-dic.-1803. Balmis comunica de nuevo la magnifica acogida de
las autoridades, dando cuenta de la propagacion de la vacuna en
las Idlas (fs. 68-69 B)***.

6-enero-1804. Balmis comunica que zarpa esa tarde rumbo a
Puerto Rico (f. 75 B)***.

6-enero-1804. EI Comandante General manda un panegirico so-
bre la expedicion (fs. 76-77 B)**.

6-enero-1804. Salida de Tenerife rumbo a Puerto Rico (G. 11-
mayo).

31-enero-1804. Propuesta para establecer una «Casa de Vacuna
cion de las siete Isas» en Canarias y forma de costearla (fs. 7-12
B)**.

17 de febrero de 1804. Notas de agradecimiento del Rey (fs. 63
y 70-71 B).

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



66

41.

42.

43.

45,

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

55.

56.
57.

RAMON NAVARRO GARCIA

12-marzo-1804. Escrito del Comandante General dando cuenta
de haber extendido la vacuna a las siete Idas (fs. 85-90 B)*.
6-abril 1804. Remitiendo escrito del Alcalde de Lanzarote dando
cuenta de la instalacion de la Real Casa Vacunaria con € Argu-
mento, Cancién y Estado de Nifios Vacunados (fs. 224-233 B)**.
10-abril-1804. Breve instruccion para los que se dedican a vacu-
nar en los campos, donde no hay Profesor revalidado. Firmado por
Bandini. Impreso. Y circular de distribucion (fs. 210-217 B)***.
25-26-abril-1804. Suplemento a la Gazeta de Mexico donde se
relatan con detalle los esfuerzos del Virrey lturrigaray para obte-
ner «el fluido bacuno lo antes posible», consiguiendo las prime-
ras inoculaciones en las fechas expresadas (fs. 677-678 A) (Im-
preso)* xk

9-mayo-1804. Caracas. El Capitan General comunica extensas no-
ticias sobre la evolucién favorable de la vacunacion (fs. 494-504
A)***.

20-mayo-1804. Aranjuez. Circular para instalar salas de vacuna
en los Hospitales para perpetuar su aplicacion. Impreso (fs. 479-
480 A)***,

21-mayo-1804. Noticia de la propagacion de lavacunaen las Pro-
vincias internas de Nueva-Espafa (G. 4-junio-1805 con noticias
de México de 6 de octubre de 1804 A)**.

21-may0-1804. Hacienda de Encinillas en Nueva Vizcayay Chi-
huahua. Participan haber empezado |as vacunaciones con cristales
procedentes de Veracruz, fechado a 9-oct.-1804 (fs. 755-757 A).
27-mayo-1804. Llegada a la Havana. Escrito del Intendente de
16-junio-1804 (f. 660 A)**.

16-junio-1804. Escrito de Pedro del Barco, Capitan de la Maria
Pita comprometiéndose a llevar la expedicion hasta Veracruz
(f. 661 A)**.

26-junio-1804. El Virrey de Mégico da cuenta de haber introdu-
cido la vacuna y de la llegada de Bamis. Notas a respecto
(fs. 666-673 A)**.

10-julio-1804. México. Bando del Virrey (f. 1105 A)*.
27-julio-1804. Balmis empieza a vacunar en México (G. 1-junio-
1805 A).

Escrito de Balmis a Virrey (f. 681 A)*.

29-julio-1804. El Virrey de Nueva Espafia da cuenta de la lle-
gada de Balmis a Veracruz (fs. 679-680 A)**.

1804. Nota: Balmis pasa a Xalapa (f. 682 A).

1-agosto-1804. Xalapa. Balmis comunica su llegada a Veracruz
(f. 684 A)**,
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3-agosto-1804. Guadalupe. Escrito de Balmis al Virrey comuni-
cando su llegada (f. 1104 A)**.

14-agosto-1804. Durango. Instruccion del Gobernador a los Jus-
ticias (f. 780 A)**.

2-sept.-1804. Durango. Reglamento para la vacuna (fs. 782-783
A)**,

12-sept.-1804. Veracruz. Escrito del Capitulo al Virrey comuni-
cando que € diez de abril fonded la Fragatala O llevando la va
cuna (fs. 1108-1110 A).

20-sept.-1804. Llegada a Pueblay solemne recibimiento de la Ex-
pedicion (G. 7-junio-1805 A).

28-sept.-1804. El Gobernador da cuenta de la llegada de la ex-
pedicion y su desarrollo (fs. 694-696 A).

9-oct.-1804. Hacienda de Encinillas. EI Comandante General de
las Provincias Internas de Nueva Espafia comunica datos de la
vacunacion (fs. 758-760 A)**.

27-0ct.-1804. El Gobernador de La Puebla reitera noticias de la
expedicion. Y adjunta Reglamento y listado (fs. 712-717 A)**.
29-0ct.-1804. Escrito de la Junta de La Puebla (fs. 736-737 A)*.
1804. Exhortacion del Obispo de la Puebla (fs. 697-711 A)***,
13-nov.-1804. La Junta de la Puebla remite propuesta de nombra-
miento de Regidor honorario afavor de Balmis (fs. 720-724 A)**.
15-nov.-1804. Durango. Informe sobre el Reglamento de la va-
cunacion (fs. 778-779 A)**.

15-nov.-1804. Celaya. ElI Ayuntamiento con fecha del 29, comu-
nicalallegaday recibimiento de la expedicion (fs. 748-751 A)**.
16-nov.-1804. El Gobernador de Coahuila comunica las medidas
adoptadas para conservar el fluido vacuna (fs. 769 A)*.
16-nov.-1804. Zelaya. Escrito de Balmis a Virrey (f. 1111 A).
26-nov.-1804. El Gobernador de La Puebla remite Estado de va-
cunados (fs. 725-726 A)*.

30-nov.-1804. Nota sobre la llegada y recibimiento de la Expe-
dicién a Zacatecas, comenzando las vacunaciones € 1 de di-
ciembre (fs. 838-841). Y acompaiia 6 documentos detallados
(fs. 854-946 A).

Nota sobre propagacion de la vacuna por las Provincias Internas
(Nueva Vizcayay Sonora) (f. 754 A).

6-dic.-1804. Durango. El Cabildo da cuenta de haber recibido Or-
den de instalar una Casa de Vacuna (fs. 794-795 A)**.
7-dic.-1804. Escrito del Presidente de la Audiencia de Guadala-
jara de Indias que comunica la llegada de Gutiérrez con la va-
cuna. Fechada en 10-enero-1805 (fs. 850-853 A)*.
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8-dic.-1804. Durango. El Ayuntamiento y el Gobernador comuni-
can lallegada de la expedicién. Agradecimiento del Ayuntamiento
y Bando fechado a 6 de diciembre de 1804 (fs. 770-777 A)**.
9-dic.-1804. Durango. El Gobernador de Nueva Vizcaya comu-
nica la llegada de la expedicion (f. 785 A)*.

9-dic.-1804. Guadalgjara. EI Obispo con fecha 17 de enero de
1805 comunica la llegada de la vacuna (fs. 798-799 A).
18-dic.-1804. El Obispo de Antequera de Oaxaca remite el Edicto
del 7-dic.-1804 en el que autoriza a los curas a vacunar, contra-
viniendo las disposiciones del Gobernador, que limita la compe-
tencia a los facultativos (fs. 814-832 A)**.

22-dic.-1804. Escrito de M. de Herreras notificando haber intro-
ducido la vacuna (fs. 488-489 A)**.

22-dic.-1804. Caracas. Escrito de J. Diaz comunicando que en-
contraron el cow-pox en Calavozo y de la extensiéon de la vacuna
(fs. 506-510 A)***,

30-diciembre-1804. Regreso a México tras e recorrido iniciado
el 7 de noviembre (f. 1014 A).

4-enero-1805. Informe de Balmis dando cuenta de las dificulta-
des con € Virrey para proseguir a Filipinas y de las actividades
de la Expedicion desde e 7 de noviembre de 1804 hasta el 30
de diciembre del mismo afio en que recorrieron Queretaro, Ce-
laya, Goangjuato, Ledn, Valladolid, Guadalaxara, Lagos, Aguas-
calientes, Zacatecas, Real de Fresnillo, Sombrerete, Durango y
San Luis Potosi, dgjando formadas Juntas de vacunacion y re-
glamentos. Ademés da noticias de haber encontrado cow-pox y
de la excursion realizada por Francisco Pastor por laguna de Tér-
minos, Ciudad Real y Goatemala. Se queja Balmis del trato dado
a los nifios gallegos, por haber sido internados en el hospicio y
de las dificultades para reclutar otros con destino a Filipinas (fs.
1013-1020).*** Acompafia copia de siete documentos (fs. 1021-
1030).

16-enero-1805. México. Escrito de Balmis a Virrey (fs. 1041-
1042).

19-enero-1805. Lagos. Escritos sobre la indiferencia de aguel
Ayuntamiento ante la vacunacion (fs. 958-960 y 972)*.
22-enero-1805. Guadalgjara. Dando cuenta de haber enviado a
vacunar a la Puebla de Fala. Acompaiia 4 documentos (fs. 947-
953)*.
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22-enero-1805. Escrito del Virrey a Bamis (fs. 1039-1040)*.
27-enero-1805. Acapulco. Nota 'y escritos del Gobernador, J. Ba
rreiros de la llegada de Balmis, acogiday vacunaciones. Fechada
a 16-feb-1805.

Embarca el 7 de febrero en la Nao Fernando de Magallanes, que
manda el Capitan de Fragata D. Angel Crespo y zarpan hacia Fi-
lipinas el dia 8 (fs. 976-979)**.

28-enero-1805. El Gobernador de Sonora da cuenta de los resul-
tados de la vacunacion (fs. 801-802)*.

5-feb.-1805. Acapulco. Informe de Balmis a Sr. Caballero que-
jdndose de las maniobras del Virrey para obstaculizar su salida
para Filipinas y de las amenazas en caso de regreso. Al paso da
cuenta de haber vacunado en Chilpancingo, camino de México a
Acapulco y en el mismo Acapulco, donde fue asistido con entu-
siasmo por €l Gobernador Barreiros (fs. 1031-1036)***. Acom-
pafa copia de 3 documentos y la relacién nominal de nifios que
pasan a Filipinas (fs. 1037-1043).

Notas Resumen sobre el Informe de Bamis a fecha 31-mayo-
1805 (fs. 998-1012)**,

29-marzo-1805. Santa Fe de Nuevo México. Comunicalallegada
de la vacuna (f. 807).

3-abril-1805. Escrito de la Junta de la vacuna de Guatemala re-
mitiendo el Reglamento, que lleva fecha del 25 de enero de 1805
(Impreso)**.

16-abril-1805. Manila. Escrito detallado de fecha 24-dic.-1805,
del Capitan Genera de las Idas Filipinas, D. Rafael Maria de
Aguilar, comunicando la llegada de la expedicién tras feliz na-
vegacion, la acogida, reglamento y demas circunstancias (fs.
1129-1134)***,

15-abril-1805. Relacion de los componentes de la Expedicién en
Manila (f. 1135)**.

21-abril-1805. Aranjuez. Real Cédula por la que se ordena que
en todos los Hospital es se reserve una sala para vacunar (fs. 1427-
1432). Impresa***.

22-may0-1805. Manila. Escrito del Capitan General a Bamis
(f. 1173).
9-junio-1805. Manila. Escrito de Bamis a Capitdn General
(f. 1167).

15-junio-1805. Aranjuez. Escrito (borrador) a Balmis dandole las
gracias (fs. 1063-1065).

8-agosto-1805. Nota de Manila, con las quejas de Balmis sobre
el trato a bordo del Magallanes, la mala acogida por parte del
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Gaobernador Aguilar y del Arzobispo, paliada por la colaboracién
de otros personajes. La Expedicion volvidé a México a cargo del
Ayudante Gutiérrez (fs. 1147-1152).

8-agosto-1805. Manila. Escrito de Balmis dando cuenta detalla-
da desde Acapulco de los obstaculos encontrados durante la na-
vegacion, a arribo a Manila donde fueron mal atendidos por el
Gaobernador y el Arzobispo que no facilitaron la vacunacion en
Filipinas (fs. 1153-1159)*** Acompafia 15 documentos justifica
tivos (fs. 1160-1175)

sept.-1805. San Ildefonso. Informe sobre la vacuna de la Junta
Superior de la Facultad. Impreso (fs. 1072-1075).

2-sept.-1805. Balmis sale rumbo a Macao en la fragata portuguesa
«La Diligencia», con tres nifios filipinos (fs. 1119, 1131 y 1145).
16-sept.-1805. Llegada a Macao, tras azarosa navegacion de 13
dias, pues sufrieron un tifon, que desarbolé € buqgue y perdieron
20 hombres. Fue bien recibido por el Juez desembargador D. Mi-
guel de Arriaga. De ali paso a Cantén el 5 de octubre y perma-
neci6 40 dias (14-nov.), sin conseguir apoyo (volviendo a Macao
alos 56 dias (fs. 1119-1123).

25-sept.-1805. Escrito del «Bispo de Macao» a Balmis (f. 1231)*.

30-enero-1806. Macao. Escrito de Balmis sobre la expediciéon a
China en e barco portugués «La Diligencia» con tres nifios que
le facilitdé un parroco. La extension de la vacuna a las Idlas de
Zebl. Y acopio de material cientifico (fs. 1180-1183)***,
31-enero-1806. Sale de Macao en un Navio portugués, el «Bom
JezUs de Alem», rumbo a Santa Elena (f. 1134).

31-enero-1806. Cantodn. Escrito de los factores de la Compariia
de Filipinas en China relatando |os infructuosos intentos para in-
troducir la vacuna en agquel pais (fs. 1145-1146)**.
4-marzo-1806. Chihuahua. Comunicando la propagacion de lava-
cuna (fs. 763-764)**.

13-junio-1806. Santa Elena. Escrito de Balmis sobre un barco
contrabandista y noticias de la vacuna en Arequipa y e Peru
(f. 1188)**.

17-junio-1806. Salen de Santa Elena rumbo a Lisboa
14-agosto-1806. Lisboa. Balmis comunica su llegada. Y relata la
vacunacion en Santa Elena (fs. 1186-1187)**

sept.-1806. San Lorenzo. Escrito al Virrey de México reprimiendo
su actitud (fs. 1088-1091).
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7-sept.-1806. El Suplemento a la Gazeta de Madrid del 14-oct-
1806 da cuenta de que Balmis ha informado a Rey de su expe-
dicion****,

15-0ct.-1806. San Lorenzo. Escrito a Virrey de Nueva Espafia
insistiendo en el cumplimiento de las RROOQ. Y pidiendo infor-
mes (fs. 1092-1096).

4-dic.-1806. Escrito de Balmis con las cuentas de su expedicion
gue ascendieron a 3.581 pesos fuertes (fs. 1253-1255)
17-dic.-1806. Madrid. Informe de Balmis (fs. 1812-1814).

29-mayo-1807. Informe del Virrey de México justificando su ac-
titud con 7 documentos (fs. 1097-1102 y 1103-1112).

SUBEXPEDICION DE SALVANY

1804

119.

120.

121.

122.

123.

124,

125.

126.
127.

1805

128.

8-mayo0-1804. Salen de la Guayra en el bergantin «San Luis»
rumbo a Cartagena de Indias (f. 1285).

13-mayo-1804. Embarrancan en las bocas del rio Magdalena,
aunque todos consiguen ponerse a salvo y llegar a Barranquilla
(f. 1285).

24-may0-1804. Llegan a Cartagena de Indias, donde fueron bien
recibidos y enseguida comenzaron las vacunaciones (f. 1285).
24-julio-1804. Salen hacia Santafé navegando por el rio Magda-
lena en la barcaza «Champan» (fs. 1287-1288).

31-julio-1804. Llegan a Monpoz, donde fueron bien atendidos y
vacunaron hasta e 24 de agosto (f. 1287).

10-sept.-1804. Salen de Monpoz y llegan a Nare € dia 28
(f. 1288).

12-octubre-1804. Llegan a Honda donde desembarcan para se-
guir por tierra. Pasan a vacunar a Mariquita (f. 1288).
10-nov.-1804. Salida de Honda; llegada a Guaduas.
18-dic.-1804. Entran en Santa Fe de Bogota siendo recibidos con
gran entusiasmo (f. 1289).

1-marzo-1805. Santafé de Bogota. Carta de Salvany a Secreta
rio de Estado dando cuenta de sus actividades desde € 13 de
mayo de 1804 (fs. 1285-1290).
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129.

130.

131.

132.
133.

1806

134.

135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

RAMON NAVARRO GARCIA

16-julio-1805. Llegan a Quito, donde permanecen hasta €l 13 de
septiembre.

24-sept.-1805. Riobamba. Escrito de Salvany comunicando al Vi-
rrey del Per( su proximo arribo (fs. 1324 y 1337).
23-nov.-1805. Lima. Informe del Virrey sobre establecimiento de
la vacuna anterior a la llegada de la expedicion por haberla reci-
bido desde Buenos Aires (fs. 1308-1309).

9-dic.-1805. Entrada en el Reino del Peru (f. 1324).
23-dic.-1805. Llegada a Piura (f. 1324).

17-enero-1806. Llega a Truxillo para vacunar permaneciendo
hasta el 22 (f. 1325).

26-enero-1806. Pasd a Lambayeque, donde le recibieron de mala
manera hasta que el Dr. Delgado los acogié en su casa. Perma-
necio hasta el 13 de febrero (f. 1326).

20-febrero-1806. Llegan a Pan de Azlcar. Pasan a la Hacienda
de Udima, Mineral de Chota, Hacienda de Llaucan, de donde sa-
len el 6-marzo.

9-marzo-1806. Llegan a Caxamarca donde tuvieron un recibi-
miento triunfal (fs. 1327-1328).

20-abril-1806. Vuelta a Truxillo, donde son obsequiados y se re-
encuentra con Lozano, a que envia a Chachapoyas. Y ordena a
Grajales que estaba en Guayaquil, que se dirija a Reino de Jaén
y alas provincias de Huamachuchos y Conchucos (f. 1328).
9-mayo-1806. Arequipa. El Gobernador participa el logro de la
vacuna antes de llegar la expedicion, empezando las vacunacio-
nes el 12 de marzo de 1806 y acompaiia justificantes (fs. 1385-
1393)**.

23-may0-1806. Llegada de la Expedicion a Lima. Maa acogida
por parte del Cabildo alegando haber recibido la vacuna con an-
terioridad. Salvany se queja del mal ambiente, de que se merca-
dea con la vacunay de los multiples problemas que encuentra, a
pesar del apoyo que le prestan los sucesivos Virreyes 'y € Arzo-
bispo (f. 1329).

julio-1806. Lima. Informe del Virrey de Lima sobre implantacion
de lavacuna en todas las provincias y creacion de una Junta Cen-
tral (fs. 1313-1314).

8-sept.-1806. Informe del Subdelegado de Caxamarca sobre la
buena acogida y éxitos de la Expedicion (fs. 1395-1396)**.
1-oct.-1806. Lima. Informe de Salvany a Sr. Caballero en el que
expone las dificultades que existen para conservar y extender la
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vacuna por lo que propone el nombramiento de Inspector Gene-
ra de Vacuna (fs. 1319-1321)*.

1-oct.-1806. Lima. Informe de Salvany a Sr. Caballero sobre las
dificultades y riesgos de la expedicién, asi como de los méritos
de los expedicionarios, por |o que solicita se les premie (fs. 1322-
1323)*.

1-oct.-1806. Lima. Informe de Salvany al Sr. Caballero de las ac-
tividades desde e 9 de diciembre de 1805, fecha de su entrada
en e Reino del Per(l, habiendo vacunado hasta la fecha a 22.726
personas, sin contar las que llevaran los Ayudantes (fs. 1324-
1334)****, Acompafia 23 documentos justificativos (fs. 1335-
1382).

15-sept.-1807. Pasan a Arequipa y después a La Paz.
16-dic.-1807. Arequipa. Salvany informa de su actividad y de su
enfermedad y adjunta justificantes (fs. 1433-1443)*.
16-dic.-1807. Arequipa. Salvany solicitala Intendencia de La Paz
(fs. 1453-1455).

19 de marzo de 1808. Motin de Aranjuez. Carlos IV abdica en
su hijo Fernando VII.

2 de mayo de 1808. Comienza la Guerra de la Independencia.
22 de julio de 1808. José | Bonaparte entra en Madrid como Rey
de Espaiia.

1-sept.-1808. Arequipa. Escrito de Salvany reiterando su solici-
tud para algun destino de la Real Hacienda (f. 1456)*.
27-0ct.-1808. Puno. Informe sobre la penosa situacion de Salvany
(fs. 1458-1459).

10-nov.-1808. Salvany sale del Reino del Pert a que habia lle-
gado € 9 de diciembre de 1805 (f. 1465)**.

15-marzo-1809. Nota de La Paz sobre discursos de Unanue en la
Universidad de San Marcos de Lima (f. 1460).

15-marzo-1809. Nota de La Paz sobre el informe que realiza Bal-
mis de Salvany (f. 1461).

15-marzo-1809. La Paz. Escrito patriético de Salvany a nuevo
Ministro (fs. 1463-1464).
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155. 30-marzo-1809. La Paz. Escrito detallado de Salvany sobre su
expedicion por todo el Reino del Pert contabilizando un total de
107.004 vacunados. Entr6 a Reino de Buenos Aires el 10 de no-
viembre de 1809 con destino a las provincias de Cochabamba,
Charcas y Potosi, segun escribe, pero no pasaria de Cochabamba
(fs. 1465-1472)***,

156. 4-abril-1809. La Paz. Solicitud de Salvany para Intendente de La
Paz (fs. 1473-1474).

157. 6-dic.-1809. Sevilla. Escrito de Balmis sobre Salvany, en € que
se queja de la lentitud y falta de noticias (fs. 1488-1489).

1810

21-julio-1810. Cochabamba. Fallece Salvany, victima de la tisis
y las penalidades de la Expedicion Filantrépica.

CONCLUSIONES

En resumen, la Real Expedicién FilantrOpica fue una hazafia exitosa y
pionera. Pionera porque fue la primera expedicién de carécter sanitario de
ambito mundial, que se reaiz6 y que se organiz6 a solo cinco afios des-
pués de haber publicado Jenner sus trabajos (1798); en una época en que
las noticias vigjaban a caballo o en veleros.

Y exitosa, porque, aungue la expedicién tuvo sus limitaciones espacia-
les y temporales, pues obviamente ni alcanz6 a todos los rincones de los
vastos dominios de Ultramar y en algunos territorios 1legé con retraso, al
habérsele anticipado otros fluidos vacunales, sin embargo hay que dejar
claro que la expedicion comienza con la Real Orden del 1 de septiembre
de 1803, en que se comunica a todas las Autoridades de Ultramar los de-
seos del Rey de extender la vacuna en todos sus Reinos. Es a partir de este
momento y no antes, cuando algunos Virreyes y Capitanes Generales em-
piezan a preocuparse de obtener la vacuna lo més pronto posible y agu-
nos se anticipan a la llegada de la Real Expedicion, lo cua debiera consi-
derarse loable y desde luego no resta mérito alguno a la Real iniciativa,
sino que por €l contrario revela el deseo de cumplir las reales 6rdenes con
premuray de prevenir las viruelas y sus letales efectos.

Por otra parte, en algunos de estos territorios que ya habian vacunado,
ni se habia extendido suficientemente la vacuna, ni se habia perpetuado.
La rigurosa metodologia que implantaba Balmis con sus Juntas Centrales
y Subalternas dotadas de minuciosos reglamentos, garantizaba la continui-
dad de las vacunaciones, su extension y por tanto su éxito.
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Finalmente se debe sefidar que, si la direccion de la Expedicion fue
desempefiada por Balmis dignamente, con todo celo y acierto y consiguio
dar la vuelta @ mundo vacunando en dos afios y medio (1803-1806), no
fue menos meritoria la subexpediciéon de Salvany por toda la cordillera de
los Andes, donde permanecio vacunando desde 1803 hasta su fallecimiento
en 1810, en plena juventud, victima de latisis, las penurias y € olvido de
sus compatriotas de Madrid, que por aquellas fechas tenian otros proble-
mas mucho més graves.
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LA INTRODUCCION DE LA VACUNA DE VIRUELA
EN PUERTO RICO, 1803-1804

JosE G. RiGAaU-PEREZ
Universidad de Puerto Rico. San Juan, Puerto Rico

La Real Expedicién Filantrépica de la Vacuna, dirigida por Francisco
Xavier de Bamis, zarp6 de La Corufia el 30 de noviembre de 1803 e hizo
su primera escala para vacunar en Tenerife, Islas Canarias, del 9 de di-
ciembre a 6 de enero. Tras una penosa navegacion trasatlantica que in-
cluyd quince dias de tormentas, la muerte de un nifio y la enfermedad de
otros por escorbuto, la Expedicion llegd a San Juan de Puerto Rico el 9 de
febrero de 1804 Inmediatamente, €l director recibié la noticia de que ya
habia vacuna en Puerto Rico.

EPIDEMIAS EN PUERTO RICO

La viruela llegdb a América (como parece fue el caso con todos los vi-
rus patégenos para los humanos) tras la llegada de los europeos?, aunque
quizas fuera més exacto incriminar el comercio de esclavos africanos. La
primera epidemia, que abarco La Espaiiolay Puerto Rico, esté brevemente
documentada en una carta de los frailes Jerénimos que entonces adminis-
traban las Indias en nombre del rey, Carlos |. Dicen en su carta, fechada
en Santo Domingo el 10 de enero de 1519, que en diciembre de 1518 em-
pezd «una pestilencia de viruelas en los dichos indios, y no cesa, en que
se han muerto y mueren hasta €l presente casi latercera parte... Y aln nos

I Carta de Francisco Xavier de Balmis a José Antonio Caballero, 27 de febrero de 1804,
Archivo General de Puerto Rico, Gobernadores Espafioles, caja 146.

2 GUERRA, F. (1999): Epidemiologia americanayy filipina, 1492-1898. Ministerio de Sa-
nidad y Consumo, Madrid, p. 10.
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han dicho que en laisla de San Juan han comenzado a morir de las dichas
viruelas». De las Antillas, la viruela pasd a México con los conquistado-
resy se les adelanto en su paso a Sur América, causando miles de muer-
tes en la poblacion indigena.

En Puerto Rico, la viruela causd brotes esporadicos durante casi tres si-
glos, situacion que se explica por la interacciéon de factores contingentes
del virus (su atatrasmisibilidad entre los susceptibles), del cuerpo humano
(que produce inmunidad permanente en los supervivientes a la infeccion),
la poblacion (el nimero de susceptibles y su proporcién en la poblacién
total) y la situacion geogréfica, social y comercial (la probabilidad de lle-
gada de casos infectados). En una poblacion escasa y muy dispersa como
la de Puerto Rico en esos afios, |os brotes en breve tiempo dejaban inmu-
nes a los supervivientes’. La viruela entonces se extinguia hasta que la in-
trodujera un viajero, pero por muchas décadas el intercambio con e exte-
rior fue poco frecuente. La epidemia de 1689-1690, que abarcé toda laisla
y en San Juan ocasiond la muerte del 25% de los habitantes, probablemente
fue € resultado de la acumulacion de susceptibles tras varias décadas sin
viruela. El detonante para la explosion del nimero de casos fue la intro-
duccién de un esclavo infectado. A esa causa atribuyeron el brote las au-
toridades del momento, citando rumor més que a ninguna investigacion ofi-
cia metddica (expectativa moderna que seria un anacronismo aplicar a las
précticas oficiales locales de aguel momento).

INOCULACION

Tanto las Actas del Cabildo de San Juan en €l siglo xviii, como la His-
toria de Fray Ifigo Abbad mencionan con frecuencia la viruela. En 1792,
un nuevo brote en San Juan provoco e uso del preventivo conocido como
inoculacién por el cirujano militar Francisco Oller Ferrer (1757-1831). Este
método no prevenia la viruela, como consiguié mas tarde la vacunacién
(ver abajo), sino que producia, usualmente, una enfermedad menos severa.
La trasmision era una maniobra quirdrgica, en la que se tomaba € liquido
de una vesicula de un paciente de viruela y se le aplicaba en un rasgufio
en la piel a un susceptible. El éxito resultaba, aparentemente, de la dosis

3 PacHeco, J.F., bE CARDENAS, F., y TORRES DE MENDOZA, L. (eds.) (1864-84): Colec-
cién de documentos inéditos relativos al descubrimiento, conquista y organizacién de las
antiguas posesiones espafiolas de Américay Oceania, 42 vols. s.e., Madrid, 1. 366-368.

4 GELPI Baiz, E. (2000): Siglo en blanco: estudio de la economia azucarera en el Puerto
Rico del siglo xvi (1540-1612). Editorial UPR, San Juan, p. 22.

5 ABBAD Y LASIERRA, |. (2002): Historia geogréfica, civil y natural de la isla de San
Juan Bautista de Puerto Rico [1788]. Anotada por José Julian Acostay Calvo [1866]. Es-
tudio introductorio por Gervasio L. Garcia. Doce Calles, Madrid.

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



LA INTRODUCCION DE LA VACUNA DE VIRUELA EN PUERTO RICO... 79

baja de virus inoculado y poder escoger el momento de trasmision. Cuando
la persona estaba en buena salud y bien cuidada, desarrollaba una enfer-
medad menos severa, con letalidad aproximada del 1% o menos (en con-
traste con € 30% de la infeccidn natural). La inoculacion provocod exten-
sas discusiones en la Europa Ilustrada. La capacidad de aliviar un problema
estaba contrapuesta a la trasmision intencionada de la enfermedad y |a po-
sibilidad de producir un brote o la muerte entre quienes, de otra forma, qui-
zés ni se hubieran infectado. Aunque el uso de la inoculacion no se gene-
raliz6 en Espafa, si provocd gran interés en Barcelona, en cuyo Rea
Colegio de Cirugia se gradué Oller en 1780.

Figura 1. Francisco Oller
Ferrer (1757-1831), cirujano
militar e introductor de la va-
cuna en Puerto Rico. Autor:
Francisco Oller Cestero (ba-
sado en un original de José
Campeche). Coleccion del Ate-
neo Puertorriquefio, San Juan,
Puerto Rico.

La informacion disponible sobre e uso de la inoculacion en San Juan
en 1792 proviene de los documentos de la accién judicial que promovi6
José Dévila, un regidor del Cabildo de San Juan, para que Oller dejara de
inocular, por ser procedimiento no recomendado en érdenes realesy un pe-
ligro para la ciudadanig’. Oller justificd sus acciones ante la Audiencia de

¢ Caro DE DELGADO, A.R. (1962): El doctor Francisco Oller y la inoculacion varidlica
en Puerto Rico en el siglo xvii. Revista del Instituto de Cultura Puertorriquefia, n.° 14:
34-35.
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Santo Domingo (tribunal de apelacion de aquella época) y se le autorizd a
seguir inoculando. Sin embargo, no hay constancia de que, en efecto, asi
lo hiciera.

LA VACUNA EN PUERTO RICO

Edward Jenner (1749-1823) present6 sus hallazgos sobre la prevencion
de la viruela en € folleto titulado An Inquiry into the Causes and Effects
of the Variolae Vaccinae, publicado en Londres en 1798. La noticiay la
linfa vacunal tuvieron una difusién rapidisima, como seria de esperar con-
siderando la enfermedad pero, sorprendente dadas |as condiciones de guerra
cas general y constante en Europa. ¢Como llegd a Puerto Rico la noticia
de la existencia de la vacuna? La primera resefia en Espafia salié publicada
pocos meses después del libro de Jenner, en El semanario de agricultura
y artes dirigido a los parrocos, del 21 de marzo de 1799. El articulo es
una traduccién de un extracto francés de An inquiry..., publicado en una
revista de Ginebra. Es muy posible que el articulo del Semanario haya tra-
ido la noticia a San Juan, pues €l obispo de Puerto Rico figura entre sus
suscriptores en la lista publicada en 1801. Sin embargo, hay que conside-
rar también que los médicos espafioles publicaron sus reflexiones y reco-
mendaciones tan pronto como adquirieron experiencia vacunando (de 1800
en adelante). Varios folletos breves y sencillos, dirigidos tanto a los padres
como a los cirujanos, llegaron rapidamente a América, antes de que hu-
biera linfa vacunal accesible. En estas publicaciones adquirié Oller €l co-
nocimiento tedrico necesario para solicitar linfa vacunal de la vecina isla
de Saint Thomas a resurgir la viruela en San Juan en noviembre de 1803.
Oller prontamente recibié hilos impregnados en linfa, enviados por su co-
rresponsal el Dr. Mondeher. El primer intento de vacunacién no tuvo efecto,
pero un segundo envio de linfa, sellada entre cristales, provey6 el materia
necesario para otro intento el 28 de noviembre, en sus hijos Genaro y José
Maria, de 9y 10 afios de edad, respectivamente’. La operacion fue exitosa
en este Ultimo y Oller lo presenté a gobernador Ramoén de Castro, quien
encargd al doctor de ofrecer al publico, gratuitamente, el novedoso métado.
El Ayuntamiento alquilo los altos de una casa frente a la Plaza de Armas
(solar que actuamente ocupa € edificio Gonzdlez Padin) para albergar se-
siones publicas de vacunacion para toda la poblacion, bajo la tutela del
Dr. Oller. Al 9 de febrero de 1804 (dia de la llegada de la Expedicion a
San Juan) se habian vacunado 1.557 personas de ésa y otras poblaciones.

7 Archivo Histérico Diocesano de San Juan, Bautizos, Libro 7 (1785-1796), f. 115v —
José Maria Nemesio Oller Fromesta, nacido el 18 de diciembre de 1792; f. 141 — Genaro
Maria Oller Fromesta, nacido el 4 de agosto de 1794.
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Es necesario sefialar que fue una accion osada de Oller importar la va
cuna. En contraste, en 1804 el virrey de Nueva Granada prohibi6 recurrir
aterritorio extranjero (Jamaica) por ell&. Entre |os primeros vacunados en
Puerto Rico se encuentran los hijos de Oller y las dos hijas del goberna-
dor, lo cual sugiere que Oller no habia sometido a sus hijos a riesgo de la
inoculaciéon y que el deseo de proteger la familia influy6 en las atrevidas
acciones de Oller y de Castro. También se vacuné pronto € regidor José
Davila, quien en 1792 tratd de evitar un brote suscitado por la inoculacion,
tanto por defender la salud propia como la salud publica. El obispo electo,
Juan Algjo de Arizmendi, tomo la precaucion de vacunarse antes de em-
barcar a Caracas, donde iba a ser consagrado.

Figura2. JuanAlgodeAriz-
mendi (1760-1814), obispo de
Puerto Rico (1803-1814).
Autor: José Campeche. Colec-
cién del Arzobispado de San
Juan, San Juan, Puerto Rico.

8 LUCENA GIRALDO, M. (1989): Entre el miedo y la piedad: |a propuesta de José Igna-
cio de Pombo para traer la vacuna a Nueva Granada (1803), Asclepio 41: 127-139.
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En cuanto se anuncié en San Juan la llegada de la Maria Pita, € 9 de
febrero de 1804, una delegacion del Ayuntamiento salié a la bahia en la
fallarea arecibir aBamisy traerle ala ciudad junto a algunos de los ni-
fios. El alojamiento disponible en la Casa de Vacunacion no fue suficiente
para el inesperadamente alto nimero de miembros de la Expedicion, 1o que
forz6 a Ayuntamiento a pedir sdbanas a Hospital Real y conseguir anfi-
triones que alojaran a algunos de |os vigjeros en sus casas. La noticiade que
ya habia vacuna en la isla y estos inconvenientes circunstanciales parecen
haber amargado el animo de Balmis, quien desde el dia siguiente empez6
apresentar quejasy criticas al gobernador de Castro, culminando en la sos-
pecha, €l 14 de febrero, de que la vacuna que se habia difundido en Puerto
Rico podia ser «falsa» 0 inefectiva. Ante esta posibilidad, Oller y de Cas-
tro habrian temido ser acusados de traer vacuna del extranjero sin esperar
por la que enviaba €l rey, asi que se defendieron con todos los recursos
en su poder. Larelacién de estos tres personajes se convirtid rapidamente en
un intercambio de protestas y cada uno pidié a rey que hiciera justicia.
Otros pleitos de la época dan cuenta del @animo prepotente y soberbio del
gobernador y de la personalidad dominante del Dr. Oller, ademés de que
ambos tenian probada capacidad profesional.

Ante el alegato de Balmis de que un vacunado luego habia muerto de
viruelas en @ partido de Fajardo, de Castro respondioé que el fallecido si
habia sucumbido a la viruela, pero nunca habia sido vacunado. Oller a su
vez informo a de Castro que habia probado |a eficacia de la vacuna en dos
muchachos (uno de ellos su propio hijo) inoculandoles la viruela, pero nin-
guno desarroll6 la enfermedad. Ante la persistente duda de Balmis, el go-
bernador informo en privado a Obispo Arizmendi de la posibilidad de que
su vacunacion hubiera sido inefectiva. Este recomendo seguir los dictame-
nes de Balmis y se ofrecid para dar €l g emplo sometiéndose a una nueva
vacunacion. El 21 de febrero Balmis insulté a Oller en la Casa de Vacu-
nacion, diciéndole, entre otras cosas, que «el hombre més ignorante no hu-
biera procedido como usted»®. Cuatro dias mas tarde, Bamis denunci6 a
gobernador € caso de un muchacho de apellido Sanchez, vacunado por
Oller en San Juan y que volvié a su pueblo de Yabucoa cubierto de vi-
ruelas. Para entonces, ya las dudas del director de la Expedicion habian
Ilegado a conocimiento publico y algunos padres trajeron a sus hijos a la
Casa para revacunacion. El obispo Arizmendi se sometio a procedimiento
el dia 26. Al dia siguiente, evidentemente resignado a acatar la opinion de
Bamis, e gobernador de Castro ordenod a Oller que notificara a los 1.557

° Archivo General de Indias, Audiencia de Santo Domingo, Legajo 2322 #31.
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vacunados para que se presentaran a ser revacunados los dias 28 y 29 de
febrero.

Figura 3. Benito Maria Mo-
x0 y Francoli, Obispo Auxiliar
de Valladolid de Michoacan,
México, y luego Arzobispo de
Charcas (actual Sucre, Boli-
via). Autor andénimo. Sala Ca-
pitular, Catedral de Sucre, Bo-
livia.

La sesion vacunal del 28 de febrero resultd ser el episodio méas escan-
daloso de toda esta controversia. Mientras Balmis vacunaba en presencia
del gobernador, €l obispo Arizmendi y el obispo auxiliar de Michoacan
(Benito Maria Mox0, que se encontraba de paso por la ciudad), Oller trgjo
29 de sus vacunados, todos ya revacunados por Balmis y sin ninguna re-
accion a segundo procedimiento (indicando que la primera inyeccion ha-
bia tenido buen efecto). Balmis respondié destempladamente ante 1o que
consideraba un «paso de comedia muy estudiado», es decir, un fraude pre-
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viamente ensayado®. Segun Balmis, de Castro mudé de color y e hubiera
golpeado, si no es por la intercesién del obispo visitante". En los dias si-
guientes, Balmis y Salvany examinaron a Arizmendi y concluyeron que la
revacunacion no habiatenido efecto. Aungue en otros revacunados por Bal-
mis la nueva vacunacion si habia producido efecto, la falta de reaccion en
el brazo de Arizmendi fue otro testimonio més de la eficacia de la vacu-
nacién por Oller. Balmis notifico a de Castro su proposito de que la Ex-
pedicion zarpara € 2 de marzo rumbo a Venezuela. Muy para disgusto de
todos, la Maria Pita, con € personal de la Expedicién a bordo, no pudo
salir de la bahia de San Juan hasta € dia 12, por falta de vientos favora-
bles. Entre tanto, dos noticias més confirmaron la certitud de los métodos
de Oller. Fortuitamente aparecié €l nifio de Yabucoa (José Sanchez, apo-
dado «Porrongo») y los dos cirujanos que |o examinaron lo encontraron li-

Figura 4. Ramon de Castro
Gutiérrez (1752-1812), Capi-
tén General y gobernador dela
isla de Puerto Rico de 1793 a
1804, durante su gobierno se
introdujo la vacuna en la isa.
Autor José Campeche. Colec-
cién del Museo de Arte e His-
toria de San Juan de Puerto
Rico.

1o Archivo Genera de Indias, Audiencia de Santo Domingo, Legajo 2322 #31.
% Archivo Genera de Puerto Rico, Gobernadores Espafioles, caja 146, Balmis a Caba-
|lero, 29 de febrero de 1804.
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bre de toda huella de viruela. EI 8 de marzo llegb a San Juan el periédico
habanero «La Aurora», con la noticia de la trasmision exitosa de la vacuna
en esa ciudad, tras su llegada en el brazo de un nifio vacunado en Agua-
dilla, Puerto Rico, € 1 de febrero.

Otro asunto mas prolongd la enojosa correspondencia entre de Castro y
Balmis —la necesidad de reclutar cuatro nifios puertorriquefios para llevar
la vacuna a Venezuela—. Hubo problemas, pues apenas quedaban nifios sin
vacunar en San Juan, pero también por protesta de las madres. Balmis ofre-
cid inicidmente llevar los nifios hasta México, donde recibirian educacion
como becados del rey, mas luego indico que, por €l limitado espacio dis-
ponible en la corbeta, 10s nifios serian devueltos desde Venezuela. Las ma-
dres protestaron de que se les privara del beneficio prometido, pero acep-
taron una compensacion de 50 pesos (muy aproximadamente equivalente
al sueldo de un pedn de abariil por seis meses)™. Esos nifios apenas fue-
ron suficientes, pues la Expedicion llegdé a Puerto Cabello con vacuna en
el brazo de un solo joven. Inmediatamente, Balmis organiz6 la inmuniza-
cion de 28 maés, lo que asegurd la continuidad de la cadena vacunal. En
Venezuela, la Expedicion se dividié. Salvany, Grajales y Bolafios llevaron
la vacuna a regiones de lo que hoy conocemos como Colombia, Ecuador,
Per(, Boliviay Chile (1811). Balmis, Sendales 'y Gutiérrez fueron a Cuba,
México y Filipinas. Bamis llegd a China, y regresd a Espafia en septiem-
bre de 1806.

En los lugares que la Expedicion visito, excepto San Juan, degjé ins
trucciones para el establecimiento de una Junta de Vacunacion. El Ayunta-
miento de San Juan comisiond a los doctores Oller y Emigdio Antique para
redactar un reglamento para los servicios de vacuna que entro en efecto a
finales de 1804. Es evidente que a lo largo del siglo xix la cobertura de
vacunacion en casi todos los paises fue insuficiente, pues la viruela conti-
nué siendo endémica. En reaccion a las epidemias se multiplicaron las or-
denanzas y se crearon sistemas cada vez méas compleos, respondiendo al
crecimiento poblacional y laproduccion de linfade mejor calidad. En Puerto
Rico se vieron los ultimos casos de viruela en 1921. Un esfuerzo mundial
para erradicacion de la viruela en e mundo comenzd en 1967. El Ultimo
caso conocido de trasmision endémica de viruela ocurrié en Somalia en
octubre de 1977. Dos casos producidos por un incidente de laboratorio en
Inglaterra en 1978 cierran la ndmina de victimas de la enfermedad a lo
largo de los milenios.

Muchas de las controversias del viagje de la Expedicion se han achacado
al carécter arrogante de Balmis. Desde nuestra perspectiva, esos altercados

2 Lorez CANTOS, A. (1990): Fiestas y juegos en Puerto Rico (siglo xviir). Centro de
Estudios Avanzados de Puerto Rico y el Caribe, San Juan, P. R., p. 222, nota 28.
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dejan de ser conflictos de personalidad y pueden verse como luchas de pro-
fesionalidad, para defender la opinion del experto cientifico sobre la del
militar o aristécrata local en decisiones como €l asignar prioridades para
uso de fondos, cud erala verdadera vacuna, y como se garantizaba su per-
manencia. Hubo dos grandes temas en todos los pleitos: cuan buena era la
vacunalocal y quién pagaba. Los envios desde Puerto Rico y Cuba en 1804
propagaron vacuna Util con muy poco adelanto a la Expedicion (excepto
en Limay Chile). La evaluacion de la calidad de la vacuna local era de
importancia clave, como lo ha sido en todas las campafias de vacunacion
desde entonces. Balmis y Salvany encontraron ademas que luego del en-
tusiasmo inicia por la vacuna, € publico y las autoridades descuidaban
este beneficio. La Expedicion (después de Puerto Rico) supo degjar esta
blecida una estructura administrativa que lo mantuviera a largo plazo. La
renuencia de las autoridades locales a pagar 1os gastos de la Expedicion se
ha atribuido a la llegada previa de la vacuna, que restaba importancia a la
visitade Bamisy su equipo. Més ala de la anécdota podemos sefialar una
tension constante en los esfuerzos de salud publica: es dificil persuadir a
la sociedad de que los gastos de vacunacion (de la enfermedad que seq)
representan eventualmente un ahorro.

La Real Expedicion de la Vacuna fue una empresa valiente y humani-
taria, pero también un extraordinario logro sanitario y administrativo. Hay
gue dar crédito tanto a gobierno que lo respaldd como a los expertos que
lo planearon, a las personas que vigjaron con la Expedicién, y alos que la
ayudaron en su trayecto. El éxito de la empresa se debe en gran parte a
la habilidad, la persistencia, |a capacidad estratégica y la valentia personal
de Francisco Xavier de Bamis y sus comparieros de expedicion. El indis-
cutible mérito de la Expedicion fue llevar ese método preventivo a las re-
giones de Hispanoamérica que se encontraban lejos de las rutas de tras-
portacion maritima o terrestre, llegar con ella al Asia, y en todos lados
establecer procedimientos para mantener abastos de vacuna a lo largo de
los afios.
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INTRODUCCION

Hasta su erradicacién en 1977, la viruela fue una de las peores plagas
que sufrié lahumanidad (Hopkins, 1983; Ngera Morrondo, 2003). Por mu-
chos afios se ha considerado que la primera aparicion de la viruela en el
continente americano ocurrid en Santo Domingo en 1518. Sin embargo,
documentacién que se ha dado a conocer recientemente sugiere que la vi-
ruela ya pudo haber sido introducida en las Américas en 1493, cuando Cris-
tébal Coldn, en su segundo vigje, traia de vuelta a varios indios Tainos que
aparentemente habian contraido la enfermedad durante su corta estadia en
Espaiia (Cook, 2003). En todo caso a partir de la epidemia en Santo Do-
mingo, la viruela se propag6 rapidamente a otras islas del Caribe. En 1519
llega a territorio del hoy México, causando una gran mortalidad entre los
nativos, incluyendo la del décimo emperador azteca, Cuiltlahuac. De ali
la epidemia se extendi6 a sur del continente, para finalmente llegar a im-
perio inca en 1525-1527, causando la muerte del emperador Huayna Ca-
pac y de muchos de sus stbditos. Esta primera ola epidémica de viruela
fue seguida de multiples epidemias en varios paises de la hoy América La

* Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA (ONUSIDA), Gine-
bra, Suiza.

2 |nstituto de Estudios Hispanoamericanos, Universidad Central de Venezuela, Caracas,
Venezuela.
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tina. Una de las peores epidemias del siglo xvi ocurrid en los afios 1585
a 1591, abarcando précticamente toda la regién andinay causando una alta
mortalidad (Esparza, 2000).

La viruela, conjuntamente con otras enfermedades infecciosas como el
sarampion y € tifus exantematico (conocido entonces como «tabardillo» o
«tabardete»), produjeron o que se denominan «epidemias en suelo virgen»
contribuyendo a la catastrofe poblaciona que ocurrio en las Américas du-
rante los siglos xvi y xvii. De una poblacion estimada en unos 50 millo-
nes de habitantes en 1492, tan solo 6 millones de aborigenes quedaban para
1650. Las epidemias de viruela continuaron presentandose alo largo de los
siglos siguientes, para finalmente ser erradicada de las Américas en 1971.
Aungue la historia epidemioldgica de Iberoamérica no ha sido escrita, en
los Ultimos afios se han publicado importantes contribuciones al respecto,
que merecen ser consultadas y estudiadas (Austin Alchon, 2003; Cook y
Lovell, 1992; Cook, 1998; Cook, 2000; Guerra, 1999).

Podemos decir que la erradicacion de laviruelaseinicio en 1798, cuando
el médico inglés Edward Jenner publicod su descubrimiento de la inocula-
cion del «cowpox» (o viruela de las vacas) como un método preventivo
contra la viruela (Esparza, 1998; Fenner y cols., 1988; Jenner, 1798). La
préctica de la inoculacion del «cowpox» (que evolucioné a lo que hoy lla-
mamos vacunacién antivaridlica), se disemind rgpidamente por el mundo
(Bazin, 1997; Fenner y cols., 1988; Hopkins, 1983). De especial importan-
cia para e mundo hispano fue la Real Expedicion Filantropica de la Vacu-
na, que en 1804 trajo la vacuna a la América espafiola 'y de ali a sus otras
posesiones alrededor del planeta. Esta expedicion ha sido objeto de nume-
rosos estudios, especialmente en Espana e |beroamérica (Cook, 1942; Diaz
de Yraola 1948; Fernandez del Castillo, 1985; Ruiz Moreno, 1947; Smith,
1974) y esa informacién se ha enriquecido con los trabajos recientes de la
historiadora Susana Maria Ramirez Martin (Ramirez Martin, 1999, 2002).

EPIDEMIAS DE VIRUELA EN VENEZUELA

Las epidemias de viruela en Venezuela han sido descritas por Archila
(1949, 1961) y Alegria (1964, 1965), a quienes hemos seguido en nuestro
andlisis (Esparza, 2000) (Tabla I).

Las primeras epidemias en Venezuela tan solo se describen
a finales del siglo xvi

La exploracion, conquista y colonizacion de Venezuela se iniciaron en
1498, cuando Colon, en su tercer vigje, llegd a su costa occidental. La ac-
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TABLA 1
Cronologia resumida de las epidemias de viruela en la Venezuela colonial
Afo Descripcion
1573 Descrita entre los indios Teques, en las cercanias de Caracas, aun-
gue parece haberse extendido en gran parte del territorio de Vene-
zuela

1580-1581 Originada en e puerto de Caraballeda a partir de esclavos africa
nos, se extiende a la joven ciudad de Caracas (fundada en 1567) y
a resto del territorio poblado, «disminuyendo a la mitad la pobla-
cion de indios».

1588 Probable brote originado en la Nueva Granada (Colombia), como
parte de la gran «epidemia andina» de 1585-1591.

1598-1599 Brotes documentados en Caracas y Mérida. En Caracas se reco-
mienda la limpieza de las calles y casas, mientras que en Mérida
se fundan cofradias religiosas en respuesta a la epidemia.

1606-1608 En Caracas, que se encomienda a San Sebastian cuando todos los
recursos fallan.

1611-1614 Brote en laisla de Margarita en 1611, que causd muchas victimas.
El contagio de viruela «prendié» en Caracas en 1614.

1626 En el puerto de La Guaira, la epidemia se origina a partir de es-
clavos provenientes de Angola.

1635-1636 Brote epidémico en Caracas y sus alrededores.

1667-1669 Epidemia muy intensa en Caracas que causd la muerte de unas
2.000 personas.

1687 Brote en Caracas, quizas con fiebre amarilla

1692-1695 La mas severa epidemia del siglo xvii, originada en Morén y di-
seminada a Caracas y € centro del pais. Esta epidemia coincidio
con un brote de fiebre amarilla en Caracas y con una epidemia de
sarampion.

1724 En Caracas.

1728-1729 En la Guayana Venezolana, la cual contribuy6 a la destrucciéon de
la obra de los misioneros capuchinos.

1732-1733 En Caracas.

1739 En la Nueva Barcelona.

1742 En € centro del pais, de Puerto Cabello a Vaencia.

1763-1767 Epidemia de gran severidad en Caracas, extendiéndose al resto del
pais. En Caracas causd la muerte de entre seis y ocho mil perso-
nas, quedando la ciudad con unos 30.000 habitantes. Durante esta
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TABLA 1 (Continuacion)

Afio Descripcion
epidemia Juan Perdomo introduce (¢en 17667) la préctica de laino-

culacion de la viruela (variolizacion) en Venezuela y, probable-
mente, en |beroamérica.

1779-1780 En Caracas y €l centro del pais, atacando especialmente a los es-
clavos.

1783-1784 En Caracas y en Pecaya (en las cercanias de Coro).

1788 En indios de Cagua y Turmero.
1797 En la ciudad oriental de Cumana.
1799 De nuevo en Cagua

1802-1804 Epidemia en el centro del pais (La Victoria, Maracay, Turmero,
Montalban y Valencia), la cua proporciona un estimulo parala pro-
xima introduccién de la vacunacion.

1804 Francisco Xavier de Bamis introduce la inoculacion del cow pox
(vacunacién) en Venezuela

1956 Ultimo caso autéctono de viruela en Venezuela

tividad pobladora comenzo de inmediato y ya para mediados del siglo xvi
la Gobernacion de Venezuela contaba con diez poblados, dos de ellos en
la Provincia de Caracas. Santiago de Ledn de Caracas, y su puerto en el
Caribe, Nuestra Sefiora de Caraballeda, anbos fundados en 1567.

Aungue no se ha encontrado ninguna documentacién que indique la ocu-
rrencia de epidemias de viruela en Venezuela durante |as primeras tres cuar-
tas partes del siglo xvi, es muy probable que €l pais ho haya escapado de
las pandemias americanas que sucedieron en ese periodo, sobre todo s se
tiene en cuenta que los primeros esclavos africanos fueron traidos ya en €l
afno de 1528 y que Venezuela mantenia un estrecho y continuo contacto
con Colombiay el Caribe, en donde las epidemias de viruela ocurrian de
manera regular. No obstante, no existe informacion que sugiera que Vene-
zuela haya sufrido de la epidemia de viruela que asol6 a la Nueva Granada
en 1558, aunque ya desde 1515 se habian fundado siete ciudades en su te-
rritorio (Diaz Leg6rburu, 1986).

En Venezuela, la primera epidemia de viruela documentada vino a ocu-
rrir tan solo en 1573, seis afos después de la fundacion de Caracas. Don
José de Oviedo y Barios, el primer historiador de Venezuela, la menciona
en su «Historia de la Conquista'y Poblacion de la Provincia de Venezuel a»
(originalmente publicada en 1723), describiendo que la misma ocurrié du-
rante una de las incursiones de los conquistadores en las tierras de los in-

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



VIRUELA EN LA VENEZUELA COLONIAL: EPIDEMIAS, VARIOLIZACION... 93

dios Teques en las cercanias de Caracas, en €l Real de Minas de Nuestra
Sefiora. Sin embargo, varias de las «Relaciones Geogréaficas» (Caracas y
Caraballeda; El Tocuyo; y Trujillo), sugieren que esta epidemia se exten-
dié en gran parte del hoy territorio de Venezuela, causando una mortalidad
de nativos que fue estimada en cerca de un 30% de la poblacion.
Nuevamente es Oviedo y Bafios quien describe la segunda epidemia de
viruela en Venezuela, ocurrida siete afios después, en el mes de enero de
1580. Informa que esta epidemia se inicia en el puerto de Caraballeda, a
raiz de haber llegado un buque portugués con un contrabando de esclavos
del Africa occidental. La epidemia asol6 a Caracas, que en esa temprana
época era tan solo un poblado de no més de 4.000 personas, incluyendo
50 vecinos espafioles «cabezas de familia». La «ciudad» estaba formada
por unas 20 cuadras de casas, la mayoria de €llas con techos de paja, aun-
gue las mas recientes ya eran de piedray ladrillo con sus techos cubiertos
de tgja (Fig. 1). Como la epidemia se prolongaba hasta €l afo siguiente
«sin que cesase la mortandad, ni minorarse el contagio, ocurri6 la ciudad
de Santiago a buscar recurso a su trabajo en los socorros divinos, y vo-
tando por su patrén y tutelar a S. Pablo primer Ermitafio, fue tan eficaz su
proteccion gue milagrosamente desde luego se comenzd a experimentar la

Figural. Plano de Caracas en la época cuando sufrié sus primeras epidemias de viruela
en 1573 y 1580 (Anexo a la Relacion del Gobernador de Venezuela Juan de Pimentel, ela-
borado entre 1578 y 1585).
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sanidad; en cuyo agradecimiento, para recuerdo perpetuo del beneficio re-
cibido, fabricé la ciudad un templo a su memoria». En todo caso, esta epi-
demia parece haberse extendido a todo € territorio poblado «restando a
mas de la mitad de los indios de la provincia».

La siguiente epidemia de viruela que asol6 a Venezuela parece haber
ocurrido en 1588, quizas como una extension de la gran «epidemia an-
dina» de 1585-1588, que se origind en Cartagena, Colombia. Segin Fray
Pedro Simon, esta epidemia también se diseminé hasta Caracas, aunque
no conocemos documentos gue en efecto confirmen su presencia en Vene-
zuela

Documentacion existe sobre los dos dltimos brotes del siglo xvi: €
ocurrido en Caracas en 1598 y en los Andes venezolanos, en Mérida en
1599. El brote meridefio llevé afundar cofradias religiosas, entre otras lade
Nuestra Sefiora de la Gracia de la Encarnacién del Hijo de Dios, «a la que
pertenecian los caballeros de mas valimiento de aquella ciudad».

Caracasy € resto del pais sufrieron varias epidemias
en € siglo xvii, incluyendo una de las mas severas al final del siglo

Durante el siglo xvii ocurrieron en Venezuela al menos siete periodos
epidémicos de viruela, aunque Archila (1961) sefidla un total de 13 epi-
demias.

Entre 1606 y 1608 hubo una epidemia en Caracas «en que fallandose
todos los recursos para que cesara, optaron |os representantes de la ciudad
de Caracas por apelar a San Sebastian, con la promesa de celebrar en su
honor fiesta rumbosa cada afio». Luego en 1611, una epidemia de viruela
aparecio en la isla de Margarita (en el oriente de Venezuela) donde causd
muchas muertes. Y cuatro afios més tarde, en 1614, «prendid el contagio
de las viruelas» en Caracas, probablemente introducida por un barco que
procedia de Cartagena de Indias, y que de nuevo causd grandes estragos
en la poblacion. La epidemia de 1626, en €l puerto de La Guaira (en € li-
toral central de Venezuela) ocurrié cuando un barco proveniente de Angola
desembarca a un grupo de esclavos enfermos. Nuevamente, en 1635-1636,
la viruela causd otro brote epidémico en Caracas y sus alrededores.

En 1667, también en Caracas, una muy severa epidemia «arraso con los
pocos sobrevivientes que habian escapado de la peste de 1658». La causa
de esa «peste de 1658» causante de la muerte de unas 2.000 personas no
es clara, pero pudiese haber correspondido a una pandemia de influenza
gue inicidndose en Europa se extendié a la América del Sur en esos afos.
En 1687 otra epidemia de viruela afectd a Caracas, y se menciona que tam-
bién habia fiebre amarilla. De ser eso cierto, esa seria la primera epidemia
de fiebre amarilla descrita en Venezuela
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Pero la Ultima epidemia de viruela durante €l siglo xvii, de 1692 a 1695,
fue la més severa. La misma se origind en el puerto caribefio de Moron,
a oeste de Caracas, y de alli invadié atodo e centro del pais, incluyendo
Caracas, € puerto de la Guaira, y € poblado de La Victoria. De nuevo,
este brote se atribuy6 a desembarco de esclavos enfermos. Duarte Level,
en su «Historia Patria» (originalmente publicada en 1911) dice que esa fue
una de las epidemias «mas sombrias del siglo xvii». Se ha descrito que esa
epidemia de viruela coincidid con la aparicion en 1694 de la fiebre ama-
rillaen Caracas, proveniente del Caribe (la cual tradicionalmente se ha con-
siderado como la primera epidemia de fiebre amarilla en Venezuela). Tam-
bién es de notar que entre 1692 y 1694 ocurria una severa pandemia de
sarampion en toda la América del Sur, que también afect6 a gran parte de
Venezuela. La concurrencia de viruela, sarampion y fiebre amarilla pudo
haber determinado la severidad de ese periodo epidémico. Esa epidemia
sirvié para renovar la devocion a San Sebastian «de las Biruelas», la cua
fue acompanada por rogativas a la Virgen del Rosario ordenadas por €l
ayuntamiento de Caracas.

En Venezuela, durante e siglo xviii la viruela
se hace endemo-epidémica

Dice Archila (1961) que durante el siglo xvii, la viruela fue endemo-
epidémica en Venezuela, causando numerosos brotes de mayor o menor in-
tensidad. Por 1o menos once de esos brotes fueron de cierta importancia.
Hubo epidemias de viruela en Caracas en 1724 y en 1732-1733. En 1728-
1729 hubo una fuerte epidemia de viruela en la Guayana venezolana, que
diezmé a Puerto Ordaz y a las misiones de Suay, Caroni, Marca y Santa
Maria, «donde, los que no murieron, se dieron a la fuga», contribuyendo
asi a la destruccién de la obra de los misioneros capuchinos en esa zona
La epidemia en 1739 ocurrio en la Nueva Barcelona, en €l oriente del pais,
y en 1742 en €l centro, afectando a Puerto Cabello, Morédn, Nirguay Var
lencia

Sin embargo, no fue sino hasta 1763 cuando se inicid una epidemia de
gran severidad, la cua fue caracterizada por varios autores como la mas
grave epidemia de viruela de cuantas sufrié Caracas en los tiempos anti-
guos. El origen de esa epidemia se atribuy6 en aguellos tiempos a la in-
troduccion de unos géneros holandeses. La epidemia se expandio rapida-
mente por las cuatro parroquias que conformaban la ciudad. Desde €l
comienzo causa un ato nimero de enfermos y muertos, dejando a Cara-
cas en una situacion desoladora. El Padre Terrero escribio en su «Theatro
de Venezuelay Caracas» que «el incendio de viruelas prende por todas par-
tes hasta dgjar la ciudad en un espantoso desierto». Por la cantidad cre-
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ciente de muertes se construyen varias zanjas cerca del campo de Santa
Rosalia, donde lanzaban los cuerpos de los falecidos. Para evitar que el
contagio se expandiera a resto de la poblacion, los enfermos eran lleva-
dos a lugares temporales de aislamiento conocidos como «degredos».

Para enfrentar la viruela 'y sus consecuencias, la poblacion caraquefia
recurrié a diversos procedimientos con intenciones curativas y también in-
voco figuras de santos y virgenes por medio de rogativas y procesiones
(Fig. 2). El Obispo Antonio Diez Madrofiero, quien gjercia la maxima au-
toridad eclesiastica en la ciudad, desarrollé, junto a los miembros de la
Iglesia, una intensa actividad orientada a ayudar a los enfermos y a brin-
dar paz espiritual alosfalecidosy susfamiliares (Y épez Colmenares, 2000;
Y épez Colmenares y Gomez Tovar, 1995).

Figura 2. Caracas en 1766, cuando en
medio de una severa epidemia de viruelas
Serecurria a rogativas y procesiones para
solicitar el auxilio divino («Nuestra Sefiora
de Caracas», 1766, autor anénimo de la
escuela de los Landaeta).

A partir de 1763 la epidemia se extendi6 por todo €l pais. El Baron Ale-
jandro de Humboldt, en su «Vigje a las Regiones Equinocciales del Nuevo
Continente», dice que durante esta epidemia entre seis y ocho mil perso-
nas murieron en Caracas, quedando la ciudad con tan solo unos 30.000 ha-
bitantes.

El periodo epidémico que se inicié en 1763 parece haberse extendido
por muchos afios, probablemente hasta 1777. Para 1772, «trece mil perso-
nas se encontraban entre muertos y ausentes, las familias se mantenian en
los campos, la juventud no frecuentaba las escuelas, y cesd €l comercio
con €l interior de la Provincia» (NUfiez, 1947-1949). Se atribuy0 la larga
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duracion de ese periodo epidémico a la practica de la «variolizacion» que,
como veremos mas adelante, fue introducida en Caracas durante esa epi-
demia. Por esa razén el Cabildo pidi6é al Gobernador Agliero que «prohiba
su uso (de la variolizacion) o sefide tiempo y lugar aparte para los que
quieran someterse a ella». De hecho, como veremos después, uno de los
riesgos conocidos de la variolizacion era precisamente la de la transmision
del virus de las personas variolizadas a las personas sanas no inmunes que
Se encontraban a su alrededor.

Las Ultimas epidemias del siglo xvin ocurrieron de la siguiente forma:
en 1779-1780 en Caracas y €l centro del pais, atacando especialmente a
los esclavos; en 1783-1784 se repite de nuevo en Caracas y en € poblado
de Pecaya, en las cercanias de la ciudad de Coro (occidente del pais); en
1788 entre los indios de Cagua 'y Turmero (centro del pais); en 1797 en la
ciudad oriental de Cumang; y en 1799 de nuevo en Cagua.

De particular importancia en el contexto de este articulo, fue la epide-
mia de viruela que se presentd en los Valles de Aragua a partir de 1802 y
que se extendio hasta €l afio 1804, la cua indudablemente proporcioné un
estimulo ala adopcién de la vacunacion que llegd a Venezuela en esamisma
época. Desde el mes de enero de 1803 comenzaron a llegar informaciones
y solicitudes de ayuda econdmicay sanitaria, provenientes de la poblacion
de La Victoria, donde se habia iniciado el proceso epidémico, que en po-
cos dias habia ya afectado a mas de treinta personas. La epidemia se ex-
tendié progresivamente a otros centros poblados como Maracay, Turmero,
Montalban y Valencia. Ante esa situacion se envio ayuda econémica, pro-
fesional y también se ordend € establecimiento de «degredos» que permi-
tieran mantener separados a los contagiados (Y épez Colmenares, 2000).

La respuesta a las epidemias de viruela en Venezuela
vario a través de los siglos

En resumen, durante los siglos xvi y xvii, la viruela se presentd apro-
ximadamente cada 7-10 afios (algo méas espaciadas a finales del siglo xvii),
quizas el tiempo necesario para que se acumulara un nimero critico de per-
sonas susceptibles para permitir la transmisién epidémica. Muchas de esas
epidemias, sobre todo durante el siglo xvii, se atribuyeron (con o sin ra-
z6n) alatraida de esclavos enfermos. Como |o mencionamos antes, a par-
tir del siglo xvin laviruela se hizo endemo-epidémica, quizés debido a que
la poblacion habia aumentado hasta el punto de poder mantener la trans-
misién de la enfermedad de manera continua (lo que [lamamaos transmisién
endémica).

Aparte de ese cambio en el patrén epidemiolégico de la viruela, hubo
también cambios en la respuesta social ante las epidemias. En los prime-
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ros siglos la poblacion recurria sobre todo al fervor religioso y a aisla
miento de los contagiados, para luego buscar socorro en los procedimien-
tos ilustrados de la variolizacion y, més tarde, de la vacunacién (jaungue
eso tan solo fuese para complementar €l poder divino!). Sin embargo, mul-
tiples epidemias de viruela continuaron ocurriendo en Venezuela durante el
siglo xix y la primera mitad del siglo xx, hasta que en 1956 ocurri6 € Ul-
timo caso autoctono en el pais, gracias a un intenso esfuerzo de vacuna
cién antivaridlica (Halbrohr, 1988).

INOCULACION DE LA VIRUELA (VARIOLIZACION)

Sin duda alguna la observacion popular de que una persona que ha so-
brevivido a un atague de viruela no vuelve a sufrir la misma enfermedad
Ilevé a la préactica de la inoculacién preventiva de la viruela en las perso-
nas sanas. Esa préctica de la «inoculacion de la viruela» (que més tarde
fue denominada «variolizacion», para diferenciarla de la inoculacion del
«COWpPOX» 0 vacunacion) probablemente tiene origenes muy remotos, ha-
biéndose practicado en la antigliedad en la China, India, Persiay otros lu-
gares (Klebs, 1913).

En resumen, la variolizacién se hacia poniendo una pequefia cantidad
de pus obtenido de las puUstulas de un paciente con viruela «benigna» en
pequeiias incisiones hechas en la pidl de la persona que iba a ser varioli-
zada, quién debia estar en buen estado de salud y que en muchos casos ha-
bia sido debidamente preparada para esa operacion con dietas u otros tra-
tamientos especiales. En esas circunstancias, la enfermedad que se inducia
era, en general, mas benigna que la viruela natural, produciendo un nimero
relativamente reducido de pustulas (0 «granos»).

La variolizacion se popularizé en Europa a partir de 1721

La variolizacion se dio a conocer en Europa por |os escritos de Timoni
en 1713 y Pylarini en 1715; aunque fue Lady Mary Wortley Montagu, es-
posa del Embajador britanico en Constantinopla, quien realmente la intro-
dujo en Europa. Viviendo en Constantinopla, y luego de observar esa prac-
tica, hizo inocular asu hijo en 1717. Al regresar a Inglaterraen 1721, Lady
Mary popularizd dicho procedimiento en su pais, durante una época en la
cua la viruela era epidémica a ambos lados del Atlantico.

La variolizacion fue introducida en la América del Norte en e mismo
afo de 1721, por € Dr. Zabdiel Boylston de Boston, quien habia oido del
clérigo Cotton Mather, que Onésimo, uno de sus esclavos, afirmaba que la
préctica era comun en Africa.
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Ciertamente que la variolizacion no era un procedimiento optimo y sus-
citd mucha discusion y controversia. Su aplicacion, sobre todo en los pri-
meros afios de su introduccién, acarreaba un riesgo significativo de causar
enfermedad severa y hasta la muerte en las personas variolizadas. Pero ese
riesgo se estimaba como menor al riesgo que corria una persona no inmune
durante una epidemia de viruela. El otro riesgo asociado a la variolizacion
era el que en ocasiones ésta podia iniciar epidemias de viruela, sobre todo
S las personas variolizadas no eran debidamente aisladas del resto de la
poblacion, como se dice ocurrié en Caracas durante la epidemia de 1763-
1777. En este sentido, Ana Cecilia Rodriguez de Romo (1997) ha publi-
cado un interesante andlisis de los resultados de la variolizacién cuando la
misma fue introducida por primera vez en México durante una epidemia
de viruela en 1797.

En Espafia fueron los Médicos de Camaray el Real Protomedicato quie-
nes por mucho tiempo se opusieron a la introduccién de la practica de la
inoculacién de la viruela, precisamente por las razones antes expuestas. En
Espafia la variolizacion solo se comenz6 a generalizar apartir de 1771, aun-
gue entonces todavia con considerable oposicion (Granda, 1990; O’ Scan-
lan, 1784; Rieray Granda-Juesas, 1987). Por gjemplo, en 1784 la Corona
Esparfiola distribuyd en todas sus colonias la obra de don Francisco Gil
(1784) donde el autor preconizaba el aislamiento de los pacientes como
una medida alternativa a la variolizacion. El libro de Gil recordaba €l vigjo
dicho popular:

«De la mortifera peste

tres diligencias liberan:

Pronta salida, remota
distanciay muy larga ausencia.

La variolizacion en | beroamérica

La primera descripcion del uso de la variolizacion en la hoy Iberoamé-
rica la hizo el sabio francés Charles Marie de La Condamine en su «Re-
lacién abreviada de un vigje hecho a interior de la América meridional»,
publicada en Paris en 1745. En dicha obra, de La Condamine, habiendo
presenciado en 1743 una epidemia de viruela en Para, Brasil, hizo la si-
guiente observacion: «hacia unos 15 o 16 afios que un misionero Carmelita
de los alrededores de Pard, viendo que todos sus indios morian uno detras
del otro, y habiendo leido en una publicacién el secreto de la inoculacion,
gue estaba causando mucho furor en Europa, juzgd prudente usar tal re-
medio, que hacia a la muerte menos probable que s se utilizaban los re-
medios ordinarios». Es asi como la variolizacion parece haber sido intro-
ducida en Brasil en 1727 o 1728. Pero ese fue un hecho aislado, porque
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se tuvo que esperar hasta la sexta década del siglo xvin para que dicha
préctica se comenzara a introducir en |beroamérica, retraso probablemente
debido a la oposicion que la variolizacion habia encontrado en Espafia.

Diferentes publicaciones mencionan la introduccién de la variolizacion
en las Améicas. en 1765 en Chile el Padre Pedro Manuel Chaparro; en
1766 en Venezuela Juan Antonio Perdomo Bethencourt y Cortés; en 1772
en Haiti el criollo inglés Simedn Worlock; en 1777 en Argentina 'y Uru-
guay Miguel Gorman; en 1778 en Pert el Padre Fray Domingo Soriay con
el apoyo del Dr. Cosme Bueno; en 1779 en México Esteban Morel y po-
pularizada por el sabio Bartolache; en 1780 en Guatemala'y en Saint Do-
mingue; en 1782 en Colombia; en 1785 en Ecuador, descrita por Espejo;
y en 1792 en Puerto Rico Francisco Oller Ferrer.

La cronologia anterior da la prioridad de la introduccion formal de la
variolizacion en lberoamérica al Padre Chaparro de Chile, quien poste-
riormente también fue el pionero de la vacunacion en ese mismo pais. Sin
embargo, €l historiador médico chileno Claudio Costa-Casaretto (1980)
niega de una manera muy convincente que fuese el Padre Chaparro quien
introdujo la variolizacion en Chile, afirmando que fue Fray Matias del Car-
men Verdugo, en €l afio 1768.

Juan Perdomo introduce la variolizacion en Venezuela
(y quizas en |beroamérica)

Basado en los comentarios anteriores, pareceria entonces que la priori-
dad de laintroduccion formal de la variolizacion en Iberoamérica recaeria
en Juan Perdomo, quien la habria utilizado en Venezuela en 1766 (Alegria,
1969-1971; Fernandez, 1979; Hernandez Gonzalez, 1997; Moralesy Mo-
rales, 1993; Pérez Vila, 1997).

La noticia de la introduccion de la variolizacion en Venezuela proviene
de una carta publicada en 1790 en €l «Diario de Madrid» por José Solano
y Bote, Marqués del Socorro, en donde indica que en «el afio de 1766, ha-
Ilandome de gobernador y capitan general de las provincias de Caracas, pa-
decia aquella capital desde € de 64, epidemia rigorosisima de viruelas,
tanto que de ella moria el 36 por 100: en vista de este estrago, hice venir
de laida francesa la Martinica, un médico francés acreditado en la inocu-
lacion, pero vino enfermo y sin poder practicar aquel remedio, fue preciso
gue se retirase. Luego llegd en un navio del Comercio de las Canarias
D. N. Perdomo, médico muy bien conceptuado en aguellas islas, y de es-
pecial conocimiento en la inoculacion. Al cuidado de éste hice un primer
ensayo en nueve muchachos de cuatro a nueve afios; el segundo en doce
de nueve a diez y ocho afios, que presentaron sus padres 6 amos; y € ter-
cero en veintitrés personas de diez y ocho a cuarenta, y todos salieron con
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la mayor felicidad: vistos estos buenos sucesos de la inoculacién, la per-
miti en la provincia por mano de aquel médico, dando principio por cua-
tro de mis hijos; en efecto, recibiéronla hasta cinco mil personas, y con
tanta dicha, que no s& que muriese otra que una sefiora que se arriesgd &
la operacion, ocultando cierto mal que padecia, y D.N. Aponte, que se hizo
inocular clandestinamente por un cirujano francés» (Chinchilla, 1846).

Es interesante sefidlar que en la sentencia absolutoria definitiva del Jui-
cio de Residencia incoado a Don José Solano y Bote, entre los argumen-
tos para su absolucion se encuentran referencias a las gestiones de este Go-
bernador para la implantacion de la variolizacion en Caracas. En uno de
sus apartes dice: «Los medios que procurd para aiviar €l terror y dafios
que causaba en aquella capital la epidemia de viruelas de que estaba in-
fectada, haciendo a su costa el experimento de la inoculacién y valiéndose
para ella de médico de la mayor satisfaccién, hasta que perdido el miedo
por las favorables resultas, se hizo general y comln para el pueblo seme-
jante beneficio y consuelo» (Bruni Celli, 1998).

Los péarrafos anteriores se han interpretado como s la variolizacion se
comenzo a practicar en Venezuela desde 1766. Sin embargo, la fecha exacta
no estd muy clara, aunque en todo caso debid haber ocurrido antes de 1771,
cuando Solano y Bote dejo de ser Gobernador de Caracas. El Bardn de
Humboldt, quien visité a Caracas en 1799, dice en el yamencionado «Vigje
a las Regiones Equinocciales del Nuevo Continente» que «en 1766 la po-
blacién de Caracas y del hermoso valle en que esta ciudad esta situada ha
bia sufrido inmensamente de una cruel epidemia de viruelas... desde esa
época memorable la inoculacion se ha generalizado, y la he visto practicar
sin la ayuda de los médicos». Pero tampoco el Barén de Humboldt da una
fecha exacta de la introduccién de la variolizacion en Venezuela. Por otro
lado, €l historiador venezolano Manuel Landaeta Rosales, en un articulo
publicado en «El Tiempo» de Caracas en 1911, indica que la inoculacion
de la viruela fue introducida en esa ciudad en 1769. Es claro que todavia
necesitamos evidencia documental para definir la fecha exacta de ese
evento.

Juan Antonio Perdomo Bethencourt y Cortés nacié en 1737 en la villa
canaria de Garachico, en la isla de Tenerife. Culmina sus estudios médi-
cos en Granada, trasladandose en 1762 a su pueblo natal para practicar la
medicina, donde «alcanzd gran prestigio en la préactica profesional» y donde
aparentemente practico la variolizacion (Demerson, 1993). Por razones no
conaocidas, cerca de 1766 Perdomo se instalé en Caracas, aunque se sabe
gue regresd ocasionalmente a las islas Canarias por negocios familiares
(por gemplo, existe evidencia documental de que Perdomo se encontraba
en las Canarias en 1768, aunque se supone que para esa época ya estaba
radicado en Caracas). Cuando Perdomo Ileg6 inicialmente a Caracas (en
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17667) el nimero de médicos era muy reducido, y solo hacia tres afios que
la Cétedra de Medicina se habia establecido en la Real y Pontifica Uni-
versidad de Caracas. Aparte de la introduccién de la variolizacion en Ve-
nezuela, Juan Perdomo fue un persongje sumamente interesante. En 1777
0 1778 se trasladd a pueblo de La Victoria de Aragua, en €l centro del
pais, con los cargos de Teniente Justicia Mayor y Corregidor de Indios. Sin
embargo, para 1781 el comisario de la inquisicion de Caracas habia reci-
bido varias denuncias contra Perdomo por tener libros prohibidos (de Rous-
seau y Raynal, que guardaba en un lugar secreto de su casa) y por hacer
criticas de la religion catdlica. En 1783 los inquisidores de Cartagena or-
denaron su arresto. Después de varias peripecias, Perdomo fue finamente
sometido en 1786 ajuicio inquisitorial en la ciudad de Las Pamas de Gran
Canaria, siendo encarcelado hasta 1791, cuando aparentemente fue absuelto
y sali6 libre. Fallecié en 1800 en Puerto de la Cruz, en las islas Canarias.

Juan Perdomo representd un jemplo del espafiol ilustrado de su tiempo.
Su interés por las lecturas prohibidas de los fil6sofos franceses, su espiritu
rebelde e inconforme y su curiosidad para experimentar nuevos procedi-
mientos médicos, fueron la causa tanto de sus éxitos, como la de los fra
casos que sufrié a fina de su vida, cuando perdié su libertad y sus pro-
piedades materiales. La inoculacién de la viruela permitié a Perdomo
acercarse a las elites venezolanas de su tiempo, habiéndola practicado en
Caracas «a tres sefioras hermanas, Dofia Maria, Dofia Luisa y Dofia Jo-
sefaw, quienes eran tias paternas del futuro Libertador Simén Bolivar. Tam-
bién inocul6 en Caracas a los marqueses del Toro y a toda su familia. Al-
gunas fuentes sefialan que Perdomo cobraba 10 pesos macuquinos por cada
inoculacién, que era una cantidad importante que tan solo la gente pudiente
podia pagar. Sin embargo, la variolizacion se generalizo en Venezuela, don-
de incluso la comenzaron a practicar los curanderos y curiosos. Asimismo
se ha afirmado que las personas del campo que venian a Caracas por mo-
tivos de negocio se hacian inocular antes de vigjar, por temor a adquirir €l
contagio en la capital (Rodriguez Rivero, 1931). Como sucedié en muchos
otros paises, la popularidad de la variolizacién probablemente facilito la
aceptacion de la inoculacion del «cowpox» (vacunacion), cuando ésta fue
introducida en Venezuela a principios del siglo xix.

LA INOCULACION DEL «COWPOX» (VACUNACION)

En 1796 Edward Jenner realizé su famoso experimento en el cua ino-
cul6 a nifio James Phipps con «material» (pus) obtenido de una lesion en
la mano de una ordefiadora quien habia sido contaminada por una vaca en-
ferma de «cowpox» 0 viruela de las vacas. Seis semanas més tarde Jenner
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inocul6 a Phipps con pus obtenido de un paciente con viruela humana, en-
contrando que €l nifio era resistente a la infeccion. Esa y otras observa-
ciones fueron publicadas por Jenner en 1798, estableciendo las bases para
la inoculacién del «cowpox» como un método preventivo contra la viruela
(Bazin, 1997; Esparza, 1998; Fenner y cols., 1988). La inoculacion del
«cowpox» fue denominada «vacunacion» en referencia a la vaca que, como
ya sabemos, era el origen del material inoculante. Como mencionamos an-
tes, la préactica de la vacunacion se extendié rapidamente en Europa, y ya
para 1801 se comienza a practicar en Espaia (Ramirez Martin, 2002).

La vacunacion era un proceso muy parecido al de la variolizacion, pero
con la gran diferencia de que en vez de inocularse €l pus de pacientes con
viruela, se inoculaba € pus de las pastulas de la viruela de las vacas (0
«Ccowpox»). El descubrimiento de Jenner fue e haber demostrado que la
inoculacién del «cowpox» protegia también contra la viruela humana. La
vacunacion tenia dos grandes ventgjas sobre la variolizacion. Una era que
la inoculacion del «cowpox» desembocaba en una enfermedad sumamente
benigna, sin peligro alguno de ocasionar la muerte en la persona vacunada.
La otra ventaja era que a no inocularse la viruela misma, la vacunacion
no podia transmitir dicha enfermedad, como en ocasiones era el caso con
la variolizacion. Otra contribucion importante de Jenner fue el haber de-
mostrado que el «fluido vacunal» podia transmitirse de persona a persona,
sin necesidad de tenerse que recurrir a las vacas afectadas del «cowpox»
cada vez que se necesitase del inéculo vacunal. Por muchos afios la va
cuna se «conservo y propagd» por inoculacion de brazo a brazo, usando
nifios no inmunes que ni habian sufrido la viruela, ni habian sido varioli-
zados o vacunados con anterioridad.

Por cierto, hasta 1858, cuando Louis Pasteur desarrolla la inmunizacion
contra la rabia, las palabras «vacuna» y «vacunacion» se referian exclusi-
vamente a la inmunizacion contra la viruela. En honor a Jenner Pasteur
bautiza sus procedimientos de inmunizacion con e nombre genérico de
«vacunacion», y desde entonces tenemos vacunas contra diferentes enfer-
medades (Esparza, 1998). Por esa razon en este articulo las palabras «va
Cuna» y «vacunacion» se refieren exclusivamente a la vacunacién contra
la viruela.

Precursores de la vacunacion en Venezuela:
Diaz, Ruiz Moreno y La Roche

A partir de 1779, un afio después de la publicacion de Jenner, comien-
zan a llegar a Iberoamérica informaciones sobre la vacuna (Rigau-Pérez,
1992) y en varios paises se hacen diligencias para hacerse con tan preciado
preservativo contra la viruela (Ramirez Martin, 1999).
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En 1803 e Gobernador y Capitéan Genera de Venezuela, don Manuel
Guevara Vasconcelos, decidid recomendar el método de aplicacién de la
vacuna que el Dr. José Domingo Diaz, médico de la ciudad de Caracas, le
habia planteado como preventivo eficaz contra € terrible mal. El Dr. Diaz
recomendd revisar € ganado vacuno para tratar de localizar la presencia
de los «granos» que contendrian el preciado fluido, y esa recomendacion
fue aceptada por e Gobernador y Capitan General como una actividad
digna de aplicar. Desde ese momento se procedié a buscar entre el ganado
dichos «granos» o pustulas, resultando infructuosa dicha busqueda. A pe-
sar de ello, el 10 de mayo de 1803, Guevara Vasconcelos felicitaba a Dr.
Diaz por su discurso donde abogaba por la propagacion de la «Bacuna.

Sin embargo, €l afio anterior, en mayo de 1802, €l Dr. Diaz habia pro-
tagonizado una dura polémica con el Protomédico de Caracas, Dr. Felipe
Tamariz, referente a un método para extinguir el contagio de viruela que
este Ultimo presentd al Gobernador y Capitan General. El método propuesto
por Tamariz comenzaba por |la medida de suspensién de la inoculacion de
la viruela humana (variolizacién), porque segin é ponia en riesgo la vida
y aseguraba la propagacion de la enfermedad. Doce fueron las recomen-
daciones contenidas en la propuesta del Protomédico, las cuales fueron fuer-
temente rechazadas por € Dr. Diaz, quien sefidlaba, entre otras cosas, que
d «... proyecto de destruir €l contagio de viruelas presentada a Vuestra Se-
fioria, por el Protomédico de esta ciudad es contrario a la felicidad interior
de los pueblos, y a la justificacion del gobierno». Mas adelante continu6
argumentando que se oponia a esa propuesta porque «... seria también ne-
garles la inoculacion de la vacuna, por lo cual ocupa un lugar alin més in-
ferior que el de lainoculacién comun... Creo que el Gobierno lejos de pro-
hibir la comunicacién de este contagio debe procurar todos los medios de
gue se haga mas benigno y su curacién mas simple y segura si es que ya
puede hallarse mayor seguridad. Si la viruela inoculada algunas veces pro-
duce la muerte y deja cuerpos defectuosos no se debe atribuir a la opera-
cion, sino a estar cometida a personas ignorantes, que impunemente la gjer-
cen y sobre que deberia velar el tribunal del Protomedicato». Esa discusion
sirve para iluminar las dificiles decisiones que el Gobierno tenia que to-
mar para controlar la viruela: o continuar utilizando el método aceptado de
la variolizacion, aunque tuviese sus riesgos, 0 esperar hasta que se intro-
dujera el novedoso y mas seguro método de la vacunacion.

Y es precisamente en 1802, cuando se hace el primer intento por traer
la vacuna a Venezuela. El licenciado Alonso Ruiz Moreno la obtuvo en Je-
rez de la Frontera en Espafia y la trajo a Venezuela desde Cadiz, desecada
entre vidrios («vidritos»), que era una de las maneras usadas para €l trans-
porte de la vacuna en esa época. Después del largo vigje desde Espafia,
Ruiz Moreno llegd a Cumana en marzo de 1802, tan solo para encontrar
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gue la vacuna habia perdido su potencia durante el vigje, y que €l fluido
vacuno no prendia en aquellos que lo recibian (Rodriguez Rivero, 1931).
Tras ese fracaso, Ruiz Moreno trat6é de conseguir €l fluido vacuno entre el
ganado de la regidn, tal como también se trataria en Caracas, pero sus es-
fuerzos tampoco dieron resultados. Finalmente, y a través de la mediacion
del Gobernador de la Provincia de Cumang, don Vicente Emparan, se lo-
gro traer la vacuna desde Puerto Rico, donde Francisco Oller Ferrer la ha-
bia obtenido a finales de 1803 de la ida de Saint Thomas (las hoy Islas
Virgenes), a donde la vacuna habia llegado probablemente con tropas in-
glesas. Es asi como la vacuna fue entonces utilizada por primera vez en
Venezuela en la isla de Margarita y en la Guayana, donde Ruiz Moreno
afirmaba haber controlado €l contagio de la viruela.

Ruiz Moreno era natural del pueblo de Encinas Reales, en el Obispado
de Cérdoba. Después de estudiar medicina y cirugia en Cadiz, se licencio
de médico en 1800 y vino a Venezuela contratado por el Gobernador Em-
paran, quién estaba preocupado por la falta de médicos universitarios en la
ciudad de Cumand, que para esa época contaba con unos 10.000 habitan-
tes. Otra contribucién importante de Ruiz Moreno fue la de haber reali-
zado la primera operacion cesarea en Venezuela (Fortique, 1991).

También nos informa Archila (1969) que «antes de la llegada de Bal-
mis», €l gobernador de la region de la isla de Margarita (don Miguel de
Herrera, quien fuese gobernador desde 1797 hasta 1806), a enterarse del
descubrimiento de Jenner pidid y recibié de Europa el libro de Diego de
Bances, publicado en Pamplona en 1802, titulado «Tratado de la vaccina
0 viruela vacuna transmitida a género humano para preservarlo de la vi-
ruela natural o de los arabes, con las observaciones relativas a su origen,
progreso y variedades notadas en Espafia» (Rigau-Pérez, 1992). Con ese
libro, e gobernador también parece haber recibido € fluido vacuno, en-
cargando a médico francés Estanislao La Roche la vacunacion de més de
dos mil personas.

De manera, pues, que los esfuerzos de José Domingo Diaz, Alonso Ruiz
Moreno, y Estanislao La Roche fueron gestos precursores de la adopcion
de la vacunacién en Venezuela, hecho que ocurrid definitivamente con la
Ilegada de la expedicién de Balmis en 1804. Como lo indica Archila (1969)
Ruiz Moreno y La Roche introdujeron la vacuna en zonas relativamente
ailadas de la Venezuela de entonces, que tenian muy poca comunicacion
con Caracas. No se sabe s Balmis supo de esas experiencias precursoras,
pero, como hien dice Archila (1969), ese desconocimiento al menos evitd
aBalmis el tener disgustos en Caracas, semejantes a los que tuvo en Puerto
Rico y México, cuando encontré que la vacuna ya habia sido introducida
en esos paises antes de la llegada de su expedicion (Aceves Pastranay Mo-
rales Cosme, 1997; Rigau-Pérez, 1989).
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La Real Expedicion Filantrépica de la Vacuna en Venezuela

L os hechos precursores antes mencionados no restan ningin mérito a la
Real Expedicion Filantropica de la Vacuna, que sin duda alguna fue un
acontecimiento de gran importancia médica e histérica, definido por Su-
sana Ramirez Martin (1999), con toda razén, como «la mayor hazafia mé-
dica de la colonia». Bgjo la direccién del médico alicantino Francisco Xa
vier de Balmis 'y Berenguer, la expedicion salio en la corbeta «Maria Pita»
del puerto de La Coruiia el 30 de noviembre de 1803, con los 22 nifios
huérfanos que por inoculacion «de brazo a brazo» sirvieron para transpor-
tar el «fluido vacuno», hasta llegar a Puerto Rico el 9 de febrero de 1804,
después de haber hecho una escala en las islas Canarias (Balaguer i Peri-
guell, 1996; Gonzéalez Guitan y Galdo Fernandez, 1996).

De Puerto Rico la expedicion salio el 12 de marzo de 1804 rumbo a la
Capitania General de Venezuela. Tras numerosos contratiempos, Balmis lo-
gro reclutar en esa ida a tres nifios portorriquefios, que son los que traen
lavacuna a Venezuela. Ellos fueron: Manuel Antonio Rodriguez, de 5 afios,
Juan Ortiz, de 11 afios; y Céndido de los Santos, de 4 afos. Esos nifios,
cuyos nombres han sido practicamente olvidados, regresaron a Puerto Rico
tras haber cumplido su misién en Venezuela (Ramirez Martin, 2002). Ri-
gau-Pérez (1989) dice que hubo un cuarto nifio, José Fragoso, de edad y
padres no especificados.

La expedicion de Balmis en Venezuela ha sido objeto de importantes
estudios de los cuales resumiremos aqui los datos mas interesantes (Ale-
gria, 1964, 1965; Archila, 1956, 1969, 1979a, 1979b; Dominguez, 1929;
Halbrohr, 1988; Rodriguez Rivero, 1930, 1931; Silva Alvarez, 1997).

LaExpedicion llegd atierras venezolanas el 20 de marzo de 1804, siendo
asi Venezuela e primer pais en Tierra Firme visitado por ella. Este vigie a
Venezuela, que dur6 8 dias, fue muy dificil. Aunque el destino original de
la expedicion era € puerto de La Guaira, que se encuentra en las cerca-
nias de Caracas, la corbeta «Maria Pita» perdié e rumbo por cuatro dias,
con €l agravante de que uno de los nifios antes mencionados enfermd y no
pudo ser vacunado, corriéndose asi € peligro de que se perdiese € «fluido
vacuno» antes de llegar a tierra. Afortunadamente la expedicion arrib6 a
tiempo a Puerto Cabello (a unos 150 kilometros al oeste de Caracas), donde
la misma no era esperada. A pesar de ello, Bamis 'y su expedicion fueron
bien recibidos y de inmediato se vacuné a «28 hijos de los principales del
pueblo». Seria interesante conocer algun dia los nombres de esos nifios de
Puerto Cabello que permitieron la introduccion de la vacuna en Venezuela
(Martinez, 1998).

Después de cuatro dias en Puerto Cabello, Balmis resolvio marchar a
Caracas, su destino original, dividiendo la expedicion en tres partes. El pri-
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mer grupo, comandado por Balmis mismo, salio por tierra el 24 de marzo,
[levando a un nifio con «los granos vacunaes». Aunque no se conoce la
ruta exacta que Balmis sigui6 para llegar a Caracas, se presume que pasa-
ria por la Nueva Valencia del Rey asi como también por pueblos y ciuda
des de los Valles de Aragua (aunque si se sabe que pasd por Maracay el
26 de marzo), hasta llegar a Caracas el Miércoles Santo, 28 de marzo de
1804. El segundo grupo, a mando de don Manuel Julian Grajales, y tam-
bién llevando dos nifios con el fluido vacuno en sus brazos, vigjé por mar
en el guardacostas «Rambli». Llegd a la Guaira el 26 de marzo y ali se
efectuaron un gran nimero de vacunaciones, antes de cruzar la montafia
del Avilay llegar a Caracas e 31 de marzo. El vice-director de la expe-
dicion, don José Salvany y Lleopart, se qued6 en Puerto Cabello «para ha
cer una vacunacion general, a fin de dar este beneficio y dejar perpetuada
la vacuna en é». Parti6 de Puerto Cabello aLa Guairael 31 de marzo para
finalmente llegar a Caracas el 5 de abril, que fue cuando finalmente todos
los miembros de la expedicién volvieron a reunirse.

Balmis y su expedicion fueron muy bien recibidos en Caracas, donde
hicieron una entrada triunfal «en medio de vitores, misica i fuegos de ar-
tificio». Entre otras muestras de agradecimiento, fueron recibidos en el
Ayuntamiento por el Gobernador Guevara Vasconcelos y demés autorida-
des de la ciudad. Por cierto, Bamis ya habia estado en Venezuela en 1789,
cuando tuvo la oportunidad de presenciar una epidemia de fiebre amarilla
en Cumana.

La vacunacion en masa se inicio € Viernes Santo, 30 de marzo, «en
medio de gran ceremoniay pompa», y ese mismo dia se vacunaron 64 per-
sonas. La historia sefiala que Luis Blanco, de dos afios, fue e primer nifio
caraguefio que recibid la vacuna, «que después sobresali6 como notable
magistrado en e ramo judicial», muriendo en 1874. En los dias siguien-
tes, e nimero de vacunados lleg6 a 2.064. El Gobernador Guevara Vas-
concelos emitié un bando dando total apoyo oficial a la expedicion, giem-
plo que fue seguido en otras regiones de la Capitania General de Venezuela
El bando también declaraba ilegal |a antigua practica de la variolizacion.

Procedente de Puerto Cabello, la vacuna llega a Maracaibo el 15 de
abril de 1804, donde el Gobernador don Fernando Miyares «tomo empefio
en gue la vacunacion fuera completa, y después que hizo vacunar a los ha
bitantes de Maracaibo, ordend se efectuare en € resto de la provincia...
hubo naturalmente algunos reacios; pero la orden se cumpli6 estrictamente»
(Besson, 1945). Por cierto, la esposa del Gobernador Miyares, dofia Inés
Mancebo, una dama cubana intima amiga de la madre de Simén Bolivar,
fue nodriza de leche del futuro Libertador, quien en una oportunidad co-
mento que «un corazén como el mio sabe guardar a la que me alimentd
como madre».
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De Maracaibo (que en esa época contaba con cerca de 19.000 habi-
tantes) la vacuna se envié a Mérida en octubre de 1804, donde inmedia-
tamente por un bando se hizo saber a todos los habitantes la obligacion
en que estaban de vacunarse. Durante la permanencia de la expedicién
en Venezuela, la vacunacion se extendié a mucha otras ciudades y, segin
noticias de Balmis, para el 29 de abril ya estaban vacunadas 12.000 per-
sonas.

Habiendo cumplido su labor en Venezuela, Balmis estaba listo para con-
tinuar su recorrido y en Caracas decidio dividir la expedicion en dos par-
tes, las cuales salieron simultdneamente del puerto de La Guaira € 8 de
mayo de 1804. Una parte, a mando de Salvany, se dirigiria a Cartagena,
parainternarse a Virreinato de Santa Fe 'y de alli proseguir a sur del con-
tinente. Esta sub-expedicion (llamada Expedicion de Salvany) salio en el
bergantin «San Luis», con la desdicha de que el mismo encall6 en las bo-
cas del rio Magdalena, cerca de Barranquilla, Colombia, aunque afortuna-
damente todos sus integrantes sobrevivieron y pudieron continuar con su
mision (Giraldo Jaramillo, 1954).

La otra parte de la expedicion (la Expedicion de Balmis) se encargaria
de llevar la vacuna a Cuba y México. La misma sali6 en la «<Maria Pita»,
Ilegando a La Habana el 26 de mayo de 1804, después de una penosa na-
vegacion (Ramirez Martin, 2002).

A diferencia de la sub-expedicién gue fue a Colombia, esta expedicion
si recoge los nombres de |os seis nifios venezolanos que llevaron la vacuna
a La Habana. Ellos fueron: Ignacio de Jeslis Aroche, 11 afios, natural de
Chacao, e hijo de Josef Cayetano Aroche y Juana Manuela Martinez; Juan
Bautista Madera, 13 afios, natural de Guarenas y de padres desconocidos,
Bartolomé y Andrés Diaz, de 8 y 10 afos, naturales de Chacao, e hijos de
Domingo Suérez y Paula Petrona Diaz; Josef Toribio Balsa, 7 afos, natu-
ral de Caracas y de padres desconocidos; Josef Celestino Nariez, 8 afios,
natural de Chacao, e hijo de Domingo Nafiez y Manuela Pérez. Dichos ni-
fios, con excepcion de uno de ellos, quien fallecié en la travesia a La Ha-
bana, volvieron a la Guaira desde Puerto Rico en agosto de 1804, en €
bergantin de guerra-correo «El Palomo» (Ramirez Martin, 2002).

Un legado de Balmis para Venezuela:
la Junta Central de la Vacuna de Caracas

Una de las propuestas méas importantes de Balmis en Venezuela fue la
creacion de una Junta Central de la Vacuna, la cual fue descrita con ex-
quisito detalle por Archila (1979ab) y por lo cua no nos extenderemos en
explicaciones. Sin embargo, vale la pena mencionar que ese fue e primer
organismo que se establecio en la América espafiola como consecuencia
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inmediata y directa de la expedicion de Balmis, sirviendo como modelo
para la instalacion de organismos similares en otros paises.

La Junta fue oficiamente instalada el 28 de abril de 1804 bajo la «pro-
teccion» del Gobernador y Capitan General, del Arzobispo y de otras au-
toridades de importancia. Sus miembros incluian a personas laicas, ecle-
siasticos y médicos de gran reputacion. La funcién principa de la Junta
era la de asegurar «la conservacion y propagacion» del fluido vacuno, asi
como también la de extender los beneficios de la vacunacién a toda la po-
blacién «para poder asi extinguir a la viruela». Otra aspiracion importante
era la de tratar de localizar € «fluido» en e ganado vacuno local, bus-
gueda que por afios se extendié a todo el continente, desde México hasta
la Argentina. En 1804 don Carlos del Pozo y Sucre, un cientifico e inven-
tor autodidacta, anuncié haberla encontrado en las vacas de Calabozo, Ve-
nezuela (Pérez Marchelli, 1997). Sin embargo, 10 mas probable es que esos
hallazgos en €l continente americano (en Venezuela, pero también en Ar-
gentinay México) no correspondieran al verdadero «cowpox», un virus que
parece ser propio tan solo de roedores silvestres en Europa occidenta y
Rusia, y que ocasionalmente infectan a las vacas y a mismo hombre (Es-
parza, 1998).

Aungue la Junta Central de la Vacuna dur6 desde 1804 hasta 1808, Ar-
chila (1979ab) distingue dos periodos en su funcionamiento: una primera
etapa que va desde 1804 hasta 1806, y una segunda en 1807 y 1808. Am-
bas etapas estén separadas por un hiato de veinte meses, «cuando la tran-
quilidad de la colonia fue aterada por las fallidas invasiones del General
Francisco de Miranda, en abril y agosto de 1806» (Archila, 1979a).

Francisco de Miranda, el precursor de la independencia venezolana, in-
tentd desembarcar inicialmente el 28 de abril de 1806 en Ocumare de la
Costa (en €l centro de Venezuela), pero fue repelido por barcos esparioles
y capturadas dos de sus tres embarcaciones. Posteriormente, el 3 de agosto
de 1806, Miranda desembarca en La Vela de Coro, tomando su fortin e
izando por primera vez la bandera tricolor, la cua seria més tarde el pa-
bellon patrio de tres naciones soberanas de |beroameérica (Colombia, Ecua-
dor y Venezuela). Sin embargo, Miranda no recibi6 apoyo de la poblacion,
y tuvo que retirarse ante la amenaza de las fuerzas espafiolas. Asi entraba
Venezuela en un periodo de gran efervescencia politica, que afectaria a to-
dos los aspectos de la vida nacional incluyendo, como ya veremos, el fun-
cionamiento y hasta el destino mismo de miembros de la Junta Central de
la Vacuna.

En su primera etapa la Junta incluyd, como ya dijimos, alo mas selecto
de la inteligencia caraquefia de la época. Entre los facultativos escogidos
figuraban, entre otros (para solo mencionar algunos): el Protomédico Fe-
lipe Tamariz, de quien ya hemos hablado; José Domingo Diaz, insigne mé-
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dico y propulsor incansable de la vacunacién, aunque mejor conocido en
Venezuela por su odio acérrimo contra el Libertador Simén Bolivar (For-
tique, 1989), y Vicente Sdlias, a quien se atribuye la letra del himno na-
cional venezolano y quien mas tarde murié fusilado por haberse adherido
a la causa independentista venezolana (Fortique, 1985).

A pesar de la inestabilidad politica existente y al «hecho de estar casi
toda la provincia sobre las armas», la Junta se reinstala el 16 de noviem-
bre de 1807, ante el temor que se perdiese el «fluido vacunal». Ya para esa
época habia muerto el Gobernador Guevara Vasconcelos, quien habia sido
un verdadero protector de la vacunacién. En esa segunda etapa, otro in-
signe caraguefio, don Andrés Bello, fue nombrado secretario «en lo poli-
tico» de la Junta'y a partir de ese momento, y hasta el 9 de abril de 1808,
todas las actas de la Junta llevan su firma (Fig. 3). En esa época Andrés
Bello contribuyd con dos importantes textos a la Junta Central de la Va
cuna: «Reglas que pueden servir a la creacion, formay primeras funcio-
nes de las juntas subalternas de vacuna» (del 12 de diciembre de 1807), y
«Plan de arbitrios presentado a la junta por el secretario» (del 16 de marzo
de 1808) (An6nimo, 1979).

Figura3. AndrésBello (1780-1865), uno
de los mas grandes humanistas de Ibero-
américa y quien en su juventud, inspirado
por la llegada de la expedicion de Balmis
a Caracas, escribi6 la oda «A la Vacuna,
siendo luego secretario de la Junta Cen-
tral de la Vacuna de Caracas.

Andrés Bello nacio en Caracas €l 29 de noviembre de 1781 y en su ju-
ventud fue maestro de Simoén Bolivar. Desde muy joven quiso dedicarse a
lamedicinay siempre conservé su aficion por esa profesion (Costa, 1957).
Quien seria més tarde uno de los més ilustres humanistas de |beroamérica,
poeta autor de la «Silva ala agricultura de la zona térrida» (escrita en 1826)
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y Rector de la Universidad de Chile, sintio tal impacto emocional con la
Ilegada a Caracas de la expedicion de Balmis, que de inmediato, en 1804,
escribio su oda «A la vacuna», la cual es un «poema en accion de gracias
a Rey de Espaiia por la propagacion de la vacuna en sus dominios, dedi-
cado a sefior don Manuel de Guevaray Vasconcel 0s»:

«... todo mortal que pise
estos confines, cante

a Carlos bienhechor.
Publique Venezuela

que quien de nuestro
clima

lanzé la atroz viruela,
fue su paterno amor».

Esta oda, que Pedro Lira Urquieta calificoO como «una mezcla extrafia
de adulacion sincera, de fervor hispano, y de entusiasmo y fe en el pro-
greso», fue posteriormente criticada duramente por |os revolucionarios ve-
nezolanos. Seglin Costa-Cassaretto (1991) la oda de Bello fue la primera
poesia escrita sobre la expedicion de Balmis. La conocida poesia de Quin-
tana «A la expedicién espariola para propagar la vacuna en América» es
escrita posteriormente en 1806. Ademas de esa oda, € entonces joven po-
eta venezolano Andrés Bello también compuso en esa misma época un
drama en tres actos titulado «Venezuela Consolada», obra también alusiva
alavacunay que se mont6 en el Coliseo de Caracas, € vigjo teatro colo-
nia de la esquina del Conde (Calcafio, 1961; Nufez, 1957).

Se sabe que en ciertos sectores de la poblacién hubo resistencia a la va-
cunacion, especialmente en algunos pueblos de indigenas, por lo cua la
vacunacion se hizo obligatoria 'y su incumplimiento podia acarrear diver-
sas penas. Sin embargo, no hay duda de que la mision de la expedicion de
Balmisy de la Junta Central de la vacuna fue todo un éxito. Para el 28 de
marzo de 1808, a cuatro afos de la llegada de la Expedicién de Balmis a
Venezuela, el balance de la Junta Central de la Vacuna alcanzaba a méas de
100.000 vacunados en 107 pueblos (Archila, 19794), una verdadera hazafia,
especialmente si se considera que la poblacién estimada de Venezuela para
esa época era de unos 980.000 habitantes. La poblacién estimada para €l
momento en la Caracas de 1805, era de unos 35.000 habitantes.

La vacuna durante la guerra de independencia de Venezuela

Un Jueves Santo, el 19 de abril de 1810, triunfan los independentistas
venezolanos, cuando el Cabildo de Caracas depone a entonces Goberna-
dor y Capitan General de Venezuela don Vicente Emparan, € mismo que
ocho afios antes, como Gobernador de Cumana, habia mediado para traer
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la vacuna desde Puerto Rico. Ese mismo 19 de abril se constituye un Go-
bierno revolucionario, donde Andrés Bello pasa a formar parte de su se-
cretaria. La independencia de Venezuela se sell6 de manera definitiva el
21 de junio de 1821, en la batalla de Carabobo, después de diez afios de
intensa lucha armada.

Durante el periodo de la guerra de independencia de Venezuela, la «Ga-
ceta de Caracas» publica constantemente notas para mantener el interés en
la vacunacion. En su entrega del 16 de diciembre de 1815 (n.° 48, p. 379),
y todavia la Gaceta en manos realistas, se anuncia que «se ha restablecido
en esta ciudad (Caracas) la junta central de vacunacion destinada a con-
servar y propagar entre los pueblos de Venezuela el precioso fluido que
con grandes erogaciones ella debid a la beneficencia del Rey». La misma
nota informa que «el fluido (fue también) una victima del sedicioso Boli-
var». En medio del fragor de la guerra, la «Gaceta de Caracas» del 26 de
junio de 1816 (n.° 81, p. 623) da instrucciones muy detalladas para reco-
nocer y propagar lavacuna. La Gaceta del 3 de diciembre de 1817 (n.° 161,
p. 1253) dice «que entre los males incalculables de la revolucion fue la
pérdida del fluido vacuno en esta ciudad (Caracas)...» pero que «debido a
los paternales desvelos del Rey, se ha logrado también el restablecimiento
de la junta creada para tan sagrado é importante obgeto». Otras noticias
publicadas en la Gaceta en 1819 (el 27 de enero y el 7 de abril) insisten
en laimportancia de la vacunacion, para controlar «este mal que debi6 para
siempre haber desaparecido de entre nosotros». Como mencionamos a prin-
cipio, hubo que esperar hasta el afio de 1956 para que la viruela fuese erra-
dicada de Venezuela.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

Desde la primera descripcién de la viruela en Venezuela en 1573 y hasta
e fin de la colonia, se describen a menos 23 periodos epidémicos, agu-
nos de ellos de gran severidad. Por falta de informacion, no es posible es-
timar el impacto demografico de esas epidemias, sobre todo las de los si-
glos xvi y xvil. Mas aln, la mayor parte de la informacion disponible
corresponde tan solo ala ciudad de Caracas. No obstante, creemos que una
blsqueda sistematica en diferentes archivos podria arrojar informacion
nueva gue nos permitiria una mejor apreciacion de la historia de la viruela
y de su control en toda Venezuela. En este sentido, seria interesante pro-
fundizar mas en un aspecto poco estudiado hasta ahora, como lo es la res-
puesta de la sociedad ante las epidemias, incluyendo la de la comunidad
médicay de lalglesia catdlica, toda una érea de investigacion que promete
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producir hallazgos importantes (Fortique, 1992; Gomez Tovar, 1998; Yé-
pez Colmenares, 2000).

En lineas generales hemos visto como la sociedad venezolana adoptd
con entusiasmo los avances ilustrados de la inoculacion de la viruela (var
riolizacién) y del «cowpox» (vacunacion). Més aln, se propone la posibi-
lidad que haya sido € médico canario don Juan Perdomo Bethencourt y
Cortés quien haya introducido la variolizacion no solo en Venezuela, sino
también en toda Iberoamérica. Eso parece haber ocurrido en 1766, cuando
Perdomo llegd a Caracas en medio de una fuerte epidemia de viruela.

Asimismo, se revisa la actuacion de la Real Expedicion Filantropica de
la Vacuna en Venezuela (de marzo a mayo de 1804) donde Bamis, a di-
ferencia de otros paises, fue recibido con grandes muestras de agradeci-
miento. Ojald algun investigador acucioso pueda algun dia identificar alos
descendientes de los nifios que trajeron y llevaron en sus tiernos brazos el
pus vacuna en Venezuelay asi poder agradecerles €l gesto de sus antepa-
sados. En Caracas, Balmis logro el establecimiento de la Junta Central de
la Vacuna, un temprano y exitoso modelo de organismo de salud publica,
el cua al cabo de cuatro anos de trabajo (en 1808) podia vanagloriarse de
haber vacunado a mas de 100.000 venezolanos, una cantidad mayor que la
décima parte de la poblacion total del pais para ese entonces.

Con €l inicio del movimiento independentista en Venezuela, a partir de
lainvasion fallida del General Francisco de Miranda en 1806, y hasta 1821
con la consolidacion de la independencia venezolana en la batalla de Ca
rabobo, la «conservacion y propagacion» de la vacuna pasd por muchos
contratiempos, pero siempre se mantuvo como una prioridad. Finalmente,
hubo que esperar hasta e afio 1956 para que la viruela fuera finalmente
erradicada de Venezuela, gracias a una intensa campafia de vacunacion.
Hoy en dia, gracias a la vacuna jenneriana, la viruela natural ha sido erra
dicada de la faz de la tierra, aungque €l virus todavia se conserva activo en
un nuimero reducido de laboratorios.
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BALMIS EN LA NUEVA ESPANA:
CUBA, GUATEMALA'Y MEXICO
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El 30 de noviembre de 1803, el Dr. Francisco Xa-
vier de Balmis y Berenguer, director de la Real Ex-
pedicion Maritima de la Vacuna, su personal médico,
y veintidés nifios partieron de La Corufia para comen-
zar una de las empresas méas ambiciosas e importan-
tes de la historia de la medicina —a introduccién de
la vacuna de la viruela en los dominios espafioles del
Mundo Nuevo—. Después de hacer escda en las Is-
las Canarias, en Puerto Rico y en Venezuela, en donde
dividio la expedicion, el director encabezaba la por-
cion que vigaba a Cuba, a Guatemala'y a México.
Arribando a México en junio de 1804, Bamisy sus
ayudantes visitaron la Capitania de Guatemala y to-
das las ciudades principales del sur, del centro, del
noroeste y del norte del Virreinato de la Nueva Es-
pafia. El carécter prepotente del director, asi como el
hecho de que en algunos lugares la vacuna le habia
adelantado, provocd conflictos con las autoridades
politicas y médicas. Sin embargo, antes de salir de
México en febrero de 1805, los expedicionarios va
cunaron a aproximadamente 100.000 personas, ins-
truyeron a numerosos médicos en las Ultimas técni-
cas de la vacunacion, y establecieron una red de
juntas de vacunacién y clinicas publicas que podian
propagar y conservar la vacuna para las generacio-
nes futuras.

Cuando los conquistadores subyugaron a los pueblos indigenas del
Mundo Nuevo, varios factores contribuyeron a su éxito. Una tradicion mar-
cial orgullosa proporciond las técnicas militares superiores a las maniobras
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de guerra indigenas. La tecnologia espafiola proveyd de armamentos tales
como las espadas y las armaduras de acero, asi como los mosquetes y 1os
canones de | as fundiciones de Toledo. Los hermosos caballos andal uces —l
orgullo del caballero castellano— aterrorizaron a guerrero indigena, que a
principio creia que el cabalo y el jinete formaban un solo ser terrible. Pero
el arsenal de los conquistadores incluy6 otra poderosa arma secreta de gran
alcance —a enfermedad europea, que arrasd y atormentd a los habitantes
del Nuevo Mundo por siglos.

Ninguna de las nuevas enfermedades demostré ser tan mortal como la
viruela, que arraso a los indigenas de América como nunca se habia visto
en la historia de la medicina europea. El desconocimiento de la enferme-
dad y laforma en que los indigenas la trataron de controlar produjo su pro-
pagacién en lugar de su extincion. Més de la mitad de la poblacién indi-
gena murid; poblados enteros desaparecieron desde el primer contagio; los
gue sobrevivieron estaban marcados fisicamente y emocional mente para el
resto de su vida'.

Los cronistas espafioles proporcionan las imagenes vivas de los efectos
de la primera gran epidemia de la viruela que alcanzé la Nueva Esparia en
1520-1521. Nos dicen que €l pais entero fue llenado de la viruela, «de que
habia una gran mortalidad» (Diaz del Castillo, 1928). Porque todos se con-
tagiaron a mismo tiempo y no podian enterrar a los muertos, derribaron
las casas por encima de l0s muertos «y su propio hogar se convirtioé en su
sepultura» (Benavente, 1941). Tantos murieron de la enfermedad en la ciu-
dad de México que tuvieron que lanzar los cadaveres en las zanjas de dre-
naje «y un gran hedor se desprendid de los cuerpos muertos» (Sahagun,
19564a). Los agujeros de la viruela que desfiguraron las manos y las caras
de los sobrevivientes «eran las marcas de su redencion» (Herrera'y Torde-
sillas, 1934) y «horrorizé a todos lo que los vieron» (Clavijero, 1844).

Las recurrentes epidemias atormentaron a la Nueva Espafia y a Guate-
mala durante la época colonial. Haciendo una relacion de los principales
contagios en el Valle de México para este periodo, €l historiador Charles
Gibson enumera brotes durante €l siglo xvi en los afios de 1520-1521, 1531,
y 1538. El siglo xvi trajo nuevos ataques en 1615-1616, 1653, 1663 y
1678; mientras que en €l siglo xvii, laviruela llegd en 1711, 1734, 1748,
1761-1762, 1778-1780 y 1797-1798 (Gibson, 1964). En la ciudad de Mé-
xico, murieron casi veintidés mil personas en la epidemia de 1778-1780
(Cooper, 1965a), mientras que € contagio de 1797-1798 demandé la vida
de un habitante por cada dieciséis de los 125.000 habitantes de la capital
(Cooper, 1965) Aunque se sabe menos sobre la historia de la viruela en la

! Los aztecas llamaban a las viruelas Hueyzahuatl: Huey (Gran) Zahuatl (Lepra). Los
mayas las [lamaban Kak; Epkepak s eraincurable; y Ixthuchkak si se curaba con facilidad.
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Capitania General de Guatemala, los historiadores indican epidemias en
1564-1565, 1576, 1705, 1733y, la més funesta de todas, en 1780 (Marti-
nez Duran, 1964a; Martinez Duran, 1964b; Martinez Durén, 1964c; Guerra,
1953). La presencia simultanea de la peste en México y en Guatemala en
1779-1780 sugiere un vinculo entre las dos epidemias.

Diversos métodos fueron empleados para combatir y para tratar la vi-
ruela durante la época colonial. La practica indigena que trataba la enfer-
medad con los bafios de vapor en temazcalli sirvid para intensificar el ma-
lestar y acelerar su crecimiento. Igualmente ineficaces eran los remedios
nativos que recetaban que el enfermo bebieray se lavara la cara con orina
caliente, que aplicara chile amarillo a area afectada, y que tomara una in-
fusion de hierbas (Sahagun, 1956b). EI médico José Ignacio Bartolache de-
clar6 que la viruela era un agente que la naturaleza empleaba para purgar
cierta cantidad de «ma humor» que cada individuo adquiria cuando era
amamantado por su madre. Recomendaba purgaciones con laxantes y so-
luciones salinas fuertes, la higiene personal extrema, y un régimen de agua
y atole. Sin embargo, Bartolache se percat6 de que la viruela se propagaba
por € contacto y que solamente la cuarentena impediria su dispersionz.

En 1785, José de Galvez, ministro del Estado espafiol, habia enviado al
virrey de la Nueva Espafia y a capitédn general de Guatemala ejemplares
de la Disertacion fisico-médica en la qual se prescribe un método seguro
para preservar a los pueblos de la viruela del Dr. Francisco Gil para que
fueran distribuidos a los clérigos, a los médicos, y a los ciudadanos prin-
cipales’. El trabgjo de Gil explicaba la forma en que se transmitia la vi-
ruela y recomendaba a las autoridades locales que establecieran los laza-
retos provistos de personal médico cualificado. Los auxiliares médicos que
atendian a los enfermos debian realizar las precauciones sanitarias extre-
mas, desinfectar sus ropas y la ropa de cama, y prohibir todo tréfico y co-
mercio con las areas contaminadas. Aunque la variolizacién, o sea la ino-
culacion con la materia extraida directamente de una vesicula de la viruel a,
habia sido practicada en muchas partes del mundo por siglos, Gil dudé de
su eficacia y advirtié que el procedimiento podria difundir la infeccién’.

2 José Ignacio BARTOLACHE: Instruccién que puede servir para que se cure a los en-
fermos de viruelas epidémicas que ahora padecen en México, desde fines del estio, en €l
afio corriente de 1779. Reimpreso en el Suplemento a la Gaceta de México, 23 septiembre
1797, 341-344, con € titulo, Instruccion sobre el método de curar.

3 José de Gélvez a Virrey de la Nueva Espafia, Aranjuez, 15 abril 1785, Archivo Ge-
neral de la Nacién, México, D.F. (en adelante, AGN), «Reales Cédulas», v. 130; José de
Gélvez al Presidente de Guatemala, Aranjuez, 15 abril 1785, Biblioteca Nacional de An-
tropologia, México, D.F., Fondo de Microfotografia, Serie «Guatemala», Primera Serie, #51.

* Francisco GIL: Disertacion fisico-médica en la qual se prescribe un método seguro
para preservar a los pueblos de viruelas hasta lograr la completa extincion de ellas en €
reino. Su autor don Francisco Gil, Cirujano del Real Monasterio de San Lorenzo y su S-
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En febrero de 1797, cuando un brote de viruela amenazaba con propa
garse en la capital de la Nueva Espafia, € virrey Branciforte publicd una
circular que combiné las medidas sugeridas por Bartolache y por Gil. El
virrey también pidi6 la divisién de ciudades en distritos bajo € cargo de
los alcaldes y de los ciudadanos principales, que coordinarian servicios mé-
dicos en cada area. Invit6 alas sociedades caritativas a recoger fondos para
ayudar a los pobres y sanciond el uso de recursos publicos s tales fondos
eran escasos. Branciforte prohibio el entierro de cadéveres variolosos en las
iglesias 0 en los cementerios préximos y sugirié que los ciudadanos cons-
truyeran hogueras en todas las entradas a la ciudad para purificar €l aire.
Como ultimo recurso, autorizé la variolizacion pero insistio en que la ope-
racion fuera gratis. Cuando todo habia fallado, e virrey sugirio la oracion®.

A pesar de que Branciforte se mostraba reticente a emplear la varioli-
zacion, el procedimiento era capaz de salvar la vida humana. Durante la
epidemia de 1779-1780, el Dr. Esteban Morel realizd la primera operacion
confirmada en México, pero encontré resistencia publicaal tratamiento (Co-
oper, 1965b). Al mismo tiempo, €l Dr. José Felipe de Flores tuvo més éxito
con la inoculacién en Guatemala. Apoyado por el capitdn general Matias
de Galvez, Flores inoculé a millares de individuos segun parece sin nin-
guna fatalidad. El porcentgje de muertes fue minimo en los distritos en
donde fue empleada variolizacion (Martinez Duran, 1964). El procedi-
miento tiene el mérito de haber moderado la epidemia de 1797-1798 en
México, en donde Branciforte establecié un programa de la inoculacién li-
bre y voluntaria en la capital (Cooper, 1965c). Manuel Abad y Queipo, vi-
cario general del obispado de Michoacén, y Juan Antonio Riafo, intendente
de Guangjuato, eran los principales defensores del tratamiento en las pro-
vincias. Durante esta epidemia, aproximadamente de 50-60.000 personas
fueron inoculadas en € virreinato (Humboldt, 1941).

A pesar de utilizar tales medidas protectoras, |os médicos en México y
en Guatemala, como sus colegas en Europa, no podian prevenir las incur-
siones periddicas de la viruela. Vagamente enterados de la relacion causal
entre los microorganismos y la infeccién, atribuyeron generalmente el ori-
gen primario de la enfermedad a la contaminacion del aire. Aunque igno-
raban la naturaleza y la causa de la viruela, procuraron tratar sus sintomas.
Desgraciadamente, indtiles e incluso peligrosos resultaron los remedios
como la sangria, la purga, y las prescripciones escatoldgicas que contra-
riaron las sugerencias beneficiosas de la cuarentena, de la mayor higiene,
del descanso, de las dietas especiades y de las infusiones medicinales.

tio, e Individuo de la Real Academia Médica de Madrid. Reimpresa en México por D. Ma-
riano de Zafiga y Ontiveros, calle de Espiritu Santo, Afio de 1796. AGN, «Impresos Ofi-
ciales», v. 21.

® Circular, México, 28 febrero 1797, AGN, «Epidemias», v. 16.
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En 1798, en e momento en que las autoridades en México y en Gua
temala luchaban contra el Ultimo azote de la viruela, Edward Jenner, un
médico inglés, publicd An Inquiry into the Causes and Effects of the Va-
riolae Vaccinae, explicando cémo la inyeccion del liquido de pustulas de
la vacuna (cowpox) protegia a sujeto contra la viruela. Asi, Jenner dio a
mundo los primeros medios eficaces para prevenir las epidemias de la vi-
ruelay aumenté substancialmente los conocimientos del principio de lain-
munizacién. A pesar de que Europa entraba en un periodo prolongado de
conflictos como resultado de las guerras napolednicas, |las noticias del des-
cubrimiento de Jenner se esparcieron répidamente por el continente. Poco
después, |as gacetas de Hispanoamérica comentaron los progresos de la var
cunacion en Europa; y en un periodo notablemente corto, docenas de li-
bros que discutian el nuevo procedimiento alcanzaron los dominios espa
floles a través del Atlantico (Rigau-Pérez, 1992; Smith, 1974d). Sin
embargo, las expediciones americanas que buscaban una fuente nativa de
la vacuna invariablemente fallaron. Careciendo del suero precioso, los co-
lonos de la América espafiola solo podian esperar que la vacuna llegara de
alguna manera antes de la proxima epidemia.

Habia diversos medios para transportar la linfa de la vacuna. Por me-
dio de latécnicain vitro, el fluido podia enviarse entre laminillas de cris-
tal o0 en frascos. Ademas, podia ser llevada incrustada en tela o en hilos de
seda. La manera mas segura, aungue era dificil y costosa, era transmitirla
«de brazo-a-brazo» utilizando una serie de depdsitos humanos. Este mé-
todo in vivo consistié en vacunar a una persona no-inmune con € liquido
fresco extraido de una pustula de la vacuna a su punto més ato de reac-
cion, generalmente en e noveno o décimo dia después de la inoculacion.
El pus era introducido en €l brazo del recipiente por medio de varias inci-
siones superficiales de la piel con una lanceta o una aguja. Una sucesion
continua de operaciones similares podia conservar la vacuna indefinida
mente. El punto débil de este sistema eran las reacciones inmunes, des-
truccién de la vesicula antes de su empleo, o cualquier otra interrupcion
en la cadena de inoculaciones.

Solo la casualidad habria llevado la vacuna de la viruela a la América
espafiola s el Ayuntamiento de Santa Fe de Bogota, haciendo frente a una
nueva epidemia, no hubiera buscado la ayuda del rey Carlos 1V®. En mar-
zo de 1803, Don Carlos, quien habia experimentado personalmente la tra-
gedia de la viruela en 1798, cuando su hija, Maria Luisa, contrgjo la en-
fermedad, ordeno al Consgjo de Indias que investigara el método mas eficaz

¢ «Extracto del expediente general de la vacuna en ultramar» (en adelante, «Extracto»),
Cadiz, 12 marzo 1813, Archivo General de Indias (en adelante, AGI), Indiferente General,
Legajo 1.558.
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para introducir la vacuna en sus dominios americanos’. Después de estu-
diar varios proyectos, € Consgjo acepto € plan del Dr. Francisco Xavier
de Balmis y Berenguer; el 28 de junio de 1803 Balmis fue nombrado Di-
rector de la Real Expedicién Maritima de la Vacuna (Smith, 1974b).

Nacido en Alicante en 1753 y perteneciente a una familia de cirujanos,
Balmis llenaba todos los requisitos del puesto. Obtuvo su titulo de cirujano
en Valencia en 1778 y muchos afios més tarde recibié su grado de doctor
de medicina en Madrid (1799). Habia desempefiado servicios en el gército
y en lamarina y habia pasado muchos afios en Cuba y en México, donde
estudio las caracteristicas antisifiliticas de las plantas autéctonas. Balmis
era Cirujano Honorario de Camara del Rey, Consultor Honorario de los
Ejércitos Reales, Profesor de Medicinay miembro de la Academia Real de
Medicina. Enseguida adopt6 la vacuna jennerianay en poco tiempo se con-
virtié en uno de los més reconocidos practicantes de la operacion en Ma-
drid. A principios de 1803, Balmis gand aln mas fama con su traduccién
del Traité historique et pratique de la vaccine (1801) de Jacques-Louis Mo-
reau de la Sarthe, € estudio mas completo de la vacunaciéon en aquella
época (Smith, 1974b).

De acuerdo con € reglamento y € itinerario de Balmis, la expedicién
partiriaparalas Indias desde La Corufia, haciendo escalaen Tenerife, Puerto
Rico, y Cuba. En agun lugar, la expediciéon se dividiria. Un grupo lleva-
ria la vacuna a las colonias sudamericanas, mientras que € otro, bajo la
direccién de Balmis, vigiaria a México, a Guatemala, y a las Idas Filipi-
nas. Vacunaria progresivamente «de brazo a brazo» a un nimero de nifios
no-inmunes para conservar €l virus durante €l vigje. En cada parada, Bal-
mis distribuiria g emplares de su traduccion del libro de Moreau de la Sar-
the, instruiria a los médicos en la técnica de la vacunacion, y estableceria
una junta central y una clinica para conservar y propagar la linféf. El 1 de
septiembre de 1803, fue enviada una cédula real a todos los centros admi-
nistrativos del imperio la cual describia la mision de la expedicién, daba
instrucciones para su recepcion y mantenimiento, y marcaba las obligacio-
nes financieras de los gobiernos coloniales’.

7 Caballero a Bajamar, Aranjuez, 13 marzo 1803, AGI, Indiferente General, Legajo
1.558.

¢ Francisco Xavier be BAaLmis: «Reglamento que deberan observar los empleados en la
expedicion destinada a conducir y propagar la inoculacion de la verdadera vacuna a los
Quatro Virreinatos de América, Provincias de Yucatdn y Caracas, y en las Islas Antillas»,
Madrid, 18 junio 1803, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558; Francisco XAVIER DE BAL-
mis. «Derrotero para conducir con la més posible brevedad la verdadera vacuna y asegurar
su feliz propaganda en los Quatro Virreinatos de América, Provincias de Yucatan y Cara-
casy en las Islas Antillas», Madrid, 18 junio 1803, AGlI, Indiferente General, Legajo 1.558.

° José Antonio CABALLERO: borrador origina de «La resolucion del Rey sobre la pro-
pagacion de la vacuna en aquellos dominios y medios adoptados para conseguir €l objeto,
San lldefonso, 1 septiembre 1803, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558.
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El 30 de noviembre de 1803, la expedicion filantropica partio de La Co-
rufa en la corbeta Maria Pita. Embarcaron con € Dr. Bamis, José Sal-
vany y Lleopart (subdirector que dirigiria la division sudamericana de la
expedicion); los cirujanos Manuel Julian Grajales y Antonio Gutiérrez Ro-
bledo; los practicantes Francisco Pastor Balmis y Rafael Lozano Pérez; los
enfermeros Basilio Bolafios, Pedro Ortega, y Antonio Pastor Balmis; Angel
Crespo, secretario de Balmis; veintidos nifios de la Casa de Expdsitos de
La Corufia, uno de los cuales era hijo de Isabel Gomez y Cendala, ex-rec-
tora de la Casa'y la mujer que cuidaria a los nifios durante €l vige. Estos
veintidés infantes componian € elemento clave de la empresa de salud pu-
blica més ambiciosa de la historia de la medicina®.

El 9 febrero de 1804, la expedicién arrib6é sin incidente a San Juan,
Puerto Rico. A pesar de que los nifios habian necesitado vigilancia perma-
nente para evitar que se rascaran la vacuna o que transfirieran el virus por
contacto accidental, lalinfa llegd en condiciones éptimas. Balmis creia que
seria € primer médico en vacunar en la América espafiola. Sin embargo,
cuando lleg6 a la isla quedd decepcionado a darse cuenta de que la va-
cuna habia llegado antes que él. Cuando la ida hacia frente a una nueva
epidemia en noviembre de 1803, el Dr. Francisco Oller habia adquirido el
suero de la isla danesa vecing, Santo Tomés, que a parecer habia recibido
la vacuna de Inglaterra. En pocas semanas, Oller y un colega habian va-
cunado a cerca de 1500 personas. Cuando recibi6 la noticia, Balmis reac-
ciono con enojo y recelo. Durante un fuerte enfrentamiento con Oller, ca
lifico de fasa la linfa de éste y puso en entredicho su integridad vy
competencia profesional. Cuando sus acusaciones se mostraron infundadas,
Balmis anunci6 que «no tenia nada que hacer» y decidio abandonar laisla
(Brau, 1930; Rigau-Pérez, 1989). Su estancia de cuatro semanas en Puerto
Rico fue una decepcion completa. No habia introducido la vacuna, ni ha-
bia establecido una junta para conservar y propagar €l virus, ni habia en-
seflado las nuevas técnicas de la vacunacion a los médicos. Lo que si con-
sigui6 fue perder e apoyo del gobierno local y de la comunidad médica y
revelar un egoismo y un afan de venganza que no auguraba nada bueno
para sus futuras actividades, y dafar su imagen persona y la de la expe-
dicion.

Después de encomendar la vacuna restante al gobernador Ramén de
Castro, el 12 de marzo de 1804, Balmis sali6 para Venezuela. Desembarcod

0 Junta de Cirujanos de Camara a Caballero, Aranjuez, 23 junio 1803, AGI, Indife-
rente General, Legajo 1.558; Balmis a Caballero, Madrid, 2 julio 1803, AGI, Indiferen-
te Genera, Legajo 1.558; Pascua Portillo, «Lista de los Nifios que por Real Orden de
S. M. vinieron de Espafia con la Expedicion de la Vacuna», México, 27 junio 1809, AGN,
«Filipinas», v. 53; Antonio Batre al Virrey, México, 8 agosto 1811, AGN, «Epidemias»,
v. 17.
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en La Guairay se dirigié a interior parallegar a Caracas, capita de la ca
pitania general. Para Balmis, la estancia en Caracas fue mucho mas agra-
dable y productiva que sus dias en Puerto Rico. Para ese entonces la va-
cuna no habia llegado alaregién, y el publico recibio ala expedicion con
jubilot. El 5 de abril, Bamis y sus ayudantes vacunaron a 2064 personas,
instruyeron a los médicos de Caracas y de las adeas cercanas, y estable-
cieron la primera junta central de la vacuna en Hispanoamérica. La junta
dirigiria la conservacion de la vacuna 'y su propagacion a las provincias®.

A su regreso a La Guaira en los dltimos dias de abril, Balmis dividio
la expedicion. José Salvany, acompafiado de Manuel Gragjales, Rafael Lo-
zano, y Basilio Bolafios, llevé una porcion de la expediciéon por los vi-
rreinatos meridionales. Balmis condujo la otra mitad a Cuba, a la Nueva
Espafia, y alas Idas Filipinas. Bamis 'y Salvany nunca se volverian a ver
(Smith, 1974c)=.

En el vigie de La Guaira a La Habana, la expedicion encontr6 una tor-
menta. Cuando llegaron a Cuba, todos los nifios estaban enfermos, y una
vez mas, la vacuna se habia adelantado®. El 14 de febrero de 1802, la So-
ciedad Econémica de La Habana habia recibido de Madrid un ejemplar del
Origen y descubrimiento de la vacuna de Pedro Hernandez. La Sociedad
habia encomendado |a obra a Dr. Tomés Romay y Chacdn, médico pro-
minente de la capital, para que evaluara su mérito. Romay elogio € libro,
observando que era e primer tratado sobre la vacunacion que habia lle-
gado a Cuba. Con € apoyo del capitdn general Salvador Muro Saazar,
marqués de Someruelos, Romay solicito la linfa de Espafia 'y de los Esta
dos Unidos e inicié una busgueda del virus de la vacuna en la isla. Dos
afos pasaron sin encontrar el virus (Lopez Sanchez, 1950a).

La vacuna llegd a Cuba por pura casualidad. El 10 de febrero de 1804,
Dofia Maria Bustamante, junto con su hijo de diez afios y dos criadas j6-
venes, arribaron a La Habana desde Aguadilla, Puerto Rico. Habian vacu-
nado al nifio y alas dos criadas antes de su salida, y cuando llegaron aLa
Habana, el virus estaba en condiciones ideales para la transmision. El 12
de febrero, Romay inoculé con éxito a sus cinco hijos y a otros treinta 'y
cinco nifios con € fluido de los tres portadores. Para el 26 de marzo ha-
bia vacunado a casi 4000 personas en La Habana y habia enviado la linfa
vacuna a Santa Claray aotras ciudades del interior (L épez Sanchez, 1950b).
Cuando los escépticos cuestionaron la eficacia de la vacuna, Romay vol-
vid ainocular a sus hijos, Tomas de seis afios y Pedro de cuatro, ante miem-

1 «Extracto», fs. 81v-82.

2 Manuel Guevara Vasconcelos a Soler, Caracas, 9 mayo 1804, AGI, Indiferente Ge-
neral, Legajo 1.558; «Extracto», fs. 88-88v.

B «Extracto», fs. 88v-90.

“ «Extracto», f. 113.
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bros del Rea Protomedicato y otros médicos reconocidos de la ciudad.
Cuando sus hijos no sufrieron ninguin efecto perjudicial, los testigos cali-
ficaron la vacuna de Romay un éxito incondicional™.

Abandonando su actitud arrogante e indiscreta de Puerto Rico, Bamis
acepto gentilmente el trabajo de Romay y convirtié sus propias habitacio-
nes en un centro de vacunacion. Segun é, su dominio de la operacion y
sus hébiles instrucciones publicas cambiaron la «actitud vacilante» de mu-
chos médicos, corrigieron «las ideas falsas» de otros, «destruyeron los ar-
gumentos de los enemigos més vociferantes de la vacuna», y vencieron
«los temores de muchos gque habian rechazado la vacuna». Balmis entrego
a Someruelos su proyecto para la formacion de la junta central de la va
cuna en La Habana y recomendé a Romay que se encargara de conservar
é virus hasta que lajunta fuera establecida. También obsequié varios gjem-
plares de su Tratado histérico a la biblioteca de la Sociedad Econdmica
para promover su acceso a publico. En reconocimiento de su servicio hu-
manitario, la Sociedad o nombré socio honorario «en calidad de profesor
distinguido». Exaltado por € éxito, el 18 de junio sali6 para Yucatéan, en
la costa del sudeste de México (Lopez Sanchez, 1950c)*.

Aungue Balmis quedd bien satisfecho con sus logros en Cuba, antici-
paba ansiosamente un triunfo aun més grande, la introduccién de la vacuna
de la viruela en México. México era la colonia més ricay mas importante
del imperio, y la ciudad de México, su capital, era € centro econémico,
cultural y espiritual del virreinato. El éxito que alcanzara la expedicion en
el centro demostraria su suerte en todo € virreinato. La tarea de Balmis
iba més ala de la transportacion de la vacuna. Debia también establecer
una red de centros de vacunacion que conservaria €l virus por medio de
las inoculaciones en cadena. Para realizar su misién, tenia que instruir ala
comunidad médica novohispana en las Ultimas técnicas de la vacunacion,
conseguir e apoyo y la cooperacion de los funcionarios politicos y reli-
giosos, Y, por supuesto, persuadir a pueblo de aceptar la vacunacion. El
éxito de la empresa dependia en gran parte de é mismo. Balmis necesi-
taba laresolucién, lainteligencia, el valor, y € tacto para superar cualquier
obstéculo fisico, humano, o burocrético que pudiera frustrar su mision.

La expedicion arrib6 a México € 24 de junio de 1804, llegando a Si-
sal, unas diez leguas a noreste de Mérida, capital de Yucatan. Por tercera
vez le fue negado a Balmis el honor de introducir el valioso fluido. Igual
gue en Puerto Rico y en Cuba, la vacuna lo habia aventajado. Durante va-
rios afos, los residentes de la Nueva Espafia habian buscado la vacuna. Y

5 SQuplemento al Periddico nimero 34, La Habana, 16 abril 1804, AGN, «Epidemias»,
v. 12.

* Benigno Duque de Heredia a Balmis, La Habana, 13 junio 1804, AGN, «Epidemias»,
v. 4.

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



128 MICHAEL M. SMITH

aunque en la cédula rea se les informaba que la linfa les llegaria con la
expedicion, continuaron su busquedat’. Sus esfuerzos fueron recompensa
dos el 8 de abril de 1804, cuando €l navio Nuestra Sefiora de la O llego
a Veracruz de La Habana. Durante €l vigje, el segundo oficial, José¢ Angel
de Zumaran, habia vacunado a dos miembros de la tripulacién con la linfa
incrustada en hilos de seda. El 9 de abril, € virus fue transmitido a cinco
nifos en el puerto mexicano. De inmediato, los funcionarios veracruzanos
informaron a virrey José de Iturrigaray de las buenas noticias'®.

El Ayuntamiento de Veracruz cred una junta para preservar y para pro-
pagar la vacuna 'y dirigio los esfuerzos para difundir el fluido. Para el 20
de junio, los doctores Florencio Pérez y Comoto, Jose Maria Pérez, y otros
habian vacunado a 1350 personas. Ademas, habian enviado la vacuna se-
Ilada entre placas de cristal, impregnada en hilos de seda, o por medio de
los portadores humanos a las ciudades cercanas de Cordoba, Puebla, Ori-
zaba, y Jalapa, asi como a los centros mas legjanos como la ciudad de Mé-
xico, Oaxaca, y Campeche (Smith, 1974d). En el mes de abril, respondien-
do a las repetidas peticiones del capitdn genera y del Protomedicato de
Guatemala, Ignacio Pavon y Mufioz, natural de Guatemala que residia en
Veracruz, envié a sus hermanos por medio de mensajero especial una por-
cion de la vacuna sellada entre placas de cristal, asi como unas agujas de
vacunacion y las instrucciones para usarlas. El 20 mayo, € virus llegb ala
ciudad de Guatemala, en donde fue transferido exitosamente a seis nifios'.

La vacuna alcanzo la ciudad de México a fines de abril. Cumpliendo la
orden de Iturrigaray, e Dr. Florencio Pérez y Comoto habia enviado el
suero a la capital sellado entre placas de cristal e impregnado en tela de
seda. Poco después, e ayuntamiento comision6 a Dr. José Maria Pérez
para transportar €l virusin vivo. El 25 de abril, € Dr. Algjandro Garcia Ar-
boleya, médico personal del virrey, vacund a cinco nifios de la Casa de Ex-
positos, asegurando de esta manera la existencia del virus en la capital®.
Garcia Arboleya, José Maria Pérez, y el doctor Antonio Serrano continua
ron vacunando durante varias semanas. Entre los primeros infantes en ser
inmunizados estaba €l hijo del virrey.

Iturrigaray formd un comité compuesto por Garcia Arboleya, Serrano,
y José Ignacio Garcia Jove, presidente del Real Protomedicato, para crear

7 Gaceta de México, Suplemento al nimero 12, 26 mayo 1804, 94.

® Ayuntamiento de Veracruz a lturrigaray, Veracruz, 11 abril 1804, AGN, «Epidemias»,
v. 12; Zumaran a lturrigaray, Veracruz, 12 abril 1804, AGN, «Epidemias», v. 12; Ayunta-
miento de Veracruz a lturrigaray, Veracruz, 28 abril 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

¥ Gaceta de Guatemala, 25 julio 1804, 338-339.

2 |turrigaray a Pérez y Comoto, México, 25 abril 1804 y Pérez a lturrigaray, México,
3 mayo 1804, AGN, «Epidemias», v. 12.

2 Pérez, Garcia Arboleya, y Serrano a lturrigaray, México, 5 mayo 1804, AGN, «Epi-
demias», v. 10.
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una fuente continua de la vacuna en la Casa de Expositos, diseminar €l
suero en la capital, y difundir la linfa en todo € virreinato. Los nimeros
especiales y regulares de la Gaceta de México mantuvieron a publico in-
formado de la viruela 'y de su tratamiento y dieron a conocer los ultimos
logros en la lucha por combatir la enfermedad. El 1 de agosto, €l comité
informé que en la ciudad de México se habia vacunado a 479 personas, en
su mayoria nifios. A pesar del entusiasmo del comité, esta cifra revela que
el uso de recipientes utilizados en la capital era muy bajo. Aungue nunca
se organizaron las prometidas expediciones a las provincias, la vacuna al-
canzé los distritos nortefios de Guanajuato y de Chihuahua por iniciativa
privade?.

El 10 de junio, desde La Habana, Balmis envié un mensgje a lturriga-
ray anunciandole su llegada a Veracruz a fin de mes. Ademas, e informaba
gue para evitar las enfermedades que solian azotar en esta estacion, la ex-
pedicion se quedaria poco tiempo en €l puerto, y también prometia vacu-
nar en Jalapa, Orizaba y Puebla en su camino a la capital®. Para estas fe-
chas, Iturrigaray ya habia puesto en marcha los preparativos para recibir a
la expedicion. En diciembre habia recibido la cédula real que anunciaba la
formacion de la expedicion, asi como las obligaciones que tenia € virrey
con los costos de transporte y los gastos de los nifios que |levaban € vi-
rus. Ademas, el rey ordend que cuando la expedicidn terminara su mision en
la Nueva Espafia, € virrey tenia que pagar €l transporte y el mantenimiento
para todos los miembros que iban a las Islas Filipinas. Iturrigaray comu-
nicd las instrucciones reales a los departamentos que estarian més involu-
crados con la expedicién y ordené a Ambrosio Sagarzurieta, fiscal de lo
civil, que coordinara los preparativos. Asi, mucho antes de que la expedi-
cion llegara a México, se habian establecido 1os mecanismos para su trans-
porte, sus fondos y su alojamiento en la capital. La carta que envié Bal-
mis desde LaHabanael 10 de junio fuelasefia que puso el plan en accién?.

El 29 junio e capitan general de Yucatan, Benito Pérez y Valdelomas,
recibio a Balmisy le entregd unarelacion de las actividades que habia rea
lizado Miguel José Monzén, comisionado por € Ayuntamiento de Veracruz
para introducir la vacunacion en esa regiéon en e mes de mayo®. Cuando
Balmis descubrioé que la vacuna habia llegado de nueva cuenta antes que

2 |turrigaray a Serrano y a Garcia Arboleya, México, 17 mayo, AGN, «Epidemias»,
v. 12; Serrano, Pérez, y Garcia Arboleya a Iturrigaray, México, 1 agosto 1804, AGN, «Epi-
demias», v. 10.

z Balmis a Iturrigaray, La Habana, 10 junio 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

% |turrigaray a Caballero, México, 27 diciembre 1804, AGN, «Virreyes», v. 214; Fis-
cal delo Civil a Fiscal de Real Hacienda, Tesoreria General del Ejército, Mesa Primera de
Cagjas en la Contaduria Mayor de Cuentas, Real Tribunal Auditor de la Contaduria Mayor
de Cuentas, México, 31 enero 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

% Pérez y Valdelomas a Monzon, Mérida, 30 junio 1804, AGN, «Epidemias», v. 4.
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él, reasumio su actitud colérica de Puerto Rico. Manifesté que la vacuna
de Monzon era perjudicial ala salud publica'y despaché a Antonio Gutié-
rrez Robredo a Campeche para examinar €l trabajo de Monzdn y propagar
el virus fresco®. Aunque la investigacion de Gutiérrez certifico la eficacia
de la vacuna de Monzon, el enojo de Balmis no disminuyé”. Cuando los
cinco nifios que acompafiaron a Monzon a Campeche subieron a la Maria
Pita para regresar a Veracruz, Balmis los sacd del barco por la fuerza 'y
embarco sin ellos®.

Cuando arribaron a Veracruz e 24 de julio, todos los integrantes de la
expedicion estaban enfermos. El clima sofocante mind su moral, y la di-
senteria desmejoré su salud. Balmis creia que habia contraido la fiebre ama-
rilla durante €l vigje. La falta de entusiasmo por la vacunacién empeord
aln maés su susceptibilidad. Las vesiculas de sus portadores estaban en su
punto de madurez, pero nadie se ofrecia para recibir la vacunacion. Bal-
mis informé al gobernador Garcia Davila que si no aplicaba inmediata-
mente €l virus, corria el riesgo «de perder €l tesoro que habia costado tan-
tas tribulaciones». En respuesta, el gobernador mandé traer diez reclutas
del regimiento de la guarnicion para que fueran inoculados; estos soldados
fueron los anicos individuos vacunados en Veracruz®.

Su mala salud y la apatia publica convencieron a Balmis de abreviar su
estancia en Veracruz. Las fiebres recurrentes que sufria se habian agravado
aln més por un caso serio de disenteria. Creyendo que no habia «nada que
hacer», €l 28 de julio partio la expedicion para Jalapa, la primera escala
en su vigje de noventa y tres leguas a la capital mexicana®. Més adelante,
e Ayuntamiento neg6 la falta de cooperacion de los veracruzanos; senci-
[lamente no habia nadie a quien vacunar. Ademés, insinu6 que la salud de-
licada de Balmis y, quizas, sus celos sobre e éxito del Ayuntamiento por
haber propagado la vacuna antes que é habian provocado su grosero com-
portamiento. La salud de Balmis mejor6 con el clima templado de Jalapa,
pero su temperamento no. Aungue muchos nifios no se habian inmunizado
con lalinfa de Veracruz, Balmis se neg6 a vacunarlos. El 5 de agosto, par-
tié para la ciudad de México™.

Un mes antes, lturrigaray habia alertado a Ayuntamiento de la ciudad
de México sobre la inminente llegada de la expedicion y mandd que se

» Pérez y Valdelomas a Monzon, Mérida, 3 julio 1804, AGN, «Epidemias», v. 4.

7 Escribano de S. M. Publico y del Cabildo de esta Ciudad, «Certificacion», Campe-
che, 24 julio, AGN, «Epidemias», v. 12.

2 Miguel José MonzON: «Relacién circunstanciada», Campeche, 25 julio 1804, AGN,
«Epidemias», v. 4.

» Balmis a Iturrigaray, Veracruz, 25 julio 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

® | bid.

% Ayuntamiento de Veracruz a lturrigaray, Veracruz, 12 septiembre 1804, AGN, «Epi-
demias», v. 10.
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consiguiera alojamiento para sus miembros y gque se tomaran las medidas
necesarias para cuidar a los nifios hasta que fueran acomodados segln las
instrucciones de la Corona. El virrey habia encargado a Antonio Méndez
Prieto, decano regidor del Ayuntamiento, que consiguiera una residencia
suficientemente amplia donde poder acomodar al director y a sus ayudan-
tes y permitirles llevar a cabo sus actividades®. Balmis llego a la capital
mucho antes de lo que esperaba Iturrigaray. El virrey nunca recibio la carta
gue Balmis envié avisandole la fecha en que la expedicién llegaria a Mé-
xico. En la mafiana del 8 de agosto, la expedicion se detuvo en la Villa de
Guadalupe, a media legua de la ciudad de México. Balmis envié un men-
sgjero para avisar a lturrigaray que, después de que los nifios descansaran,
la expedicién haria su entrada en la capital. El virrey tampoco recibio el
segundo mensgje. Impaciente y resentido porque ninguna delegacion salio
adarleslabienveniday desatendiendo el protocolo de aguardar unarespues-
ta oficial, la expedicién entré en la ciudad al anochecer. lturrigaray supo
gue la expedicién habia llegado a la capital cuando Balmis se presentd
ante é=,

La aparicion inesperada de la expedicion complicaba los preparativos
para su alojamiento. La casa escogida para la delegacion todavia no estaba
en condiciones de ocuparse. Sin embargo, Balmis rechazé permanecer tem-
poralmente en una casa publica, manifestando que tal lugar era inadecuado
para un emisario de la Corona. Exigio alojarse en laresidencia oficial. Para
ello, seria necesario entrar a la fuerza, recoger materiales de construccion
dispersados, y conseguir l&mparas y muebles para hacer €l lugar habitable.
Cuando Balmis exigié una casa méas apropiada y céntrica, Méndez Prieto
encontrd una residencia a unas cuadras de la Plaza de Armas. Aunque €l
nuevo lugar satisfacia los deseos de Balmis, su arrogancia exasperé en ta
grado a Méndez Prieto que el funcionario renuncié a su comision®.

Después de este dificil comienzo, el primer encargo de Balmis era el
de entregar a los nifios espafioles al cuidado de Iturrigaray. En la cédula
real del 1 de septiembre de 1803 se ordena a virrey que los ampare y edu-
gue con los fondos del Rea Erario hasta que puedan mantenerse por si
mismos. Bgjo las instrucciones de Iturrigaray, los nifios, a excepcion del
hijo de Isabel Gomez y Cendala, fueron colocados en el Real Hospicio de
Pobres. Permanecieron alli durante un afio hasta que fueron traslados a la
Escuela Patridtica, un nuevo centro de formacion profesional establecido

® |turrigaray a Méndez Prieto, México, 8 agosto 1804, AGI, Indiferente General, Le-
gao 1.558.

% Balmis a lturrigaray, Santuario de Guadalupe, 8 agosto 1804, AGN, «Epidemias», v.
10; lturrigaray a Caballero, México, 29 mayo 1807, AGlI, Indiferente General, Legajo 1.558.
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para los huérfanos de ambos sexos. Después de algun tiempo, la mayoria
de los nifios fueron colocados en hogares privados (Smith, 1974e).

A pesar de sus altas expectativas, Bamis encontré un publico aparen-
temente apético y un virrey indiferente. Cuando lleg6 a la capital, estuvo
a punto de perder la vacuna, porque no habia nadie que se ofreciera para
inocularse. El virrey solo habia mandado publicar algunos carteles para ha-
cer propaganda a la expedicion y presentar a director una relacion de los
logros realizados con la linfa recibida de Veracruz en abril. Después de una
larga espera, un alcalde obligb a doce individuos a que se vacunaran. Mas
adelante, cuando Balmis se preparaba para llevar a cabo sus primeras va-
cunaciones publicas en la capital, la resistencia popular persistia. Habria
perdido la linfa de las doce vacunaciones iniciales si e mismo alcalde no
hubiera forzado a veinte indigenas de su distrito para que llevaran a sus
hijos a vacunar®.

A pesar de los avisos sobre las vacunaciones gratuitas en la casa de
Bamis, la apatia persistia. De nuevo, temiendo que se perdiera la vacuna,
Balmis imploré a virrey que forzara a las masas para que aprovecharan la
linfa. Quejandose de que s6lo 479 personas habian sido inmunizadas antes
de su llegada, manifesté que por lo menos quedaban 30.000 residentes de
la capital susceptibles ala enfermedad®. Iturrigaray, en respuesta, elogio la
aceptacion popular de la vacuna enviada desde Veracruz y declaré que bajo
ninguna circunstancia aprobaria las vacunaciones forzadas. De hecho, de-
claré que «millares» de capitalinos se habian ofrecido voluntariamente para
la vacunacion. Ademas, recordd a Balmis que le habia prometido un plan
explicando las medidas que debian tomarse para conservar y para propa
gar la vacuna. El virrey le aseguré que por medio de este documento se
encontraria la mejor manera de vencer la resistencia del publico®.

Entretanto, Balmis sufria otro contratiempo. Varios nifios que fueron va
cunados en la Casa de Expositos habian muerto, y creian que la vacuna
gue habia traido en la expedicion era la causa. Iturrigaray ordené una in-
vestigacion del asunto. Balmis, el protomédico José Garcia Jove, asi como
Algjandro Garcia Arboleya y otros cuatro médicos presentaron las partes
en una audiencia celebrada el 17 de agosto®. Después de examinar las con-
diciones en la Casay de revisar las partes de los demas, Balmis determind
que la humedad y los cuartos mal ventilados de la Casa, 1a ropa inadecuada
de los nifios y la mala alimentacion, la carencia del afecto maternal, y la
mala salud cronica que sufrian contribuian a la desgracia. Ademas, asento
gue todos los nifios internados sufrian de una variedad de erupciones cu-

% Bamis a lturrigaray, México, 24 agosto 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.
% |bid.

¥ |turrigaray a Balmis, México, 30 agosto 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.
® |turrigaray a Balmis, México, 17 agosto 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.
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taneas. La contraccion de un caso leve de la viruela por medio de la va
cunacion hizo que las erupciones retrocedieran en el cuerpo, provocando
asi la «hidropesia repentina» y precipitando un tipo de apoplejia que los
mat6 stbitamente®. Los médicos estuvieron de acuerdo con el diagnéstico
de Balmisy lo reivindicaron a é y a su vacuna®.

El 6 de septiembre, Balmis presentd a virrey dos documentos titulados
«De los medios de mantener y perpetuar la preciosa vacuna en esta capi-
tal de México» y «El establecimiento de una casa de vacunacion publicax.
Fundamentados en su experiencia en Espafia 'y en América, estas instruc-
ciones servian de base para lograr €l objetivo dual de la Expedicion —l de
introducir la vacuna en la Nueva Espafiay e de crear la maguinaria nece-
saria para su conservacion para las generaciones futuras—. Balmis asevero
que e primer paso era € establecimiento de una junta central de la vacu-
nacion en la ciudad de México. Compuesta de los principal es funcionarios
civiles y religiosos, la junta haria una relacion detallada de sus activida
des y reuniria datos cientificos con respecto a cualquier aspecto de la va
cunacioén. La junta autorizaria a los médicos capacitados para administrar
la vacuna y dirigiria e esfuerzo para controlar la calidad de la linfa para
prevenir las reacciones inmunes o complicaciones que surgieran del flui-
do inferior. Ofreceria vacunaciones gratuitas y publicas cada nueve o diez
diasy se reuniria dos veces a mes para estudiar los resultados de las ope-
raciones redlizadas y para tratar cualquier problema en los pueblos ve-
cinos*™.

La junta de la capital nombraria a los representantes de las provincias,
quienes buscarian € cowpox, registrarian todas las curaciones atribuidas a
la vacuna, y avisarian de cualquier brote de la enfermedad. Si una epide-
mia se presentaba en cualquier area del virreinato, la junta central envia-
ria a un médico para propagar la vacuna y para instruir a personal local
en su administraciéon. Para asegurar que no se perdiera la vacuna, Balmis
recomendd que se crearan juntas en todas las ciudades principales del vi-
rreinato. Estas juntas provinciales se mantendrian en contacto unas con
otras y con la de la capital, intercambiarian ideas, y se informarian mu-
tuamente de las nuevas técnicas de la vacunacion®.

Balmis recomendo que la clinica publica de vacunacién de la ciudad de
México se estableciera en un edificio céntrico que tuviera los cuartos lim-
pios y cémodos a fin de que se atrgjera a publico. Su plan prohibio ter-
minantemente el uso de hospitales, de asilos mendicantes, o de casas de
nifios expdsitos como clinicas. Obligd a todos los que habian sido vacu-

*® Bamis a lturrigaray, México, 18 agosto 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

“© Garcia Jove a lturrigaray, 23 agosto 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

“ Bamis a lturrigaray, 5 septiembre 1804, México, AGN, «Epidemias», v. 10.
“ | bid.
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nados a regresar a la clinica para transmitir el virus a otros a cambio de
una pequefia recompensa econdmica®.

Ignorando las recomendaciones, Iturrigaray manifestd que tenia que ade-
cuar e plan de Bamis a los procedimientos que Garcia Jove, Garcia Ar-
boleya y otros habian ideado antes de la llegada de la expedicion a la ciu-
dad de México. Ademés, tenia que conciliar €l proyecto de Balmis con la
cédula real del 20 de mayo de 1804, donde se especificaba la creacion de
un depdsito de la vacuna en «el hospital principal de la capital», una con-
dicién que iba contra una de las principales preocupaciones de Bamis.
Aunque € virrey prometio informarle «oportunamente» de su decision, no
tomoé ninguna medida al respecto mientras la expedicién se quedé en la
Nueva Espaia®.

No obstante, el 7 de marzo de 1805 Iturrigaray dispuso que, de acuerdo
con €l proyecto que Garcia Jove, Garcia Arboleya, y Serrano habian pre-
sentado en mayo de 1804, se crearia un depdsito de la vacuna en el Real
Hospicio de Pobres®. El director del Hospicio presentaria a cuatro nifios
cada nueve dias hasta que todos los nifios de la institucion fueran inmuni-
zados. A partir de esto, los alcaldes facilitarian a los nifios de sus distri-
tos®. Durante los dos afios siguientes, varias modificaciones, algunas de
acuerdo con el plan de Bamis, fueron hechas en los procedimientos exis-
tentes. En Ultima instancia, lturrigaray decidié que € lugar mas apropiado
para conservar la vacuna era el Real Hospicio de Pobres”. La Junta de Ca-
ridad de la ciudad de México, compuesta por € virrey y otros altos fun-
cionarios civiles y eclesiasticos, administraria el Hospicio y la entidad su-
pervisaria todas las actividades relacionadas con la conservacion y la
propagacion de la vacuna. Més adelante, la Junta establecio otros centros
de vacunacion en las parroquias de San Sebastian, de Santo Domingo, y
de San Miguel, en la Escuela Patridtica, y en la Real y Pontifica Univer-
sidad®. Al parecer, las primeras operaciones bajo € nuevo sistema se ce-
lebraron a partir del 8 de agosto de 1807, pero no existe ningun expediente
relacionado con las actividades®.

Ademés de establecer la vacuna en la ciudad de México, Bamis se ha-
bia comprometido a propagar la linfa en la provincia. Durante su estancia

“ |bid.

“ lturrigaray a Balmis, México, 6 noviembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.

“ |turrigaray a Director del Hospicio de Pobres, México, 7 marzo 1805, AGN, «Epi-
demias», v. 12.

“ |turrigaray a Serrano, Garcia Jove, y Garcia Arboleya, México, 8 marzo 1805, AGN,
«Epidemias», v. 12.

47 |turrigaray ala Junta de Caridad del Hospicio de Pobres, México, 7 junio 1807, AGN,
«Epidemias», v. 10.

“ Diario de México, 7 agosto 1807.
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en México, Balmis condujo y autorizo expediciones subsidiarias a Guate-
mala, a Oaxaca, a Puebla, y a los centros administrativos del norte-cen-
tral y del noroeste de la Nueva Espafia. Poco después de arribar a Yuca
tan, Balmis designé a Francisco Pastor para conducir una mision a la
Capitania General de Guatemala. A principios de julio de 1804, Pastor y
cuatro nifios comenzaron el arduo vigje de la ciudad de Mérida a la ciu-
dad de Guatemala. Partiendo de Sisal, € grupo hizo escalas interme-
diarias en Campeche, la Laguna de Términos, Villahermosa (Tabasco) y
la Ciudad Real de Chiapas®. Cuando lleg6 a la ciudad de Guatemala a fi-
nes de noviembre de 1804, Pastor descubrioé gque la vacuna se habia ade-
lantado.

Tal como se comenta en lineas anteriores, Ignacio Pavon y Mufioz ob-
tuvo la linfa tan pronto como llegé a Veracruz desde La Habana'y envio
e fluido, un manual, y unas agujas a sus hermanos en la capital guate-
malteca. Con ese suero, en mayo de 1804, el Dr. Narciso Esparragosa y
Gallardo y € Protomédico José Antonio de Cérdoba vacunaron a varios
nifos y establecieron una reserva de la linfa. Poco después, instruyeron a
los médicos locales, repartieron un breve manual sobre las Ultimas técni-
cas de la vacunacion, y publicitaron sus actividades en la prensa. Para €l
23 de junio, habian vacunado a unas 4000 personas en la ciudad de Gua-
temalay en los arededores. Por iniciativa del Dr. Esparragoza 'y Gallardo,
el Protomédico de Cordoba, y otros, la vacuna, 1os manuales, y 10s instru-
mentos necesarios se enviaron a las regiones distantes de Chiquimulay Ve-
rapaz (Guatemald), San Salvador y Sonsonate (EI Salvador), Comayagua
(Honduras), Ledn (Nicaragua), y Costa Rica (Smith, 1974f).

A pesar de que ya no habia mucho que hacer en Guatemala, Pastor no
realiz6 en vano €l vige largo y dificil. De camino a la ciudad de Guate-
mala, Pastor introdujo la vacuna en pueblos remotos e instruyé a numero-
sos curanderos indigenas. Ademés, entrego el proyecto de Balmis para crear
una junta central de la vacunay, de acuerdo con estas pautas, € protomé-
dico de Cdrdoba, €l arzobispo Luis Pefidver y Cardenas, y Manuel de Cas-
tillo Negrete, regente de la Audiencia, establecieron un programa para con-
servar y para propagar la linfat. Al parecer, Pastor no dejé ningun
expediente de sus actividades durante su larga estancia en Guatemalay se
reunié con Balmis en la ciudad de México hasta el 3 de enero de 1805.
Encabezada por Narciso Esparragosa 'y Gallardo, la junta central de la va
cuna de Guatemala tuvo una existencia larga y productiva. Desgraciada-
mente, 1os desdrdenes provocados por los movimientos de independencia

% Balmis a Caballero, México, 4 enero 1805, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558.
st «Reglamento para la Propagacién y Estabilidad de la Vacuna en € Reyno de Gua-
temala», Nueva Guatemala, 1805, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



136 MICHAEL M. SMITH

y luego por las guerras civiles en las regiones que antes formaban la ca-
pitania general eran fatales para la administracion de la salud publicay a
menudo se perdié la vacuna (Martinez Duran, 1964d).

En septiembre de 1804, Balmis se enterd de que la vacuna enviada por
el Ayuntamiento de Veracruz a Oaxaca en el mes de mayo se habia estro-
peado en € camino y decidid que era necesario mandar de nueva cuenta
la vacuna y ensefiar a los médicos oaxaguefios a preservarla. En esos mo-
mentos, su ayudante y sus enfermeros estaban enfermos y no podian ha
cer @ dificil vigie. Por lo que, sugirio al virrey gque designara a Alejandro
Garcia Arboleya como subdirector para encabezar la mision®. El virrey es-
tuvo de acuerdo, y e 1 de octubre, Garcia Arboleya y los tres nifios que
iniciarian la cadena de inoculaciones partieron de la ciudad de México. De
camino a Oaxaca, Garcia Arboleya vacuné en Tehuacan de las Granadas y
en Teotitldn del Camino, instruyé a los médicos locales en los métodos de
administrar y preservar la vacuna, y consigui6 nifios para llevar lalinfa du-
rante el resto del vigje®. Garcia Arboleya llegd a Oaxaca €l 15 octubre, y
durante las tres semanas siguientes vacuno a centenares de nifios, capacito
alos médicos, y dejo establecida una junta central de la vacunacion y una
clinica®. Después de que Garcia Arboleya regresara a la ciudad de México,
la junta central de vacunacién de Oaxaca continud sus labores con entu-
siasmo. A fines de noviembre, la junta mand6 al cirujano Santiago Coda a
vacunar en la Mixteca Alta, una regién remota y montafiosa a norte y a
oeste de la ciudad de Oaxaca habitada en gran parte por los indigenas mix-
tecas y zapotecas. Cuando Coda regresd un afio después, informé que ha-
bia inoculado a 16.983 individuos —un promedio impresionante de més de
400 personas a dia®.

En septiembre de 1804, mientras Francisco Pastor se dirigia a Guate-
mala, Balmis informé a virrey que habia terminado sus labores en la ca-
pital y que ya se preparaba para transportar la vacuna a Puebla, un paso
gue habia omitido en su viaje apresurado de Veracruz a la ciudad de Mé-
xico®. Balmis, acompafiado de dos nifios para transportar la linfa, llegd a
Puebla e 18 de septiembre, en donde recibié una acogida especialmente
cordia. El intendente Manuel Flon y otros funcionarios politicos y reli-
giosos salieron a recibir a los expedicionarios y los acompafiaron a la ca-
tedral, en donde €l obispo elogié a rey y ala expedicion y ofrecié un Te

%2 Bamis a lturrigaray, México, 9 septiembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 4.

% Garcia Arboleya a Iturrigaray, Teotitlan del Camino, 10 octubre 1804, AGN, «Epi-
demias», v. 4

% GarciaArboleya a lturrigaray, Oaxaca, 6 noviembre 1804 y Junta Central de Oaxaca,
«Auto», Oaxaca, 20 noviembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 4.

% |zquierdo a Iturrigaray, Oaxaca, 11 enero 1806, AGN, «Epidemias», v. 4.

% Bamis a lturrigaray, México, 6 septiembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 10.
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Deum solemne en su honor®. El intendente publicd una proclamacion que
anuncio la llegada de la expedicion y elogié la preciosa vacuna®. La res-
puesta del publico fue asombrosa. Cuando Balmis abandoné la ciudad €l
12 de octubre, dejé vacunadas a mas de 10.000 personas; ademas, esta-
blecié una junta central y una clinica de vacunacion®. Debido al estimulo
y a apoyo econdmico del obispo Manuel Ignacio Gonzélez del Campillo
y alos esfuerzos del Dr. Mariano Joaguin Anzures, antes de fin de afio, la
gran mayoria de los habitantes de la ciudad quedaron inmunizados®. Du-
rante su estancia en Puebla, Balmis encontré el cowpox en € Vale de
Atlixco, cerca de la ciudad. Por primera vez, una fuente nativa de la va-
cuna estaba disponible en la Nueva Espafia™.

Tan pronto como regreso a la capital, Balmis empezd a planear su Ul-
timo vigje en la Nueva Espafia, un recorrido extenso por las provincias del
norte y del noroeste de México. Ademés de establecer la vacuna en estas
regiones, pensaba seleccionar a los nifios que formarian la cadena humana
para llevar la vacuna a las Islas Filipinas. La expedicion, compuesta de
Balmis, Antonio Gutiérrez, tres ayudantes y varios nifios, salio €l 7 de no-
viembre. Vigjando a norte por la montafiosa altiplanicie, hicieron escala
en Querétaro y en Celaya, donde Balmis inocul6 a méas de 350 nifios, ca
pacito a los médicos, y distribuyd g emplares de su Tratado histérico para
guiar las vacunaciones en el futuro® En Celaya, la expedicion se dividié.
Balmis, junto con dos ayudantes y tres nifios visitarian los importantes cen-
tros mineros de Guanajuato, Zacatecas, y Durango, mientras que Antonio
Gutiérrez, un ayudante, y dos nifios viajaban al oeste para visitar Vallado-
lid (hoy Morelia) y Guadalajara. Balmis encomend6 a Gutiérrez que pro-
pagara la vacuna, promoviera el establecimiento de juntas centrales y de
las clinicas de vacunacion, capacitara a los médicos, buscara € cowpox, y
eligiera por 1o menos a tres nifios en cada ciudad para que los acompaiia-
ran en la expedicion a Lejano Oriente. Gutiérrez debia pasar solamente
dos dias en cada lugar y luego reunirse con Balmis en Guanajuato®.

El grupo de Balmis llegd a legendario centro minero de Guangjuato el
20 de noviembre. Después de la recepcion publica, de los discursos elo-

5 Gaceta de México, 27 octubre 1804.

%8 Conde de Cadena, Bando, Puebla, 22 septiembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 4.

% Gaceta de México, 27 octubre 1804.

% Conde pe CADENA: «Relacion de los Individuos Vacunados en este Ciudad de Pue-
bla hasta €l Dia 14 de Diciembre de 1804», Puebla, 15 diciembre 1804, AGN, «Epidemias»,
v. 4.

© BalmisaCaballero, Acapulco, 6 febrero 1805, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558.

@ Ayuntamiento de Celaya a Caballero, Celaya, 29 noviembre 1804, AGI, Indiferente
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Legajo 1.558.

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



138 MICHAEL M. SMITH

giosos, y del solemne Te Deum, €l director entregd a Ayuntamiento su plan
para la creacion de una junta central y una clinica publica de vacunacion.
En los dias siguientes, Balmis vacuné aproximadamente a 500 nifios de las
familias principales guanajuatenses. Sin demora, continlio su vigje hacia
Zacatecas, pasando por Ledn, Lagosy Aguascalientes®. Cuando llegd a Za-
catecas el 30 de noviembre, recibio una jubilosa acogida por parte de los
politicos, los religiosos, los mineros y los comerciantes de la comarca. En
los siguientes dos dias, e director promovio la creacidon de una junta cen-
tral de la vacunacion e inocul6 a cerca de 1000 nifios. Los médicos asis-
tieron a las sesiones en masa para recibir instrucciones précticas de la ope-
racion®. De Zacatecas, Balmis continu6 a norte, llegando a Fresnillo, a
Sombrerete, y, por ultimo, a Durango. Casi a 1000 kilometros de la capi-
tal, Durango fue el punto situado mas al norte a que llegd la expedicion.
Balmis pasd sdlo un dia en el centro minero, y no dgjé expediente de sus
labores. Sin embargo, en su corta estancia, tuvo la buena fortuna de en-
contrar el cowpox en uno de los ranchos de los arededores®.

Siguiendo la misma ruta a Querétaro, Balmis recogio en Sombrerete, en
Fresnillo, en Zacatecas, y en Ledn a catorce nifios que o acompafiarian a
Manila. Unos fueron adquiridos en las casas de expdsitos locales y, de
acuerdo con la disposicion del rey, a su regreso a México serian educados
a cambio de su servicio a imperio. Otros fueron proporcionados por 1os
padres, quienes pidieron a cambio un pago en efectivo en lugar de la edu-
cacién prometida. Molesto, Balmis fue forzado a pagar hasta 100 pesos por
nifio para que los padres dieran su consentimiento, pero solo asi podia ase-
gurarse de llevar un numero suficiente de portadores de la vacuna durante
lalarga travesia del Pacifico. Bamis coment6 despectivamente que el «ca-
récter estUpido» de los naturales de la Nueva Espafia les hizo preferir un
pago monetario inmediato a la generosa recompensa de la Corona, que se-
ria mucho més vaiosa y mas beneficiosa para sus hijos”.

En la vispera de Navidad, Balmis llegd a Querétaro, donde se detuvo
para celebrar el dia festivo antes de regresar a la ciudad de México. Se
Ilevo a seis nifios enviados por Antonio Gutiérrez desde Valladolid y a otro
més proporcionado por el Ayuntamiento de Querétaro. Cada nifio usd un
uniforme de gala que portaba el emblema real y la inscripcion «Dedicado
a Maria Luisa, Reina de Espafia y de las Indias»®. Balmis llegd a México

& Ayuntamiento de Guangjuato, «Acuerdo», Guangjuato, 26 noviembre 1804 y Riafio
a Iturrigaray, 26 noviembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 4.

% Ayuntamiento de Zacatecas a Virrey, «Noticia circunstanciada del recibimiento que
se ha hecho en la Ciudad de Nuestra Sefiora de Zacatecas a la Real Expedicion de la Va-
cuna», Zacatecas, 26 febrero 1805, AGN, «Epidemias», v. 9.

% Balmis a Caballero, México, 4 enero 1805, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558.

e Balmis a Iturrigaray, Celaya, 16 noviembre 1804, AGN, «Epidemias», v. 14.

® Balmis a Caballero, México, 4 enero 1805, AGI, Indiferente General, Legajo 1.558.
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el 30 de diciembre de 1804, después de un recorrido impresionante de cin-
cuenta y tres dias por las provincias del norte®.

Mientras Balmis se dirigia a norte, Antonio Gutiérrez habia procedido
a oeste hacia Valladolid y Guadalgjara, sede de la Audiencia'y uno de los
centros administrativos méas importantes del virreinato. Gutiérrez 11eg6 a Var
[ladolid a finales de noviembre. Poco antes de su llegada, la ciudad sufrid
un brote de viruela, durante la cua los médicos habian inmunizado a mu-
chos ciudadanos por medio de la variolizaciéon o de la linfa vacuna de ori-
gen alin desconocido™. A pesar de que le quedaba poco por hacer en Valla
dolid, Gutiérrez aprovechd su breve estancia para organizar unajunta central
de vacunacién, cuya membresia pag6d 1300 pesos a los padres de los seis
nifios que acompafarian a la expedicion a Lejano Oriente™. Gutiérrez tam-
bién descubrid e cowpox en las cercanias de Valladolid, laterceray Ultima
fuente del virus que los expedicionarios encontraron en la Nueva Espafia™.

De Valadolid, Gutiérrez avanzd a Guadagjara. El 11 de diciembre, en-
tregd a la Audiencia cuatro ejemplares del Tratado histérico de Bamis 'y
e proyecto para la creacion de una junta central y una clinica de vacuna-
cion”. La estancia de Gutiérrez fue més prolongada y dificil de lo que ha
bia esperado. Gutiérrez encontro la fria recepcion de los médicos locales
y se vio envuelto en un conflicto con la Audiencia, que no estaba dispuesta
a solventar los gastos de la expedicién ni los pagos a los padres de los ni-
flos que harian €l vigje a las Idas Filipinas™. Gutiérrez vacunaba a diario
en la casa del ayuntamiento, pero el 24 de diciembre, en medio del debate
con los funcionarios reales, Gutiérrez y 10s seis nifios salieron precipitada-
mente para reunirse con Balmis en Guanajuato™.

Cuando llegé a Guanajuato, Gutiérrez se enterd de que Balmis habia
salido para la ciudad de México y decidi6 volver a la capital. Pasando por
Querétaro el 31 de diciembre, Gutiérrez encontré un mensaje de Balmis en
gue le pedia que trasladara la vacuna a San Luis Potosi, a mas de 200 ki-
|6émetros al norte”. En San Luis Potosi, Gutiérrez inmunizd a casi 400 in-
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dividuos y dejo establecida una junta central y una clinica publica de la
vacunacion. No se reunio con Balmis en la ciudad de México hasta e 17
de enero de 1805".

A mediados de enero y con todo el personal de la expedicion filantro-
pica reunido en la ciudad de México, Balmis se prepard para emprender la
Ultima fase de su gran empresa —€l vigje a las Islas Filipinas—. Bamis ha-
bia planeado la travesia del Pacifico desde su arribo a México. De hecho,
parece que consideraba su estancia en México solo una escala en su cami-
no a Leano Oriente. Quizés, el no haber podido introducir la vacuna en
las colonias espafiolas de la manera en que é |o habia esperado o motivo
a buscar en el rincén mas alejado del imperio la gloria que tanto merecia.

Cuando Balmis llegd a Veracruz € 25 de julio de 1804, informé al vi-
rrey que, después de dejar a su cuidado los nifios espafioles, cumpliria con
sus obligaciones en la Nueva Espafia y después se embarcaria en la pri-
mera nave gque saliera para Manila®. Iturrigaray insistié en que Balmis cum-
pliera su mision en la Nueva Espafia antes de que partiera rumbo a las Is-
las Filipinas. Ademés, €l virrey le informé que las tropas destinadas para
reforzar la guarnicion de las islas asi como un grupo de religiosos espa
fioles que habian retrasado ya su vigje recibiria preferencia en e proximo
barco que partiera hacia Manila®. Tratando de ocultar su irritacién por ha-
ber relegado a la expedicion a una posicion inferior, Balmis se resigno a
obedecer, pero no sin antes recordar a virrey que era e deseo de la Co-
rona que la vacuna fuera enviada «volando s es posible», sin escatimar ni
esfuerzos ni expensas®.

Después de regresar de Puebla en octubre de 1804, Balmis empez6 a
hacer los preparativos para zarpar en enero del siguiente afio, pero Iturri-
garay era renuente a abonar los gastos de una empresa tan costosa y, qui-
zé&s, innecesaria®™. Aunque le autorizd a proceder con los preparativos, €l
virrey reservé el derecho de rescindir el permiso si se enteraba de que la
vacuna ya se habia propagado en las islas®. El 10 de enero, lturrigaray por
fin aprobo el vigje de Balmis después de que €l capitan de un barco recién
arribado de Manila le aseguraba que la vacuna ain no habia llegado a las
Islas Filipinas®. El mismo dia, Iturrigaray ordend a los ministros del Real
Erario que proporcionaran a Balmis los fondos necesarios y que se encar-

7 José Ignacio Vélez a lturrigaray, San Luis Potosi, 9 enero 1805, AGN, «Epidemias»,
v. 4.
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garan de todo relacionado con la expedicion®. El 18 de enero, después de
una multitud de preparativos de Ultima hora, Balmis condujo la expedicién
de la ciudad de México hacia € puerto de Acapulco. El grupo incluy6 a
personal médico, a veintiséis nifios mexicanos que se vacunarian de brazo
a brazo en el curso de la navegacién, y a la ex-rectora, Isabel Gémez y
Cendala, quien cuidaria a los nifios durante su vigie a Manilay su vuelta
a México.

Poco antes de salir de Acapulco, Balmis recibié un dltimo mensgje de
José de Iturrigaray. El virrey le ordend que llevara consigo todo el equipo
de la expedicion y que regresara a Europa directo de las Islas Filipinas. Le
informé que el Erario Real no podia cubrir los gastos de su vuelta a Mé-
xico. Si Balmis decidiera regresar a la Nueva Espafia, |o haria por su pro-
pia cuenta®. Asi, sin ninguna despedida ni muestra visible de aprecio, el
virrey mand6 que Balmis saliera del pais 'y que no regresara.

El 8 de febrero de 1805, Balmis comenzé una odisea de dieciocho me-
ses que lo llevaria a las Islas Filipinas, a la colonia portuguesa de Macao,
a Canton en la costa china, a Santa Elena briténica, a Lisboa, y, por fin, a
su propio hogar en Madrid (Smith, 1974f). Con la salud delicada, se retird
a San Ildefonso, en donde Carlos IV habia establecido su corte. Bamis vi-
vié su momento de la mayor gloria el 7 de septiembre de 1806, cuando se
arrodill6 ante Carlos 1V para besarle la mano y recibir las felicitaciones y
el agradecimiento del rey por su servicio a imperio espafiol y a la huma-
nidad. Bajo su mando, la rea expedicion filantrépica difundié un tesoro
incomparable en todo un imperio sobre el cua el sol nunca se poniga®.

A pesar de las decepciones, la adversidad, y los enfrentamientos con
funcionarios coloniaes, Bamis podia estar orgulloso de los logros acan-
zados en la Nueva Espafia. En poco maés de siete meses, é y sus ayudan-
tes visitaron todas las principales ciudades y muchas de las pequefias al-
deas del virreinato. Contribuyeron a la creacion de una red de clinicas de
vacunacion gratuitas bajo la direcciéon de autoridades civiles y religiosas y
de médicos bien instruidos en las Ultimas técnicas de la vacunacion y de
la conservacion de la vacuna. Un sistema de organizaciones locales entre-
|azadas aseguraba la existencia de la vacuna por medio de la linfa conser-
vaday de los portadores humanos. Los descubrimientos del cowpox en Pue-
bla, en Durango, y en Valladolid prometieron una fuente autéctona del virus.

Sin duda, los choques personales de Balmis con funcionarios y médi-
cos coloniales se debian en gran parte a su actitud arrogante e intolerante

® [turrigaray alos Ministros de Ejército y Real Hacienda, México, 10 enero 1805, AGN,
«Epidemias», v. 4.

® |turrigaray a Balmis, México, 22 enero 1805, AGN, «Epidemias», v. 4.
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y a una presuncion exagerada. Ademas, Balmis creia que no estimaban su-
ficiente su posicion como emisario de la Corona, su destreza profesional,
ni los grandes sacrificios y esfuerzos fisicos que hacia parallevarleslalinfa
vacuna. Parece que ni Balmis ni los funcionarios imperiales de la metro-
poli que crearon la expedicion tomaban en cuenta e hecho de que en la
Nueva Espafia ya existia una naciente infraestructura sanitaria a nivel vi-
rreina y a nivel local. En € siglo xvii, los virreyes, con la direccion y
con la ayuda del Real Tribunal del Protomedicato y otros altos funciona-
rios, habian organizado campafas para combatir la viruela y otras enfer-
medades epidémicas. Cuando la expedicion llegd a la Nueva Espafia, las
autoridades politicas coordinaban los esfuerzos de los funcionarios muni-
cipales, de las juntas de sanidad civiles, de las juntas de caridad religiosas,
de varios organismos de asistencia social, y de las organizaciones médicas
profesionales. La comunidad sanitaria ya contaba con las publicaciones
cientificas, los instrumentos, y las medidas tedrico-préacticas para enfren-
tarse con la enfermedad. Dadas estas circunstancias, es comprensible que
alallegada de la expedicion real sugirieran conflictos y desacuerdos perso-
nales por las discrepancias entre el proyecto imperia y las organizaciones
y procedimientos coloniales ya establecidos (Aceves Pastrana et al., 1997).

Es imposible determinar el niUmero exacto de las vacunaciones que los
expedicionarios practicaron en la Nueva Espafia, pero quizés 100.000 no
sea un calculo excesivo por € periodo de julio de 1804 a febrero de 1805.
Esta cifra representa aproximadamente el dos por ciento de la poblacion
de la Nueva Espafia en esa época. Aungue parezca un nimero insignifi-
cante, debe tomarse en cuenta que la expedicidn excluy6 éreas extensas del
virreinato, incluyendo todos los territorios vastos y poco poblados del le-
jano noroeste, norte, y noreste. Ademas, la vacunacion fue limitada en gran
parte a los nifios porque las epidemias de 1779-1780 y de 1797-1798 ha-
bian expuesto ala mayor parte de la poblacién adulta. Se ha calculado que
la expedicion acanzo aproximadamente ala mitad de la poblacién por area
y que tratd a veinte por ciento de los que pudieron haberse beneficiado
por la vacunacion (Cook, 1942). Teniendo en cuenta que la expedicion era
de caréacter preliminar y propagandistico y que fue conducida por penin-
sulares, un total de cien mil vacunados representa un triunfo considerable.
En todos los sentidos, la real expedicion maritima de la vacuna era una
empresa contundentemente exitosa cuyos logros son Unicos en los anales
de la administracion de la salud publica.
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EXPEDICION DE SALVANY
POR AMERICA MERIDIONAL, 1803-1810

SusaNA MARIA RAMIREZ MARTIN
Universidad Carlos IIl. Madrid

Y t0, amable Salvany, que por obedecer las or-
denes de un Rey tan grande, te has expuesto a tan-
tos peligros por mar y tierra, entra a reposar de ellos,
ocupando un asiento entre los esclarecidos doctores
de estaUniversidad, la primeray principal del Nuevo
Mundo.

(HipoLITO UNANUE)

BIOGRAFIA

De lafigura de José Salvany y Lleopart solamente conocemos el expe-
diente militar en el Archivo General del Ejército de Segovia' y €l acta de
defuncion en el Archivo del Sagrario de la Catedral de Cochabambe?.

De la informacién que conservan estos documentos podemos decir que
Salvany naci6 en Barcelona entre los afios 1777 y 1778 y que a los pocos
meses se traslada a vivir con su familia a Cervera. La ciudad de Cervera
pertenecia a principado de Catalufia y era la capital de la comarca iler-
dense de La Segarra. En €l siglo xvii era el mayor centro cultural catalan
y poseia la Unica Universidad® de todo el principado.

t Archivo General Militar de Segovia, Seccion 1.2 Expedientes Personales, Expediente:
S-396. En adelante AGMS, Expedientes Personales: S-396.

2 Acta de defuncion de José Salvany. Libro de Defunciones 1804-1824, f. 100v.-101.
Archivo del Sagrario de la Catedral de Cochabamba, Bolivia. Encontrada la fotocopia en
el Archivo Privado de D. Miguel Parrilla Hermida. La Corufia.

3 La Universidad se habia establecido gracias a una licencia de Felipe V en agradeci-
miento a apoyo de esta poblacion a la causa borbdnica durante la Guerra de Sucesiéon.
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En esta ciudad estudia gramatica con € maestro Carlos Mytayna du-
rante tres afos (1784-1786)*. Posteriormente, estudia Latinidad, Retéricay
Poesia durante otros tres afios (1786-1788)°. Después de estos estudios ci-
viles en la ciudad de Cervera, se tradada a Barcelona para cursar Filoso-
fiaen el Convento de San Agustin durante otros tres afios (1789-1791). Su
formacion académica bésica es muy completa y reglada. Esta formacion
tan exhaustiva nos hace pensar en una buena situacion econémica de su
familia, pues no necesita el trabajo material de un hijo y puede financiarle
unos estudios fuera de su ciudad de residencia

Ya en Barcelona, descubre la medicina en el Real Colegio de Cirugia,
gue se habia fundado en 1760. Desde sus inicios este centro educativo se
habia creado para formar cirujanos para el Ejército. En este momento, Sal-
vany abandonara los estudios eclesiasticos por los estudios militares. Co-
mienza sus estudios en la época dorada del Colegio.

Estudia en el Real Colegio de Cirugia de Barcelona desde los catorce
a los veinte afios (1791-1797). La formacion recibida en esta institucion
médica era Optima y ademas contd con el mayor aprovechamiento por parte
de Salvany. Sus maestros le consideraron un alumno modélico. Desde su
entrada en dicho centro el 15 de octubre de 1791° hasta su salida’, dejé una
impresion inmejorable en todos sus maestros. Domingo Boven® y Pablo
Capdevilla® siempre tuvieron palabras elogiosas hacia su persona y hacia

4 D. Josef Salvany estudio los tres afios de Gramética con Carlos Mytayna Maestro de
la presente Ciudad que fueron de mil setecientos ochenta y quatro, mil setecientos ochenta
y cinco y mil setecientos ochenta y seis. Certificado académico, fechado en Barcelona el 5
de marzo de 1799, f. 2. AGMS, Expedientes Personales: S-396.

5 Se aplico sin intermicion desde principios de septiembre de mil setecientos ochenta
y seis en que empezo, hasta el Agosto de mil setecientos ochenta y ocho. Certificado aca
démico, fechado en Barcelona el 5 de marzo de 1799, f. 2. AGMS, Expedientes Persona-
les: S-396.

® En el dia 15 de octubre de 1791. Juntos en la Sala de Exdmenes € S. Director con
los demas profesores examinadores. Examinaron de Latinidad, Logica y Fisica a Josef Sal-
vany y Lleopart natural de Barcelona, obispado y corregimiento de la misma y haviendo
quedado aprobado se le formo el asiento de la matricula. «Matricula de Latinos» Rea Co-
legio de Cirugia de Barcelona, Manuscrito n.° 171 del Archivo de la Universidad de Cata-
lufig, f. 112. Encontrada la ficha del documento en el Archivo Privado de D. Miguel Pa-
rrilla Hermida. La Corufia.

" Certifico que el Licenciado D™ Josef Salvany ha ganado en esta Escuela |os seis afios
de estudios que previenen las nuevas Reales Ordenanzas, con la Nota de Sobresaliente en
cada uno de los afos citados. Certificado académico, fechado en Barcelona el 5 de marzo
de 1799, f. 1y 4. AGMS, Expedientes Personales. S-396.

& Certifico que €l colegial Josef Salvany, ha asistido a las Disecciones de Anatomia en
el Real Colegio de Barcelona, ayudando al Director D™ Domingo Boven con asiduidad, y
aplicacion en los cursos del afio mil setecientos noventa y dos, a noventa y tres, y de este
a noventa y quatro. Certificado académico, fechado en Barcelona el 5 de marzo de 1799,
f. 3. AGMS, Expedientes Personales. S-396.

° El Licenciado D" Josef Salvany por el espacio de quatro afos, ha asistido de Ayu-
dante en todas las disecciones Anatdmicas, y que ha desempefiado por si solo quantas de
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su saber médico. Por ejemplo, hablaban de é con estas palabras. Certifico
que D Josef Salvany fue Discipulo del R Colegio de Cirugia de Barna
gue entre todos se aplico, y aproveché mas en el tiempo que yo estube en-
sefiando en este Colegio, distinguiéndose particularmente en la diseccion
de Cadaveres, pues no solo ayudaba al Disector en la preparacion de las
lecciones anatomicas que yo havia de explicar, s que tambien suplia de
mi orden en ausencias y enfermedades de aquel. Que con mi anuencia ha-
cia conferencias de Anatomia a los Alumnos de primero y segundo afio es-
colastico. Que un curso de operaciones y en la mitad de otro que ensefié
por ausencia de D™ Josef Antonio Capdevila (Catedrético propietario de
esta asignatura) dio pruebas evidentes de su especial instruccién tanto en
lo tedrico como en lo préctico de este ramo: Y en fin que turnando con
sus Condiscipulos compuso varias disertaciones en latin a cerca de dife-
rentes puntos de la Facultad Quirurgico-Médica ya para cumplir con los
gercicios literarios que en dicho R Colegio se celebraban todos los Do-
mingos y que yo presidi por mucho tiempo®.

Al brillante expediente académico hay que afiadir la predisposicién per-
sonal al estudio, la abnegacion por la profesién médica y la constante ac-
titud de esfuerzo y responsabilidad que esta implicita en todas las declara-
ciones de sus maestros. Su maestro de primeras letras, Carlos Mytayna,
decia de @ que tuvo la Oracién de la Limpia Concepcién al ultimo afio
por ser un muchacho de todo desempefio, y aplicado mucho al estudio. El
mismo profesor de Gramatica en afios posteriores afirmo que en cuyo tiempo
se porto con distinguido adelantamiento en sus estudios y exemplo de bue-
nas Costumbres entre sus Condiscipulos. Este talante sacrificado y esfor-
zado por e estudio y € aprendizaje no lo perdié cuando ya comenzo la
formacion como cirujano, sino que, si cabe, acentudé alin mas estos valo-
res dando siempre pruebas nada equivocas de su mucha aplicacion y ade-
lantamiento. En los Ultimos afios formativos destaca como una promesa en
su campo de trabgjo. Idea que afianza las expectativas que sobre é pone
su profesor de Anatomia del Real Colegio de Cirugia de Barcelona cuando
dice: Me prometo los mayores adelantamientos del elevado talento de to-
das luzes superiores, y de la aplicacién constante de Salvany™.

estas se le han confiado, & mi satisfaccion, dando pruebas de su idoneidad, y pericia, par-
ticularmente en estos dos Ultimos afios, en |os que se merecié un gran concepto por su con-
tinua aplicacién, constancia y aficién en la anatomia. Y para que conste donde convenga
doy la presente & instancia del Interesado. Barcelona y Mayo dos de mil setecientos no-
venta y ocho. Firmado por Pablo Capdevila. Domingo Boven. Certificado académico, fe-
chado en Barcelona el 5 de marzo de 1799, f. 3-4. AGMS, Expedientes Personales: S-396.

o Certificado académico, fechado en Barcelona el 5 de marzo de 1799, f. 5. AGMS,
Expedientes Personales. S-396.

& Certificado académico, fechado en Barcelona € 5 de marzo de 1799, f. 1, 2, y 6.
AGMS, Expedientes Personales. S-396.
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Suponemos que nada mas terminar la formacién como cirujano, pasa-
ria a Ejército. Primero, fue Cirujano interino del Cuarto Batallén del Real
Cuerpo de Guardias Walonas. Después, fue cirujano del Tercer Batallén del
Regimiento de Infanteria de Irlanda. El Ultimo empleo en e Ejército fue
e de cirujano del Quinto Batallon de Infanteria de Navarra. Desde 1797
hasta 1801 se le conocen tres destinos. Los cambios de destino siempre vi-
nieron motivados por la mala salud, nunca por su labor médica. Salvany
desde €l inicio de su vida tenia una salud débil, que puso en juego varias
Veces su carrera militar®,

Cuando queda vacante la plaza de cirujano del 3. Batallon del regi-
miento de infanteria de Irlanda por la salida de D. Miguel Rodriguez, para
ocuparla se designd a D. José Salvany y Lleopart € dia 23 de junio de
1799. Pero el 18 de septiembre de 1799 solicita permiso para tomar las
aguas de San Hilario para el cobro de su salud antes de incorporarse con
el regimiento de infanteria de Irlanda, por que la enfermedad que padece
se a agravado y se le hace imposible poder viajar. Como le es imposible
incorporarse a las funciones militares, solicita la renuncia a la plaza hasta
gue no recobre la salud o se le permute la plaza del regimiento de infan-
teria de Irlanda por una plaza de cirujano en la Facultad.

Siendo ya ayudante de los Reales gjércitos, y cirujano del V Batallén
del Regimiento de infanteria de Navarra, €l dia 21 de julio de 1801 expone
gue ha sufrido una grave enfermedad en el cantén de Estremadura y que
ha quedado con exceso de debilidad e inapetencia por padecer frecuente-
mente tercianas y exponerse constantemente al rigor del sol y del terreno,
y solicita que se le emplee en algun colegio u hospital y si no se puede
dar lo que € quiere que se le conceda una excedencia del regimiento hasta
gue se restablezca su salud y pueda continuar su servicio®.

Después de un retiro militar por su mala salud, Salvany entra en con-
tacto con Bamis. Salvany trabajaba en Aranjuez como Cirujano del Real
Sitio cuando conoce a Bamis 'y en las conversaciones que suponemos que
tuvo, Balmis le debid entusiasmar con el proyecto. Y desde los primeros

2 Salvany ha realizado su labor en el Cuerpo con el mayor acierto, exactitud y pericia
y a satisfaccion del Batallén y mia. Certificado de D. Algjandro de Butrén, fechado en Ta
rragona el 7 de enero de 1799. AGMS, Expedientes Personales: S-396.

% La falta de salud le impide €l poder cumplir con el encargo que le hizo su Vice-di-
rector y amado maestro, al comunicarle e despacho expedido a su favor para que se in-
corporase inmediatamente en el dicho cuerpo, en Documento de José Salvany dirigido al
teniente de la Junta General de Gobierno de la Facultad. AGMS, Expedientes Personales:
S-396.

% Carta de José Salvany, fechada en Barcelona e 18 de septiembre de 1799. AGMS,
Expedientes Personales. S-396.

% Solicitud de José Salvany, fechada €l 21 de julio de 1801. AGMS, Expedientes Per-
sonales. S-396.
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documentos que tenemos sobre la expedicion, Salvany aparece en €llos'®.
El 2 de julio de 1803, cuando Balmis es nombrado director de la expedi-
cion, propone los nombres de los posibles expedicionarios, entre los que
se encuentra José Salvany. El 10 de julio del mismo afio Jose Antonio Ca
ballero, Ministro de Graciay Justicia, asciende a Salvany y le nombra pri-
mer ayudante de Cirugia y Cirujano del Real Sitio de Aranjuez”. El 4 de
agosto del mismo afio aparece su nombre en un Informe de Caballero por
e que le incluye entre los expedicionarios de la Real Expedicién Filantré-
pica de la Vacuna

Por su participacion en esta Expedicién, a Salvany se le asignan 20 rea
les de vellon mensuales. De los cuales se pagaran 8 a Salvany en Ameérica
y los 12 restantes se pagaran a José Galisan en Barcelona®. Este dato eco-
némico nos permite deducir que posiblemente Salvany dejase familia en
Barcelona, aungue era soltero. Como la financiacion por cuenta de la Real
Hacienda solamente cubria los gastos de la expedicion terrestre por Espafia
y la expedicion maritima del Atlantico, a estos escasos sueldos® se los com-
plementa con un suplemento anual de 1.000 pesos fuertes al afio y una ha-
bilitacion (actual dieta) de 100 doblones®.

Cuando es nombrado Primer Cirujano del Real Sitio de Aranjuez, Sal-
vany solicita que le sea otorgado el uso del uniforme de cirujano real. Este
privilegio es concedido por € Rey, cuando forma parte de la Real Expe-
dicién Filantropica de la Vacuna, € 5 de septiembre de 1803 en atencion
al mérito que ha contraido en los Hopitales de Camparia®.

De esta manera ya tenemos a Salvany embarcado en el proyecto de pro-
pagar la vacuna por todos los territorios hispanicos de Ultramar, que zarpa

% José Salvany, cirujano del Real Stio, discipulo del Real Colegio de Barcelona que
podra hacer las veces de Director por falta de este. Informe de la Junta de Cirujanos de
Camara compuesta por Antonio de Gimbernat, Leonardo de Galli e Ignacio Lacaba, fechado
en Aranjuez € 23 de junio de 1803. AGI, Indiferente General: 1558-A.

7 Carta de Caballero a Salvany fechada en Palacio el 10 de julio de 1803. Carta foto-
copiada. Archivo Privado de D. Miguel Parrilla Hermida. La Corufia.

8 |ista de los empleados en la Expedicion de la Vacunay asignaciones que degjan & sus
familias en Espafia, con especificacion de sus nombres, pueblos de su residencia en donde
las han de percibir, firmada por Francisco Xavier de Balmis en Madrid el 24 de agosto de
1803. Archivo General de Indias, Seccion: Indiferente General, Legajo, 1558-A. En ade-
lante AGI, Indiferente General: 1558-A.

% Con este sueldo no se puede mantener con una mediana decencia, aun estando ave-
cindado en un Pays, quanto menos teniendo que estar en continuas y penosas marchas, en
gue la escasez y las distancias, obligan a gastos tan extraordinarios, que sin una exacta
economia no los puede sufragar triplicando sueldos. Carta de Balmis a ministro de Gra-
ciay Justicia José Antonio Caballero, fechada en Madrid el 2 de julio de 1803, f. 2-2v.
AGI, Indiferente General: 1558-A.

» Carta de Balmis a ministro de Graciay Justicia José Antonio Caballero, fechada en
Madrid el 22 de julio de 1803, f. 2v-3. AGI, Indiferente General: 1558-A.

2 Carta de la Junta de Cirujanos de Camara, fechada en San Ildefonso €l 5 de septiem-
bre de 1803. Carta fotocopiada. Archivo Privado de D. Miguel Parrilla Hermida. La Corufia.
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de La Corufia el 30 de noviembre de 1803. Desde €l inicio Salvany forma
parte del grupo de los Ayudantes del director de la Expedicién. Estos ayu-
dantes eran cirujanos que habian cursado estudios reglados de cirugia. To-
dos los ayudantes menos él se habian formado en el Real Colegio de Ci-
rugia de San Carlos de Madrid.

Inicialmente las funciones de los ayudantes que participaban en la Ex-
pedicion eran muy concretas. Debian continuar y ayudar en las vacuna-
ciones donde fuese necesario; serian capaces de describir y valorar las
anomalias que se produjesen en la evolucion de la vacuna; cuidarian del
botiquin estando atentos para que nunnca faltasen los medicamentos, y
también de los instrumentos y utensilios que se usen manteniéndolos en
perfecto estado; y deberian gjercer la cirugia siempre que sea necesario®.
Desde el principio, ademés de ayudante, Salvany es subdirector. Un sub-
director era necesario dada la edad de Francisco Xavier Bamis, a que
cuando se inicié la expedicidn solo le faltaban tres dias para cumplir los
50 afios.

Salvany tenia una labor muy comoda, porque desde €l inicio de la Ex-
pedicién la gran personalidad de Balmis le arropaba. Su actividad se limi-
taba a suplir a director en contadas ocasiones®. Por un lado, € protago-
nismo, y, por otro lado, los problemas, le Ilegan cuando la Expedicién se
divide en la Guayra a causa de las constantes y graves epidemias que aso-
laban el sur del continente. En este momento, Balmis elige a Salvany para
el cargo de director de la subexpedicion que se dirige a sur. Esta eleccion
de Balmis esta condicionada por las Reales Ordenes que desde € princi-
pio articulan y legislan la expedicién®. Como el fracaso de una parte lle-
varia implicito € fracaso de todo el proyecto vacunal, en la Guayra Bal-
mis da una gran cantidad de consegjos encaminados a lograr el éxito en la
subexpedicion. Primero: que debe mantener la unidn entre los expedicio-
narios. Segundo: conseguir la eficacia, presteza y exactitud en sus opera-
ciones. Tercero: dar la atencion y deferencia debida a los Gefes con quie-
nes tubiese que entenderse. Cuarto: conservar constantemente fresco el
fluido vacuno. Quinto: que quando comience un viaje se vacune primero
a los nifios de constitucién mas robusta dejando a los mas débiles para €l

2 Expediente 1. Extracto General de la Expedicion Filantropica de la Vacuna. AGlI, In-
diferente General: 1558-A.

% Carta firmada por Salvany, Vice-director por indisposicion del director, dirigida al
Capitan General de la Ila de Puerto Rico, fechada a bordo de la Corbeta Maria Pita el 6
de marzo de 1804. Archivo General de Indias, Seccién: Santo Domingo, Legajo 2322. En
adelante AGI, Santo Domingo: 2322.

% D. José Salvany es uno de los tres ayudantes que llevé sujetos y subordinados a mi
como Director, segun consta de Reales Ordenes, en todo |o perteneciente a nuestra comi-
sion, con expresion de ser Vice-director en mi ausencia, en Informe de Balmis, fechado en
Sevilla € 6 de diciembre de 1809. AGI, Indiferente General: 1558-A.
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final. Sexto: procurar llegar a las ciudades quando el fluido esté en sazon
para que asi pudiesen hacer las operaciones sin demora. Séptimo: tomar
todas las decisiones con el acuerdo de las autoridades locales. Octavo: es-
tablecer en cada capital una Junta Central de Vacuna bajo la misma forma
y reglas que en Caracas. Noveno: observar y dejar constancia escrita de
las operaciones y la evolucion de las vacunaciones®.

Después del nombramiento y perfectamente aconsgjado, se le dota de
un grupo que le acompafia. El grupo esté formado por € director de la su-
bexpedicion sur que es José Salvany, por un ayudante que es Manuel Ju-
lidn Grgjales, por un practicante que es Rafael Lozano Pérez y por un en-
fermero que es Basilio Bolafios. A estos cuatro sanitarios les acompafiaron
cuatro nifios, que serian los reservorios humanos donde mantener el fluido
vacuno fresco.

El periplo encomendado a Salvany es la totalidad de América Meridio-
nal. Desde la desembocadura del rio Magdalena y navegando por €l rio se
adentrarén en € virreinato de Nueva Granada hasta su capital, Santa Fe de
Bogota. Y desde esa ciudad comenzara el ascenso por la cordillera andina.
Todo este recorrido estuvo condicionado por su salud. Nada mas iniciar el
ascenso de la cordillera andina y abandonar €l buen clima que se disfruta
en las Canarias y en € Caribe, € subdirector comienza a manifestar su
falta de salud. Si su vida en la Peninsula estuvo marcada por su actitud y
comportamiento ante la enfermedad, no es extrafio que en €l territorio ame-
ricano también se viese condicionada por su falta de salud.

Cuando Salvany sale de la Peninsula tiene la esperanza de que mejore
su salud. En un principio, cuando cambia de aires si mejora; si tenemos en
cuenta que €l clima por donde discurre la expedicion es tropical, es |égico
este megjoramiento. A medida que Salvany se introduce en la cordillera an-
dina comienza a agravarse su salud®. En sus cartas comenta que sufre en-
fermedades como «tercianas», «garrotillo», «mal de pecho», «opresion»*
y «fuerte mal de corazén»; y que se manifestaba en fiebre, afonia, falta de
apetito y agotamiento general.

% Expediente 13. Extracto General de la Expedicion Filantrépica de la Vacuna. AGI,
Indiferente General: 1558-A.

% Salvany en Popayan por primera vez experimenta algunos sintomas pulmonares y
vuelve a tener los sintomas que ya habia padecido en Santa Fe: enfermedad de ojos y efu-
sion de sangre por la boca, en J.B. Lastres: La Salud Publicay la Prevencién de la Viruela
en e Per(, Imp. Ministerio de Hacienda y Comercio, Lima, 1957, p. 79.

7 Rico-Avello afirma que Salvany padecia simultaneamente o sucesivamente pal udismo,
difteria y tuberculosis, pero lo que empeoraba €l curso clinico era una tuberculosis pul-
monar generalizada y agudizada por su extraordinaria y agotadora labor en climas in-
adecuados y en altitudes incompatibles con una posibilidad de compensacién organica, en
Carlos Rico-Avello: «La Expedicion de Balmis», XV Congreso Internacional de historia de
la Medicina, Madrid-Alcala de 22 a 29 de septiembre de 1956, p. 5.
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Las enfermedades y |0s accidentes se habian cebado con su persona. En
un naufragio, durante la navegacion por el rio Magdalena, perdi6 €l ojo iz-
quierdo a causa de una fuerte fluxion que le sobrevino. En su transito por
la Cordillera de los Andes se dislocd una mufieca, que conservara practi-
camente inmovilizada, no quedandole otro uso de ella que € de vacunar
y escribir®. Por efecto de la altura el subdirector resultd crénicamente afec-
tado del pecho y echaba sangre por la boca.

La estancia en la ciudad de Lima, después de mas de la mitad del re-
corrido vacunifero por América Meridional, coincide con una etapa de éxito
profesiona e intelectual para Salvany. La Real Universidad de San Mar-
cos, para dar a nuestro soberano un testimonio de gratitud, concedié a
Salvany el grado de Bachiller. Para conseguir €l grado pronuncio dos dis-
cursos. uno de ciencia médica, titulado Que e galvanismo era una elec-
tricidad negativa, por cuyo medio se explicaban los fenémenos que pro-
ducia en €l cuerpo humano, y otro de ciencia fisica, titulado Que los picos
de los Andes haciendo de conductores eléctricos, descargaban la atmds-
fera de la costa e impedian tronase en ella®. Posteriormente, Salvany con-
sigue e grado de licenciado® en Medicina en la misma universidad el 8
de noviembre de 1806, y después se le confiere el grado de Doctor® € dia
30 del mismo mes con dos discursos dedicados a la Vacuna. Tras la ob-
tencion del titulo de doctor en la Universidad de San Marcos de Lima, lo
primero que hace es dar las gracias a José Antonio Caballero por su hom-
bramiento como participante de la Expedicion Filantrépica de la Vacuna®.
Y, finamente, con fecha 15 de marzo de 1809, desde La Paz envia a Mi-
nistro de Gracia 'y Justicia un giemplar de la tesis de grado. En la capita
del virreinato peruano es donde Salvany recibird los mayores reconoci-

% Expediente 23. Extracto General de la Expedicion filantropica de la Vacuna. AGlI, In-
diferente General: 1558-A.

» D, José Hipdlito Unante: Obras cientificas y literarias, Tip. La Academia, Barcelona,
1914, tomo II, p. 57.

% «Discurso pronunciado en la Real Universidad de San Marcos €l 8 de noviembre de
1806, al conferir el grado de Licenciado en Medicina a don José Salvany, Vice-director de
la Real Expedicion Filantropica de la Vacuna», en D. José Hipdlito Unante: Obras cienti-
ficas y literarias, Tip. La Academia, Barcelona, 1914, tomo |1, pp. 58-62.

3 «Discurso pronunciado en la Real Universidad de San Marcos € dia 30 de noviem-
bre de 1806, a conferir el grado de Doctor en Medicina a don José Salvany, Vice-director
de la Real Expedicién Filantropica de la Vacuna», en D. José Hipdlito Unante: Obras cien-
tificas y literarias, Tip. La Academia, Barcelona, 1914, tomo 11, pp. 62-65.

* Me parece que injustamente se me daria el glorioso renombre de Filantropo, y que
no seria digno de la confianza que he merecido del Soberano en dignarse nombrarme para
un asunto tan importante como es el de procurar la felicidad de estos sus vasallos, liber-
tandoles del méas implacable azote de viruela que continuamente les aflige, desfigurando e
inutilizando a unos, quitando la vida a otros asolando con frecuencia Provincias enteras
con grave perjuicio de la Religion y del Estado, en Informe de Salvany a José Antonio Ca-
ballero, fechado en Lima el 1 de octubre de 1806, f. 1. AGI, Indiferente General: 1558-A.

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



EXPEDICION DE SALVANY POR AMERICA MERIDIONAL, 1803-1810 155

mientos. El Dr. Unanle presidio los dos discursos pronunciados por Sal-
vany en la Universidad de San Marcos y aprovechando el momento escribe
una comunicacion titulada «Actuaciones literarias sobre la Vacunax». En esta
comunicacion, Unanue describe la obra de Salvany con estas palabras: Y
tl, amable Salvany, que por obedecer las 6rdenes de un Rey tan grande,
te has expuesto a tantos peligros por mar y tierra, entra a reposar de ellos,
ocupando un asiento entre los esclarecidos doctores de esta Universidad,
la primera y principal del Nuevo Mundo®.

La larga estancia en Lima, cerca de la costa, le permite recuperarse un
poco de su maltrecha salud. Pero a retomar la expedicion, su estado se
agrava. Cuando arriba a la ciudad de Arequipa, como consecuencia de la
mala salud, la dificultad de los caminos y de la complejidad del trabajo
realizado, Salvany |lega mermado de fuerzas. En una carta dice: Respecto
de tener ya casi concluida la Comision manifestando en ella un extraor-
dinario celo a pesar de su muchisima falta de salud, siendo muy raro €
dia que degja de echar sangre por la boca debido segun el parecer de los
facultativos que le han asistido a la continua mudanza de climas que ex-
perimentan los que viajan en la dilatada y penosa cordillera de los Andes,
en lo que ha sufrido infinitos trabajos e incomodidades no tan solamente
por si, sino también por el particular cuidado con que ha tratado y ma-
nejado a las tiernas criaturas que han conducido la benéfica vacuna®.

En Arequipa, la enfermedad que sufre Salvany en €l sistema respirato-
rio se agrava como consecuencia del clima. Se confundia con la Apople-
gia por la intermitencia de su pulso, y por la respiracién estertorosa pre-
cedida de movimientos convulsivos; y € sincope en su cesacion, nos
presentaba un espectaculo de horror: Pero como recordaremos, su consti-
tucién muy sensible, e irritable, la obstruccion de un Pulmén, la hemopti-
sis, que desde el dia de su arribo le habiamos notado, y advirtiésemos €l
incesante trabajo en el cumplimiento de su cargo, € empefio en aliviar a
los miserables enfermos de Medicina, y Cirugia que exigian de sus manos
e alivio, y el estado de la Atmosfera; nos proponemos el remedio, y co-
rresponden los efectos a nuestro interés a las once horas de la afeccion;
en que desembarazado su sensorio, conoce lo que ha sufrido, y respira con
libertad, continuando su restablecimiento hasta verlo fuera de la cama.
Mas, como no es posible una radical curacion de tan cruel enfermedad
por no permitirle las obligaciones que le conducen residir en este lugar
hasta su entera sanidad, nos toca prevenirle; que su viaje le sera dema-

* José Hipodlito UNANUE: Obras cientificas y literarias, Tip. La Academia, Barcelona,
1914, tomo |1, pp. 56-57. (Discurso de la toma de posesion del grado de Licenciado).

¥ Carta de Salvany a José Antonio Caballero, ministro de Graciay Justicia, fechada en
Arequipa €l 16 de diciembre de 1807. AGlI, Indiferente General: 1558-A.
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siado penoso, y fatigado, y que acaso sufrira otro insulto vigoroso por en-
trar en estaciones de aguas, y nieves muy propias para destruirlo, y en
Paises donde |a falta de Facultativos y de medicinas, solo proporcionarian
su ruina®.

En lugar de restablecerse, al no parar en su periplo y pasar por pobla-
ciones que carecian de facultativos y de remedios para mejorar su cuadro
clinico, su salud se agrava todavia mas. En otro certificado médico® se
afirma que desde € dia 1 de abril de 1809 Salvany sufre en la ciudad de
La Paz una grave enfermedad reumética. Enfermedad de un afecto reuma-
tico de bastante consideracion, e cual, como lo hemos observado, toma
diversas formas, y presenta aspectos mas 0 menos graves segiin la sensi-
bilidad o importancia de las partes en donde se fija, pues en € tiempo que
le hemos tratado de diversos ataques ya en €l vientre, pecho, y cabeza, le
ha constituido en peligro con los graves sintomas con que ha venido acom-
panado, y siendo dicho afecto producido a nuestro parecer, por la varia-
cion de climas por donde le han conducido forzosamente sus dilatados via-
jes e indispensables fatigas que les son angjas, s continua mas tiempo
variando temperamentos, sufriendo las molestias de caminos y exponién-
dose a los contingentes indispensables de insolaciones, lluvias, y nieves, y
al transito continuo de valles, cordilleras y rios, puede muy bien ocasio-
narle un accidente mortal, segun lo que llevamos ya designado: por lo que
juzgamos le seria mas conveniente a su existencia, fijar su residencia en
un clima medianamente templado, sano y moderadamente seco®.

Podemos afirmar sin equivocarnos que Salvany tenia tuberculosis. La
complicacién con otras enfermedades impedira que Salvany regrese a la
Peninsula®. Por ello solicita reiteradamente un nombramiento en un cargo
publico en América. Esto le permitiria poder vivir en América sin necesi-
dad de volver a la Peninsula. Para la solicitud de un cargo publico, Sal-
vany cuenta con el apoyo de las autoridades locales. La Expedicion dejé
una huella magnifica por todos los territorios por los que paso. Ejemplo de

® E| certificado médico esta firmado por el Bachiller D. Pablo José del Carpio, Mé-
dico titular de esta villa 'y del Real Hospital de San Juan de Diosy el Licenciado D. Ro-
que de Aguirre Urreta, Conservador de la Vacuna por € S. Gobernador Intendente de esta
Provincia, fechado en Arequipa el 17 de diciembre de 1807. AGI, Indiferente General:
1558-A.

% E| certificado médico esta firmado por D. José Corddn y Labra, Teniente del Real
Protomedicato de Buenos Aires, y titular de la ciudad de La Paz y D. Francisco de Pazos,
profesor de Medicina y Cirugia y Administrador de la Renta de Correos de esta ciudad,
fechado en La Paz el 13 de abril de 1809. AGI, Indiferente General: 1558-A.

3 Certificado médico fechado en La Paz el 13 de abril de 1809. AGI, Indiferente Ge-
neral: 1558-A.

® Esta muy enfermo y que le va a ser imposible su regreso a la Peninsula. Carta de
Salvany a José Antonio Caballero, ministro de Graciay Justicia, fechada en Arequipa €l 16
de diciembre de 1807. AGlI, Indiferente General: 1558-A.
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ello son las diferentes muestras de gratitud. El Cabildo de Puno da gracias
de la llegada de la Expedicion a esa ciudad en una carta €l 27 de octubre
de 1808. El Cabildo de La Paz hace lo mismo en otra carta fechada el 7
de abril de 1809. El Cabildo de Oruro agradece la labor realizada por Sal-
vany en una misiva del 7 de junio del mismo afio. Tanto en la carta de
Puno como en la de Oruro, se solicitan para e subdirector de la Expedi-
cion Filantrépica los honores de regidor® de los respectivos Ayuntamien-
tos. Y, en ciudad de La Paz, agotado y sin fuerzas, Salvany solicita el cargo
de Intendente de dicha ciudad, que ha quedado vacante por la muerte de
D. Antonio Burguyo.

Como no le autorizan ningun cargo publico, y ante el temor a morirse
de hambre si renuncia a su labor en la Expedicion filantrépica, contintia su
labor profilactica, y en una carta fechada en La Paz € 15 de marzo de 1809
informa que se dispone a pasar a Virreinato de Buenos Aires®.

Salvany cumple este objetivo. Sale de La Paz con direccion a la ciudad
de La Plata, capital de la Audiencia de Charcas perteneciente a virreinato
bonaerense. Primero pasa por Oruro y Potosi y llega en el verano alaciu-
dad de Cochabamba, situada a més de 2.500 m.s.n.m. a los pies del monte
Tunari en plena Cordillera Andina. Pero cuando Salvany arriba a esta ciu-
dad, antes del dia 17 de julio de 1810*, se agrava nuevamente su salud y
falece el dia 21 de julio de 1810. Lafechay el lugar de la muerte de Sal-
vany han sido para algunos autores una incognita®® y, a partir de la obra de
Gonzao Diaz de Yraola, un error®,

* Expediente 23. Extracto General de la Expedicion filantropica de la Vacuna. AGI, In-
diferente General: 1558-A.

“ Expediente 23. Extracto General de la Expedicion filantropica de la Vacuna. AGlI, In-
diferente General: 1558-A.

“ «Se confesd para morir, con mi Teniente de Cura Rector D. D. Miguel de Arze €
dies y siete de este mismo, recivié el Vidtico y Extrema uncion», en Acta de defuncion de
José Salvany. Libro de Defunciones 1804-1824, f. 100v.-101. Archivo del Sagrario de la
Catedral de Cochabamba, Bolivia. Encontrada la fotocopia en el Archivo Privado de D. Mi-
guel Parrilla Hermida. La Corufia.

“ «lgnoramos €l lugar de la muerte de Salvany», en Gabriel Giraldo Jaramillo: «Una
mision histérica de Espafia: La Expedicion de la Vacuna. La Implantacion cientifica de la
Vacuna en €l Nuevo Reino de Granada», Boletin de Historiay Antigliedades, Academia Co-
lombiana de la Historia, Ed. Pax, Bogota, enero-febrero 1954, n.° 471y 472, p. 20.

* Gonzalo Diaz DE YRAOLA: La vuelta al mundo de la Expedicion de la Vacuna, Es-
cuela de Estudios Hispanoamericanos, Sevilla, 1948, p. 88. Este error se ha mantenido en
las posteriores publicaciones. Como ejemplo citaremos tres publicaciones distantes en el
tiempo que mantienen el error de Diaz de Yraola. Salvany murié en La Paz después de
1809, completamente olvidado, en Reneé GIcKLHORN Y H. SCHADEWALDT: «La introduccion
de la vacuna de las viruelas en Sudamérica», traduccion de Fausto Jiménez, Separata de la
revista Deutches Arzteblatt — Arztliche Mitteilungen, Colonia, 1961, p. 5. Por efecto del
cansancio, del «garrotillo», de cdlicos, de las tercianas y del mal de las alturas, Salvany
muere en Oruro Bolivia el 7 de junio de 1809, en Luis A. LEON: Historia de la Medicina
en los anales de las Expediciones cientificas a la RepUblica del Ecuador, Ed. Universitaria,
Quito, 1969, p. 13. Salvany muere en La Paz, en Rafael TARRAGO: «La financiacion de las
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Salvany muere completamente olvidado sin poder volver a la Peninsula
y quedandose para siempre en €l territorio americano. Se le enterrd en la
Iglesia de San Francisco. En la partida de defuncion dice: En € afio del
sro. De mil ochocientos dies en veinte y uno de julio murio en su casa y
en la comunion de nuestra Santa madre la Iglesia. D. José Salbani espa-
fiol, soltero, natural de Cervera principado de Catalufia, de edad de treinta
y tres afios, cuyo cuerpo fue sepultado al dia siguiente en San Francisco
con oficio resado. Se confesd para morir, con mi Teniente de Cura Rector
D.D. Miguel de Arze el diesy siete de este mismo, recivio e Viatico y Ex-
trema uncion. De mi mano y para que conste lo firmo. Dr. Melchor de Ri-
bera y Teran*.

SALVANY EN AMERICA MERIDIONAL

JPor qué?

Cuando analizamos los porqués de la expedicion de Salvany, nos sur-
gen dos interrogantes. Primero, ¢por qué Salvany va en la Real Expedicion
Filantrépica de la Vacuna? Segundo, ¢por qué Salvany es el director de la
subexpedicion que se dirige a América Meridional? Los documentos no
nos dan respuestas concretas a estas preguntas.

Salvany pasa aAmérica con la Expedicion de la Vacuna con 25-26 afios.
Era un profesiona perfectamente formado en las técnicas quirlrgicas en
uno de los centros de formacion més importantes de la Peninsula. En su
experiencia como cirujano militar habia desempefiado con éxito la labor
encomendada por sus superiores. La separacion del Ejército es fruto de la
delicada salud. Los documentos nos describen a Salvany como una per-
sona enferma, débil y enclenque. Su buen hacer le obliga a vencer las de-
ficiencias fisicas que tiene como consecuencia de la enfermedad. Es una
persona que se supera a si misma en la adversidad y no se deja arrastrar
por los acontecimientos, aunque en €llo le vaya implicita la vida

I nmedi atamente nos surge una pregunta: ¢Qué mueve a Salvany adespla-
zarse de la Peninsulay comenzar una empresa tan dificil? Podemos hablar
de una persona que se dedica a la actividad sanitaria con un fin filantropico.
Busqueda del bien fisico en sus semejantes. Ese interés filantrépico unido al
desconocimiento de la realidad americana le incitan a tomar esa decision.

ciencias y las expediciones cientificas en Hispanoamérica bajo los Borbones», en Tecno-
logy, the Environment, and Social Change, SALAM: Secretariat General Library Univer-
sity of New Mexico, Guadalgjara (México), 1995, p. 63.

“ Acta de defuncion de José Salvany. Libro de Defunciones 1804-1824, f. 100v.-101.
Archivo del Sagrario de la Catedral de Cochabamba, Bolivia. Encontrada la fotocopia en
el Archivo Privado de D. Miguel Parrilla Hermida. La Corufia.
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En la subexpedicion dirigida por Salvany no se conoce ningun enfren-
tamiento con las autoridades locales ni con sus subalternos. En la mayoria
de las personas causa una impresion estupenda. Su trato es afable, tanto
con sus comparieros como con las autoridades locales con las que entra en
contacto. Confirmacion de ello son los recibimientos que le dispensan y
los informes que emite de sus ayudantes.

En un informe desde la ciudad de Lima, cree que las personas que se
encarguen de propagar lavacuna, ademés de ser buenos facultativosy vincu-
lados a la vacunacion, deben poseer este conocimiento topografico de los
Reinos supradichos®. Indirectamente, con esta afirmacién, Salvany mani-
fiesta el engafio que a é le fue hecho mandandole a estas tierras sin tener
conocimiento de la zona. De todos modos, encontramos a Salvany embar-
cado en la Maria Pita el 30 de noviembre de 1803, y a partir de ese mo-
mento entra en la historia de la medicina espafiola y universal.

Balmis elige a Salvany para dirigir la subexpedicion que se encargara de
vacunar por América Meridiona porque ya estaba predeterminado con an-
terioridad. Los criterios de seleccidén son desconocidos. Posiblemente era
e cirujano de mayor edad y, en consecuencia, era considerado el mas ma-
duro pararealizar esta labor. Por otro lado, habia demostrado que tenia una
excel ente formacion tanto tedrica, mejor expediente académico, como prac-
tica, habia participado en las primeras vacunaciones a la Familia Rea en
Aranjuez. Vemos que Salvany esta sobrado de cualidades para realizar esta
labor profiléctica.

Ademas, Salvany era el Unico que podia hacer sombra alalabor de Bal-
mis. Salvany no discute las propuestas de Balmis y su figura no le pre-
senta oposicion. A Salvany se le encomienda el territorio que no quiere
Balmis. El director de la Expedicién habia estado con anterioridad en el
territorio novohispano. Salvany no habia estado nunca en Ameérica, se su-
pone que le da lo mismo un territorio que otro.

¢;Donde?

Desde el principio la Expedicion vacunal estd concebida como una uni-
dad. Todos los expedicionarios se desplazarian en un grupo compacto que
tendria extensiones por diferentes territorios una vez llegados a América.
Larealidad es que no se conocen las verdaderas dimensiones de América.
Se comisiona a Salvany para gue dirija la expedicion sur sin saber nada
del territorio.

Los Andes impresionan y sorprenden a vigjero del siglo xxi, cOmo no
sorprenderian @ vigjero del siglo xviil. Los desniveles de las montafias y

“ Informe de Salvany a José Antonio Caballero, fechado en Lima el 1 de octubre de
1806, f. 2v-3. AGI, Indiferente General: 1558-A.
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los cauces de los rios desbordaron a personas que no habian visto la vida
mas que por un agujero, como dice € refran. Salvany no fue el Unico que
se dej6 sorprender por la realidad americana. Otros autores habian visto y
descrito lo mismo que sorprendi6é a los médicos vacunadores. Jorge Juan
y Antonio de Ulloa, Pedro Vicente Maldonado, José de Caldas... medio si-
glo antes habian delineado los perfiles de aguellos impresionantes paisajes.

Mientras que los expedicionarios se encuentran en la Capitania Gene-
ral de Venezuela, llega la noticia de la epidemia de viruelas en la capital
neogranadina. Este es el motivo inmediato que desencadena la division de
la Expedicion Vacunal. Esta noticia no solo precipita la division, sino que
también determina el ritmo. El recorrido por €l territorio debe ser rapido.
La partida se verificd el dia 8 de mayo de 1804.

Balmis encomend6 a Salvany que llevara la vacuna por América Meri-
dional y que derivase e fluido en varias remesas con direccion a Guate-
mala. El recorrido previsto por Bamis era el siguiente. Desde Caracas, Sal-
vany y su grupo se desplazarian paralelos a la costa hasta la desembocadura
del rio Magdalena. Remontarian el rio hasta la ciudad de Santa Fe de Bo-
gota. Desde la capital neogranadina tomarian direccion a la capital de la
Capitania General quitefia, que pertenecia a virreinato de Nueva Granada.
Desde la ciudad de Quito hacia €l virreinato peruano se moverian por el
valle interandino. Desde Lima la expedicion de América Meridional se di-
vidiria nuevamente. Una parte con direccion ala Capitania General de Chile
y otra parte con direccion a la Capitania General de Charcas.

La teoria en nada se parecio a la préctica. Las primeras noticias que te-
nemos de la Expedicion que se dirige a sur son catastréficas. La entrada
en la desembocadura del rio Magdalena fue arriesgada y le supuso €l nau-
fragio®. Esta navegacion se realizd en barcos de cafa (Fig. 1). El bergan-
tin «San Luis», que los transportaba, encall6 cerca de la ciudad de Barran-
quilla en la madrugada del 13 de mayo de 1804 y no se pudo hacer nada
para volverlo a flote”. La Expedicion no sufrié pérdidas humanas, aunque
si tuvo la pérdida de muchos de los implementos para la vacunacion‘,

% Expediente 19. Extracto General de la Expedicion Filantrépica de la Vacuna. AGI,
Indiferente General: 1558-A.

“ Carta de Miguel Antonio Yrigoyen dirigida a Domingo de Grandallana, fechada en
Cartagena el 26 de junio de 1804. Archivo General de laArmada D. Alvaro de Bazan, Viso
del Marqués. Seccion: Expediciones a Indias, Legajo 36.

“ El 14 de mayo cuando estaban a punto de perecer desembarcaron en una playa des-
ierta desde la que superando las infinitas penalidades incesantes peligros que a cada ins-
tante amenazaban su existencia se dirigieron por desierto a las de Santa Marta y desde
alli a Cartagena para retornar a su anterior derrotero y continuar en su mision. Informe
sobre los servicios distinguidos prestados. Archivo General Militar. Segovia. Seccion 1.2
Expedientes Personales. Legajo G-3848. En adelante AGMS, Expedientes Personales:
G-3848.
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Figura 1. La navegacion por
el rio Magdalena se realiz6 en
unos barcos de cafia llamados
champanes.

Después de las penalidades, el dia 18 de agosto de 1804, la expedicion
Ilegd a Cartagena. Desde esta ciudad Salvany derivo la vacuna hacia Pa-
nama por Portobello al cargo de un religioso bethlemitay cuatro nifios con
e fin de propagar la vacuna. En la ciudad de Cartagena, Salvany estable-
ci6 una Junta de Vacuna con unas instrucciones sencillas y féciles de se-
guir por personas que estaban escasamente formadas.

El cauce del rio Magdalena hasta |a capital neogranadina era peligroso,
pero menos que e camino de la ribera. La navegacion era tranquila 'y se
realizo en pequefios barcos muy ligeros que se denominaban «campanes».
Pasaron por Mompox y al llegar a la poblacion de Ocafia la expedicion se
derivo por e valle del Cucutéd a cargo del ayudante Grajales y del enfer-
mero Lozano. Después de cuatro meses, este grupo se reunié con Salvany
y Bolafios en la ciudad de Santa Fe de Bogota. El dia 24 de julio de 1804,
Salvany sali6 de Santa Fe con 10 nifios y € apoyo documental para seguir
su labor vacunadora.
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L a poblacion neogranadina temiala viruela por la cercania en el tiempo.
La ultima epidemia de estas tierras se habia sufrido apenas un afio antes.
Por eso en algunas zonas salian a encuentro de la expedicion particulares
que se desplazaban desde sus poblaciones con nifios para ser inoculados y
propagarla por sus territorios. Esto ocurrid en la ciudad de Nares. Cuando
llegd Salvany le estaban esperando seis hombres y dos nifios que habian
sido enviados por Juan Carrasquilla, vecino de Medellin.

Desde Nares la Expedicion de la Vacuna pasd a Honda. Al llegar a
Honda, Salvany se encuentra agravado de sus males. Informo a virrey
Amar. El virrey santaferino, temeroso de una posible muerte de Salvany al
igual que habia pasado con el doctor Verges, dispone la salida desde Santa
Fe de un facultativo y nifios con los socorros necesarios para la curacion
de Salvany y con las disposiciones para que en caso de muerte de Salvany
se hiciese cargo del fluido vacuno.

Salvany superé la enfermedad y, acompafiado por Bolafios y dos nifios
gue portaban la vacuna, llegd felizmente a Santa Fe de Bogota €l 17 de di-
ciembre de 1804. Grajales y Lozano ya habian llegado a la capital. Al dia
siguiente se iniciaron las vacunaciones. El apoyo del virrey fue esencia
para la Expedicion por América Meridional. Participd en las campafias de
vacunacion, comunicé por bando la llegada de la Expedicion y publicéd
un «Reglamento parala conservacion de la Vacuna en el Virreinato de San-
ta Fe».

Salvany dejé establecidas Juntas Centrales para perpetuar la vacuna en
Cartagena, Mompox, Mariquita, Honda y Guaduas. En Santa Fe no esta-
blecié una Junta de Vacuna, sino que su ambicion va mas allad. Cred una
Junta de Sanidad. Esta Junta de Sanidad tendria como fin el cuidado de la
salud publica en general, y no circunscribirse a la vacuna. Salvany percibe
gue ademas de la viruela existen otras enfermedades mortales. el vomito
prieto y la fiebre amarilla. El reglamento de las Juntas de Sanidad no solo
se encargaba de propagar y perpetuar €l fluido vacuno, sino que se intere-
saba por la salud publica en general. La Junta de Medicina de Madrid se
prodiga en elogios hacia esta institucion por su organizacion, esmero y des-
velos y define el reglamento como gemplar®.

Salvany afirma que ha realizado 56.327 vacunaciones en la ciudad de
Santa Fe. El éxito de lalabor de los expedicionarios en este territorio y las
noticias de una posible epidemia de viruela en el territorio peruano preci-
pitan la salida de la expedicion de la ciudad de Santa Fe camino de Quito.
La salida de los expedicionarios se verifica el 8 de marzo de 1805. La Ex-

* |nforme de la Junta de Medicina, fechado en Madrid el 6 de junio de 1807. Expe-
diente 19. Extracto General de la Expedicién Filantrépica de la Vacuna. AGI, Indiferente
General: 1558-A.
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pedicion se divide en dos para dar mayor rapidez y llegar a una mayor
parte de territorio. Una, a mando de Grgjales a que acomparfia el practi-
cante Lozano, atravesando las montafias del Quindio (Figs. 2 y 3), se di-
rige a la ciudad de Neiva y La Plata hasta Popayan. Y la otra, al mando
de Salvany, a quien acomparia el enfermero Bolafios, se dirige también con
rumbo a Popayan pasando por las ciudades de Ybagué, Cartago, Llano
Grande, Provincia de Choco y Real de Minas de Quilichas. Ambas expe-
diciones se reunieron en la ciudad de Popayan el 27 de mayo de 1805.

Figura 2. Ascenso dificil a las montafias Figura 3. Carguero del Quindio con silla.
del Quindio.

La Expedicion Vacunal sufre una nueva parada por la maltrecha salud
de Salvany, con el objeto de reponerse de las fatigas de su viaje y del que-
branto que advertia nuevamente en su salud con la misma enfermedad de
ojos y efusién de sangre por la boca que habia padecido en Santa Fe®
(Fig. 5). Recuperada la salud, Salvany reinicia el vigje. Nuevamente se di-
vide la expedicién en dos partes. Una, al mando de Grajales y acompariado
por el enfermero Bolafios, con direccién a Barbacoas y recorriendo la costa
hacia Guayaquil y desde la costa ascender a la capital quitefia. Otra, al
mando de Salvany, que, acompafiado por Lozano, recorreria la sierra, Tul-

% Expediente 19. Extracto General de la Expedicion Filantrépica de la Vacuna. AGlI,
Indiferente General: 1558-A.
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Figura5. Salvany enfermo y los nifios que
sirvieron para transmitir la vacuna fueron
transportados a lomos de porteadores.

Figura 4. Vista de la ciudad de Popayan
a principios del siglo xix.

can, Ybarra, Otabalo y Cayambe con direccion a la ciudad de Quito
(Figs. 6A y B).

La subexpedicion dirigida por Grajales fue dramética. Paso de los 4.000
metros al nivel del mar en poco tiempo dos veces. La rapidez prevista no
pudo verificarse. Y cuando Grajales llega a Quito, ya hacia cuatro meses
gue habia salido Salvany de la ciudad de Quito. Aunque en un principio
piensan reunirse en Quito, la realidad es que la siguiente vez que se reu-
nieron fue en la ciudad de Lima en diciembre de 1806.

Salvany salié de Quito e 13 de septiembre de 1805 con direccion a
Cuenca, para pasar desde alli a virreinato peruano. Como no tiene noti-
cias de la expedicién dirigida por Gragjales, Salvany necesita ayuda para
propagar la vacuna por los territorios por los que pasa. En la ciudad de
Cuenca, € apoyo llegara de fray Justino de los Desamparados, que perte-
necia a la Orden Religiosa de los Bethlemitas. La Expedicion de la Vacuna
sali6 de Cuenca con rumbo a Loja el 16 de noviembre de 1805. Y sali6 de
Loja con direccion a Piura el 10 de diciembre de 1805.
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Figura 6. A: El valle de Icononzo que sirvi6 de ruta para ir de Santa Fe a Quito. Se ob-
serva un puente natural que salva un precipicio de mas de 2.000 m. B: Puente con pro-
tectores para que € caminante alivie e miedo.

El vigie hacia |la capital del virreinato peruano fue rapidisimo, Salvany
entraba en Piura el 23 de diciembre de 1805. La condiciones del vige ha-
bian mermado la salud de Salvany. Durante su estancia en Piura sufrié una
pulmonia®*. Salvany sale de Piura con direccion a Lambayeque y Trujillo.
La mala salud y la soledad provocan que nuevamente Salvany necesite la
ayuda de otro bethlemita, fray Toméas de las Angustias. Este religioso rea-
liza una gran labor vacunadora por los pueblos de Vicus, Olmos, Mopute,
Salas, Jayanca 'y Pacora

Desde Lambayeque, Salvany sale con direccién a Cgjamarca. Durante
este recorrido, a las dificultades del camino se unen las de alimentacion.
Finalmente llegan a Cgjamarca el dia 9 de marzo de 1806. En esta ciudad
también la Expedicién se apoya en la Orden Hospitalaria de Bethlem. Mien-
tras que Salvany vacunaba por €l territorio cagjamarquino, Grajales todavia
se encontraba en la ciudad de Guayaquil.

% QU salud alterada a causa de la repentina variacion de temperatura. Expediente 20.
Extracto General de la Expedicion Filantropica de la Vacuna. AGI, Indiferente General:
1558-A.
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En la ciudad de Trujillo, Salvany encontré a Arzobispo de Charcas.
Este eclesiastico dara a los expedicionarios un excelente trato durante su
estancia primero en Limay luego en la Capitania General de Charcas.

Desde Trujillo a Lima, Salvany se mueve por los caminos de la costa.
Su mala salud y las pésimas vias de comunicacion hicieron imposible el
acceso a los pueblos del interior del virreinato peruano. La llegada de Sal-
vany a la capital peruana se verificd a finales de mayo de 1806 y Grgja
les no llegd hasta e mes de diciembre del mismo afio.

La vacuna estaba perfectamente establecida en Lima 'y por ese motivo
Salvany apenas vacuna en Limay dedica todos sus esfuerzos a la constitu-
cion de la Junta Central de Vacunay la elaboracion de un reglamento para
poder perpetuar la vacuna en todo € virreinato. La opinién de Salvany so-
bre los facultativos limefios no es positiva, porque estos sanitarios comercia-
lizaban con la vacuna 'y no la ponian a servicio de la poblacién con fines
filantropicos. La excepcion es la figura de Hipdlito Unante. Este profesor
de la Universidad de San Marcos de Lima valoré en su justa medida la la-
bor médica realizada por Salvany. La Universidad de San Marcos conce-
di6 a Salvany el grado de Bachiller. En la misma universidad limefia con-
sigue €l grado de licenciado en Medicina el dia 8 de noviembre de 1806
y €l grado de doctor en la misma disciplina € dia 30 del mismo mes y
afo, como ya quedo indicado.

Unavez llegados Gragjales y Lozano a Lima, descansan escasos dos me-
ses y nuevamente, en marzo de 1807, son comisionados por Salvany para
llevar lavacuna ala ciudad de Cuzco. Realizada la misién, regresaron nue-
vamente a Lima en e mes de septiembre. Posteriormente, Grajales y Lo-
Zano se encaminan a la Capitania General de Chile. Mientras tanto, Sal-
vany habia comenzado su viaje con direccién a la capital de la Capitania
General de Charcas, La Plata, via Arequipa, La Paz, Oruro, Potosi y Co-
chabamba. Pero este proyecto queda truncado en la ciudad de Cochabamba.
Cuando en mayo de 1810 llega a esta bellisima poblacion del valle del Tu-
nari, Salvany se encuentra enfermo. Su salud se agrava y no puede termi-
nar su mision de llevar la vacuna a la ciudad de La Plata 'y desde alli sal-
tar a Buenos Aires y poner fin a la Real Expedicion Filantrépica de la
Vacuna. Su muerte el 21 de julio de 1810, alos treinta y tres afios de edad,
le impidio ver redlizado €l suefio de propagar la vacuna por todo el terri-
torio de América Meridional.

Vacunar fue fécil; lo dificil fue moverse por € territorio. Por un lado
los caminos en las llanuras y, por otro, los puentes en las quebradas sor-
prenden a quien transita por esas tierras incluso hoy. A pesar de la difi-
cultad de los caminos, Salvany siempre presenta una actitud positiva. Es-
tas son sus palabras: No nos han detenido ni un solo momento la falta de
caminos, precipicios, caudalosos rios y despoblados que hemos experi-
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mentado, mucho menos las aguas, nieves, calores, hambres y sed que mu-
chas veces hemos sufrido. Los rigores que nos ofrecié el cruel contagio a
nuestros primeros pasos sirvieron de estimulo para dar un brillante fin a
las nobles y humanitarias tareas®.

Las dificultades del camino también afectaron a los nifios que acompa-
faron a Salvany a lo largo de todo su periplo por América Meridional. A
ellas tenemos que afadir la edad de los nifios, que en su mayor parte no
superaban los 10 afios, y la debilidad generada por la vacuna infectada.

COMo?

El persona que participa en la expedicion sur era muy corto. Por eso
Salvany se apoya en los vacunadores locales. Estos sanitarios acogen y
contintian la labor de la expedicion. Ademés del amparo que Salvany y los
expedicionarios recibieron durante €l desarrollo de la expedicién, los sani-
tarios locales se forman para perpetuar |a vacuna en los territorios por donde
pasan los vacunadores. Otro elemento significativo que caracteriza la su-
bexpedicion sur con respecto a la subexpedicion dirigida por Balmis, es la
participacién activa de la Orden Hospitalaria de los Bethlemitas.

Salvany crea un sistema sanitario para establecer y perpetuar la vacuna
en los territorios por los que pasan é y sus comparieros. Salvany replica
con precision el sistema vacunador de creacion de Juntas similar a esta
blecido con Balmis. El proyecto de creaciéon de Juntas de vacunacion se
inserta en la realidad sanitaria colonial.

Laactividad de los ayudantes de Salvany continta después de su muerte.
La desaparicion del director de la subexpedicion sur no detiene la labor sa-
nitaria, que conserva como finalidad luchar contra las viruelas. La Expe-
dicién de la Vacuna se desmiembra, pero no pierde el objetivo. Los expe-
dicionarios perseveran en la labor preventiva.

La complejidad mayor de la Real Expedicion Filantropica de la Vacuna
va asociada a la perpetuacion del fluido. La llegada de la vacuna ya he-
mos Vvisto que era dificil, pero perpetuar la vacuna casi era una hazafia im-
posible. Ejemplo de €ello puede ser la siguiente anécdota. A mediados del
mes de septiembre de 1805 paso la expedicién por la villa de Latacunga.
Se realizaron vacunaciones y dejaron instruidos a los curiosos para que las
continuasen. El 3 de octubre del mismo afio la Junta de Vacuna creada en
Latacunga comunica al cabildo quitefio que ha perdido el fluido vacuno y
solicita que se le restituya trayéndolo desde la capital quitefia®.

% Carta de Salvany a José Antonio Caballero, fechadaen Limael 1 de octubre de 1806.
AGI, Indiferente General: 1558-A.

% Cf. Susana Maria RaMiREZ MARTIN: La mayor hazafia médica de la colonia, La Redl
Expedicion Filantropica de la Vacuna en la Real Audiencia de Quito, Abya-Yala, Quito,
1999, p. 397.
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BALANCE: A MODO DE CONCLUSION

El grupo que se desplaza a América Meridional es menos numeroso que
el que acompafia a Balmis. El grupo de Nueva Espana esta formado por
seis personas (el director, Bamis; el ayudante, Gutiérrez Robredo; €l prac-
ticante, Francisco Pastor (sobrino de Balmis), y dos enfermeros, Pedro Or-
tega, Antonio Pastor (sobrino de Balmis) y la Rectora de la Casa de Ex-
positos de La Corufia) més €l grupo de nifios. Mientras que a sur solo se
desplazan cuatro personas (el subdirector, Salvany; el ayudante, Manuel Ju-
lidn Grajales; el practicante, Rafael Lozano Pérez y el enfermero, Basilio
Bolafios) méas cuatro nifios vacuniferos. Esta diferencia de efectivos, sin
guerer, condicionara los resultados.

Durante su vigje, a Salvany le rondaron sinsabores y angustias™ y tuvo
gue luchar con muchos obstaculos. Salvany pensaba y estaba confiado en
gue €l pueblo iba a aceptar rapidamente la vacunacion y colaboraria con
é en la transmisiéon del entusiasmo por la vacuna. Pero en una nota diri-
gida a virrey Abascal, fechada el 27 de agosto de 1806, afirma: Pronto se
desvanecieron las alegres pinturas que acomparaban a la Expedicion. En-
tra ella al Perti y luego se ve sepultada en general desprecio € inapre-
ciable beneficio que a costa de mil afanes, trabajos e inquietudes le con-
ducian; solo un corto numero de sabios y principales de esta capital, han
sabido darle el debido aprecio®.

La valoracién que € propio Salvany hace de su labor y la de sus com-
pafieros es muy positiva. Afirma que su quehacer contra la viruela esta mo-
tivado por los justos sentimientos que acompanian a mi humanisimo y pa-
triético corazdn debidos al poco interés o cuidado con que se mira la
conservacion y sucesiva propagacion del maravilloso especifico de la Va-
cuna®. Pero no solo su trabajo es bueno, sino que también valora con gran
generosidad la actividad realizada por sus subalternos”. En cambio, esta
apreciacion tan positiva de Salvany contrasta con la opinién de Bamis,

% Juan Bautista LAsTRES: La Salud publica 'y la Prevencion de la Viruela en e Perq,
Imp. Ministerio de Hacienda y Comercio, Lima, 1957, p. 11.

% Carta de Salvany al Virrey Abascal, fechada en Lima el 27 de agosto de 1806. Ar-
chivo General de la Nacion. Documento «Bacuna». Citado por Juan B. Lastres. Historia de
la Medicina peruana, Universidad Nacional Mayor de San Marcos, Imp. Santa Maria, Lima,
tomo IlI, p. 25.

% Informe de Salvany a José Antonio Caballero, fechado en Lima el 1 de octubre de
1806, f. 1. Archivo Genera de Indias, Seccién: Indiferente General, Legajo 1558-A.

5 «Suplico se digne elevar esta mi peticion a la noticia del soberano y proponerle que
se sirva premiar a los tres mis subalternos D. Manuel Grajales, D. Rafael Pérez, Ayudan-
tes Facultativos y al Enfermero D. Basilio Bolafios, a los primeros honores de Cirujanos
de Camara, y a este con los de Conserje del Real Palacio, o bien con otra distincion», en
Informe de Salvany a José Antonio Caballero, fechado en Lima el 1 de octubre de 1806,
f. 1v. Archivo General de Indias, Seccion: Indiferente General, Legajo 1558-A.
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que, tras su regreso a la Peninsula después de su vuelta al mundo y a so-
licitud de la Secretaria de Estado, emite un informe en el que peyorativa
mente afirma: Después de cinco afios cumplidos se halla [Salvany] aun
tan atrasado en La Paz y sin haber dado la menor cuenta de las obliga-
ciones que se le prescribieron y de los reglamentos o instrucciones desde
el momento de su separacion®.

Salvany es un gran desconocido si o comparamos con Balmis. El
Dr. Rico-Avello establece las diferencias entre ambos con las siguientes pa-
labras. Balmis, mas conocido y enaltecido; Salvany, su colaborador, casi
olvidado. Uno y otro, altruistas, desinteresados y abnegados®. Y por eso
su biografiay personalidad siempre van asociadas a Balmis. Pero podemos
afirmar que exclusivamente fue su iniciativa, teson y laboriosidad lo que
contribuyé a la difusién de la vacuna en América meridional.

Por los diferentes informes que tenemos, todo e mundo queria quitarse
de encima a Balmis por su temperamento, mientras que Salvany se hacia
guerer mas, y también hay que tener en cuenta que Salvany se vinculé mas
a la pablacion india, a la que consideraba bastante protectora y acoge-
dora®. El minucioso recorrido que realiza Salvany es obligadamente lento,
ya que se incorpora en la realidad de esos pueblos. A medida que se aden-
tra en la propagacion de la vacuna, se implica més en e conocimiento de
esos territorios, sus gentes, sus costumbres, su modo de vida...

En general, podemos definir la labor realizada por Salvany en América
con las siguientes palabras: Recorrié buena parte del territorio surameri-
cano, enfermo, con escasisimos medios econémicos, luchando contra las
inclemencias de la naturaleza hasta dejar su vida®. La hazafia de Salvany
llevé el sello de su personalidad, irrepetible igual como su firma (Fig. 7).

Figura 7. Firma de José Salvany propaga-
dor de la vacuna por América meridional.

% Informe de Balmis, fechado en Sevilla el 6 de diciembre de 1809, f. 2. Archivo Ge-
neral de Indias, Seccion: Indiferente General, Legajo 1558-A. La misma idea también esta
citada en el Expediente 23. Extracto General de la Expedicidn filantrépica de la Vacuna
Archivo General de Indias, Seccion: Indiferente General, Leggjo 1558-A.

% Carlos Rico AveLLo: «La Expedicion de Bamis», XV Congreso Internaciona de his-
toria de la Medicina, Madrid-Alcala del 22 al 29 de septiembre de 1956, p. 6.

% Carta de Salvany a José Antonio Caballero, ministro de Graciay Justicia, fechada en
Arequipa €l 16 de diciembre de 1807. Archivo General de Indias, Seccion: Indiferente Ge-
neral, Leggjo 1558-A.

& Gabriel GIRALDO JARAMILLO: «Una Misién historica de Espafia: La Expedicion de la
Vacuna. La implantacién cientifica de la Vacuna en el Nuevo Reino de Granada», Boletin
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La Expedicion de laVacuna propagd el fluido desde los 40° latitud norte
a los 48° latitud sur. Cronolégicamente abarca desde |la separacion, e dia
8 de mayo de 1804, hasta € dia de la muerte de Salvany, € 21 de julio
de 1810.

de Historia y Antigliedades, Academia Colombiana de la Historia, Ed. Pax, Bogota, enero-
febrero de 1954, vol. XLI, n.= 471y 472, pp. 20-21.
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SECCION |1
La vacunacion en Espaina






DOS MOMENTOS
EN LA HISTORIA DE LA VIRUELA

RAFAEL NAJERA
Instituto de Salud Carlos Ill. Madrid

What varied wonders tempt us as they pass!
The Cow-pox, Tractors, Galvanism, Gas

In turns appear to make the vulgar stare,

In the swoll’n bubble bursts — and all is air...

Cuéntas maravillas nos tientan a pasar

La Vacuna, los Tractores, el Galvanismo, € Gas
Por momentos aparecen para a vulgo deslumbrar
No son més que burbujas de aire...a explotar!

GILLRAY's: «Cowpock Caricature» (1802)
INTRODUCCION

Conmemoramos la gran gesta de la Expedicion Filantropica de la Va-
cuna, una de las mas importantes en la historia de la Salud Publicay €l
mayor esfuerzo ingstitucional en el terreno de la prevencion de la enferme-
dad. Es indudable, que en este sentido, Espafia se adelanta en més de un
siglo, a resto del mundo, en € desarrollo de grandes campafias sanitarias.
Brillante destello que se apaga, una vez mas, como tantas veces a lo largo
de nuestra atribulada historia.

José Manuel Quintana (1806), nuestro poeta «coronado» por Isabel I
en su «A la Expedicion Espafola para propagar la vacuna en América
bajo la direccion de Don Francisco Balmis», se refiere a ella en los si-
guientes términos. De su largo poema, entresacamos algunas de sus refe-
rencias més significativas:
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iVirgen del mundo, América inocente!
Tened, jay!, compasion de mi agonia
los que os llaméis de América sefiores;
ved que no basta a su furor insano

una generacion: ciento se traga;

y YO expirante, yerma, a tanta plaga
demando auxilio, y le demando en vano»
Con tales quejas e Olimpo heria,
cuando en los campos de Albion natura
de la viruela hidropica a estrago

el venturoso antidoto oponia.

y desde entonces la doncella hermosa

no tembl6 que estragase este veneno

su tez de nieve y su color de rosa.

A tan inmenso don agradecida,

la Europa toda en ecos de aabanza

con e nombre de Jenner se recrea;

El don de la invencion es de fortuna.

Gocele dla un inglés; Espafia ostente

su corazon espléndido y sublime,

y dé a su majestad mayor decoro,

Ilevando este tesoro

donde con més violencia el mal oprime.

Yo volaré, que un numen me lo manda,

Yo volaré: del férvido Océano

Arrostraré la furia embravecida,

Y en medio de la América infestada

Sabré plantar e arbol de la vida»

A Balmis respetad. jOh heroico pecho,

que en tan bello afanar tu aliento empleas!

Llegas, en fin. La América saluda

a su gran bienhechor, y al punto siente

purificar sus venas

el destinado balsamo; tu entonces

de ardor més generoso el pecho llenas,

y, obedeciendo al numen que te guia,

mandas volver la resonante prora

alos reinos del Gangesy a la Aurora

Un pueblo, por ti inmerso, en dulces himnos,

con fervoroso celo

levantara tu nombre a ato cielo;

y aunque en los sordos senos

td ya durmiendo de la tumba fria

no los oirés, esclichalos a menos

en los acentos de la musa mia
Diciembre de 1806
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A Balmis respetad. jOh heroico pecho,

que en tan bello afanar tu aliento empleas!
Llegas, en fin. La América saluda

a su gran bienhechor, y al punto siente

purificar sus venas

el destinado balsamo; tu entonces

de ardor mas generoso el pecho llenas,

y, obedeciendo al numen que te guia,

mandas volver la resonante prora

a los reinos del Ganges y a la Aurora.

QUINTANA: Oda a la Vacuna, 1806.

Figura 1. Retrato de Balmisy «Oda a la Vacuna» (Quintana, 1806).

En cierta manera, la Expedicion de Balmis recoge algo de la tradicién
de las grandes expediciones cientificas espafiolas, algunas anteriores pero
otras contemporaness; asi, la expedicion hispano-francesa a Perq, dirigida
por Godin en la que La Condamine y Jussieu realizaron importantes tra-
bajos botanicos, |a botanica de Pehr Loefling, € discipulo de Linneo a Ve-
nezuela en la expedicion de limites a Orinoco para delimitar las fronteras
hispano-portuguesas, dirigida por lturriaga (1754-1761), la de José Celes-
tino Mutis a Nueva Granada (1783 a 1808), la expedicion a los «Reynos
de Perti y Chile» de Hipdlito Ruiz, José Antonio Pavon y el francés José
Dombey (1777 a 1788), la cartograficay zool6gica de Félix de Azara (1781
a 1801), la expedicién de Juan de Cuéllar a Filipinas (1786-1801), la Rea
Expedicion Botanica de Nueva Espafia de Sessé y Mocifio (1787-1803), la
expedicion de Malaspina y Bustamante (1789-1804) y la Real Comision
de Guantdnamo del Conde de Mopox (1796-1802) y enlaza con las si-
guientes, la Ultima la de Marcos Jiménez de la Espada (1831-1898), y la
nonata «Expedicion Iglesias a Amazonas», frustrada por la Guerra Civil
Espafiola (Carlos |11 y La llustracion, 1988; Lopez Gomez, P, 2002).

Sin embargo, tenemos que considerar que a principio, cOmo vemos re-
flggado en los versos satiricos de Gillray (1802), la vacuna fue muy con-
trovertida en su época, no gozando siempre de aceptacion unanime. Més
bien, despertaba las sospechas de la gente, apreciandosela como peligrosa
ya gue amenazaba la separacion entre los animales y el hombre. Conviene
recordar que, salvo contactos sexuales con animales, no confesables, y los
escasisimosy fallidos intentos de transplante de érganos, no se habia puesto
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en préctica ninguna medida que de forma mas o menos extendida, intro-
dujera materia animal en la especie humana. En esta linea de pensamiento,
e propio Inmanuel Kant se opuso a la vacunacion, ya que la introduccion
de materia animal Ilevaria consigo introducir en el hombre un «factor de
animalidad». El Papa, a su vez, prohibio su aplicacion en los Estados Pon-
tificios, porque no se aceptaba que hubiera algin tipo de comunidad entre
el hombre, «el rey de la creacion», y los otros tipos de animales.

La burlay e sarcasmo fueron, tal vez, las armas més eficaces de los
grupos anti-vacunacion. Asi, la famosa caricatura de James Gillray «The
Cow-Pock — or — The Wonderful Effects of the New Inoculation» (The Pu-
blications of the Anti-Vaccine Society, 1802) (Lamina 1).

Conviene también recordar, como recoge Porter (2001), que Edward
Jenner, posteriormente inmortalizado como el humanitario pionero de la
vacunacion antivaridlica, promovia en su época el mercadeo de un tértaro
emético de su propiedad, haciendo que su mentor, el famoso John Hunter,
lo ridiculizara Ilaméndolo €l tértaro de todos los «tartaros», jugando con
dos acepciones de la palabra. Una, €l tartrato de antimonio y de potasio,
de poderosa accion emética o purgante y otra, infierno, el lugar que habi-
tan los espiritus de los muertos.

La época, finales del xvin, principios del xix es apasionante, precisa
mente por esa confrontacion entre el escepticismo afianzado en siglos de
empirismo, generalmente indtil, y el naciente conocimiento cientifico. Es
época en que se realizaron numerosos descubrimientos, pero que, como en
el pasado, se ofrecian en venta, hasta en la calle. La ciencia no tenia la
aceptacion que tiene hoy y las fronteras con la mas pura especulacion eran
borrosas. Los pretendidos descubrimientos no se sabia si constituian avan-
ces en e conocimiento o pura charlataneria.

Por ggemplo, en 1710 cuando la epidemia de viruela en Londres, seglin
comenta Carrell (2003), €l Dr. Samuel Garth y el Dr. Richard Mead, am-
bos Médicos de la Casa Real y miembros de la Royal Society, asi como
sus colegas «se agotaban en dias y noches de pesadilla, rodeados de en-
fermos pestilentes, cuidando diez y hasta veinte mil enfermos» (Podemos
recordar a este respecto lo que dice Casal [1762] en su «Historia Natural
y Médica del Principado de Asturias», escrita algunos afios después. «Se
ha de notar, que en todo el Principado de Asturias, somos sélo cinco mé-
dicos; uno en Mllaviciosa, otro en Gijon, otro en Avilés, y dos en esta ciu-
dad de Oviedo: siendo constante, que por lo dilatado, y poblado de €l pais,
se necesitaban mas de doce, para que fuesen medio asistidos los que de
ordinario estan enfermos, aln en los afios y tiempos saludables»).

Como comentdbamos, «los londinenses temblaban en la Iglesia, la-
mentandose entre sermones que proclamaban € justo castigo de Dios, a
un mundo impio. Se arrepentian de sus multiples pecados y corrian a com-
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prar amuletos y signos astroldgicos frente a este azote. Charlatanes y tru-
hanes, pululaban por las calles aprovechandose del panico, empapelando
con anuncios de curas maravillosas cada esguina y cada casa:

PRESERVATIVO INFALIBLE FRENTE A LA INFECCION
LICOR INFALIBLE FRENTE AL PUS
EL UNICO ANTIDOTO VERDADERO CONTRA LA VIRUELA
Y TODAS LAS OTRAS INFECCIONES

Es la época de las «casas de viruela», como la que existio en Swallow
Street, en Londres, que servian como de refugio y cuarentena, fundamen-
talmente para los sirvientes de las grandes casas de St. James y Piccadilly,
como recoge Carrell, ya citado. Por prejuicios clasistas y por pura epide-
miologia, se consideraba a los sirvientes como agentes de infeccion. Hay
gue considerar que en tiempos de epidemia, eran las personas que salian a
la calle para hacer compras y servicios, contactando con la multitud en ca-
Iles y mercados.

En esos afios de miedos e incertidumbre, llegan a Londres las observa
ciones del Dr. Emanuel Timonius y de Jacobus Pylarinus que fueron co-
municadas por John Woodward a la Royal Society, cuando Sir Isaac New-
ton era Presidente de la misma:

«An Account of History, of the Procuring of the SMALL POX by
incision, or Inoculation; as it has for some time been practiced at
Constantinople. Being an extract of a letter from Emanuel Timo-
nius, Oxon. & Patav. M.D., FR.S.. dated at Constantinople, Decem-
ber; 1713.

Communicated to the Royal Society by John Wbodward, M.D.,
Professor of Medicine at Gresham College, and FR.S».

AUn cuando contiene una descripcion detallada del procedimiento, afia-
diendo que se habia practicado ya en Constantinopla, por al menos 40 afios,
tuvo poco impacto en la Inglaterra de la época.

Posteriormente, Giacomo Pilarini (1659-1719), consul veneciano en Es-
mirna, publica en Venecia en 1715 su «Nova et tuta variolis excitandi per
transplantationem...» donde afirma que habia variolizado a tres nifios en
Constantinopla en 1701, segun citan Bel y Sufié (2002), tomado de Figue-
rolay Salgado (1996).

Mas tarde, pero todavia en un ambiente de miedos y supersticiones y
en contra de todo €ello, Hunter, e maestro de Jenner, que fue mucho mas
gue un cirujano préctico, se convirtié en el pionero de lo que posterior-
mente se denomind la ciencia experimental de la fisiologia. Asi, cuando en
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una ocasion, Edward Jenner le escribid preguntandole por la conducta de
los erizos, Hunter le respondi6: ¢por qué especular?, ¢por qué no experi-
mentar? Como comenta Paget (1897), tomado de Porter, ya citado, la apro-
ximacion cientifica, comenzaba a contar.

Finalmente, la experimentacion se impone y siguiendo esta pauta, a tra-
Vés de experimentos realizados entre 1794 y 1796, Jenner pudo demostrar
gue las personas que habian sido inoculadas con un ortopoxvirus relacio-
nado, «cowpox 0 Virus de la viruela de las vacas», desarrollaban resisten-
cia a la infeccion por el virus de la viruela, como publicé en 1798: «An
inquiry into the causes and effects of the variolae vaccinae, a disesase dis-
covered in some of the western counties of England, particularly Glouces-
tershire, and known by the name of the cow pox». A partir de este mo-
mento se inicia el largo y fructifero camino de las vacunaciones, que
culminaron en 1978, ciento ochenta afios después, con la erradicacion de
la viruela, «el monstruo moteado», y se avanza con paso firme en la erra-
dicacion de otras enfermedades, como la poliomiglitis y el sarampion.

Tras esta breve introduccion voy a tratar de referirme a dos momentos
en la historia de la viruela

1. ¢Qué se hacia en Espafia, en esos mismos afios cercanos a 1798,
ano de la publicacion de los experimentos de Jenner, considerados
como el descubrimiento de la vacuna? La Variolizacion y e Co-
mienzo de la Vacunacion.

2. ¢Qué antecedentes tenemos de la exportacion de la vacuna a Amé-
rica, anteriores a Balmis? ¢Cudles eran las dificultades de transporte
que hicieron concebir «lamas grande hazafia que vieron |os siglos»?
El ¢por qué? de una expedicion tan compleja como la Expedicion
de Balmis.

LA VARIOLIZACION

Lavariolizacion, conaociday practicada probablemente desde antiguo en
China, y por los proveedores de jévenes para los harenes, entre otros, era
en general, una medida alejada de la practica quirdrgica y condenada por
la medicina. Aparentemente hay algunos testimonios de su préctica ances-
tral en zonas montafnosas, tanto en Espafia (Jadrague, Mondofiedo), como
en otros paises, residuo de antiguas préacticas, en nuestro caso, asociadas
probablemente a tradiciones isldamicas. No obstante, se acepta generalmente
a Lady Mary Wortley Montagu, Mary Pierrepont, como la introductora de
esta practica en Inglaterra. Lady Mary tuvo una breve estancia en Cons-
tantinopla cuando su esposo Edward Wortley, Lord Montagu (nombrado
por Walpole y cesado poco después por Sunderland) fue Embajador Ex-
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traordinario ante el Imperio Otomano, la Sublime Puerta, introdujo en In-
glaterra la préactica de la variolizacion, extendiéndose posteriormente por
Europa. Ya desde su privilegiada situacion en Adrianépolis (Edirne) (L&
mina 2) escribié a su amiga Sarah Chiswell el 1 de abril de 1718: «En
cuanto a enfermedades, te diré una cosa que te haré desear estar aqui. La
viruela, tan fatal y comdn entre nosotros es aqui completamente inofensiva
por la invencion del injerto, que es como lo denominan.. ».

Conviene tener presente que la propia Lady Mary habia perdido a su
guerido hermano, y fue ella misma victima de la viruela. Para indagar en
la posible fuente del contagio, asi como en los conocimientos que en la
época se tenian sobre la persistencia del virus, podemos reproducir una
carta dirigida por Lady Montagu a su marido el 6 de diciembre de 1714
(Montagu, M. W., 2003). En su deliciosa versién novelada, Jennifer Lee
Carrell pone en mano de Lady Mary, inspirandose en las auténticas cartas
que se conservan (Early letters and classified paper. The Roya Society),
Montagu (1965-1967), la siguiente:

To Mr. Edward Wortley Montagu, to be left at Mr. Thonson's, Bookseller, at
the Shakespeare’s Head over against Catherine Street, in the Strand, London.

Pray let me know what house you have taken, for | am very much afraid it
should be the one where Mr. George Montagu (su sobrino) lived and in which
Mrs. Montagu and her child both died of the small pox, and nobody has lived in
it since.

I know 'tis two or three years ago, but ‘tis generally said that the infection
may lodge in blankets, etc., longer than that. At least, | should be very much afraid
of coming into a house from whence anybody died of that distemper, especially if
| bring up your son which | believe | must, though | am in a great deal of con-
cern about him.

En otra carta posterior y ya desesperada, Lady Mary, le dice a su ma-
rido:

| hope you'll take care to have the house all over very web aired, which | am
sure is particularly dump in that situation. There should be fires made in all the
rooms, and if it be the house Mrs. Montagu died in (which | hope is not) that all
the bedding (at least) be changed. Lady Mary Montagu got the smallpox last year
by lying in blankets taken from a bed that had been laid in by oneill of that dis-
temper some months before».

Como se puede apreciar, se conocia yay se asumia en e lengugje co-
loquial, la infecciosidad de la viruela y su persistencia en los tejidos. Si-
guiendo a Carrell (ya citado) podemos consignar que a finales de 1714,
mediados de diciembre, contrgjo la viruela Lady Mary presentando una
forma confluente. Recordemos que se distinguian cuatro formas principa-
les: la mas benigna se denominaba «distinta» o «discreta», en la cua las
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puUstulas se mantenian separadas o0 «distintas», con zonas de piel normal
entre ellas. En la «confluente» o «coherente», €l exantema era tan denso
por todo el cuerpo, especialmente en cara, manos y antebrazos que for-
maba una unica llaga purulenta, denominandose en € lenguaje coloquia
que estaban «muy Ilenos». Los otros dos tipos, «plana» y «hemorréagica»
(temprana y tardia), eran muchas veces consideradas, junto con la «con-
fluente», como la «viruela maligna». La viruela «plana» tenia una super-
vivencia del 3,5% y la «hemorréagica tardia», del 3,2%. La «hemorragica
temprana» no tenia supervivencia ninguna. Los gque sobrevivian quedaban
gravemente marcados por las cicatrices, como Lady Mary, quien recoge su
angustia y desesperacion en su poema Flavia:

«How am | chang'd! alas, how am | grown
A frightful spectre to myself unknown!»

pasando, en distintos versos a considerar 10s perjuicios ocasionados por la
pérdida de la belleza

«Now beauty’s fled, and presents are no more!»
... Lovers are no morel»
...and dress is now no more!»
...and empire now no more!»
...and spirit is no morel»
.. my beauty is no more!»

Va a ser, posteriormente, en Constantinopla, en la mafiana del 18 de
marzo de 1718, dos meses después de dar a luz a su hija Mary, cuando
hizo que bajo la atenta observacion de Mr. Charles Maitland, €l cirujano
de la Embajada 'y del Dr. Emmanuel Timony, una vigja mujer griega, con
experiencia, inoculara la viruela a su hijo Edward y €l dia 23 escribia a su

€SP0S0:

To His Excellency Wortley Montagu, Ambassador at the Porte
Sunday, March 23,1718

The Boy was engrafted last Tuesday and is at this time singing and playing, and
very impatient for his supper. | pray God my next may give as good an account
of him.

| cannot engraft the Girl; her Nurse has not had the smallpox.
LM

A su regreso a Londres, hizo que Mr. Maitland, yaretirado, realizara la
primera inoculacion en Londres, en su hija, Mary, como hemos visto, na
cida en Constantinopla. La operacion se practicd en presencia de cuatro
observadores, importantes médicos, enviados por el Gobierno a través del
Royal College of Physicians. A raiz de ella, publico, de forma andnima, un
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articulo en septiembre de 1722 en el Flying Post, «A Plain Account of the
Innoculating of the Small Pox by a Turkey Merchant», donde explica la
forma de llevar a cabo la inoculacion y los beneficios que de su préactica
se derivan.

Este episodio dio lugar a la posterior inoculacion de seis prisioneros de
Newgate, entre ellos una mujer, a los que se les prometié la libertad si co-
operaban, consiguiéndola ya que cinco de los seis padecieron una viruela
ligeray el otro no present6 ninguna reacciéon. La mujer fue obligada luego
adormir y cuidar a un nifio con la enfermedad, sin que tuviera ningdn pro-
blema, demostrandose la eficacia del procedimiento y dando lugar ala pos-
terior variolizacién de varios hijos de la aristocracia, entre ellos, dos hijos
de la Princesa Carolina. Sin embargo, segin recogen Aronson y Newman
(2002), algunos miembros de la Iglesia Anglicana anatematizaron e pro-
cedimiento basados en que s6lo Dios puede dar la enfermedad y que puesto
gue la inoculacién desplazaba a una enfermedad mas grave, era una prac-
tica pecaminosa. La enfermedad segun afirmaba en 1725 el Reverendo Ed-
mund Massey, «se debia a un designio de Dios, como castigo a nuestros
pecados y €l miedo a ella era un freno para el hombre. S el hombre es-
tuviera mas sano seria mas facil que no fuera recto. Dejar al ateo y al que
se burla de Dios, que se inocule».

A pesar de todo y a medida que se difundia en las clases dltas, la re-
accion fue apagandose, pero no penetrd en las clases populares, por lo que
no tuvo gran influencia en la transmision de la enfermedad, aunque sir-
viera para la proteccion individual.

Variolizacion en América

En mi reciente trabajo, «Miruela, € azote mas terrible», abogo por la
idea, ciertamente sugestiva, de que la viruela major pudiera haber sido in-
troducida en América, en Méjico en € siglo xvi, a partir del Africa Cen-
tral, citdndose una referencia repetidamente consignada, como es la del es-
clavo Francisco de Baguia (Eguia en otras referencias), uno de los
cargadores negros de Panfilo de Narvéaez (Bernal Diaz del Castillo, 1575).
Parece ser que el primer caso se dio en Cempoallan, en la familia de la
casa donde se aojo, extendiéndose rapidamente. Como recogemos en el
trabgjo citado, los siglos xvi y xvii son, aparentemente, el punto de par-
tida de la viruela grave, muchas veces hemorragica, la «viruela negra» de
Sydenham, que ya en el siglo xvii se va a transformar en la gran pande-
mia cuya tradicion de azote llega hasta nosotros y que dio paso a la intro-
duccién y difusion en Europa y América de los métodos de variolizacion,
posiblemente conocidos en ciertas partes del mundo desde tiempos anti-
guos y, posteriormente, a desarrollo de la vacunacion.
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A este respecto nos parece interesante comentar las referencias a la vi-
ruela, que encontramos en la obra «La trata de esclavos» de Hugh Tho-
mas (1998). Describe la introduccion de la viruela en América (La Espa-
fiola y Puerto Rico) en 1518, y como después Francisco de Eguia la
introdujera en Méico en 1519. Refiere algo de una gran trascendencia, esto
es lafrecuencia de su transporte en los barcos de la trata de esclavos, siendo
una importante causa de morbilidad, aunque no producia gran mortalidad.
Todo €llo llevd a la instauracion de estaciones de cuarentena, como € de
laisla de Sullivan.

En algunas ocasiones, |os barcos negreros se convertian en escenas solo
comparables a infierno de Dante. Asi, «... e capitan Matson describio un
negrero, el Josefina, capturado tras varias horas de persecucién en e que
descubrié que muchos de los esclavos tenian viruela; los enfermos habian
sido arrojados a un lado de la bodega y al mirarlos desde arriba parecian
formar una sola masa viva, en la que apenas se distinguian los brazos de
las piernas, o una persona de otra, o lo que eran; habia hombres, muje-
res y nifios; era e monton mas horrible y asgueroso que pueda imagi-
narse... s se descubria un caso de viruelas, los capitanes negreros seguian
mostrandose implacables, y Canot explicé que cuando se encontraban a
un esclavo con esta enfermedad se le asesinaba de noche, s se creia que
con ello se podia salvar del contagio todo el barco».

En su otra obra «La Conquista de México» (1994), Hugh Thomas re-
coge también una serie de referencias a la viruela: «Al llegar a Tlaxcala,
Martin Lépez encontré que el aliado y amigo de Cortés, Maxixcatzin, ha-
bia contraido la viruela y se hallaba al borde de la muerte. Maxixcatzin
era un hombre muy anciano, es cierto. Pero la enfermedad que padecia era
desconocida hasta entonces alli... aunque la enfermedad no se convirtio en
epidemia hasta su partida... fue considerable la devastacion en el territorio
de los mayas... por la descripcion de la enfermedad que hace un cronista,
diriase que no se trataba de la viruela, mas sus consecuencias fueron seme-
jantes: primero, tos, hemorragia nasal y problemas de vejiga. Era horrible,
hubo muchos muertos... Poco a poco las sombras y la obscuridad de la no-
che envolvieron a todos. Los muertos apestaban, la mitad del pueblo huy6
a los campos donde los perros y los buitres devoraron sus cuer pos».

Como podemos apreciar, las referencias a Francisco de Eguia se repi-
ten, pero a su vez se insinlia la duda sobre la etiologia del proceso. En este
sentido es importante constatar que en el «Tratado breve de Medicina, y de
todas las Enfermedades que a cada paffo fe ofrecen. Hecho por el Padre
fray Aguftin Farfan, Doctor en Medicina, y religioso de la orden de S. Au-
guftin en la nueua Efpafia, editado en México, en cafa de Pedro Ocharte,
De 1592 Afos» (Fig. 2), a hablar «De las Viruelas y Saranpion. Capitulo,
Octavo del Libro Primero», dice «No es menos neceffario, faber curar las
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Viruelas, que las enfermedades graues, pues veemos cada dia, que fe mue-
ren, los que las tienen. Determine hazer capitulo proprio de efta enferme-
dad, por que los que no tienen medicos, las fepan curar. Y los mas; aun-
gue los tengan, no los llaman, por que tienen por leue efta enfermedad. . .».
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Claramente, en € México de finales del siglo xvi, no més de 80 afios
después de las mortiferas epidemias relacionadas con la conquista, se con-
Sidera a la viruela como una enfermedad leve, en un Tratado de Medicina
General. No es comprensible y nos hace dudar de que las espantosas epi-
demias mencionadas fueran realmente viruela, a pesar de las mltiples re-
ferencias alamisma. Los sintomas referidos por el cronista citado por Hugh
Thomas, ciertamente no pertenecen a viruela.

En este sentido, es interesante constatar las dificultades para el diag-
néstico de viruela en areas no endémicas, en las épocas de la pre-erradi-
cacién como recoge recientemente Pennington (2003) en su interesante re-
vison «Smallpox and bioterrorisn», donde hace referencia a un famoso
incidente, el brote de Todmorden, donde en 1953 ocurrié un brote de vi-
ruela en una poblacién de 19.000 habitantes, situada entre Manchester al
oeste y Leeds-Bradford a este, que no habia tenido muertes por esta en-
fermedad desde 1893 y cuyo Ultimo caso se remontaba a la década de 1920.
No se pudo establecer el origen de la epidemia, siendo interesante la cita
de Ricketts y Byles, «The Diagnosis of Smallpox» en 1906, que recoge
Pennington, en la que observa, aln tratandose de principios del siglo xx:
«en todas las epidemias de vez en cuando, aparecen casos en que el exan-
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tema est4 tan modificado y €l carécter de la lesion es tan anémalo, que
no existe una base adecuada para el diagnostico». El primer caso del brote
de Todmorten se recuperé sin ser diagnosticado, infectando a su esposa y
a tres compafieros de trabagjo, de los cuales murieron dos, sin diagndstico.
Los otros dos fueron diagnosticados tardiamente, por una serologia fuerte-
mente positiva, sugestiva de viruela reciente. Mientras tanto los diagnosti-
cos realizados fueron: «toxemia por enteritis aguda», «gripe», «bronco-
neumonia», «escarlatinagrave», «herpes generalizado» y «leucemiaaguda».
Claramente, ninguno de viruela, y no se hubiese diagnosticado de viruela
si no hubiese sido por los datos del |aboratorio y la intervencion de un vi-
rélogo que acudié a un experto en viruela

Volviendo a nuestra referencia mejicana, y a favor de la duda planteada,
es interesante constatar, como recoge Francisco Guerra (1999), en su «Epi-
demiologia Americana y Filipina, 1492-1898», «que la confirmacion de los
efectos de la viruela sobre los mexicanos, durante las luchas de la con-
quista de México, procede de uno de sus primeros criollos, familiar de Cor-
tés, Juan Suérez de Peralta (1537-c. 1595) autor de las Noticias Histéri-
cas de la Nueva Espafia, obra publicada muy tardiamente (1878)», lo que,
dado el tiempo transcurrido, pudiera distorsionar la apreciacion de la en-
fermedad en si. La introduccion de la viruela en Mégjico, como recoge
Guerra, tuvo lugar € 29 de mayo de 1520, ya que fue en esa fecha cuando
Cortés asaltd el cuartel general de Panfilo de Narvaez en Cempoala, y no
en 1519. De ahi se extendio, manteniéndose entre 1520 y 1522. Hernan
Cortés la menciona en su «Tercera carta de relacion al Rey Carlos V»
(1522), pero la Unica cronica publicada en fechas cercanas a la conquista
fue la de Francisco Lopez de Gomara, €l capellan de Hernan Cortés, quien
en su «Conquista de México» dedica un capitulo a la mortandad por vi-
ruelas, pero no se publica hasta 1552. La crénica del franciscano Bernar-
dino de Sahagin, probablemente, como analiza Guerra, € cronista méas
exacto, se modificd en 1585 en el «Cdodice Florentino» y la publicacién de
otras cronicas es también tardia, Motolinia, Bernal Diaz del Castillo, Juan
Bautista Pomar, Diego Mufioz Camargo, Juan de Torquemaday Fray Agus-
tin de Betancurt. Asi vemos que las cronicas proximas y detalladas tardan
entre 30 y 60 afios en publicarse y en muchas ocasiones mucho mas tiempo.
Asi, la «Historia eclesiastica indiana» de Jerénimo de Mendieta (1525-
1604), no fue editada hasta 1870 por J. Garcia |cazbalceta.

Variolizacion en América del Norte

En relacion con la introduccion de la variolizacion en América, cree-
mos interesante citar |as observaciones del Reverendo Cotton Mather, Doc-
tor of Divinity (Glasgow), Fellow of the Royal Society of London and Mi-
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nister of Boston's Old North Church. En 1716, escribe a la Roya Society,
refiriendo, bajo € titulo de «Curiosities of the Small-Pox», |a observacién
de que un esclavo suyo, Onesimus, llegado a Boston en 1706, le refirié ha
ber sido «variolizado» en Africa, en la antigua Costa de Oro, hoy Ghana,
constituyendo esto una préctica habitual en esa zona de Africa. Esto su-
pondria, dirigir nuestra atencion nuevamente a Africa Central, como po-
sible origen de la viruelay de la variolizacion. Esta Ultima préctica podria
haber pasado con el comercio de esclavos a mundo occidental, a Grecia
y a Imperio Otomano, de donde lo habrian aprendido Timonius y Pylari-
nus y, posteriormente, Lady Mary Montagu, sirviendo de introductora de
la préctica en Europa. Hay que tener en cuenta que la variolizacién era,
antes de su introduccion en Europa, una préactica popular en manos de per-
sonas practicas, pero no practicada ni por cirujanos ni por médicos, sino
por «vigjas brujas o hechiceras».

Es pertinente citar aqui a Sheldom Watts (1997), quien en su «Epide-
mics and History. Disease, Power and Imperialism», refiere la presencia
de viruela en Africa antes del comienzo de la trata de esclavos en grandes
proporciones, hacia €l siglo xvii. Menciona, como recogiamos en nuestro
trabagjo «La Miruela, el azote mas terrible», 1 y I, y en «Los virus, pato-
genos olvidados», |a existencia en Africa de divinidades relacionadas con
la viruela en el pais Yoruba, Nigeria, Benin y Togo y en € pais Kikuyu
(Kenia). Esto explica la existencia de la préactica de la variolizacién en
Africa desde tiempo inmemorial, recogida por los mercaderes arabes a lo
largo de la costa oriental de Africay que tomamos de Watts (1997). La
préctica consistia en «comprar la viruela»:

«Las mujeres... desde tiempo inmemorial... son las que realizan la opera-
cién en la estacion mejor y mas seca del afio. Cuando oyen de la existencia de
viruela en cualquier sitio, acuden al sitio y cubren con un trozo de tela de al-
godon el brazo de un nifio con pocas pulstulas y que esté bien de estado gene-
ral y lo dgjan ahi hasta que Ilegan a un acuerdo con la madre, sobre el precio
que les va a cobrar —una moneda de plata 0 mas—- vuelven a su casa y le apli-
can a su hijo la tira de tela. El nifio infectado debe ir bien y presentar como
mucho el mismo nimero de plstulas o una mas, que € caso del que se tomo,
nimero de pustulas por el que se habia pagado».

Como recoge Watts, ya citado, esta compra de la viruela funcionaria
desde el punto de vista epidemiolégico, ya que €l virus en las costras de
enfermos de viruela, retenidas en la tela, puede permanecer infeccioso du-
rante dos semanas 0 Mas.

Volviendo a la variolizacién en América, reproducimos a continuacion
algunos fragmentos de la carta atribuida a Cotton Mather, tomada de Ca-
rrel, ya citada, que aparentemente se basa en los documentos originales co-
mentados por Silverman (1984):
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To the learned Dr. John Wbodward
Secretary of the Royal Society
July 12, 1716
Boston, in New England
Curiosities of the Small-Pox
S,

«The history of that grievous and wondrous disease, the Small-Pox, would
no doubt be as grateful to the learne as the distemper itself is loath-some. Ho-
wever, | shall presume at this time to entertain you with no more than two or
three American curiosities upon it».

«...| am willing to confirm you, in a favourable opinion of Dr. Timonius's
communication; and therefore, | do assure you, that many months before | met
with any intimations of treating the Small-Pox with the method of inoculation,
anywhere in Europe; | had from a servant of my own, an account of its being
practiced in Africa».

«Enquiring of my Negro-man Onesimus, who is a pretty intelligent fellow,
whether he ever had the Small-Pox; he answered, both Yes and No; and then
told me, that he had undergone an operation which had given him something
of the Small-Pox and would forever preserve him from it; adding that it was of-
ten used among the Guramantese, and whoever had the courage to use it, was
forever free from the fear of the contagion. He described the operation to me,
and shew'd me in his arm the scar which it had left upon him; and his des-
cription of it, made it the same afterwards | found related unto you by your Ti-
monius».

Cotton Mather, uno de los gemplos més notables de la combinacion
americana de «pastores-médicos», conocia por tanto la variolizacion, desde
1706, al menos siete afios antes de la comunicacion de Timonius y Pyla
rinus a la Royal Society. A raiz de la llegada de la viruela a Boston, € 22
de abril de 1721, a bordo del buque britanico HMS Seahorse, después de
19 afios de ausencia (Fig. 3), e Reverendo escribio en su diario: «la cruel
calamidad de la viruela ha llegado a la ciudad». Ante esta situacion y dado
su gran ascendiente familiar y social, trat6 de interesar a varios médicos
sobre laintroduccion de la variolizacion, pero fue rechazada la idea por to-

Figura 3. Llegada del buque
britanico HMS Seahorse a
Boston portando €l virus de la
viruela. Influencia de la trata
de esclavos y de la varioliza-
cion en Africa (caso de One-
simus).
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dos, menos por Zabdiel Boylston (Fig. 4), quien tuvo el coraje de comen-
zar a practicarla. El lunes 26 de junio de 1721, la aplicd a su unico hijo,
Thomas, y a dos esclavos. Un dia histérico que marca la introduccion de
la variolizacion en las colonias americanas por vez primera. A pesar de las
protestas que origind, inoculé 244 personas de las que sblo fallecieron 6
(2,5%) en comparacién a los 844 que fallecieron por la enfermedad natu-
ral, de 5980 afectados (14%). Como consecuencia de esta experiencia, la
inoculacion se generalizé en Nueva Inglaterra mucho antes de que lo hi-
ciera en Inglaterra. En 1725 vigi6é a Inglaterra siendo admitido como «fe-
Ilows, corresponsal, de la Royal Society.
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Conviene tener en cuenta que anteriormente no habia mas posibilidades
de luchar contra la epidemia, que a través de la cuarentena estricta y «el
ayuno, € arrepentimiento y la oracion». Con motivo de la epidemia de
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1721, Cotton Mather escribio: «Dado que e Angel Exterminador se en-
cuentra sobre nuestra Ciudad, es necesario un dia de oracion para pre-
pararnos a encontrar a nuestro Sefior».

En este contexto puede ser pertinente citar el primer tratado médico pu-
blicado en las colonias americanas. Se trata precisamente de una guia para
el diagndstico y tratamiento de la viruela. Fue publicada en 1677-1678 por
el Reverendo Thomas Thacher, ministro en la Boston’s Old South Church,
araiz de la epidemia de la enfermedad en la ciudad, en 1676-1677. En la
siguiente epidemia, en el Boston de 1702, se reimprimid, usandose como
un panfleto, distribuyéndose ampliamente. Conviene mencionar que 19 afios
después volvié a presentarse la viruela, esta vez traida por un barco, €l
«Sea Horse», como hemos mencionado, y que dio lugar a las actuaciones
de Cotton Mather y Zabdyel Boylston (Thacher, T., 1702).

No obstante, la polémica continud, como recogen Aronson y Newman
(2002), siendo avivada por la reimpresion en Boston del famoso sermén
londinense de Massey, que declaraba la inoculacion como pecaminosay la
intervencion médica como una invasion de las divinas prerrogativas: «las
enfermedades son materias de Dios, no de los hombres». A esto, sin em-
bargo, contest6 € Reverendo William Cooper de Cambridge con: «Dejad-
nos usar la luz que Dios nos ha dado y démosle gracias por €llo». El pro-
pio Benjamin Franklin, amargamente apesadumbrado se culpaba de no
haber inoculado a su hijo Francis, que murio de viruela en 1736 a los cua
tro afios.

La variolizacion en Espana

Seguin recogen Ignacio Maria Barriola (1963) y Manuel Usandizaga So-
raluce (1964), en sus documentadas monografias «Los Amigos del Pais 'y
la Medicina» y «Los Ruiz de Luzuriaga, eminentes médicos vascos «llus-
trados», publicadas respectivamente en 1963 y 1964, seria el Padre Feijoo
el primero en escribir en Espafia, en 1733, sobre la variolizacion y sus po-
sibles ventgjas, basado en las «Memorias de Trevoux», ya que é no tenia
ninguna experiencia directa.

Como comentamos, previamente existen indicaciones de que la varioli-
zaciéon se practicaba en Espafia con anterioridad. Asi, Fray Martin Sar-
miento, recoge:

«A Don Juan Antonio Quiroga y Riomol, natural de las montafias de Lugo
y cura actual de San Justo de Carargos en el Obispado de Mondofiedo, he tra-
tado en Madrid, algunos meses. Este me dijo que en las aldeas de su pais, que
es montafioso, eran comunes las viruelas artificiales y la préactica de comuni-
carlasy transplantarlas. Sngular como recéndita noticia, pues ain hoy se con-
serva su préctica; y me dijo el dicho sacerdote que €l creia que sdlo habia te-
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nido esas viruelas artificiales; pido que si algin médico inteligente, o algun fi-
sico curioso, pasare por aquel pais montafioso se informe y nos informe de
aquella préctica poco sabida con todas sus circunstancias; €l informe se ha de
extender a Sl esa practica es segura y constante, si hay noticia de su antiglie-
dad, de su origen y de donde vino».

Por otra parte, Timoteo O’ Scanlan (1784), segin recoge Usandizaga,
transcribe un documento que se le comunicd por medio de D. Francisco
Escarano (¢Escrivano?), oficial de la Secretaria del Estado y Secretario de
la Embajada de Londres, que lo confirma.

«Hallandose en Londres por los afios de 1770 y 1773 de Embajador de Es-
pafia el difunto principe de Maserano, escribié al Duque del Infantado, le en-
viase algiin documento justificativo, con que pudiese hacer constar en Inglate-
rra que hacia mucho tiempo que se conocia la inoculacion de las viruelas en
e lugar de Jadraque. En efecto, el duque hizo tomar por mano de escribano
publico varias declaraciones a los vecinos ancianos de aquel lugar, y por ellas
Se vino en conocimiento, que un cirujano que debia haber leido el uso que se
hacia de la inoculacion en algunas partes de Europa, habia empezado a prac-
ticarla mas de cuarenta afios antes del en que se hacia la averiguacion y con
buen suceso, y que desde entonces no habia ningin padre que no hiciese ino-
cular a sus hijos. El duque del Infantado envié al embajador este instrumento,
y le present6 al caballero Pringle, médico de la reina de Inglaterra y presidente
de la sociedad real de Londres, para que la leyese en una de sus juntas».

«Las mas antiguas inoculaciones practicadas en Espafia, de las que se tiene
prueba testifical precisa, son las que se llevan a cabo en 1728 en pueblos de
la Serrania de Segovia y Guadalajara».

«Tenemos noticia de ello porque en 1768 con ocasion de unos casos de vi-
ruela en e pueblo de Magadelrayo (actual Majaelrayo), el médico Manuel Se-
rrano y varios practicantes vacunaron a mil cuatro vecinos, sin que tuviesen
mas que infecciones atenuadas, mientras que € pueblo inmediato de Campillo
de Ranas, del que aquel era un anexo, fueron muchos los que murieron de la
viruela.

«Francisco Rubio, médico de la familia real residente en la Corte, al tener
noticia de tan extraordinario éxito escribié y present6 a la aprobacion un libro
titulado Disertacion sobre la inoculacion de las viruelas (1769). Cuando tuvo
noticias de que e Protomedicato no iba a autorizar su publicacion por no es-
tar conforme con la inoculacién, solicité que se hiciese una informacion testi-
fical en aquellos lugares a los que se acompario, una vez realizada, € libro es-
crito por Manuel Serrano, el médico que practicd las inoculaciones, titulado
“El mejor especifico para las viruelas’ (1768)».

«Tiene gran interés que en dicha informacién declararon varios testigos de
que en 1728 se practicO a todos los vecinos de Magadelrayo (actual Majael-
rayo) la inoculacion de las viruela.

En 1754, Rafael Osorio traduce a castellano la disertacion de La Con-
damine sobre la inoculacién, con anterioridad a que el Protomedicato de-
negara su publicacién (dictamen de 4 de agosto de 1757), obra que mere-
ci6é un informe favorable de Andrés Piquer, aln cuando después firmara la
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denegacién. Posteriormente y en un ambiente mas relgjado se realizan nu-
merosas inoculaciones y a su vez se dan a conocer. Asi, Espallarosa, entre
1766 y 1768 publica cuatro disertaciones ensalzando la inoculacion. Cap-
devila dice haber practicado inoculaciones en Tovarra en mayo de 1765.
O’ Scanlan, Protomédico del Departamento Maritimo del Ferrol, en 1770
practica inoculaciones de la viruela (Fig. 5). Con posterioridad resumiria
Sus conocimientos y experiencias en tres libros que publica sucesivamente
y una comunicacion a la Academia Médica de Madrid, segiin recoge Usan-
dizaga, referido por Luzuriaga. No obstante, como expresa Fernandez Mo-
rejon (1850), en su Historia Bibliogréafica de la Medicina Espafiola, Ma-

drid, 1850:
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«... respecto a nosotros, podemos decir, que tardos en admitir nuevas doctrinas
hasta no verlas bien justificadas, por la experiencia, no empezo su propagacion
hasta € afio de 1771, cuando ya en Europa, Asia, Africa y en algunos puntos
de la América se aprovechaban de tan benéfico preservativo».

«3n embargo, preciso es justificar aqui esta tardanza, atendiendo a las re-
flidas disputas que se habian suscitado en Inglaterra, Alemania y Francia, en
donde fue en gran manera combatida por muchos hombres cientificos. No fui-
mos nosotros los menos habiles en semegjante controversia; los tedlogos y los
médicos se hicieron cargo de €ella, e impugnaron y defendieron la inoculacion
desde mediados del siglo, y ain podemos afiadir que las preocupaciones y las
pasiones menos nobles se reunieron desde un principio para hacerla proscribir.
Asi, pues, se apel6 a la religién; se predico en publico que era invencion de
Satands, que al patriarca Job le habia inoculado el demonio la viruela; y por
ultimo se la procesd. No nos detendremos en estos desvarios de la imaginacion:
solamente indicaremos las principales objeciones que contra semejante prac-
tica se opusieron, las Unicas que la ciencia pudo ventilar juiciosamente en pro-
vecho del género humanos.
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L os anti-inoculadores objetaban:

«1.° Que la inoculacion evitaba y propagaba el contagio varioloso.

2.° Que la inoculacién no preservaba de las viruelas naturales & los inocu-
lados, y por lo tanto era inttil exponer a nadie a semejante operacion.

3.° Que con la inoculacién se contraian enfermedades distintas de la viruela.

4.° Que € individuo no debe exponerse a peligro alguno, ni adoptar la ino-
culacion, por mas interés que en ella tenga el publico.

5.° Que en conciencia ningin hombre debe exponerse ni exponer a sus se-
mejantes a contraer enfermedades que Dios no le envie.

6.° Que la inoculacion era repugnante & la razén y al derecho natural.

Asi, por giemplo, José Amar y Arguedas (1774) escribe su «Instruccion
curativa de las viruelas, dispuesta para los facultativos y acomodada para
todos», publicada en Madrid por Joaquin Ibarra (Fig. 6) y no se refiere,
para nada, a pesar de la fecha, a la inoculacion, siendo Francisco Salvay
Campillo quien tuvo la gloria de ser, segiin Morejon, uno de los primeros

Figura 6. Portada del libro:
«Instruccion curativa de las vi-
ruelas, dispuesta para los fa-
cultativos y acomodada para
todos». Joachin lbarra, Ma-
drid, MDCCLXXIV.
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inoculadores entre nosotros, publicando «La inoculacion presentada a los
sabios. por el doctor en Medicina Francisco Salva y Campillo, de la aca-
demia médico-préctica de Barcelona». Barcelona, 1777.

«Esta obra que también lleva €l titulo de Proceso de la inoculacidn, la es-
cribio el autor & consecuencia de la cruel perplejidad en que se encontraba un
padre de inocular & su hijo, Unico heredero de su casa».

«Esta dividida en catorce cuestiones, en las que se estiende bastante: Res-
puesta a la primera pieza que publicd contra la inoculacién Antonio de Haen,
médico de SM. Imperial: su autor el Dr. Francisco Salva y Campillo. Barce-
lona, por Francisco Rivas, 1777. En esta obra traduce Salva la publicada por
Antonio Haen contra la inoculacién de la viruela, € indicando los parrafos del
Proceso que satisfacen a sus argumentos rebate victoriosamente y con la ma-
yor exactitud cuantas objeciones present6 aquel contra la referida inoculaci 6n».

Hay que tener en cuenta que también en Espafia existié una gran opo-
sicion a la inoculacién, como la representada por Amar, Lardizabal, Gil,
Gorraiz, Menos y de Llena, Ferndndez de Castilla y Pinilla, segin recoge
Usandizaga. Este autor recuerda que

«en los libros de Menos y de Llena y de Gorraiz, apasionadamente contrarios
a la inoculacion, se mencionan mlltiples casos desgraciados. La violencia de
sus juicios muchas veces dejan dudas respecto a la verdad contenida en ellos.
Muy especialmente Gorraiz, que no era medico, que llega a afirmar que la ino-
culacion es indtil, ineficaz y perjudicial».

Sigue:

«La polémica trasciende a los periddicos de la época. En €l Diario de Ma-
drid de 1790 a 1795, se publicaron diversos articulos polémicos en estilo mas
0 menos rimbombante. “ Rugidos de Ledn y su ganancia al juego de la vein-
tiuna” se titula uno de ellos, cuyo autor firma Salanova, que contiene veinti-
dés rugidos, que son otros tantos argumentos en pro y en contra de la inocu-
lacion, en los que intenta demostrar que la inoculacion en general produce
ventajas aunque también causa males, segin cita Chinchillax.

Mencion especial precisa la variolizacion en el Pais Vasco, donde José
de Luzuriaga se erige como un gran defensor de esta practica y donde se
consigue una recomendacion general de su uso por parte de las Juntas Ge-
nerales, algo que no se va a conseguir en el resto de Espafia hasta la Real
Cédula de Inoculacion de las Viruelas, de 1798. Asi en la Junta General de
la Real Sociedad Bascongada de Amigos del Pais, celebrada en Vitoria el
21 de septiembre de 1771, José de Luzuriaga presenta una comunicacion
sobre «La inoculacién para prevenir las viruelas». En la misma Junta Ge-
neral, citado de Usandizaga, se toma €l siguiente acuerdo:

«Que respecto al gran beneficio que ofrece a la humanidad la préctica de
la inoculacién de las viruelas, se procure fomentarla en las tres naciones (pro-
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Lamina 1. Caricatura de James Gillray «The Cow-Pock — or — The Wonderful Effects
of the New Inoculation». The Publications of the Anti-Vaccine Society, 1802.
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Lamina 2. Lady Mary Wortley Montagu, c.
1.725. Jonathan Richarson (1665-1745)
(atr. @). Bridgeman Art Library.
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Lamina 3. Vacunacion de James Phipps por Jenner a partir de las lesiones de la mano
de Sarah Nelmes. Robert A. Thom, 1965.
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«Dr. Jenner has been to me what the sun is to the moon...»,
Waterhouse, 1802.

«From the Jenner of the Old World to the Jenner of the New
World», J. Ring.

Obsequio de la Sra. de William Roscoe Thayer a la Escuela de
Medicina de Harvard, 1933.

Lamina 4. Estuche de rapé en que Jenner envia la vacuna a Waterhouse.
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Desastre

del desembarco
de Argel

del General
O’Reilly

“Que por fin todo se errase,
que la funcion se perdiese,
que la gente pereciese,
porque Dios lo quiso asi.
Eso si.

Pero querer persuadirnos,

en cada error un acierto,

que no han muerto

los que han muerto

y que miente quien lo vio. Begonia Balmisiana

Eso no.” “... para la curacion del vicio
Cancién popular. venéreo y escrufuloso...”

Lamina 5. «Demostracion de las eficaces virtudes nuevamente descubiertas en las raices
de plantas de la Nueva Espafia, especies de Agave y Begonia, para la curacién del vicio
venéreo y escrufuloso». Madrid, 1794, y Cancion popular referente al desastre de Argel del
General O'Rellly.

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



198 RAFAEL NAJERA

Lamina 6. Monumento-Homenaje del pueblo de A Corufia a Maria Pita y a los nifios de
la expedicién de Balmis.
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“¢Doctor, me ha prendido la vacuna?”
“iYa lo creo, estas dos han prendido muy bien!”.

ABEL FaIVRE-RouUsSET, Colecciéon Dr. Bazin.

Lamina 7. Caricatura sobre € control de calidad de la vacunacion.
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Lamina 8. Ali Maow Maalin, el Ultimo caso de viruela natural.

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



DOS MOMENTOS EN LA HISTORIA DE LA VIRUELA 201

vincias vascas), destinando a cada una de ellas 500 reales para emplearlos en
el nimero de pobres nacionales correspondientes, que quieran aprovecharse de
este ventajoso método... de cuya obra (la memoria de Luzuriaga, describiendo
como realizarla)... se repartira un gemplar a todos los médicos de la Pro-
vincia».

Es importante consignar que ya en 1772 se habian inoculado en las tres
provincias vascongadas 1.226 personas, Sin que acaeciese otra muerte que
la de un hijo del propio Luzuriaga. En carta de Luzuriaga a O’ Scanlan se
consignan 2.275 inoculados en 1774. Por otra parte existen numerosos in-
formes de diferentes médicos sobre su experiencia en la inoculacion, asi
como de mortalidad por la viruela. Por otra parte se consigna también el
informe desfavorable a la variolizacion elevado al Ayuntamiento de Fuen-
terrabia por € médico de San Sebastian, Vicente Lardizabal en 1791.

Es interesante |lamar la atencion sobre el método de variolizacion, em-
pleado en Vitoriaaraiz de la epidemia de viruela de 1783-4 en que se afec-
taron por laenfermedad 670 personas, consignandose 136 muertes. Lasino-
culaciones se hicieron en su mayor parte:

«pasandoles un hilo muy delgado con una aguja por €l pulpillo de la mano, en-
tre el dedo pulgar y el indice, entre la epidermis 'y e cutis, dexandoles metido
dentro como una linea de hilo (se empapaba antes en secreciones variol 0sas)
y desando un poquito afuera por los dos lados, al tiempo que se cortaba con
la tixera para sacarlo al tercer dia».

En Espafia, en su conjunto, se recomienda de forma generalizada, ya
en 1786. Asi:

Don Francisco Gil, Cirujano del Real Monasterio de San Lorenzo y su
Sitio, e individuo de la Real Academia de Madrid en su «Disertacion Fi-
sico-Médica en la qual se prescribe un método seguro de preservar a los
Pueblos de Viruelas hasta lograr la completa extincién de ellas en todo el
Reyno» (Fig. 7), publicada en Madrid en MDCCLXXXVI (1786) por la
Viuda de Ibarra, Hijos y Compafiia, con superior permiso. Se hallara en la
Libreria de Martinez, cale de las Carretas, presenta la historia de la intro-
duccién de la variolizacion y sus ventgjas, como transcribimos en el Ane-
X0 1, recogiendo aqui:

Es verdad, que una de las ventajas que se alegan a favor de esta invencion,
es el perderse muy poco de la natural belleza con que cada uno nace; y asi
motivo que tuvieron los habitadores de la China para inventar este arbitrio, no
fue otro que el ver que esta enfermedad era en los nifios ménos perniciosa, y
no los desfiguraba tanto como a los adultos; sobre cuyo conocimiento, y € que
tenian de que era contagiosa, se dedicaron a procurar que nadie saliese de la
nifiez sin pasarla.

Comunicaban pues la materia variolosa de unos en otros, al principio por
medio de hilas 6 algoddn retorcido y empapado en la materia de las Viruelas,
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Figura 7. Portada del libro:
«Disertacion Fisico-Médica en
la qua se prescribe un método
seguro de preservar a los Pue-
blos de Viruelas hasta lograr la
completa extincion de ellas en
todo €l Reyno». Francisco Gil,
Madrid, MDCCLXXXVI.

0 en los polvos de costras secas, que introducian por e cafion de la nariz, y
después por medio de las incisiones; cuyo uso es €l que se conserva como mas

benigno en sus efectos.

Pero es interesante notar que aln cuando reconoce «No se puede negar,
gue la Inoculacién ha producido muy buenos sucesos, pero aun sus mis-
MOS patronos es preciso confiesen, que no son aquellos tan completos como
se ponderan», viene en otro momento a afirmar «y asi en esta, como en
todas las demas pestes el mas seguro remedio preservativo es huir de ellas:
el temor de Dios se da por supuesto en todas las ocasiones y observar
para volver lo que se contiene en el siguiente distico:

«Haec tria tabificam tollunt adverbia pestem:
Mox, longe, tarde, cede, recede, redi».

Que podria traducirse:
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«De la mortifera peste,

Tres diligencias libertan:

Pronta salida, remota

Distancia y muy larga ausenciax.

Con lo que concede, a pesar de todo lo dicho, el mayor peso a la cua-
rentena y a aisdamiento. Posteriormente aparece, en 1798, en Espafia, €
mismo afio de la publicacién por Jenner de su «An Inquiry into the Cau-
ses and Effects of the Variolae Vaccinea, a Disease Discovered in Some of
the Western Counties of England, especially Gloucestershire, and Known
by the Name of Cow Pox».

La Real Cédula de inoculacion de viruelas

En 1798, € rey Carlos IV manda escribir y poner en practica la Real
Cédula dudida (Fig. 8), en San Lorenzo atreinta de noviembre, documento
gue por poco conocido, me ha parecido pertinente traer para su difusion y
comentario, reproduciéndolo integramente en el Anexo Il. En ella, se esta-
blece la introduccion oficial de la inoculacion en todas las instituciones sa-
nitarias dependientes de la corona.

«REAL CEDULA DE SM. Y SENORES DEL CONSEJO, POR LA CUAL SE
MANDA PONER EN préctica en los Hospitales, Casas de Misericordia y de-
mas que inmediatamente dependen de la Real munificencia el método de ino-
culacion de viruelas en la forma que se expresa».
ANO 1798
EN MADRID

Y reimpresa en SORIA: En la Imprenta de Don Cosme Damian Delgado, Im-
presor de dicha Ciudad, de la Universidad de la Tierra de €lla, y de la Pro-
vincia é Intendencia; &c.

Documento ciertamente interesante por cuanto supone la recomendacion
general de la inoculacién de la viruela o variolizacion, probablemente la
primera medida intervencionista oficial de medicina preventiva.

La variolizacion en la América Espafiola

Aungue La Condamine cita la introduccién en Brasil de esta practica,
hacia 1725 por un misionero, no se puede precisar si procede de Europa o
de la préctica, a parecer habitual en Africa, especialmente para e trans-
porte de esclavos por los portugueses.

A través de los datos aportados por Luzuriaga, podemos afirmar, basa-
dos en una carta del Marqués de Socorro, publicada en € Diario de Ma-
drid de 3 de junio de 1790, que la variolizacion se introdujo en América,
muy precozmente, en 1766 por e Dr. D. N. Perdomo, procedente de Ca-
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REAL CEDULA
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Afo
Figura 8. Real Cedula de
SM. y sefiores del consgjo, por
la cual se manda poner en
EN MADRID: practica en los Hospitales, Ca-
— e sas de Misericordia y demas
¥ reimpeess en SORIA: Ea la Imprents ds que inmediatamente dependen
Doa Cosme Damdsn Delgado, Tmpresds de di- de la Real munificencia e mé-
cha Cinded ; de ls Usiveriidad de la Tierrs da todo de inoculacion de viruelas
ella, y de la Provincia € Intendencia ; &e. en la forma que se expresa.
Madrid, 1798.
narias. Transcribimos en el Anexo |11, la carta original a partir de la obra
de Luzuriaga.

Tomamos también de Usandizaga, cdmo Vargas, en su «<Memoria acerca
de la Medicina en Caracas y bosquejo historico de sus médicos», reconoce
el gran prestigio que adquirié Perdomo, para terminar con este comentario
estremecedor: «los rigores del Tribunal de la Inquisicién privaron de este
padre a una familia honrada, de este Util vecino al publico caraquefio».

Como explicacion, Gabaldén Mérquez comenta:

«era también hasta cierto punto, peligrosa, la aficién a tener muchos libros,

pues la ignorancia de muchos funcionarios o su celo exagerado por € orden
politico existente, les hacia mirar muchas veces con desconfianza a las perso-
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nas muy dadas a la lectura, especialmente s se trataba de libros extranjeros
no tenian constancia de haber sido autorizados por las autoridades reales o
eclesidsticas... tenia Perdomo, en efecto, para guardar algunas obras de cierto
filésofo francés, llamado Juan Jacobo Rousseau, una viga de su casa artisti-
camente labrada, en cuyo interior escondia aquellos libros»,

lo que nos transporta a mundo terrible y ala vez fascinante del siglo xviii,
en gue la pasion por el progreso se mezclaba con la cruel realidad de ins-
tituciones y mentalidades ancladas précticamente en la Edad Media. Re-
coge también Usandizaga la cita de una serie de médicos o personas ilus-
tradas que introdujeron la variolizacién en distintos paises de América: José
de Flores en Guatemala, Bautista Vargas en Santa Fe de Bogota, Miguel
Gorman en la Argentina, Juan Villalonga en Puerto Rico y Fray Domingo
de Soria en Pera.

El comienzo de la vacunacion

«El virus vacunal, sobre cuya naturaleza no es probable que la ana-
lisis quimica pueda jamas ilustrarnos...»
Jacques-Louis Moreau de la Sarthe, 1801

Frase profética ya que alin hoy, después de haber erradicado la viruela,
la Unica enfermedad eliminada del mundo por la voluntad del hombre, no
sabemos lo que es el «virus vacunal», a pesar de toda la «andlisis quimica»,
incluyendo los avances en bioquimica y biologia molecular y las numero-
sas cepas de poxvirus de las que se ha secuenciado su genoma compl eto.

Domingo y Contreras (2004) recogen en esta misma obra |las observa-
ciones anteriores a Jenner en relacion con la «vacunacién espontanea» de
personas que habian estado en contacto con diversas infecciones por pox-
virus animales, especiamente la viruela de las vacas, «cowpox» en Ingla-
terray «picote» en Francia, y no contraian la viruela. Asi, el granjero Jesty
de Yetminster, en 1774 en Inglaterra, el pastor de la Iglesia de Marsella,
Rabaut-Pommier, posteriormente en Montpellier en 1781, e Dr. Plett en
Holstein (Dinamarca) en 1790 y 1792, asi como las anteriores de Fewster
en 1765y 1774 en Inglaterra y las de Bdse en 1769 en Alemania.

A partir del descubrimiento de la vacuna antivariélicay publicacién por
Jenner (1799) de su «An Inquiry into the Causes and Effects of the Vario-
lae Vaccinea, a Disease Discovered in Some of the Western Counties of
England, especially Gloucestershire, and Known by the Name of Cow Pox»
(Fig. 9), se multiplican las observaciones y se difunde por Europay Amé-
rica del Norte, apareciendo una serie de publicaciones sobre el tema.

En cuanto a origen de la vacuna, el supuesto cowpox, Jenner la atri-
buye a la enfermedad de los caballos, «grease», inflamacién del calcafial,
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(RO — Figura9. Cubierta del libro:

- 1 s ‘ «An Inquiry into the Causes
i i - and Effects of the Variolae Vac-
cinea, a Disease Discovered in

SRS TS Some of the Western Counties
S et of England, especialy Glou-
cestershire, and Known by the
Name of Cow Pox». Edwuard
Jenner, 1799. Miembro de la
Real Sociedad Econémica Ma-
tritense.

gabarro, como bien traduce Balmis del tratado de Moreau, que a partir de
los cuidadores de caballos que luego ordefiaban vacas, pasaba a las ubres
de estos animales, donde se la denomind cowpox. De ahi pasaria a los or-
defiadores, que estarian de esta forma protegidos frente a la viruela. Re-
coge especificamente 23 casos individualizados, entre ellos el de Sarah Nel-
mes, caso XVI, del que mandd hacer e grabado, por William Skelton
(1763-1848), publicado en color en su libro y tantas veces reproducido, ya
gue «la pustula era tan expresiva del auténtico caracter del cowpox, como
se presenta cominmente en la mano que he incluido una representacion
de la misma en la lamina adjunta». De €ella tom6 el 14 de mayo de 1796,
la «materia» para inocular un nifio de 8 afnos... € que llegaria a ser € fa
moso James Phipps (Lamina 3).

Una observacion curiosa, perfectamente descrita por Jenner en su fa
moso texto, previamente citado, es que la enfermedad cowpox era una do-
lencia de aparicion reciente, ya que los viejos del lugar no recordaban que
hubiese existido cuando ellos eran jévenes. La explicacion que aporta es
que anteriormente el ordefio lo realizaban las mujeres, que no tenian con-
tacto con los caballos, pero no los hombres. Desde hacia unos afios, 1os
hombres, que cuidaban los caballos, empezaron también a ordefiar vacas,
con lo cual e contagio se produjo, apareciendo el cowpox. Describe tam-
bién que ahora los granjeros son conscientes de ello y por tanto tienen cui-
dado de no ordefiar vacas, cuando se ha estado en contacto con los ca-
ballos, especiamente si éstos tienen «grease», «por lo que el cowpox
desaparecera». En la nota 16, menciona el caso de Irlanda, donde exis-
tiendo numerosas granjas lecheras, la enfermedad, el cowpox, es comple-
tamente desconocida, aduciendo que la razn es obvia, ya que €l ordefio
esta exclusivamente en manos de mujeres.

Es interesante a este respecto consignar que en la edicion de «An In-
quiry...» en «The Harvard Classics. 1909-1914», al tocar €l tema anterior,
del origen equino del cowpox y ante la afirmacién original de Jenner «thus
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the disease makes its progress from the horse to the nipple of the cow and
from the cow to the human subject» («asi pues, la enfermedad progresa
desde el caballo alos pezones de la vacay de la vaca al hombre»), sein-
troduce una nota del editor, Nota 3, en que con gran énfasis afirma que «la
conclusion de Jenner de gque «grease» y cowpox son la misma enfermedad
se ha demostrado ser errdnea, pero este error no invalida su conclusion
principal, la de la relacion entre cowpox y viruela.

Hoy podriamos decir que con mucha probabilidad, Jenner tenia razén
y que lo que é usd como cowpox era realmente horsepox inoculado a la
vaca (y no auténtico cowpox), que bien pudiera ser € virus actual de la va
cuna antivaridlica, del que no se conoce su origen y ciertamente no es cow-
pox, por lo que es probable que fuera el horsepox original, imposible de
demostrar hoy, ya que hace tiempo se extinguid, como ciertamente predijo
Jenner. Lo que no pudo predecir Jenner es que habia otro virus, € autén-
tico cowpox, que afecta a las vacas, gatos, humanos y animales de zool 6-
gicos y con reservorio en roedores (Fig. 10), como conocemos hoy (Fen-
ner, 1996). Por otra parte, hoy conocemos también |la existencia de otros
poxvirus, que producen una enfermedad similar a la determinada por €l vi-
rus de la viruela o e cowpox, tales como e monkeypox en Africay € buf-
falopox en la Indiay € sudeste asidtico. Conocemos también otros, como
los virus Cantagalo y Aragatuba en Brasil, muy similares al virus de la va-
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? h ‘:A RESERVORIOS DE ROEDORES
SALVAJES

Figura 10. Epidemiologia del cowpox y buffalopox. Vias de transmisién y en linea de
puntos, las vias posibles. Modificado de Fenner, 1996.
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cuna antivaridlica, € virus vaccinia, especialmente el Cantagalo, por lo que
se ha sugerido que éste pueda derivar del virus VACV-IOC, virus vaccinia
usado en las vacunaciones antivaridlicas en Brasil (Giliane de Souza Trin-
dadey cols., 2003; Damaso y cols., 2000). Su persistencia tantos afios des-
pués de finalizar las campafias de vacunacion antivaridlica, podria expli-
carse através del establecimiento de circulacion del virus en algan huésped
salvgje desconocido desde el que se pudiera transmitir eventualmente al ga-
nado bovino y a hombre al entrar en contacto con animales salvajes, de-
bido a la expansion agricola.

Hace también Jenner, en su «An Inquiry...», una alusion interesante a
la temperatura con respecto al modo de conservar la vacuna, mencionando
a un «medical gentlemen (now no more)», que guardaba la vacuna im-
pregnada en lino o algodédn, «en un bolsillo caliente, haciendo que se pu-
driera, no obteniendo la auténtica vacunacién», sino por el contrario una
inflamacion inespecifica, a haberse inactivado €l virus por el calor.

Como hemos comentado, a partir de la publicacién original de Jenner,
se suceden una gran cantidad de publicaciones en toda Europa 'y América,
obteniendo un éxito editorial desconocido en la época, especiamente si
consideramos que no era una edicién para € publico general. En Espana
se publican una serie de libros, la mayor parte, traducciones del francés.
Entre ellos, e que comentamos a continuacion del Dr. D. Pedro Hernan-
dez, traduccién de la obra de F. Chaussier, es uno de los primeros (Fig. 11).
Otro muy interesante es el de Moreau de la Sarthe, de 1801, traducido por
Balmis en 1803 y que se divulgd por ser su traductor €l propio Bamis
(Fig. 12). El primero, € de Pedro Hernandez, «dedicado a los padres de
familias, porque los Médicos encargados por € Gobierno de la republica
francesa, lo ponen tan claro y tan facil, que todos, tanto mugeres como
hombres, |0 pueden executar», y € segundo, € de Balmis, dedicado «a las
madres de familia».
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Figura 11. Traduccién de la
- e e obra de F. Chaussier por Pe-
Giza dro Hernandez. Madrid, 1801.

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



DOS MOMENTOS EN LA HISTORIA DE LA VIRUELA 209

TEATAL=

EIITOLIED T FRALTEICD

BE LA VACLTHA

Figura 12. Traduccion de la
obradeJ. L. Moreau de la Sar- : B i e
the por Balmis. Madrid, 1803.

Ese mismo afio de 1801, Francisco Piguillen publica su libro «Ensayos
sobre la inoculacién de la vaccina», dedicado a los médicos de Espafia y
se admite que fue é quien vacund los primeros nifios en Espafia, en Puig-
cerda, en diciembre de 1800 con fluido vacuna recibido desde Paris. A
partir de ahi la difundié a Barcelona, Tarragona y Aranjuez. Otros grupos
fuertemente implicados fueron el propio Luzuriagay Jauregui en la Corte
y un grupo vasco-navarro, con Lope Garcia de Mazarredo en Bilbao, los
cirujanos Salvador Bonor, José Antonio de Irizar y Vicente Lubet en San
Sebastian y Diego de Bances y Vicente Martinez en Navarra, segin reco-
gen Balaguer y Ballester (2003).

En este contexto, Ramirez Martin (2002) comenta un Informe de D. Fé&-
lix Gonzdlez, Médico de Camara de Fernando VII, de 20 de agosto de
1814, dirigido a Dugue de San Carlos, en que dice que «En abril de 1801
hice traer €l pus vacuno desde Paris por medio del S. D. Luis de Onisy
en 22 del mismo mes practiqué la primera inoculacion en Aranjuez».

Sin embargo, parece que fue Mahén la primera poblacion de Espafia en
la que se aplicé la vacuna antivaridlica (10 de abril de 1800). Segun una
nota del legado del Dr. Luis Ngera Angulo, obtenida probablemente en
Mahon y que transcribimos en el Anexo |V, un comerciante primero y luego
médicos de la guarnicién inglesa la introdujeron, meses antes que Pigui-
Ilen, en la Menorca bgjo la tercera dominacién britanica (1798-1802).

En la segunda edicién del libro «Origen y Descubrimiento de la Vac-
cinax», publicado en Madrid, en 1801, «traducido del francés con arreglo
a las ultimas observaciones hechas hasta el mes de mayo del presente afio,
y enriquecido con varias notas por €l Doctor Don Pedro Hernandez, Mé-
dico del Real Colegio de esta Corte, y de los Excmos. Sefiores Dugues de
Villa-Hermosa, y de San Carlos. Madrid. Afio de 1801. En la oficina de
Don Benito Garcia, y Compafia», se incluye una Carta Dedicatoria a los
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padres de familia y parrocos de Espafia, para €l remedio de los nifios, y
exterminio de las viruelas de toda Europa, donde recoge:

«... La sencillezy simplicidad del remedio para precaver un mal tan grande,
no debe intibiar & los espafioles para ponerle en execucion, muy léos de esto,
a imitacion de los ingleses, que acaban de premiar con una medalla de oro al
Dr. Jenner, autor € inventor de este admirable descubrimiento (a); y de la re-
publica francesa, deben fomentar la execucion del remedio, y repetir las expe-
riencias que se han empezado & hacer en esta corte, sefialandose entre todos
el Doctor Don Ignacio de Luzuriaga, profesor bien conocido en ella por su
vasta erudicién, no solo en la medicina, sino tambien en las demas ciencias au-
Xiliares, y por sus producciones leterarias, el qual Ileva ya inoculados hasta el
dia de la fecha mas de quarenta jovenes de todas edades con la mayor feli-
cidad.

Tambien ha hecho inocular & algunos con el mismo suceso €l Dr. Don Fran-
Ccisco Zunzufiegui, Catedrético de la universidad de Salamanca, y Don Juan de
Azaola, Cirujano del Hospital General de esta corte.

Igualmente se ha practicado y practica en Barcelona, segun refiere el Dr.
Don Francisco Piguillen en su librito intitulado: Ensayos sobre la inoculacion
de la vaccina, dedicado a los Médicos de Espafia. (Nota: A dos nietos mios se
les ha inoculado Ultimamente, y los efectos han correspondido a mis buenos de-
seos sin la menor alteracion).

Yo dedico esta traduccion & los padres de familias, porque los Médicos en-
cargados por el Gobierno de la replblica francesa, lo ponen tan claro y tan fa-
cil, que todos, tanto mugeres como hombres, 10 pueden executar.

Espero se practicaré este admirable descubrimiento y remedio en todas las
provincias de Espafia; y que los sefiores Curas Parrocos y demas Sacerdotes lo
aconsgjaran & todos para que lo hagan y practiquen, aungue sea en las casas
de campo, supuesto que ya la experiencia ha demostrado que no exige prepa-
racion alguna, ni antes de la operacion, ni después de ella: solo si me parece
sera prudente y muy del caso €l que no se haga en ocasién de que los nifios
esten enfermos; pues por lo demas, en todos parages, en todo tiempo, y por
qualquier persona, puede hacerse como he dicho la inoculacion de la vaccina,
aunque en los lugares que se practique se carezca de Médico y Cirujano, su-
puesto que ni antes ni después de la operacién se necesita remedio alguno».

El libro mencionado es un tratado préactico de gran precision para lle-
var a cabo la vacunacion, ilustrando en los diferentes articulos de su Pri-
mera Parte las cuestiones generales, desde el origen y descubrimiento de
la vaccina, las propiedades del fluido, origen, invencion y progresos, se-
guridad inocente, historiay su carreray sefidlesy caracter de la vaccina o
del grano vaccino. En su Segunda Parte se refiere a los aspectos practicos,
como el método de hacer la operacion de lavaccing, las calidades del fluido
vaccino, su eleccion, tiempo y modo de tomarlo, las variedades que sue-
len observarse y 1o que debe hacerse en € curso de la enfermedad.

Contiene ademés una serie de ilustraciones de una gran calidad, 1o que
le convierte en un tratado de préctico de vacunacion, que indudablemente
facilito la divulgacion de esta medida preventiva en nuestro pais (Fig. 13).
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Figura 13. llustraciones de una gran calidad sobre los aspectos précticos de como ha-
cer la operacidn de la vaccina. «Origen y Descubrimiento de la Vaccina». Madrid, 1801.

Pero € tratado méas importante en cuanto que sirvio de base para su
distribucién por la propia expedicién de la vacuna, es el Moreau de la Sar-
the, € cual recoge en su Primera Parte, en sucesivos capitulos: el tratado
histérico del descubrimiento, la confirmacion y propagacién de la vacuna,
la confirmacién y feliz aplicacion del descubrimiento de Jenner en Ingla-
terra, las indagaciones y experimentos de Jenner y Pearson, de que resul-
tan muchos hechos que propagan y desarrollan el descubrimiento de la va-
cuna, los experimentos de Woodville y las observaciones adicionales de
Pearson sobre algunas erupciones que han complicado la vacuna, y la con-
tinuacion del desarrollo, confirmaciény aplicacion feliz del descubrimiento
de Jenner en Inglaterra, la propagacion de la vacuna en |os continentes, y
en su Segunda Parte, como el anteriormente citado de Chaussier, tradu-
cido por Pedro Hernandez, los aspectos practicos, como consideraciones
relativas a la vacunacion, de las nuevas propiedades que se han experi-
mentado en la vacuna, de las ventgjas de la vacunacion y cuestiones rela-
tivas a diferentes experimentos sobre la vacuna, para darle mayor exten-
sion médica
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EL ¢POR QUE? DE UNA EXPEDICION TAN COMPLEJA.
LA VACUNA EN AMERICA
Y EL ORIGEN DE LA EXPEDICION DE BALMIS

Llegada de la vacuna a América

La primera referencia que encontramos en relacion con la llegada de la
Vacuna a América, es la de John Clinch, un amigo de la infanciay com-
pafiero de Jenner, en la escuela del Reverendo Dr. Washbourn en Ciren-
cester (Gloucestershire), ya que ambos habian nacido el mismo afio de
1749, clérigo, misionero y médico, compafiero también de Jenner cuando
ambos fueron discipulos de John Hunter.

Estaba afios después, como misionero, predicando en Trinity, €l segundo
asentamiento en importancia en Newfoundland (hoy Canadd), cuando re-
cibié del propio Jenner, «cowpox» para proteger a sus propios hijos 'y a
700 personas de su congregacion. Estas serian las primeras vacunaciones
en América, probablemente en fecha cercana a final de 1798. La cepa apa-
rentemente se perdid, ya que el mantenimiento de la misma, por paso de
brazo a brazo, era laborioso y necesitaba un cuidado riguroso (Pruen, T.,
1807, citado por Bazin, H., 2000; Davies, J. W., 1970).

Poco después, encontramos la referencia de Benjamin Waterhouse, quien
el 8 de julio de 1800 vacuné a su hijo de 5 afios, Daniel Oliver, y a un
criado, Samuel Carter, con vacuna recibida también directamente de In-
glaterra.

Waterhouse fue un médico de Cambridge, que lleg6 a Profesor de Teo-
riay Préctica de Fisica (Medicina), en la nueva Escuela de Medicina de
Harvard. Nacié en Newport, Rhode Island, el 4 de marzo de 1754, en €l
seno de una familia acomodada, siendo su padre un famoso ebanista
(Fig. 14). Fue compariiero de Gilbert Stuart, €l luego famoso pintor, entre
otros, del conocido retrato de George Washington, «El patinador», y de mu-
chas otras obras que han pasado a la historia de la pintura. Su madre era
prima del Dr. John Fothergill, el médico mas eminente del Londres de la
época, 1o que explica que después de aprender la cirugia con John Halli-
burton, un antiguo cirujano naval y €l lider médico de Newport, continuara
su formacion con el aprendizaje de la Medicina en las Universidades de
Londres, Edimburgo y Leyden, donde recibié su graduacion en Medicina
en 1780. A su vueltaa América, en 1782 formo junto a John Warren y Aa-
ron Dexter e triunvirato fundador de los estudios médicos de Harvard, tras
ser elegido para €l claustro, a pesar de ser un cuéquero no conformista. Los
requisitos necesarios, ademas de unas cualificaciones de excelencia, exi-
gian «ser de religion Cristiana, como se mantiene en las iglesias de la co-
munion Protestante, y de estricta moral».
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Figura 14. Benjamin Water- Rembrandt Peale (1770-1869
house, Circa, 1833. emoran eale ( )

Seguin la Exposicién gque la Francis A. Countway Library of Medicine
realizo en el afo 2000: «To Say the Devouring Monster» y la detallada
exposicion de Aronson y Newman (2002) sobre «The Vaccination Experi-
ments of Benjamin Waterhouse», a principios de 1799 un médico amigo,
de Londres, John Coakley Lettsom, le envi6 una copia del trabajo de Jen-
ner y, apreciando Waterhouse la importancia del descubrimiento y la pro-
yeccion que como medida preventiva tendria su difusion, publico € 16 de
marzo en un periodico de Boston, e Columbian Sentinel, un articulo titu-
lado «Something Curious in the Medical Line», acerca del trabajo de Jen-
ner. Al mismo tiempo lo dio a conocer ala American Academy of Arts and
Sciences, en presencia del Presidente John Adams.

En julio de 1800 recibié vacuna de los Dres. Creaser y Haygard, de
Bath, que la habian obtenido directamente de Jenner, vacunando a su hijo,
Daniel Oliver, y a criado Samuel Carter, como hemos consignado mas
arriba. Poco después vacund a otros tres hijos suyos, Benjamin, Mary y
Elizabeth y a otro criado, Kesiah Flag, «para convencer a |los escépticos y
silenciar a los maliciosos». Con este proposito, hizo que e Dr. William
Aspinwall (1743-1823), el médico encargado del Hospital de Inoculacion
de Viruela, en Brookline, inoculara con viruela a Samuel Carter, € 2 de
agosto de ese afio. La variolizacion no produjo ningun efecto, comproban-
dose que la persona estaba protegida. Todos ellos fueron expuestos a la vi-

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



214 RAFAEL NAJERA

ruela, siete aios después, sin presentar ninguna reaccion, como prueba fi-
nal de su proteccién duradera.

Enseguida, en septiembre de 1800, realizé su primera publicacion so-
bre su experiencia con la vacunacion, «A Prospect of Exterminating the
Small-Pox; Being the History of the Variolae Vaccinea, or Kine-Pox», con
un Apéndice en que se mostraba dispuesto a vacunar a otros, en base a su
experiencia (Fig. 15).
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1800).

Aparentemente agui comenzaron sus problemas, al iniciarse € tréfico
de la vacuna, ya que varios fragmentos de las camisas usadas por los pri-
meros vacunados se pusieron a la venta, comenzando una lucha por con-
seguirlos, a la vez que tanto médicos como charlatanes vieron la posibili-
dad de beneficiarse econdmicamente de la vacuna. Waterhouse traté de
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monopolizar la vacuna y venderla a sus colegas, obligandoles a pagar una
tasa de 150 ddlares de la época, unos 1.000 de hoy, 0 un 25% de los be-
neficios, 1o cual no es extrafio, ya que, como recoge Bazin (2000), «habia
estudiado principalmente en Gran Bretafia y Holanda, donde Sutton, Dims-
dale y Tronchin, habian hecho una fortuna con la variolizacion sin que
chocara a nadie». Por otra parte, Carro, €l médico ginebrino, famoso por
su consulta vienesa, tampoco ocultaba sus intereses econdmicos en la va-
cunacion. Esto contrasta con la clara actitud generosa de Jenner, desligada
de cualquier beneficio personal y que era acorde con sus ideas humanita-
rias, asi como con el comentario que en relacion con Romay veremos mas
adelante.

Este estado de cosas hizo que un marinero, procedente de Londres, que
Ilegb a Marblehead a finales de 1800, un pueblecito a norte de Boston, fa-
cilitara la «vacuna». A raiz de esa vacunacion se produjeron 58 muertes,
ya que el marinero estaba infectado de viruela'y no por €l virus de la va
cuna.

Ante este incidente, |os otros médicos de la zona rompieron su acuerdo
con Waterhouse y pidieron la vacuna directamente a Londres. Waterhouse,
por su parte, perdié a su vez su vacuna, pidiendo un nuevo lote (Lamina 4),
recomendando la vacunacion en marzo de 1801. En seguida comprob6 que
la vacunacién no iba a constituir un negocio y cambio rapidamente su pos-
tura, abogando por una vacunacién gratuita.

De esta forma envio vacuna, €l 22 de mayo de 1801 a Nueva York, me-
diante la vacunacién de un criado del Gobernador Sargeant, que, a su lle-
gada, sirvié como simiente para nuevas vacunaciones, llevadas a cabo por
el Dr. Vaentine Seaman. Realiz6 242 entre € 22 de mayo de 1801 y €
31de agosto de 1802, variolizando posteriormente a 58 de ellos, mostrando
todos proteccion. A partir de enero de 1802 se cred un establecimiento para
proporcionar la vacuna a los pobres de forma gratuita y mantener un de-
posito, mediante la técnica de pase de brazo a brazo, extendiéndose su uso
por varias poblaciones y envidndola al Caribe. Previamente habia llegado
a Barbados, en julio de 1801 (Bazin, 2000) transportada por H. E. Holder,
desde Liverpool, consiguiendo que de nueve nifias vacunadas, prenda en
una, a partir de la cua la difunde a més de 1.000 personas. Comenta que
Ilevé el material protegido entre cristales, cerrados con una tira de vejiga,
para protegerla del aire, «ya que sobre hilos, €l calor del clima la hace ra-
pidamente inerte».

Conservacion y transporte de la vacuna

Hemos visto la preocupacion por la conservacion de la vacuna ya que
de ella dependia su eficacia. Con facilidad, se inactivaba, no «prendiendo»
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y, por tanto, haciendo la operacion indtil. En general y siguiendo la tradi-
cion china y posteriormente otomana, se enviaba bien en costras o dese-
cada, bien directamente o en hilas de algoddn, transportandose en vidrios
cerrados con cera. Ya Moreau de la Sarthe, en su tratado ya menciona-
do, recoge en su Capitulo V, Libro | de la Segunda Parte, «De la manera
de transportar y conservar el pus vacuna», que creemos especiamente
interesante, ya que en € transporte y conservacion de la vacuna, van
con toda probabilidad a residir las raices que explicarian la Expedicion de
Bamis.

En él comienza con laya mencionada, proféticay maravillosa frase: «El
virus vacunal, sobre cuya naturaleza no es probable que la andlisis qui-
mica pueda jamas ilustrarnos», frase de Moreau de la Sarthe, que inex-
plicablemente no se ha mencionado en las numerosisimas alusiones que se
han hecho sobre el desconocimiento de la «naturaleza» del virus vacunal.

En cuanto a tema que nos interesa especialmente, el de la conservacion
y transporte, comenta: «Se debe pues conservar con suma atencién el hu-
mor vacunal; pero quando a pesar de todos los cuidados se lleguen a ago-
tar sus manantiales, 6 que la vacuna no se naturalizase aun en alguna
parte, seria necesario recurrir a diferentes medios para obtenerla, y para
formar ¢ establecer de nuevo los reservorios, de donde se pudiese conti-
nuar sacandola.

A este respecto, reproduce un articulo de un médico joven, e Ciuda
dano Husson, que ha tratado el tema con «grande exactitud» y ha publi-
cado los resultados de sus experimentos en el «Diario de Paris» de 14 de
enero de 1800. En é indica la distinta susceptibilidad del virus de la vi-
ruelay del virus de la vacuna, «caracteres absolutamente diferentes de los
de las viruelas ordinarias en las alteraciones que padece, 6 que hace pa-
decer a las substancias sobre que se aplica para transportarle...».

Pasa a continuacion a analizar las distintas fuentes de virus. humor va
cunal fresco, vacunar de brazo a brazo y con el seco. «En el segundo caso
no puede conservarse e humor vacunal, sino 1.° empapado en hilas; 2.2 en
lancetas; 3.° en vidrios; y éste ha sido el medio con que se envia a largas
distancias».

Hace otra observacion importante, como es la de la disminucién de la
potencia del virus cuando se usa el resecado en vidrios. «He observado que
tarda mas en desarrollarse la vacuna inoculada con el pus vacunal rese-
cado en €l vidrio, que no quando la vacunacién se ha hecho brazo a brazo.
Este efecto dimana de la mayor energia que tiene el humor vacunal puro
y liquido recien sacado del grano, que no quando ha sido mezclado con
agua, y guardado algun tiempo.

Estas observaciones se refieren a hecho de la desecacion del virusy su
reconstitucion con agua destilada. Luego veremos el otro efecto, més im-
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portante aln, el de las atas temperaturas y su influencia directa sobre la
inactivacion del virus.

Existen numerosos € emplos en la literatura de la pérdida de potencia o
la inactivacion del virus cuando era enviado en cristales u otros procedi-
mientos. Tal vez uno de los mejor documentados y que merece la pena
relatar es el experimentado en los intentos de introduccién de la vacuna
en La Habana por el médico ilustrado Dr. Tomas Romay Chacén (Romay,
C., 1850).

Romay (Fig. 16), miembro de la Real Sociedad Patridtica de Amigos
del Pais, de La Habana, habia inaugurado la literatura médica cubana con
un discurso sobre la fiebre amarilla, leido en la docta institucién el 5 de
abril de 1797: «Disertacion sobre la fiebre amarilla, [lamada vulgarmente
Vomito Negro, enfermedad endémica de las Indias Occidental es».

Figura 16. Retrado del Dr.
Tomas Romay Chacon.

Por ello, cuando llega la primera noticia de la vacuna a través del libro
del Dr. Pedro Hernandez, la Real Sociedad, en sesién de 4 de febrero de
1802, la da a conocer por boca del Censor D. Andrés de Jauregui y encar-
ga a Romay un informe al respecto, que emitid, siendo e mismo favora-
ble a la vacunacién. Tras él, se ordena que se reimprima la obra y que se
busgue €l virus en las vacas de Cubay «mas s acaso no se encontrase en
nuestra Isla este virus podra traerse de paises muy distantes sin enervarse
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su actividad y energia» y que Si «se encuentra en algun paraje de la Isla
e referido vaccino, no se haga la coleccién de é en € rigor del estio».

La vacunacion, como comenta José Lépez Sanchez en su libro «Vida y
Obra del Sabio Médico Habanero, Dr. Tomas Romay Chacon», publicado
en La Habana, en 1950, «no fue sdlo un arma de lucha contra la viruela,
sino que fue € primer gran propdésito social de la Medicina. La base de
la prevencién de las enfermedades y un antidoto contra el espiritu mer-
cantilista que animaba a los médicos. Se vacunaba gratuitamente, es de-
cir, gque sin costo alguno para e hombre se le libraba de una enfermedad,
y ésta dejaba de ser fuente de ingreso para los médicos».

Conviene tener en cuenta que con gran probabilidad, segiin hemos co-
mentado anteriormente, €l origen de la «Expedicion de Balmis», una ex-
pedicion tan complejay cara, se deba buscar en la dificultad del transporte
del virus vacunal en las temperaturas calidas de Espafia, el Caribe y Amé-
rica del Sur. Por ello, en contraposicion a facil envio que se hizo en €
caso de Clinch (Newfounland) y Waterhouse (Boston), en el caso espanol,
como lo ilustra la introduccion en La Habana, la vacuna en cristales lle-
gaba inactivada y fue preciso que llegara «brazo a brazo».

Asi, comenta Romay en su «Memoria sobre la Introduccion y Progre-
sos de la Vacuna en la Isla de Cuba», leida en Juntas Generales celebra-
das por la Sociedad Econdémica de La Habana el 12 de diciembre de 1804,
gue en este tiempo (Fig. 17), «el S. Presidente, Gobernador y Capitan Ge-
neral me proporciond tres veces el virus vacuno entre cristales hermética-
mente cerrados, y aunque le apliqué inmediatamente con todas las debi-
das circunstancias, no sé por qué fatalidad jamas produjo el menor efecto;
aun habiendo llegado una ocasién a los veinte y tres dias de haber se toma-
do en Filadelfia. Con €l propio tiempo le recibi6 igualmente el Dr. D. Ber-
nardo Cozar, y sin embargo de concebir en los primeros dias de su inser-
cion algunas esperanzas de que prendiera en un nifio, se frustraron estas
como otros ensayos que anteriormente habia € ecutado con diferentes cris-
tales que remitieron de Inglaterra y de Espaiia».

En una nota, €l propio Romay recoge como Redman Cose (1802) «con-
fiesa haberse encontrado ineficaz el virus vacuno a los dos o tres dias de
tomado. Lo mismo observo el C. Odier, por lo cual concluye, que sin em-
bargo de las mayores precauciones, la inoculaciéon y hecha con € pus va-
CUNO SeCo, es Menos segura que cuando se gjecuta del mismo modo con €l
virus varioloso». Prosigue Romay haciendo una observacion que es clave
en el proceso de envio y por tanto de eficacia en la conservacion, asi como
en e planteamiento de la Expedicion de Balmis... «S e mas leve calor
es capaz de enervarlo, como dice Jenner, sin duda el que experimentamos
en el verano y estio, que ha llegado hasta los 28 grados en el termémetro
de Reaumur, pueda ser la causa de su pronta ineficacia».
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Todas estas citas y consideraciones demuestran que, asi como la vacuna
vigié entre cristales en el Atlantico Norte, Ilegando tanto a Newfoundland
como a Boston en buenas condiciones, haciendo posible la vacunacion de
los primeros nifios y su difusion posterior, en el Atlantico Sur y en el Ca-
ribe, el transporte entre cristales fall6 en varias ocasiones, haciendo esen-
cial e concebir la forma en que pudiera llegar por pase de brazo a brazo,
como se consiguio finalmente mediante la imaginativa expedicion dirigida
por Balmis, con los nifios virgenes de haber pasado la viruela

Como hemos visto, Romay fue encargado de buscar €l virus «vaccino»
en Cubay como recoge su bidgrafo oficial, Ramoén F. Valdés en su «To-
mas Romay. Noticias Historico-Biogréficas de su vida y escritos», publi-
cado en La Habana en 1858, en forma de exagerada admiracion romantica,
«asi el benéfico y sensible Romay se abandona por los fragosos caminos
a la ventura y sin rumbo cierto, en busca del fluido vacuno... Ora tiene
gue atravesar nuestros caudalosos rios en momentos de furiosa creciente,
ora sufre los martirios del viaje en malas cabalgaduras, sin noticias si-
quiera de equitacién, que jamas tuvo; ya se ve privado del mas grosero
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alimento a las veces; ya sufre resignado la ardiente sed que provoca en
nuestros campos el ardiente sol de los trépicos; a veces sumido en los pan-
tanos, bajo € diluvio de las tempestades meridionales, a veces también
parece desafiar las nubes en la cumbre de nuestras altas montafias... nada
le detiene; su sed de ciencia, su amor a la humanidad le arrebatan... todo
por la gloria... jla vida de tantos es su premio...» (Fig. 18).

Figura 18. Elogio del Dr. To-
mas Romay por € Dr. Manuel
Costales. La Habana, 1850.

Tras esta infructuosa blsgueda se pretende traer de otros paises, encar-
gandose el «fluido vaccino» por el Real Consulado, a todo € continente
americano y a Consulado de Cadiz, como manifiesta Francisco Arango y
Parrego. Sin embargo, pasa el afio 1802 y no se consigue, lo que hace que
la Junta Econémica del Real Consulado instituya dos premios. uno de 400
pesos para quien consiga el «fltido» en las vacas de la Ida y otro de 200
pesos para quien lo traiga del extranjero. En esta blsqueda, €l 22 de marzo
de 1803, el Marqués de Someruel os entrega a Romay tres cristales que con-
tenian € «pus vaccinoso», tomado en Filadelfia el 22 de enero y e 7 de
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febrero, conducidos a La Habana por D. Felipe Facio. Recordemos la fi-
gura del Dr. John Redman Cose, ya citado, el primero en practicar la va-
cuna en Filadelfia con vacuna enviada por € propio Presidente Jefferson
(1801), fiel promotor de la vacuna, recibida a su vez de Waterhouse y autor
de un tratado sobre «Vacunacion» en la temprana fecha de 1800. El virus
no prendié, continuandose la blsgueda... «y cuando una epidemia de vi-
ruelas habia empezado a arrancar del regazo de los padres a sus tiernos
hijos, cuando mas aterrado preveimos que en la proxima estacién serian
generales y funestos sus estragos; y cuando en este conflicto mirabamos
muy distante de nuestras costas la expedicion que por orden de SM. debe
traernos la vacuna se presenta en fin en nuestro suelo ese preservativo tan
anhelado y tantas veces ensayado ineficazmente por nosotros».

En este estado de cosas, aparece la vacuna, debido a la coincidencia de
llegar a La Habana, el 7 de febrero de 1803, D.2 Maria Bustamante, pro-
cedente de la Aguadilla de Puerto Rico, la cua habia hecho vacunar a su
Unico hijo, de diez afios y a dos mulaticas, sus criadas, €l dia anterior. «Re-
conocidos estos granos el dia 12 y encontrandolos legitimos y en perfecta
sazdén, vacuné inmediatamente a mis cinco hijos y a otras treinta y una
personas de diferentes edades sexos y condiciones. SAlo en nueve de ellas
se verificd la erupcion; pero fueron suficientes para que la Junta Econé-
mica del Real Consulado informada por mi de una adquisicion tan im-
portante, adjudicase a dicha Sefiora el premio de trescientos pesos que ha-
bia ofrecido» (la cita es correcta, pero la cantidad, como es obvio, no
coincide con ninguno de los dos premios constituidos, sin que se conozca
cual fue la causa). A partir de este momento y mediante la colaboracién de
numerosos médicos, la vacuna se extendié por toda la isla

El virus vacunal que se introdujo en Puerto Rico procedia del pedido
en noviembre de 1802 por el Dr. Francisco Oller, residente en la ciudad de
San Juan, a Dr. Mondeher, vecino de la isla danesa de St. Thomas, dis-
tante anicamente 70 millas, que se lo envid en hilas, pero a pesar de la
poca distancia, Ilegd inactivado, «tan enervado, que fueron inttiles los pri-
meros ensayos». Repitié el encargo, recibiéndolo por segunda vez entre
cristales, vacund a sus dos hijos, prendiendo en uno, pero esta consignado
gque «al mismo tiempo su Gobernador y Comandante General consiguio
gue e Gobernador de Santémas le enviase otros cuatro cristales cargados
con dicho virus y una nifia vacunada. Con ella 'y con las personas & quie-
nes ya la habia comunicado el Dr. Oller empezd sus vacunaciones publi-
cas...». No queda claro, planteandose la duda de si realmente €l virus llegd
activo en los cristales o fue a partir de la nifia vacunada, pero de cualquier
forma, asi se difundié en Puerto Rico, de donde lo recibieron € hijo de
D.2 Maria Bustamante y sus criadas, y como refiere Romay «... saliendo
de este puerto al dia siguiente y tanto el frio de la estacién (insistiendo en
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la observacién del efecto deletéreo de las altas temperaturas), como las al-
teraciones que causa la navegacion especialmente en unas naturalezas tier -
nas y delicadas, contribuyeron & retardar el desarrollo y progresos del vi-
rus vacuno, de suerte que €l dia 12 estando sus granos en perfecta sazon,
tomé el pus de uno de €llos.. ».

Asi pues, cuando llega Bamis a La Habana € 26 de mayo de 1804,
portando la vacuna con seis nifios venezolanos, como recoge Esparza
(2004), ya estaba establecida la practica de la vacunacién en Cuba, pero a
pesar de €llo, su estancia fue importante para consolidar el prestigio cien-
tifico de su préctica y trabajar con Romay, sentando las bases para e es-
tablecimiento de la Junta Central de Vacuna en La Habana, «para que con-
servase inalterable € fluido vaccino» y recomend6é a Gobierno, y éste
aceptd, a Romay como el mas indicado para que se le confiara «como un
depdsito, el mas precioso e importante: la conservacion del virus vacuno
en esta ciudad». Segun el propio Romay, con la actividad de Balmis «de-
cidié la opiniodn vacilante de algunos profesores, ilustré y rectifico lasideas
de otros, confundio las imposturas y maquinaciones de los antivacunistas,
disipd la desconfianza y triunfo por Ultimo de la obstinacion con que va-
rias personas habian rehusado tenazmente vacunar se».

Hemos visto la introduccién precoz de la vacuna en La Habana a par-
tir de St. Thomas, via Puerto Rico; sin embargo, en Santiago de Cuba se
introdujo un mes antes que en La Habana, €l 12 de enero, por €l Sr. Vig-
nard, cirujano francés procedente de Santdmas, quien vacund a una hifia
con €l virus que trgjo entre cristales desde aquellaisla, segun recoge €l pro-
pio Romay.

En € «Tratado histérico y préctico de la vacuna», de J.L. Moreau, tra-
ducido por Balmis, en su Parte Segunda o Parte Fisiol6gica'y Médica, y
en su Capitulo V, «Modo de transportar y conservar € humor vacunal»,
se incluye el articulo publicado en el diario de Paris, € 14 de enero de
1800, por €l joven médico C. Husson, «para que no se lleguen a agotar
los manantiales... y para formar 6 establecer de nuevo |os reservatorios»
y que por su gran interés reproducimos en el Anexo V. Aqui, como hemos
mencionado previamente, se hacen consideraciones sobre la naturaleza y
conservacion del fluido vacunal, bien el humor vacunal fresco o e seco,
pudiendo éste conservarse «empapado en hilas, en lancetas o en vidrios»,
anotandose ya que, con la vacuna conservada en vidrios, tarda mas en des-
arrollarse la vacuna inoculada, que cuando la vacunacién se ha hecho brazo
a brazo, observandose que «este efecto dimana de la mayor energia que
tiene e humor vacunal puro y liquido recién sacado del grano, que no
guando ha sido mezclado con agua, y guardado algun tiempo».

Sin embargo, creemos que la prueba més contundente sobre la influen-
cia de las condiciones de conservacion de la vacuna, especialmente la tem-
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peratura 'y humedad, la aporta e experimento de Waterhouse, en que fue
registrando dia a dia las temperaturas y humedades en Boston, durante los
meses de junio y julio, como lo describe en su manuscrito: «On the Diffi-
culty of Preserving the Vaccine Virus on Threads or Glassin Very Hot We-
ather», circa julio de 1801 (Fig. 19). De esta forma demostrd que durante
los dias més calurosos su eficacia se comprometia, perdiéndose su capaci-
dad infecciosa, inactivandose €l virus, cuando la enviaba a otros colegas.
Debemos considerar que estamos refiriéndonos a temperaturas comprendi-
das entre 26,6 y 32,2 grados centigrados, muy inferiores a las que se re-
gistraban en muchas zonas de Espafia y en paises del Caribe, y similares
a los 28 °C mencionados por Romay.

D R €1, 8
T i e a0 4 |37 SRR
I| I. “r:‘*” :

AR

Figura 19. Condiciones de |
conservaciéon de la vacuna. |
«Onthe difficulty of preserving

the vaccine virus on thread or
glass in very hot weather».
B. Waterhouse, Boston, 1801.

De todo €ello se desprende la necesidad de montar una expedicion, aun-
gue ciertamente compleja, capaz de asegurar de forma clara la llegada de
la vacuna a los paises de América Central y del Sur, asi como a Filipinas
y otras zonas de Asia. Creemos que este es uno de los grandes méritos de
Carlos 1V, de Godoy, de Balmis y de todos aquellos que jugaron un papel
importante en la planificacion y realizacion de la expedicion, desde Sal-
vany a |Isabel Centellesy los nifios, estar a tanto de los conocimientos de
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la épocay organizar una accién sanitaria internacional con el criterio y los
medios adecuados para su éxito, como se consiguié finalmente.

Podemos también preguntarnos por la eleccion de Balmis para dirigir
la expedicién, y probablemente en su eleccién, ademés de otros motivos
mas pragmaticos, influiria su experiencia en vigjes marinos, como la ex-
pedicion de O'Reilly en Argel, su experiencia y trabajos en Méico y su
acendrado espiritu humanitario, generoso y solidario (Lamina 5y Fig. 20).

EL ESPIRITU HUMANITARIO Y SOLIDARIO DE BALMIS

“Yo vine a Espafia no como los charlatanes y curanderos, que vendiendo
sus drogas, sacrificaron a los pueblos para engrosar sus bolsillos, sino como
un profesor instruido en la materia, deseoso del bien publico y de cumplir la
misién importante que se me habia dado, para ser util al Rey, a la Patria y a
la salud de los hombres, con menoscabo de mis intereses, de mi tranquilidad
y de bien estar”.

Introduccion a la obra de Balmis en la que desahoga su amargura a la vuelta
de Meéjico.

“Demostracion de las eficaces virtudes nuevamente descubiertas en las ra-
ices de plantas de la Nueva Espafia, especies de Agave y Begonia, para la cu-
racion del vicio venéreo y escrufuloso”. Madrid, 1794.

Figura 20. Escritos de Balmis. Madrid, 1794.

En la ciudad de La Corufia, como en muchas otras ciudades, especial-
mente en Alicante, su tierra natal, se han brindado a Balmis, numerosos
homenajes, colocacion de un busto en la Universidad de Alicante, una plaza
en esta misma ciudad, una placa en e Puerto de A Corufia, colocada por
los médicos mexicanos de la promocion de 1919 a 1924, poco conocida,
y que se halla en € actual edificio de los «Précticos del Puerto» (Fig. 21).
Existen también numerosas referencias en diversos paises de |beroamérica,
especialmente en Mégjico y, ahora, con motivo de este hicentenario, acaba
de inaugurarse un monumento, obra del escultor Acisclo Manzano, en el
paseo del Parrote, viendo €l mar, en A Corufia, a los 200 afios de la salida
de Balmis (Lamina 6).

Uno de los retos importantes, como hemos visto desde €l principio, es
gue la vacuna llegara en buenas condiciones, no inactivandose, especial-
mente por e calor. Para ello, afortunadamente, se contaba con un indica
dor bastante seguro, como el que «prendiera 0 no», que ademas se podia
apreciar en pocos dias. No obstante, existia e problema de la «falsa va
Cuna», esto es, la reaccién que se producia tras la vacunacién pero que no
era debida al virus de la vacuna, sino por e contrario a fendmenos infla-
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Figura 21. Edificio de los «Précticos del Puerto» donde se encuentra una placa conme-
morativa de la Expedicion Balmis.

matorios inespecificos. Desde € principio fue claramente apreciado y se
menciona en numerosos textos. En €l libro de Moreau de la Sarthe, se de-
dica el Capitulo I11 del Libro Il de la Segunda Parte, precisamente alo que
en la «Tabla de los Capitulos» se define como «De la falsa vacuna», pero
gue en € sitio se nombra como «De la vacuna bastarda o falsa». Hay que
reconocer que el control de la eficacia de la vacuna supuso €l comienzo
del primer control de calidad de los productos biolégicos, que llevo a la
fundacion de ingtitutos para la conservacion de la vacuna y que fueron la
base de los ingtitutos nacionales de sanidad. El tema llegaba hasta el puU-
blico, por lafacilidad de apreciar si prendia o no la vacuna, pasando al len-
guaje popular y siendo motivo de hasta bromas y caricaturas (Lamina 7).

La historia posterior de la conservacion de la vacuna, la podemos se-
guir apoyandonos en H. Bazin (2000). La «vacuna animal» comenzd muy
pronto. Fue inoculada en terneras ya en 1805 por un napolitano de nom-
bre Troja, como fuente de virus vacunal. El procedimiento levant6 una gran
controversia, pero a pesar de ello siguié con é hasta su muerte. Luego fue
continuado por Galbiati, pero éste se desquicié, probablemente por las cri-
ticas que recibié, suicidandose y descontinuandose el procedimiento hasta
que fue adoptado por Negri, discipulo de Galbiati, en 1840, usando cow-
pox de Calabriay empleando el método de Troja, consiguiendo finalmente
su aceptacion, a pesar de la gran oposicién inicial.
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En 1864 en el Congreso de Medicina de Lyon, € Dr. Viennois dio de-
talles sobre la «vacuna animal», siendo aceptada, y posteriormente se di-
fundié por Europa. De €ello tuvo noticia Chambon, un estudiante de medi-
cina en Paris, y con un amigo, € Dr. Lannoix, después de aprender la
técnica con Negri en Népoles, fundaron e Instituto de Vacuna Animal, en
Paris. Al aprender la técnica con Negri, comprd una ternera, la inocul6 y
se lallevo a Paris en e mismo tren, instalandola luego en su casa en Saint-
Mandé en los suburbios de Paris, hasta que fundaron el Instituto, que por
cierto sirvié de modelo a muchos paises, ya que se dedicaron a mejorar la
técnicay e producto, introduciendo técnicas |o més asépticas posibles. Es-
tas instituciones sirvieron como semilla, en muchos casos, para el poste-
rior desarrollo de los Institutos de Sanidad, como laboratorios especializa-
dos, en la naciente necesidad de proveer vacunas adecuadas y controladas,
agua de calidad, asimilar y aplicar los avances en la virologia y bacterio-
logia y todos los desarrollos posteriores como Laboratorios de Salud Pu-
blica. Recordemos el Instituto Nacional de Vacunacion fundado en Espafia,
Madrid, 1871, origen de nuestro posterior Instituto de Vacunacion y Sero-
terapia, del Alfonso XIlI, del Instituto Nacional de Sanidad y finalmente
del actua Instituto de Salud Carlos I1I.

La experiencia sobre la «vacuna animal» demostré que la mayor efica
cia se producia cuando se vacunaba con la vacuna animal en fresco, di-
rectamente del animal, «prendiendo» en un porcentaje significativamente
mas alto. Por ello se organizaban vigies con la ternera 'y se vacunaba en
cualquier sitio, en las calles, en los mercados y en los campamentos. Una
anécdota curiosa es la referente a «La Floride», un barco de la Compag-
nie Trasanlantique, que en el vigje de Mégjico a Saint-Lazaire, habiendo em-
barcado un pasajero con viruela dio lugar a 8 muertes por esta enferme-
dad. Diez dias después de su llegada, otro barco, la «Nouveau Monde»,
salia para Mégjico, y los pasgjeros, ante la experiencia anterior, quisieron
vacunarse, por lo que se pidi6 al Dr. Lanoix 200 viaes de vacuna. Ante la
imposibilidad de enviarlos, por falta de tiempo, mand6 una ternera inocu-
lada, que llego justo el dia de la salida del barco, 8 de febrero de 1869,
por lo que la embarcaron y realizaron las vacunaciones durante el vigje, a
partir de la ternera, rememorando, en cierta manera, la expedicion de Bal-
mis, de 66 afios antes, pero esta vez con una ternera a bordo en vez de los
nifios del hospicio. A partir de entonces, la Compagnie Trasatlantique adoptd
esta practica cuando tocaba en puertos infectados.

El uso de la vacuna de ternera supuso un gran avance, a eliminar las
infecciones frecuentes de hepatitis y sifilis, que se produjeron con cierta
frecuencia. Sin embargo, hasta la década de 1880 no se generaliz6 su uso,
ya en animales jovenes y sanos, libres de glosopeda y tuberculosisy en es-
tablos limpios y bien cuidados. Posteriormente, se introdujo la glicerina
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como bactericida. Més tarde se introdujo la liofilizacién, que sirvio de base
tecnolégica para la conservacion durante largo tiempo en climas célidos,
siendo una de las tecnologias fundamentales, junto con la aguja bifurcada,
parala erradicacion de laviruela. Podemos decir que ésta comenzé en 1950,
con la campafa iniciada por la Organizacién Panamericana de la Salud,
con objeto de erradicar la viruela de América. En 1958, Zhdanov, minis-
tro de Sanidad de la URSS, propuso a la OMS una campafia de erradica-
cion mundial, que comenzé a ano siguiente y que fue potenciada en 1966,
comenzando en 1967 el gran esfuerzo global del Programa Intensificado
de Erradicacion, consiguiendo diez afios después la total erradicacion de la
enfermedad (Henderson y cols., 2004), gracias a los esfuerzos de muchas
personas, a lo largo de la historia, pero siendo Jenner y Balmis dos de sus
mas destacados protagonistas, que, junto con la OMS y figuras como Fen-
ner y Henderson, consiguieron finalmente que Ali Maow Maalin fuera €l
ultimo caso de viruela natural en e mundo (Lamina 8). Desgraciadamente
un afio después, en 1978 se produjeron dos nuevos casos a raiz del escape
del virus de laviruela del laboratorio del Profesor Henry Bedson, que abru-
mado por €l incidente se quitd la vida, siendo, aunque indirecta, la Ultima
victima de esta enfermedad. Como discipulo y amigo de Henry Bedson,
quiero dedicar este trabajo a su memoria.

Quiero no obstante, cerrar este capitulo presentacion con el homenaje
gue Quintana dedicé a Balmis en la Ultima estrofa de su poema a la va-
cuna, combinado con la medalla que reaiz6 Friedrich Wilhelm Loos en
homenaje a Jenner y que reproducimos en la (Fig. 22). Quisiera aprove-
char asimismo esta ocasion, para agradecer y rendir tributo de admiracion

“Un pueblo, por ti inmerso, en
dulces himnos, con fervoroso celo
levantara tu nombre al alto cielo; y
aunque en los sordos senos tu ya
durmiendo de la tumba fria no los
oirds, escuchalos al menos en los
acentos de la musa mia”.

QUINTANA, Oda a la Vacuna, 1806.

Figura 22. Medalla de Friedrich Wilhelm Loos en homejane a Jenner, Cirsa, 1800.
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a Excmo. Sr. D. Dario Villalba, artista consagrado, Académico de NUmero
de la Rea Academia de Bellas Artes de San Fernando, que disefi6 la Me-
dalla del Instituto de Salud Carlos 11, inspirada en la Expedicién de Bal-
misy que fue ofrecida en su dia a los Profesores Robert Gallo y Luc Mon-
tagnier, descubridores del Virus de la Inmunodeficiencia Humana, €l virus
del SIDA, y que ha donado desinteresadamente a la Comision de Home-
naje a Balmis, para ser usada como logo de la misma (Fig. 23).

ario Willalba, 2

Comiswin MNacional
Bicentenario 1303-20003
Real Expediciin Fillantrdpica de la Vacuna

Figura 23. Medalla del Ingtituto de Salud Carlos 111 usada como logotipo por la Comi-
sion de Homenaje a Balmis.

ANEXO 1

Don Francisco Gil, Cirujano del Real Monasterio de San Lorenzo y su Sitio,
€ individuo de la Real Academia de Madrid en su «Disertacion Fisico-Médica
en la qual se prescribe un método seguro de preservar a los Pueblos
de Miruelas hasta lograr la completa extincion de ellas en todo el Reyno»,
publicada en Madrid en MDCCLXXXVI(1786) por la Viuda de Ibarra, Hijos
y Compafiia, con superior permiso. e hallara en la Libreria de Martinez,
calle de las Carretas.

«31. Escierto, que al ver tan desmedidos estragos como por todas partes ha
ido causando siempre esta enfermedad, no han faltado quienes hayan hecho quan-
tos esfuerzos les han sido posibles para disminuir su fuerza, y aun precaver su
dafio: mas como sus esperanzas solo se fundaron en la débil actividad de algu-
nos especificos, fue tan poco feliz e suceso, que esta terrible epidemia se halla
hoy dia tan dominante como siempre en unos paises; y en otros, en donde con la
inoculacion han querido hacer, digamoslo asi, del ladron fiel, aunque es cierto
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gue consiguen debilitar su fuerza, es en verdad a costa de concederla involunta-
riamente mas extension en su dominio; y de traer tal vez forzados (siempre que
no se tomen las debidas precauciones) a que paguen mortal tributo a esta tirana
peste & los que acaso quedarian libres; 6 & que marcados con €l sello de alguna
deformidad, publiquen para siempre haber sido sus esclavos.

Pero ya que hemos empezado a hablar de este plausible invento, parece razo-
nable apuntemos, no solo su origen, sino también los progresos y estados que tiene
en el dia

32. Apenas pusieron por obra los Chinos lo que les dicataba la razén sobre
el fundamento de lo mismo, que la atenta observacion les ensefiaba, quando vie-
ron correspondian los sucesos aun mas felizmente de lo que ellos esperaban. No
se sabe el principio de esta invencion en aquel Imperio: 1o mas que se ha podido
averiguar es, que ha doscientos afios que la adoptaron los Circasianos, pais del
Asia, a diez leguas del mar Caspio.

Entre estos pueblos, como se tiene por uno de los principales comercios €l tra-
tar en esclavos, hay la costumbre de vender los padres pobres sus hijas, ramo de
trafico el mas seguro que se ha conocido hasta el presente, por quanto estriba so-
bre e gusto de la pasién mas dominante, y que no se sujeta & la veleidad de la
moda. Por lo mismo les fue muy importante el hallazgo de un medio, que condu-
cia & conservar tan preciosa mercancia; pues multiplicaban notablemente sus in-
tereses con la conservacion del género y la hermosura en el bello sexo. A esta in-
vencion se dice, que deben las mugeres de la Circasia y Georgia el ser las mas
hermosas de todo el mundo; pero creo que hay exageracion en esto. El famoso
Botanico Joseph Piton de Tournefort, hombre erudito y exactisimo en referir quanto
vio en el viage, que hizo de orden de Luis el Grande & Levante, tuvo la curiosi-
dad de quererse informar de esta vulgaridad por sus sentidos; y habiéndolas visto
y tratado con cuidado, dice, que no son desgraciadas; pero de ningun modo her-
mosas, ni de la agudez de nuestras ciudadanas; y €l motivo de parecerlo, afiade
€l mismo, es por los muchos adornos, afeytes y unglientos con que se aderezan;
decuyo abuso, por mas que los padres Capuchinos Misioneros las han predicado,
no han podido apartarlas.

33. Desde la Circasia tardd muy poco en comunicarse este método a la Ge-
orgia y Provincias comarcanas, hasta que llegé su uso a Constantinopla en el afio
de 1673 por medio de una vigja de Tesalia, que le habia exercido muchos afios
en Circasia. Esta fue fingiendo, que la Virgen la habia revelado €l método de ino-
cular, con la circunstancia de hacer las incisiones en forma de cruz, & cuya dili-
gencia se debia el buen éxito; y como la préactica favorecia su método, inmedia-
tamente le adopt6 el populacho Griego, como gente dada a la supersticién. Luego
le abrazaron los Armenios y Europeos; y finalmente los Turcos, que por mucho
tiempo le rehusaron, porque su religion no les permitia procurarse otros males
gue los que el cielo envia, pero por Ultimo se acomodaron a la costumbre en fuerza
de los buenos efectos que observaban. Esto no obstante se ignoraba en la mayor
parte de la Europa qué cosa fuese la inoculacion, hasta que en e afio de 1713
Mr. Timon, Médico de Constantinopla, €l qual habia estudiado en Inglaterra, se
lo comunico & Mr. Woodward, Médico del Colegio de Londres.
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34. Pero ya fuese que este Médico y sus colegas no lo aprobasen, 6 que a
ellos se les ofreciesen grandes obstaculos en su establecimiento, o cierto es, que
fue repudiada por entonces, y que se consider6 su uso por barbaro é inhumano.

35. Finalmente en €l afio de 1721 comenzo la época de su establecimiento en
esta parte de la Europa por la diligencia de Madama Wortley Montaigu, Cama-
rera de Inglaterra. Esta Sefiora, siendo Embaxadora en Constantinopla, inoculé
a un hijo suyo con una felicidad poco acostumbrada; y luego que se restituyd &
Londres, agradecida al beneficio, trabajo quanto pudo para persuadir en la corte
las ventajas que se lograrian con la admisién de este apreciable descubrimiento».

ANEXO |1

«REAL CEDULA DE SM. Y SENORES DEL CONSEJO,
POR LA CUAL SE MANDA PONER EN practica en los Hospitales, Casas de Mi-
sericordia y demas que inmediatamente dependen de la Real munificencia el mé-
todo de inoculacion de viruelas en la forma que se expresa.
ANO 1798
EN MADRID

Y reimpresa en SORIA: En la Imprenta de Don Cosme Damian Delgado, Impre-
sor de dicha Ciudad, de la Universidad de la Tierra de €lla, y de la Provincia é
Intendencia; &c.

DON CARLOS POR LA GRACIA DE DIOS, Rey de Castilla, de Ledn, de Ara-
gén, de las dos Scilias, de Jerusalén, de Navarra, de Granada, de Toledo, de Ba-
lencia, de Galicia, de Mallorca, de Menorca, de Sevilla, de Cerdefia, de Cdrdoba,
de Cércega, de Murcia, de Jaen, de los Algarbes, de Algecira, de Gibraltar, de
las Islas de Canaria, de las Indias Orientales y Occidentales, Islas y Tierra-firme
del mar Océano, Archiduque de Austria, Duque de Borgofia, de Brabante y de Mi-
lan, Conde de Abspurg, de Flandes, Tirol y Barcelona; Sefior de Vizcaya y de Mo-
lina &c. A los del mi Consgjo, Presidente y Oidores de mis Audiencias y Chanci-
llerias, Alcaldes, Alguaciles de mi Casa y Corte, y a todos los Corregidores,
Asistente, Intendentes, Gobernadores, Alcaldes mayores y ordinarios, y & otros
qualesquiera Jueces y Justicias de estos mis Reynos, asi de Realengo, como de
Sefiorio, Abadengo y Ordenes, tanto a los que ahora son, como & los que seran
de aqui adelante, y demas personas de cualquier estado, dignidad 6 preeminencia
gue sean de todas las Ciudades, Villas y Lugares de estos mis Reynos y Sefiorios,
a quienes lo contenido en esta mi Real Cédula tocar pueda en cualquier manera,

SABED: Que por imposicion de D. Francisco de Saavedra, mi primer Secre-
tario de Estado, dirigié D. Mariano Luis de Urquijo al mi Consgjo con fecha veinte
de este mes una Orden mia del tenor siguiente. “ La reciente enfermedad de vi-
ruelas que ha padecido SA.R. la Sefiora Infanta Dofia Maria Luisa, Princesa de
Parma, y de la que SA. felizmente ha convalecido, habiendo llamado la piadosa
atencion de los Reyes nuestros Sefiores & considerar |os funestos progresos de un
mal que tanto aflige & la humanidad, y tan tristes memorias ha dexado en su
amada Real familia, movi6 desde luego sus paternales animos, no menos ocupa-
dos de asegurar la tranquilidad de sus vasallos, que de salvar las vidas precio-
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sas de sus augustos hijos, & adoptar para con € Principe nuestro Sefior, y los
Serenisimos Sefiores Infantes Don Carlos, y Don Francisco €l medio mas proba-
ble de disminuir los riesgos de una calamidad que casi se ha hecho inevitable. Y
no ofreciéndose otro que el de la inoculacion, acreditada por la experiencia, y ge-
neralmente admitida en todas las naciones cultas; oido el dictamen de su primer
Médico de Camara D. Francisco Martinez Sobral, se resolvieron SSMM. & con-
sentir se hiciese la inoculacion de las viruelas a los tres referidos Principes sus
amados hijos, confiando esta delicada operacion a la notoria inteligencia y prac-
tica de Don Antonio Gimbernat, y Don Ignacio la Caba, Cirujanos de Camara de
SM., baxo la direccion y asistencia de dicho sabio profesor Sobral, y fiando el
éxito en la bondad de la Providencia. Ha premiado €l cielo las piadoses y pater-
nales intenciones de los Reyes, salvando del peligro al Principe nuestro Sefior y
a los Serenismos Sefiores Infantes sus hermanos, que con la mas tierna satisfac-
cion de sus augustos padres, nuestros amados Soberanos, de toda la Real fami-
lia, y para jubilo de toda la Monarquia se hallan ya en la mas perfecta convale-
cencia. Para celebrarla mandaron SS. MM. que se vistiese la Corte de gala €
veinte del corriente, y que en su Real Capilla se cantase el Te Deum en accion
de gracias al Todo poderoso por tan grande beneficio. Pero como las mayores sa-
tisfacciones no son completas para SS MM., sino transcienden en beneficio de
sus amados vasallos; para que puedan estos participar de la que resulta & sus pa-
ternales corazones del feliz éxito de esta operacion, han resuelto que se ponga en
préctica en los Hospitales, Casas de Expositos, Misericordia, y demas que inme-
diatamente dependen de su Real munificencia: mas no siendo el animo de SS. MM.
obligar a todos sus vasallos a seguir este método, deseando por otra parte viva-
mente que aprovechandose del exemplo que con tanta felicidad acaban de dar en
su propia Real familia, se adopte generalmente, y puedan disminuirse los desas-
tres que tan cominmente causa esta calamidad en sus dominios, me manda co-
municar a4 V. E. Todo, como lo executo, para inteligencia y gobierno del Consgo,
y a fin de que disponga se expida la Real Cédula correspondiente, para que en
las Casas de Expositos, Hospitales y demas que llevo indicadas se ponga en prac-
tica €l referido método de la inoculacion. “ Publicada en e mi Consgjo la ante-
cedente Real Orden, acordd su cumplimiento, y para ello expedir esta mi Cédula.
Por la qual os mando a todos y & cada uno de vos en vuestros lugares, distritos
y jurisdicciones veais la expresada mi Real Orden, y la guardeis, cumplais y exe-
cuteis, y hagais guardar, cumplir y executar segiin y como en ella se contiene en
la parte que respectivamente os corresponda; a cuyo fin dareis las 6rdenes y pro-
videncias quese requieran: que asi es mi voluntad; y que el traslado impreso de
esta mi Cédula, firmado de D. Bartolomé Mufioz de Torres, mi Secretario, Escri-
bano de Camara mas antiguo y de Gobierno del mi Consgjo, se le dé la misma
fe y crédito que & su original. Dada en San Lorenzo a treinta de Noviembre de
mil setecientos noventa y ocho. = YO EL REY. = Yo D. Sebastian Pifiuela, Secre-
tario del Rey nuestro Sefior, lo hice escribir por su mandado. = Gregorio de la
Cuesta. = D. Juan Antonio Pastor. = El Marques de Casa Garcia del Postigo. =
D. Antonio Villanueva. = D. Francisco Policarpo de Urquijo. = Registrada, D.
Joseph Alegre. = Teniente de Canciller Mayor, D. Joseph Alegre.
Es copia de su original, de que certifico. = D. Bartolomé Mufioz».
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ANEXO 111

Carta del Marqués de Socorro, publicada en el Diario de Madrid de 3 de Junio
de 1790, en que da cuenta de la introduccion de la variolizacion en América, en
1766 por el Dr. D. N. Perdomo, procedente de Canarias

«El afio de 1766, hallandome de gobernador y capitédn general de las provin-
cias de Caracas, padecia aquella capital, desde € de 64, una epidemia rigorosi-
sima de viruelas, tanto que de ellas moria € 36 por 100: en vista de este estrago
hice venir de la isa francesa La Martinica, un médico francés acreditado en la
inoculacién, pero vino enfermo y sin poder practicar aquel remedio, fue preciso
gue se retirase. Luego Ilegb en un navio del comercio de las Canarias D. N. Per-
domo, médico muy conceptuado en aquellas islas, y de especial conocimiento en
la inoculacién. Al cuidado de éste hice hacer un primer ensayo de nueve mucha-
chos de cuatro a nueve afios, e segundo en doce de nueve a diez afios, que pre-
sentaron sus padres 0 amos; y €l tercero en veintitrés personas de diez y ocho a
cuarenta, y todos salieron con la mayor felicidad: vistos estos buenos sucesos de
la inoculacién, la permiti en la provincia por mano de aquel médico dando prin-
cipio por cuatro de mis hijos; en efecto, recibiéronla hasta cinco mil personas, y
con tanta dicha, que no sé que muriese otra que una sefiora que se arriesgé a la
operacion, ocultando cierto mal que padecia, y D. N. Aponte, que se hizo vacu-
nar clandestinamente por un cirujano francés. Se inocularon inmediatamente los
Marqueses del Toro y toda su dilatada familia con el mas feliz suceso: € Maes-
tre de Campo D. Juan Nicolas de Ponte y su muger, que tendrian sesenta afios,
con sus hijos y esclavos en nimero de veinticinco personas. se inocularon tres se-
fioras hermanas, Dofla Maria, Dofla Luisa y Dofia Josefa Bolibar, de edades de
sesenta y ocho a setenta y cinco afios; en fin, e buen suceso general dio tanta
confianza a aquel numeroso vecindario, que los que para evitar el contagio de vi-
ruela natural vivian dispersos en e campo, habian vuelto a la ciudad, y los amos
Ilevaban la inoculacion a los esclavos de sus haciendas, y ain los padres pobres
inoculaban a sus hijos por si mismos, todo con € mas feliz suceso, cuando deje
aquel mando en principios del afio 1771. El Marqués de Socorro.

ANEXO IV

NOTA MANUSCRITA SOBRE LA INTRODUCCION DE LA VACUNA EN MAHON.
Procedente de los papeles del legado del Dr. Luis Najera Angulo*

«se refiere que el dia 10 de abril del afio 1800 un comerciante se trajo de Lyon
(¢) vacuna y un médico inglés la aplicd a dos hijos del referido comerciante. Los
Jurados de Mahén, temerosos de que se propagara entre los vecinos de esta ciu-
dad la viruela, protestaron y con aprobacion del Gobierno, obligaron a aislar a
la madre, a dichos nifios y a una criada, confinandolos a una pequefia finca o
huerto de Mr.Bryman».

Y continla: «El dia 7 de septiembre de 1800 llegaron a Mahdn dos médicos
ingleses, Dr. Marshall y Dr. Wallker que eran, enviados por el Duque de York para
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vacunar a los hijos de las fuerzas de guarnicién en esta ciudad con una nueva
vacuna. Dichos médicos se presentaron a los Jurados de esta localidad y convo-
cado a los facultativos de la misma, para exponerles las grandes ventajas que ha
de proporcionar a la humanidad esta vacuna.

«Se inoculé dicha vacuna a las chicas de la Casa de Misericordia de esta ciu-
dad».

«El dia 22 de Noviembre se da cuenta al Dr. Marshall, médico del L2 Keith
(¢), del resultado de la inoculacion de la vacuna. Segun aparece los resultados
fueron negativos porque a juicio del facultativo ya mencionado el producto para
la vacuna ya habria perdido su virtud. Ahora trae consigo uno muy reciente que
lo utilizé con un nieto del Dr. Antonioi Pons, en presencia de los Doctores Porti-
Ila'y Ramis. El dia 7 de diciembre de 1800 del resultado positivo de esta inocu-
lacién sin haberle producido fiebre».

* Tomada, posiblemente, a menos a partir del segundo péarrafo, del folleto editado en 1814

por el médico de Mahdn, Rafael Hernandez, que Usandizaga cita, pero que advierte que no le
fue posible consultar.

ANEXO V

«Tratado histérico y practico de la vacuna», de J. L. Moreau,
traducido por Balmis

CAPITULO V
Modo de transportar y conservar el humor vacunal

El virus vacunal, sobre cuya naturaleza no es probable que la analisis quimica
pueda jamas ilustrarnos, es susceptible de una pronta alteracion, y una hila im-
pregnada de esta substancia apenas puede servir al cabo de algunos dias para
una inoculacioén, a pesar de los cuidados que se empleen para mantenerla debaxo
del epidermis, 6 en una llaguita preparada para recibirla.

Asi es que si el humor vacunal no llega a degenerar, nos debemos prometer
el que venga una época en que la vacuna extinga enteramente el veneno vario-
loso. Esta es la razon por que en el dia se tiene tanto cuidado en mantener sus
focos, y conservarlos quanto sea posible por medio de una sucesién bien dirigida
de vacunados, para poder continuar la vacunacion con pus bien acondicionado,
y someter a ella & todos los nifios recien nacidos, a fin de que continten la ca-
rrera de la vida con mucho menos peligro.

Se debe pues conservar con suma atenciéon el humor vacunal; pero quando a
pesar de todos los cuidados se lleguen a agotar sus manantiales, 6 que la vacuna
no se neutralizase aun en alguna parte, seria necesario recurrir a diferentes me-
dios para obtenerla, y para formar 6 establecer de nuevo los reservorios, de donde
se pudiese continuar sacandola.

Un médico joven, que se ha distinguido entre sus comparieros que han escrito
sobre la vacuna, es decir, el C. Husson, ha tratado con una grande exactitud, y
segun los resultados constantes de los experimentos, este punto de préctica, so-
bre € qual es tan importante no engafarse, por lo que creo deber insertar aqui
lo que él publicd sobre este punto en el diario de Paris de 14 de enero de 1800,
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y concluir con este excelente articulo €l que he dedicado al examen de los dife-
rentes objetos relativos a las principales circunstancias de la vacunacion.

A los redactores del diario de Paris

En la época en que la inoculacion de la vacuna dexa de ser una cosa dudosa,
y en que se la proclama como una de las verdades mas auténticas de la medicina,
he creido que algunas reflexiones sobre el mejor modo de transportar de un pais
a otro el humor vacunal, podrian interesar a los médicos que se ocupan en este
Gtil descubrimiento, y a las personas que de é quieren aprovecharse.

El humor vacunal presenta unos caracteres absolutamente diferentes de los de
las viruelas ordinarias en las alteraciones que padece, 6 que hace padecer & las
substancias sobre que se aplica para transportarle, seglin me lo han dado & co-
nocer los muchos experimentos que he practicado en la casa de inoculacién de
Reims, de que me hice cargo por la comision con que la junta médica me honré
en el mes de setiembre de 1800.

La inoculacion de la vacuna se hace con humor vacunal fresco, y con el seco.
En e primer caso, luego que se ha picado el grano vacunal, quando la areola
roxa que le rodea esté suficientemente extendida, se ve salir una gotita de humor
gue se recoge en la punta de una lanceta, para emplearlo en e momento mismo
en la vacunacién de un individuo que debe estar presente. Esta operacion se llama
vacunar de brazo a brazo, y no puede efectuarse sino en los sitios en que la va-
cuna esté naturalizada, 6 que se ha conducido & un vacunado. Este medio es €
gue ha empleado con tan buen suceso el ciudadano Colon en San Quintin.

En e segundo caso no puede conservarse €l humor vacunal, sino 1.° empa-
pado en hilas: 2.° en lancetas. 3.° en vidrios; y este ha sido el medio con que se
envia a largas distancias.

1.° El humor vacunal se secan en las hilas en términos que se desquebraja
guando se las llega & tocar, y expone al médico & que comunique una falsa va-
cuna, 6 & que no produzca efecto alguno, dexando en ambos casos al vacunado
en el peligro mismo de poder padecer las viruelas.

2.° El pus vacunal resecado sobre la punta de una lanceta se halla en dos
estados muy distintos: 1.° por o comun suele oxidar la lanceta, padeciendo por
consiguiente una descomposicion que le hace mudar de naturaleza, y produce la
falsa vacuna, del mismo modo que lo hace la hila empapada en € humor vacu-
nal seco, 6 dexa de causar efecto alguno: 2.° s la lanceta no se oxida, adquiere
el humor una consistencia vitrea transparente y cortante por sus bordes; y quando
se le ha introducido dentro de la cutis, obra como un cuerpo extrafio, causa una
irritacién muy pronta, y ocasiona la falsa vacuna, sin que en ninguno de ambos
casos se deba esperar que produzca el efecto preservativo contra las viruelas.

3. 9 e humor vacunal se coloca entre vidrios, puede conservar mucho tiempo
sus propiedades, sin padecer alteracion alguna, con tal que se observen las pre-
cauciones siguientes: luego que la vexiguilla circular del grano se ha picado en
toda su extension, se recoge en un vidrio chato y liso € fluido que se derrama, y
al instante que contiene ya una cantidad proporcionada, se aplica otro vidrio de
igual magnitud; y quando ambos estan igualmente cargados de pus, se juntan los
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dos vidrios por las superficies humedecidas, cerrando exactamente sus bordes con
un poco de lacre. Luego que estos vidrios han llegado al lugar destinado, se les
despega facilmente con arrimarles un carbon encendido; y en queriendo vacunar,
se echa en uno de los dos vidrios una gota de agua destilada, removiéndola bien
con la punta de la lanceta, hasta que haya adquirido el correspondiente grado de
liquidacion, es decir, una consistencia oleosa: y con este pus se puede vacunar
con tanta seguridad como si se hiciese de brazo & brazo. S no obstante esto re-
sultare una falsa vacuna, debe atribuirse a alguna porcion de humor vacunal que
no se haya diluido bien, 6 a4 que la lanceta enmoheciéndose tal vez sobre €l vi-
drio habra producido una irritacion.

He observado que tarda mas en desarrollarse la vacuna inoculada con €l pus
vacunal resecado en €l vidrio, que no quando la vacunacion se ha hecho brazo a
brazo. Este efecto dimana de la mayor energia que tiene el humor vacunal puro
y liquido recien sacado del grano, que no quando ha sido mezclado con agua, y
guardado algun tiempo.

Resulta pues de estas observaciones, que e megjor modo de transmitir el pus
vacunal es el que el médico que va a vacunar lleve consigo un sugeto vacunado,
del que pueda sacar € humor, para inocular brazo a brazo. Este medio es dificil,
porque por mas confianza que se tenga en el médico, sera muy raro el vacunado
que quiera salir de su pais para ir lgjos & hacer este servicio; por consiguiente &
falta de este recurso doy la preferencia & los vidrios unidos como he dicho, y her-
méticamente cerrados. Las hilas y lancetas son por 1o comun medios muy incier-
tos, porque alteran el virus que se deposita en ellos, y le comunican propiedades
gue le desnaturalizan. He remitido al C. Thouret varios vidrios cargados de pus
vacunal para que lo remitiese & Nantes, Bordeaux, Dunquerque, Nevers, Génova
y Sthockolmo, y me prometo que en todas estas partes habrén salido bien los va-
cunados.

Dignaos pues, ciudadanos, de insertar en vuestro diario estas reflexiones, su-
puesto que las ciencias hallan en vosotros una facil acogida, y teneis grandes co-
nocimientos de los descubrimientos Utiles y benéficos, por lo qual espero dareis a
mi carta la publicidad que requiere la importancia del objeto que trato en ella.

Recibid mi mas sincera volunta &c.&c.
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LA VACUNACION EN ESPANA
DURANTE LA SEGUNDA MITAD DEL SIGLO XIX.
PROBLEMAS INSTITUCIONALES,
CONTROVERSIASY ACTITUDES POPULARES

RicaArRDO CaAMPOS MARIN
Instituto de Historia. CSIC. Madrid

INTRODUCCION

En lineas generales la historia de la vacunacion en Espafia esta por ha
cer. Existe una relativa concentracion de trabajos sobre su introduccion en
la peninsula y sobre la Real Expedicion Filantropica de la Vacuna que se
encarg6 de difundirla en los territorios ultramarinos de la Corong. Sin em-
bargo, €l desinterés historiografico por €l resto del siglo xix es importante
y parece ir unido al creciente descuido que la vacunacién sufrid por parte
de la administracion tras € entusiasmo inicial. No obstante, desde media-
dos de siglo hubo una cierta reactivacién de la vacunacion debida tanto a
laaccion del Ingtituto Médico Valenciano (Teruel, S., 1974), como alosin-
tentos de la administracion central desde 1871 de poner en marcha un Ins-
tituto de Vacunacion Nacional (Campos, R., 2004).

En las paginas que siguen, mi proposito es relatar de manera somera la
organizacion de la vacunacion antivaridlica en Espafia en la segunda mi-

! Trabajo realizado en el marco del Programa de Contratacion de Doctores Ramon y
Caja del MCYT. Cofinanciado por los fondos FEDER.

2 Sobre la introduccion de la vacuna en Espafia pueden consultarse: RUMEU DE AR-
MAS, A. (1940); OLAGUE, G. (1994); OLAGUE, G., y cols. (1994); OLAGUE, G., y cols. (1995);
DANON, J. (2000).

3 Sobre la expedicion de Balmis puede verse: Diaz DE YRAOLA, G. (1948); BALLES-
TER, R. (1986); BALAGUER, E. (1987); FRrias, M. (1992). El trabajo mas completo hasta el
momento sobre dicha expedicion es el de Ramirez, S. (1999).
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tad del siglo xix, resaltando los principales problemas con los que tropezé.
En la primera parte, analizaré los avatares de las méas importantes institu-
ciones vacunadoras del pais, asi como los conflictos que surgieron entre
ellas. Finalmente describiré los falidos intentos de crear una especialidad
médica, la vacunologia, asi como las actitudes populares frente a la vacu-
nacion.

EL ECLIPSE DE LA VACUNACION

En 1798 el médico inglés E. Jenner dio a conocer publicamente su des-
cubrimiento de la vacuna antivaridlica (Jenner, E., 1798). Las enormes ex-
pectativas que la vacuna abria para doblegar la viruela favorecieron su r&
pida propagacion por Europa. En Espafia la primera noticia de su existencia
data de 1799 y las primeras vacunaciones las practicé Francisco Piguillem
en diciembre de 1800 en Puigcerda, extendiéndose enseguida por Catalufia
y desde dli a resto del pais. En lineas generales, la vacuna tuvo una ex-
celente acogida entre los profesionales sanitarios y «un nutrido ejército de
burgueses, funcionarios del Estado, aristécratas, sacerdotes, etc.», que to-
maron claro partido por su difusion, empleando para ello «dinero, tiempo
y relaciones personales» (Olaglie y cols., 1995) (Fig. 1).

Figural. E.Jenner vacunan-
¥ 2 do aun nifio.

Fruto del interés por el nuevo remedio contra la viruela, fue la prolife-
racion entre 1799-1805 de escritos y noticias sobre los progresos de la va
cunay la conveniencia de que la poblacién se vacunara. Asimismo, hubo
una intensa relacion epistolar entre los individuos empefiados en esta tarea
cientifico-filantropica, en la que se intercambiaban informacién sobre sus
respectivas experiencias. El objetivo de esta intensa actividad editoria era
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doble. Por un lado, se trataba de convencer a las instancias politicas de la
necesidad de garantizar la propagacion de la vacuna entre la poblacion asi
como de establecer algin tipo de institucion que velara por la conserva-
cion, difusion y correcta administracion del fluido. Por otro, se exhortaba
ala poblacion a vacunarse, pregonando sus beneficiosos efectos sobre sa-
lud (Olagle, G., 1994; Olagle y cols., 1995).

El resultado de esta intensa actividad fue desigual y resulta dificil de
explicar por las contradicciones que entrafia. En todo caso, al principio todo
parecia transcurrir por €l sendero deseado, si bien muy pronto, hacia 1805-
1806, comienzan a apreciarse los primeros sintomas de 1o que en pocos
anos sera un frenazo a las expectativas generadas desde 1799. En primer
lugar, €l nimero de vacunaciones parece que fue importante durante este
periodo, llegdndose s6lo en Catalufia a practicar en €l primer afio 7000 ope-
raciones, |0 que sin duda abria unas expectativas razonables de éxito. Sin
embargo, éstas parecen haberse estancado al poco tiempo por la confluen-
cia de factores cientifico-técnicos, sociales y politicos (Olaglie y cols,,
1995). En segundo lugar, la monarquia tomo conciencia de las posibilida-
des de la vacunacién favoreciendo en 1803 la Real Expedicion Filantro-
pica de la Vacuna capitaneada por Francisco Javier Bamis (1753-1819),
cuya misién era su propagacion en las colonias de la Corona (Ramirez, S.,
1999). En tercer lugar, pese a la voluntad y medios desplegados para que
la Expedicion fuera un éxito, resulta muy significativa la ausencia de una
legislacion encaminada a extender la vacunacion. La unica medida legis-
lativa adoptada en este sentido, fue una Real Cédula de 1805 que obligaba
atodos los hospitales a tener una sala de vacunacion. En 1815, ante su rei-
terado incumplimiento se promulgd una Real Orden para que se cumpliera
la Real Cédula (Direccion General, 1903; Santamaria, E., 1990; Olaglie, G.,
1994). Por otra parte, hubo una falta de iniciativa y voluntad de la Corona
y de los médicos para crear un dispositivo ingtitucional que garantizara la
existencia de vacuna y su aplicacion.

Mientras la mayoria de los paises europeos se dotaron de un entramado
de este tipo, en Espaia solo hubo algunas voces aisladas, como la de Ig-
nacio Maria Ruiz de Luzuriaga, secretario de la Real Academia de Medi-
cina, que demandaron la creacion de una Comisién Central de Vacunacion
que coordinase todo €l proceso. Todo fue en vano y los progresos de la va-
cunacion quedaron en manos del voluntarismo de médicos y cirujanos y
de otros agentes sociales que desde la filantropia y la fe en la ciencia hi-
cieron lo que buenamente pudieron (Olagie, G., 1994).

No voy a analizar aqui las posibles causas de esta inhibicién. Tan sblo
sefidaré que la coyuntura politica y sanitaria del pais, marcada por la cri-
sis del Antiguo Régimen, las guerras, las epidemias de fiebre amarilla en
el sur del pais, las persistencia del paludismo en el este y centro peninsu-
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lar, asi como la confusa e inoperante reorganizacion de las profesiones sa-
nitarias, fueron elementos que se entrecruzaron en este periodo y resulta-
ron decisivos en la falta de iniciativa del Estado a la hora de tomar medi-
das legidativas y crear instituciones eficaces capaces de articular la
extension de la vacuna (Peset y cols., 1972; Olagle, G., 1994).

A partir de 1806 €l entusiasmo inicial por la vacuna parece apagarse en
los territorios peninsulares, aungue no en los coloniales, donde la expedi-
cion de Balmis supone un revulsivo. Las publicaciones disminuyen y las
vacunaciones, a juzgar por los testimonios de los médicos, no resultan tan
sencillas de llevar a cabo, pues las resistencias populares y lafalta de fluido
comienzan a ser una rémora en el proceso. Ni siquiera cuando pasen los
trégicos acontecimientos de la Guerra de la Independencia la Corona mos-
trara su disposicién a tomar lainiciativa, 0 a menos a apoyar firmemente
a los grupos vacunistas. El eclipse en € que la vacunacion se sumerge se
prolongara durante afios y la inestabilidad politica y econémica del pais
contribuird a que ni siquiera el naciente Estado liberal tome la iniciativa.
Ese eclipse tiene también su reflgjo en la produccion historiogréfica que se
ha concentrado mayoritariamente en el andlisis de la introduccion de lava
cuna en Espafiay en su difusion en las colonias. Apenas tenemos estudios
gue aborden y esclarezcan los avatares de la vacunacion a lo largo del si-
glo xix, creandose la falsa sensacién de que practicamente desde 1800 la
viruela dejo de ser un problema sanitario. Sin embargo, sirva como dato
qgue Madrid sufrié entre 1870 y 1903 seis embates epidémicos que ocasio-
naron 15.000 muertos. Semejantes cifras demuestran la existencia de im-
portantes dificultades en la extension de la vacuna (Monmeneau, J., 1904).

La principal consecuencia de la falta de iniciativa del Estado en la lu-
cha contra la viruela fue la carencia de un modelo centralizado de vacu-
nacion durante la mayor parte del siglo xix, favoreciendo la dispersion de
los esfuerzos de las diferentes instituciones publicas y privadas. A ello ha
bria que afiadir la tibieza legislativa de los sucesivos regimenes politicos
gue se limitaron a recomendar la difusién de la vacunacion, sin adoptar
medidas que la hicieran efectiva. De hecho, todo parece indicar que en Es-
pafia la difusién de la vacunacion corrié a cargo de los municipios, las
diputaciones provinciales y los ingtitutos privados. Estos Ultimos prolifera-
ron desde la década de 1870, gracias a la liberalizacion del mercado y de
los convenios con ingtituciones locales, llegando en muchos casos a lide-
rar las camparfias de vacunacién en distintas poblaciones (Teruel, S., 1974,
Perdiguero y cols., 1992; Moral, A., 1992; Campos, R., 2001).

Finalmente en 1871, el Estado intent organizar, implantar y coordinar
la difusiéon de la vacuna, creando €l Instituto Nacional de Vacunacion. No
obstante, éste tuvo un accidentado comienzo, hasta e punto de ser refun-
dado en varias ocasiones entre 1871 y 1876. Sin embargo, una vez estabi-
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lizado, nunca llegd a ser la institucion de referencia naciona y tuvo que
competir tanto con los institutos privados de vacunacién como con los mu-
nicipales, siendo en mas de una ocasion actor de amargas polémicas que
contribuian muy poco a la difusion de la vacunacion entre la poblacion’
(Campos, R., 2001).

PRIMEROS INTENTOS DE CREACION DE UNA RED NACIONAL:
EL INSTITUTO MEDICO VALENCIANO
Y EL INSTITUTO NACIONAL DE VACUNACION

Ante la falta de una organizacién solida que garantizara la vacunacion
de la poblacion, € Instituto Médico Valenciano, fundado en 1841, tomo la
iniciativay cred en mayo de 1851 la Comision Central de Vacunacion (Te-
ruel, S., 1974). Esta nacia con caracter local, y tenia como objetivo orga
nizar y propagar gratuitamente la vacuna entre las diferentes clases socia-
les de Valenciay las poblaciones de |os arededores. Asimismo se proponia
estudiar cientificamente la evolucién de los vacunados y la conservacion
de la vacuna con el objeto de establecer una norma fija de actuacion. Por
otra parte, desde el inicio de sus actividades publicé periodicamente las es-
tadisticas de las vacunaciones practicadas, rindiendo cuentas de sus traba-
josy avances. En cuanto a suministro de linfa, el Establecimiento Nacio-
nal de Vacuna de Inglaterra remitia cada afio a la Comision las cantidades
solicitadas de cow-pox original. Su conservacion y propagacion la llevaban
a cabo con la técnica del brazo a brazo, lo que implicaba un control se-
vero de los vacunados con el fin de extraerles la linfa. Con €l objeto de
reforzar la propagacion se fueron creando diversos depositos de cristales,
gue en la década de 1860 estaban distribuidos por todo el pais. Severino
Teruel ha calculado que entre 1851 y 1880 € nimero de personas vacu-
nadas con linfa procedente del Instituto ascenderiaa un milldn cuatrocientas
mil (Teruel, S., 1974).

Con independencia de que este dato sea 0 no exacto, es innegable que
la labor vacunadora del Instituto fue durante ese periodo la mas importante
gue se desarroll6 en Espafia, hasta el punto de recibir numerosas peticio-
nes de linfa de Gobernadores civiles, Alcaldes, Academias de Medicina, de
la Direccién General de Beneficenciay Sanidad e, incluso, de la Casa Real.

Sin embargo, a partir de la década de 1870 la Comisién Central co-
menzo6 a tener dificultades originadas por las primeras tentativas estatales
de crear su propio centro vacunador y por la proliferacion de instituciones

4 En la actualidad estoy llevando a cabo un estudio sobre la fundacion del Instituto Na-
ciona de Vacunacion, cuyos primeros resultados pueden verse en € articulo La creacién
del Instituto Nacional de Vacunacion (1871-1877), Asclepio, 2004, LVI-1.
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privadas de vacunacién. Esta Ultima fue impulsada por la Real Orden de
diciembre de 1872, que contemplaba que los médicos no necesitaban la au-
torizacion del Gobierno para establecer Institutos de vacunacion por ser
«industria libre y licita para los Profesores de la ciencia de curar» (Direc-
cion General, 1903)°.

Surgié asi un nuevo escenario, caracterizado por una fuerte competencia
entre los diferentes centros, publicos y privados, por abrirse un espacio en
e mercado vacunifero. Ademas, a los aspectos mercantiles habria que su-
mar otros de caracter técnico y profesional como fueron la introduccion de
la vacuna animal, que paulatinamente sustituy6 al tradicional sistema del
brazo a brazo, asi como el intento de crear una nueva especialidad médica
—la vacunologia— que desencadend una fuerte ofensiva para desalojar y per-
seguir a otros colectivos que también vacunaban (Campos, R., 2001).

El 24 dejulio de 1871 el Ministerio de Fomento promulgaba un Decre-
to que fundaba € Instituto Nacional de Vacuna. Dependiente del Ministe-
rio de Fomento, sus objetivos eran estudiar y difundir los conocimientos
sobre la viruela, conservar y propagar la vacuna, dirigir la vacunacion y
revacunacion y formar una estadistica general de variolosos (Parte Oficial,
1871). ¢Qué habia sucedido para que e Estado intentara por fin tomar la
iniciativa en la vacunacion de la poblacion? Factores de diferente orden
convergieron entre 1870 y 1871 para que surgieran propuestas y medidas
legislativas encaminadas a constituir un centro estatal de vacunacion. El
cambio de régimen politico en septiembre de 1868 indudablemente influyo
en la actitud de los Gobiernos, pero la experiencia de la epidemia de vi-
ruela que asol6 Francia en 1870 durante la guerra contra Prusia fue un ele-
mento de primer orden en la concienciacion de la administracion.

Pero la creacion del Instituto Nacional de Vacunacion fue un proceso
largo y lleno de tensiones. La falta de voluntad politica del Estado, los pro-
blemas técnicos para obtener y conservar la vacuna asi como |os enfrenta-
mientos entre diferentes estamentos médicos para hacerse con su control,
y de éstos con la administracion, impidieron que comenzara a funcionar
con regularidad antes de 1876. Los primeros enfrentamientos comenzaron
con la publicacion del Decreto de 1871 que, por diferentes motivos, pro-
voco el descontento de la Academia de Medicina de Madrid y del Instituto
Médico Valenciano (Porras, |., 1998; Campos, R., 2004).

La Academia acogio6 con frialdad €l Decreto a pesar de que €l Ministe-
rio de Fomento le encomendaba la direccién del recién creado Instituto. El
motivo de esta actitud era que lafundacion del Instituto interferiael proyec-
to de la Academia de organizar su propio centro de vacunacion, cuestion

S El prélogo de esta recopilacion lo firmaba el entonces Director General de Sanidad,
Carlos Maria Cortezo.
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sobre la que habia informado a Gobierno con anterioridad a junio de 1871
(Instituto de Vacunacion, 1871)°. A cambio de aceptar la direccion, la Aca
demia exigio la redaccién de su Reglamento, consiguiéndolo tras varios
meses de enfrentamientos con el Ministerio. A finales de afio el Reglamento
estaba redactado, pero nunca fue efectivo porgque los problemas presu-
puestarios y administrativos impidieron el funcionamiento del Instituto.

Tampoco € Instituto Médico Vaenciano reacciond con entusiasmo ante
la iniciativa ministerial. El problema en este caso residia en que, en €l
preambulo del Decreto del 24 de junio, se justificaba la fundacién del Ins-
tituto estatal con varios ejemplos de instituciones extranjeras, omitiendo
cualquier mencion a la experiencia de la entidad valenciana. Semejante la-
guna merecio un extenso articulo en el Boletin del Instituto Médico Va-
lenciano, en € que se apuntaba dicha conducta como una muestra de des-
precio del Ministerio de Fomento a su larga trayectoria vacunadora,
recordandole que el Instituto habia suministrado linfa a diversas institu-
ciones estatales, entre ellas a la Casa Real (Ferrer, E., 1871).

El silencio ministerial ante el Instituto Médico Valenciano y su actitud
hacia el proyecto de la Academia de Medicina de crear un Centro de va
cunacion propio formaban, a mi juicio, parte de una estrategia encaminada
a obviar la existencia de cualquier otro organismo vacunador, para impo-
ner como Unica institucion legitimada para producir, distribuir y vacunar
al Instituto Nacional de Vacuna

Transcurridos dos afios y medio desde el Decreto de 1871, € Instituto
Nacional no habia comenzado a funcionar por la inoperancia administra-
tivay la inestabilidad politica del pais. Pero la pervivencia de las epide-
mias de viruelaimpelié alal Republica (1873-1874) a impulsar de nuevo
la creacion de una estructura estatal de vacunacion. El 30 de diciembre de
1873 el Gobierno, por medio de una orden-circular, mandaba comprar 100
tubos de linfa vacuna a los ingtitutos de vacunacién de Napoles y Paris.
Asimismo, ordenaba que se trasladaran desde la capital francesa a Madrid
«tres terneras inoculadas, con destino a la escuela de Veterinaria para la
conservacion y propagacion de la vacuna en otros animales» (Decreto,
1874) (Fig. 2).

El interés por importar vacuna animal respondia a la necesidad de ga-
rantizar tanto la existencia de reservas suficientes de fluido vacuno como
las condiciones higiénicas de la vacunacion. Tradicionalmente en Espafia
la vacuna utilizada era la jenneriana o de brazo. Este tipo de vacuna, ante

¢ Desde el 18 de marzo de 1870 la Academia de Medicina de Madrid acariciaba la idea
de crear su propio centro de vacunacion. Este proceso puede seguirse en MEnDez, F. (1871),
y en la documentacién conservada en el ARAM (Archivo de la Real Academia de Medi-
cina de Madrid): ARAMM, leggjo 113. Documento 5106; ARAMM. Leggo 107. Docu-
mento 4723 (I1). También en Mas sobre Vacunacion, 1871.
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la inexistencia del cow-pox original en nuestro pais, hormalmente se im-
portaba de Londres, pero su eficacia a comienzos de la década de 1870 es-
taba en entredicho. Dos problemas de dificil solucion se atribuian a este
tipo de vacuna: su degeneracién y pérdida de eficacia por el constante paso
de brazo en brazo y la asociacién a la misma de diversas enfermedades,
especialmente la sifilis. Negados ambos inconvenientes por los partidarios
de la vacunacion y utilizado como argumento de peso por sus detractores,
la experiencia fue dulcificando la posicién de los primeros, que admitieron
la posibilidad de que ambos fendmenos se produjeran en determinadas si-
tuaciones. Ahora hien, la mayoria de los autores consideraban que ambos
hechos eran normalmente el fruto de errores o del empleo de una mala téc-
nica de vacunacion. Con todo, la opinidn favorable a introducir la vacuna
animal fue ensanchandose en el periodo estudiado.

Su origen se remontaba a 1804, cuando en Népoles Troja y Galbiati
abandonaron la vacunacion de brazo a brazo a constatar la existencia de
sifilis vacunal. En afios sucesivos la técnica se iria perfeccionando hasta
gue en 1840 Negri popularizd y mejord € cultivo en las terneras. En 1864
en el Congres médical international de Lyon se propuso € abandono defi-
nitivo de lalinfa humana en favor de la vacuna animal. Los doctores Cham-
bon y Lanoix recogieron el mensaje y tras un vigje del dltimo a Napoles,
donde se ilustré sobre la técnica de la vacunacion animal, regreso a Paris
con unaternera inoculada, introduciendo asi la nueva modalidad de vacuna
en Francia (Fasquelle, A., 1932; Darmon, P, 1986; Pontecorvo, M., 1991)
(Fig. 3).

A comienzos de 1874, la llegada de las tres terneras procedentes de Pa-
ris desat6 una nueva polémica. La causa fue que Lanoix, con el benepl&
cito de la Direccion General de Sanidad, decidio vigiar aMadrid para ense-
fiar el método de la vacunacion animal alos médicos espafioles, formandose
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Figura 3. Obtencién de va-
cuna animal.

una comision de especialistas para seguir las operaciones. Desde las pagi-
nas de El Sglo Médico, Carlos Maria Cortezo” emprendié una campafia
contra la complacencia de la Direccién general de Beneficenciay Sanidad,
acusandola de despreciar la capacidad cientifica de los facultativos espa-
fioles (Carlén, D., 1874a, y Carlan, D., 1874b). Poco después € médico
alavés Geronimo Roure envi6 una carta a El Sglo Médico en la que mos-
traba su indignacién por € desconocimiento que las autoridades sanitarias
espafiolas tenian sobre la realidad de la vacunacion en e pais (Roure, G.,
1874). En €lla, recordaba que esta técnica de vacunacion ya habia sido in-
troducida en Espafia gracias a los trabajos de L uis Vicente Ferrer, que desde
1868 dirigia el Instituto practico de vacunacion animal de Cuba y Puerto
Rico, y por J. Letamendi, que en 1872 habia fundado la Sociedad Barce-
lonesa para la vacunacion animal. Ademas sefidlaba que en Vitoria é
mismo vacunaba con linfa animal, gracias al envio de cuatro pustulas de
linfa por parte de Ferrer en 1873. Los argumentos de Roure eran ciertos.
La vacunacién animal no era desconocida por los médicos espafioles. En
1871, Méndez Alvaro, en su célebre Discurso acerca de la preservacion
delas viruelas, habia resumido |os conocimientos existentes sobre la misma
y la Academia de Medicina habia intentado en 1872 organizar un Instituto
de Vacunacion Animal, inoculando dos terneras con unas pustulas que en-
vi6 el mencionado Dr. Ferrer desde Cubéf.

Por lo que respecta a los experimentos potenciados por la administra-
cion en 1874, estos marcaron profundamente el futuro inmediato del Insti-

" Carlos Maria Cortezo firmaba sus articulos en El Sglo Médico como Decio Carléan.

¢ La informacion detallada sobre este proceso puede seguirse en los siguientos docu-
mentos del Archivo de la Real Academia de Medicina de Madrid: Legajo 109. Doc. 4779;
Legajo 105. Doc. 4692 (1) Legajo 109. Doc. 4781. ARAMM. Leggjo 109. Doc. 4783; Le-
gajo 109. Doc. 4782.
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tuto Nacional por los malos resultados obtenidos y |a degeneracién del fluido
extraido. La Restauracion de la monarquia borbénica, trajo aparejado un
nuevo esfuerzo para fundar un Instituto estatal de vacunacion. El 17 de abril
de 1875 un Rea Decreto volvia a refundarlo como Centro provisiona de
vacunacion, devolviendo e protagonismo a la Real Academia de Medicina
ala que encomendaba su «inspeccion y direccion inmediata», si bien la pro-
secucion del mismo quedaba supeditada a los resultados que obtuviese en
un afio (Ministerio de la Gobernacion. Reales Ordenes, 1875). Finalmente
el 24 de enero de 1876, una Real Orden creaba definitivamente un Centro
General de Vacunacion dirigido por la Academia de Medicina, «cuya co-
mision permanente de vacuna», presidida por Méndez Alvaro, ejerceria «la
autoridad delegada del Gobierno en todo cuando se relaciona con la vigi-
lancia, orden, servicio, y préactica de vacunacion dentro y fuera del estable-
cimiento» («Parte Oficial. Ministerio de la Gobernacién», 1876) (Fig. 4).
Los principales problemas con que se enfrentd e Centro desde 1875
fueron la provisionalidad de sus instalaciones, |la falta de material, el ale-
jamiento del centro de Madrid, las dificultades para obtener y conservar la
vacuna, asi como la existencia de una temporada de vacunacién a cargo de

Figura 4. Francisco Méndez
Alvaro fue e Director del Ins-
tituto Nacional de Vacunacion
desde 1876 hasta 1883.
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las Casas de Socorro, dependientes del Ayuntamiento, 1o que constituia un
elemento de competencia dificil de superar®. Por otra parte, en su nueva
andadura tuvo serios problemas de implantacion en €l territorio nacional,
tropezando con la presencia del Instituto Médico Vaenciano. De ahi que
en la Memoria de 1876 sobre las actividades del Centro Nacional de Va
cunacion, Méndez Alvaro cuestionara la calidad de la vacuna del Instituto
Médico Valenciano y le acusara de falsear los resultados obtenidos, pro-
vocando un nuevo enfrentamiento entre instituciones vacunadoras (Memo-
ria, 1876). La respuesta del Instituto Médico Vaenciano no se hizo espe-
rar y apuntd a posibles intereses personales de los dirigentes del Centro
Genera de Vacunacién» (Teruel, S., 1974).

Es muy probable que los intereses particulares denunciados no fueran
mas que una estrategia del Centro para introducirse en el mercado vacuni-
fero y desplazar a su principal competidor. Sin embargo, desde el Decreto
de 1871 €l Instituto Médico Vaenciano pasaba por importantes dificulta-
des tanto de orden econémico como administrativo. Entre éstas Ultimas fue-
ron especialmente importantes los constantes desplazamientos fisicos que
su Comision de Vacunacion sufrié por orden del Ayuntamiento de Valen-
cia, porque dificultd enormemente su tarea. Otros obstaculos con los que
tropezé desde entonces, fueron su reticencia a utilizar la vacuna animal, y
la multiplicacion desde mediados de la década de 1870 por toda Espaia de
centros vacunadores que producian su propia linfa o la adquirian en otros
lugares (Terud, S., 1974).

El Centro Naciona de Vacunacion, que desde 1877 pasd a denominarse
Instituto de Vacunacion del Estado, no tuvo una trayectoria muy boyante,
ni siquiera cuando €l Instituto Médico Vaenciano se eclipsé®.

Un gemplo ilustrativo es e caso de Madrid, donde €l Instituto de Va-
cunacion del Estado tuvo que competir hasta final de siglo con € Instituto
del Dr. Balaguer y € Instituto de la Calle Valverde, ambos de titularidad
privada. En 1887, se cred el Servicio Municipa de Vacunacion de la ter-

° Estainformacion se encuentra recogida en las diferentes memorias que elabor6 el Cen-
tro: Informe sobre la estadistica general de las vacunaciones y consideraciones de la Aca
demia de Medicina firmado por Gabriel Usera, en ARAMM, legajo 140, Doc. 7042; Me-
moria que eleva a Gobierno e Centro General de Vacunacion correspondiente a primer
semestre del afio de 1876, Establecimientos Tipogréficos de M. Minuesa, 1876; Memoria
que eleva a Gobierno € Instituto de Vacunacién del Estado correspondiente a afio econo-
mico de 1876-1877, Madrid, Establecimiento Tipografico de M.M. de los Rios 1877; Me-
moria que eleva a Gobierno el Instituto de Vacunacién del Estado correspondiente a los
cinco afios de 1880 a 1884, ARAMM, Legajo 149, Documento 7706.

© En 1879 en un escrito remitido por e Ayuntamiento de Alicante al Gobierno Civil
se sefidaba: «La linfa vacuna, que procedente del Instituto de Vacunacion del Estado se fa-
cilita a esta Alcaldia por el Gobierno de la provincia, no ha ofrecido resultado alguno, en
absoluto, siendo estériles todas las operaciones practicadas». La cita corresponde a Archivo
Municipal de Alicante, Legajo 5/172 y esta tomada de PERDIGUERO y BERNABEU (1992).
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nera, cuya gestion fue concedida al Instituto Balaguer, truncando la aspi-
racion del Instituto de Vacunacion del Estado de suministrar en exclusiva
la vacuna a las Casas de Socorro y de vacunar masivamente a la poblacién
madrilefia en su propia sede. Como consecuencia, surgié una disputa entre
el Ayuntamiento y el Instituto estatal durante la epidemia de viruela que
azotd Madrid en 1890 y 1891. El 20 de agosto de 1890, el Gobernador Ci-
vil de Madrid, apelando a la situacion epidémica que padecia la capital,
ofrecié a Alcalde la posibilidad de que € Instituto del Estado extendiera
su accidn més ala de su sede vacunando gratuitamente en las Casas de So-
corro (Campos, R., 2001), a lo que se negd e Ayuntamiento, arguyendo
gue los servicios encomendados al Dr. Balaguer eran suficientes.

Esta situacion merecié una dura reprobacion del Dr. Cortezo hacia la
politica municipal de vacunacion, al considerar que los servicios oficiales
sblo debian competir a Instituto de Vacunacion del Estado: «... En ningin
pais medianamente organizado se consentiria, habiendo un Instituto oficia
de Vacunacion, que vacunara otro en las dependencias oficiales» (Car-
lan, D., 1890).

En e contexto madrilefio, las disputas entre institutos fueron la ténica
general. Asi, e Instituto Balaguer y el de la Calle Valverde protagonizaron
un duro conflicto desde 1890 por hacerse con el liderazgo del mercado va-
cunifero de la capital (Moral, A., 1992; Campos, R., 2001). Los centros de
vacunacion publicos también disputaron entre si. En este caso la pugna no
se caracterizd exclusivamente por los intentos de controlar el mercado va
cunifero en el sentido estrictamente econdmico. Habia también un elemento
propagandistico consistente en demostrar la supremacia de la calidad de la
vacuna utilizada o producida por la institucion vacunadora con el objetivo
de hacerse con € monopolio de la vacunacién. El prestigio de los vacu-
nadores y de los centros de vacunacion jugaba en este caso un papel pri-
mordia (Fig. 5).

Un buen ejemplo de esta conducta fue el pulso que mantuvieron en sep-
tiembre y octubre de 1900 €l recién creado Servicio de vacunacion a do-
micilio del Ayuntamiento de Madrid (Chicote, C., 1904), y € Instituto de
Sueroterapia, Vacunacion y Bactereologia de Alfonso X111, fundado un afio
antesy en el que se habia integrado el disuelto Instituto de Vacunacion del
Estado (Porras, I., 1998). Las gravisimas acusaciones del Servicio munici-
pal contra la calidad de la vacuna y la capacidad profesional de los médi-
cos del Instituto Alfonso XII, provocaron una tremenda polémica en la
prensa cotidiana y profesional, que escondia, una vez mas, un ensayo de
obtener prestigio y relevancia social por medio de la descalificacion del
adversario (Campos, R., 2001).

Evidentemente estas conductas de los médicos y de la administracion
fomentaban |a desorientacion y la desconfianza en la opinién publica, po-
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Figura 5. Vacunacién de po-
bres en Madrid en presencia
del Gobernador Civil. Comien-
z0s del siglo xx.

niendo de manifiesto el palpable desajuste entre la retorica legitimadora de
la vacunacion, basada en proclamas filantropicas, y la practica real de la
misma.

LA FRUSTRADA CREACION DE LA VACUNOLOGIA
COMO ESPECIALIDAD

Pese a la incapacidad de la administracion sanitaria por erigir una es-
tructura centralizada que coordinase la vacunaciéon y a los constantes en-
frentamientos entre ingtitutos, los médicos vacunadores estuvieron de
acuerdo en la necesidad de crear una nueva especiaidad: |a vacunologia®™.

Desde la introduccion de la vacuna los médicos y cirujanos mostraron
su interés por controlar las operaciones, estableciendo patrones cientificos
con € fin de evitar vacunaciones falidas que, seglin su opinién, repercu-
tian en la desconfianza de la poblacién hacia la nueva técnica (Olague, G.,
1994; Olagiie y coals., 1995; Ramirez, S., 1999). Sin embargo, otros colec-
tivos jugaron un papel primordial, no solo en la propaganda a favor de su

% | os términos vacunologo, vacunologia o vaccinologo fueron los més utilizados para
referirse a la supuesta especialidad y especialistas que la practicaban. Otro gjemplo del uso
de esta terminologia lo encontramos en SIERRA, A. (1885); SIERRA, A. (1886); SERRET, R.
(1887); BALAGUER, G. (1885), y GoNnzALEZ, G. (1898).
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difusion sino en la practica de la misma vacunacion. En este sentido, di-
versos estudios han demostrado que, a comienzos del siglo xix, funciona-
rios del estado y clérigos habrian vacunado con cierta frecuencia (Olaglie
y cols., 1995; Ramirez, S., 1999). Incluso, uno de los primeros vacunado-
res en Espafia fue e ingeniero de origen irlandés Juan Smith. También
ahonda en esta hip6tesis el hecho de que la traduccion espafiola de De-
couverte de la vaccine et de I'innoculation incluyera un grabado donde
aparecia una madre practicando la incision en € brazo de su hijo (Olagiie
y cols., 1995).

Pero los embates més fuertes para medicalizar definitivamente la vacu-
nacion y fundar una especializacién llegaron en € dltimo cuarto de siglo.
La vacunacion compartia algunos elementos que caracterizaron el desarro-
llo de las especialidades médicas. En primer lugar, existia una oferta de
una mercancia claramente distinguible -a vacuna— sobre la que determi-
nados médicos reclamaban e monopolio. En segundo lugar, se configurd
un discurso de legitimacion de la vacunacién con € doble objetivo de ilus-
trar sobre las ventgjas individuales y sociales de la mismay de captar €
mayor nimero de voluntades a la causa vacunista®®. En tercer lugar, los pre-
tendidos vacundlogos reivindicaban la necesidad de poseer unos conoci-
mientos cientificos y técnicos especificos para su correcta practica.

No obstante, la realidad era mucho mas compleja. En la mayoria de
los casos vacunaban los médicos que no poseian especiales conocimien-
tos sobre la materia, como eran los subdelegados de medicina o los mé-
dicos rurales, pero cuyalabor era absolutamente necesaria en la lucha con-
tralaviruela. De hecho, este nivel de «especializacion» solo se daba entre
los vacunadores de los diferentes institutos, que eran los verdaderamente
interesados y comprometidos con la expansion de la vacuna con fines no
exclusivamente filantropicos. La creciente influencia de estos vacunado-
res «institucionalizados» a partir de la década de 1870, impulsada por €l
florecimiento de centros de vacunacion, incidié notablemente en la con-
version de una sencilla técnica, basada en el empirismo, en un corpus cien-
tifico.

Ahora bien, donde si quedd clara la delimitacién del monopolio fue
frente a los intrusos que vacunaban. Contra ellos se aplico con contunden-
cia la descalificacion por carecer de formacién médica e incluso se con-
virtieron en el chivo expiatorio de los fracasos de la vacunacion. Por tanto,
los defensores de la nueva especialidad, que nuncallego a constituirse como
tal, llevaron a cabo una activa camparia dirigida a combatir tres aspectos

2 Un andlisis lUcido sobre el establecimiento de monopolios de servicios que me ha
sido de gran utilidad es €l de Medina DomENECH, R. (1996). También ha sido Util la lec-
tura de GoNzALEZ LEANDRI, R. (1999).
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gue entorpecian su desarrollo: el intrusismo, la persistencia de médicos an-
tivacunadores y los prejuicios populares contra la vacunacion.

En 1887, Ramodn Serret, médico del Instituto de Vacunacion del Estado,
defendié el caracter de especialidad médica de la vacunologia, a conside-
rar que los vacunadores debian conocer la clinica de la viruela, las técni-
cas de produccién y aplicacion de la vacunacion y los efectos secundarios,
complicaciones e iatrogenias que ésta podia ocasionar (Serret, R., 1887).

La reivindicacion de este conjunto de conocimientos tenia como obje-
tivo demostrar que la vacunacion era algo méas que una sencilla técnica al
acance de cuaquier persona que la dominase. Con este fin, los principales
fracasos de la vacunacion (elevados indices de vacunas sin efecto, la trans-
misién de enfermedades como la sifilis, degeneracién de la vacuna, etc.)
gue tenian su correlacion en las reticencias populares hacia la misma, se
tomaron como argumentos en favor de la especializacion. Sélo el médico
estaba capacitado para controlar un proceso muy complejo que requeria la
experiencia y los conocimientos cientificos suficientes para garantizar su
éxito. Este discurso legitimador achacaba los fracasos de la vacunacion a
las condiciones acientificas en que se realizaba y a los prejuicios que la
rodeaban. En este sentido, la acusacion de intrusismo fue un argumento re-
currente para justificar la complejidad de la vacunacion y combatir a otros
colectivos como sangradores, barberos y comadronas que también la prac-
ticaban. A finales de siglo un médico madrilefio expresaba este punto de
vista con contundencia:

«Cuando la operacion la hace persona inteligente y dotada de cuantas con-
diciones necesita conocer de esta especiaidad, no hay peligro alguno, puesto
que sabra recoger con esmero y escrupulosidad la vacuna que haya de emplear;
pero desgraciadamente no sucede esto, sino que se dedican a vacunar muchas
personas poco conocedoras del asunto, como sucede con infinidad de barberos
y comadronas, que toman la linfa de nifios sin saber apreciar los antecedentes
patégenos de los mismos, sacando linfa para doce o catorce criaturas que te-
nian avisados, sin cuidarse de limpiar, y mucho menos, esterilizar la lanceta, y
no es dificil encontrar madres, que para probar la excelente salud de su hijo, di-
cen que el comadrén tomd vacuna para todos los demas nifios de la vecindad;
por eso vemos muchos nifios que han fallecido a consecuencia de erisipelas, fle-
mones y grangrenas que adquirieron con el pus que les inocularon en vez del
profil&ctico Jenneriano» (Gonzédlez, G., 1898).

Serret, por su parte, insistia en que la vacunacion la practicaban gentes
inexpertas, o que tenia consecuencias fatales:

«La vacuna en manos imperitas, la vacuna en manos ignorantes que no sa
ben de ella més que € rudimentario procedimiento para inocularla a la especie
humana, ha sido sin duda la causa de que se atribuyeran a ella duelos y quebran-
tos en los que virginal pureza no podia tener la mas pequefia parte» (Serret, R.,
1887).
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Una cuestion central en la legitimacion de la vacunacién como espe-
cialidad fue la transmision de la sifilis por la vacuna. Sus maltiples impli-
caciones conectaban con las resistencias populares a la vacunacion y con
los argumentos de los médicos antivacunistas.

La transmisién de la sifilis por la vacuna fue negada durante afios por
los partidarios de la misma, que atribuian la circulacion de este bulo a la
imaginacién e ignorancia popular y a la mala fe de los médicos antivacu-
nadores. Sin embargo, la existencia de epidemias de sifilis vacunal fue fi-
nalmente admitida, pero, lejos de reconocer que podia ser un hecho con-
sustancial a la vacunacion de brazo a brazo, atribuyeron su presencia a la
impericia y falta de preparacion de muchos vacunadores. Para demostrar
esta tesis, Serret describia prolificamente casos de vacunaciones practica
das con linfa extraida de individuos sifiliticos en los que no se produjo la
transmision de dicha enfermedad, debido a la profesionalidad del vacuna-
dor. Por el contrario, en los minoritarios casos positivos, concurrian dife-
rentes factores, que eximian a los verdaderos vacunélogos de responsabi-
lidad, y apuntaban a desconocimiento cientifico-técnico de la operacién
por parte de vacunadores inexpertos o intrusos que, como «las comadres y
«otras gentes que en todos tiempos y lugares se han dedicado a inocular
la vacuna», tomaran por «pustulas de ésta las pustulas del ectima sifilitico»
(Serret, R, 1887). Los argumentos de Serret eran desde luego ampliamente
compartidos por los médicos dedicados a la vacunacion.

Durante todo el siglo xix los médicos sefialaron como una de las prin-
cipales causas de la persistencia de la viruela la actitud refractaria de la
poblacién hacia la vacuna. La apatia popular y los prejuicios, fruto de la
ignorancia y la miseria, fueron esgrimidos como los argumentos que jus-
tificaban las renuencias a vacunarse (Olagle, G., 1995; Ramirez, S., 1999;
Perdiguero y cals., 1992). Pero més alla de las denuncias genéricas, la ma-
yoria de las quejas se concretaban en unos pocos aspectos, algunos de los
cuales no eran exclusivamente fruto de la ignorancia, sino que respondian
a otros elementos. Una de las acusaciones mas importantes fue contra la
resistencia que mostraban muchos padres a que sus hijos, una vez vacu-
nados, volvieran a los pocos dias para que se les extrgjera del brazo €l
fluido que garantizara la continuidad de las remesas de vacuna. Otro mo-
tivo de preocupacién que apuntaban, era que ciertos sectores de la po-
blacion preferian la antigua préctica de la variolizacién frente a la vacu-
nacion. También se lamentaban de la creencia popular de que la vacuna
no preservaba contra la viruela, pues existian algunos casos de vacunados
gue la contraian. El temor a que la vacunacion transmitiera otras enfer-
medades fue objeto de la critica de los médicos. Por Ultimo, achacaban a
la propaganda de los médicos antivacunistas ciertas conductas de la po-
blacion.
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Pese a estas criticas, no parece que siempre la resistencia fuera contra
la vacunacién como tal, sino que en muchos casos era contra las condi-
ciones en que se desarrollaba y contra la manera de actuar de los médicos.
O. Faure ha insistido para € caso francés en que la idea de la resistencia
ofuscada de las clases populares a la vacunacién es un mito creado por los
mismos médicos. En su opinidn, la cuestion fue mucho mas compleja, y
los propios médicos, con ciertas actitudes, contribuyeron a sembrar la des-
confianza entre la poblacion.

Asi, por giemplo, plantea que el hecho de que los padres no acudieran
con sus hijos para que se les extrgjera la linfa 0 se comprobara la evolu-
cion de las pastulas, no puede considerarse una prueba de resistencia a la
vacunacion. El problema estribaba, mas bien, en una cuestion de disponi-
bilidad, pues la vuelta a médico pasados unos dias, suponia una molestia
paralafamiliay una pérdida de tiempo no indemnizada (Faure, O., 1993).

AUln a falta de estudios sobre estas cuestiones, a la luz de las fuentes
consultadas podemos aventurar algunas hipétesis. Ciertos prejuicios o ma
lentendidos se originaron por los cambios de opinién de los médicos ante
determinados hechos. Asi, por gemplo, los temores de la poblacién a la
transmision de otras enfermedades, especialmente la sifilis, fueron negados
durante mucho tiempo por los médicos vacunadores, imputandoselos a la
imaginacién popular. No obstante, afinales del siglo xix, se comenzé a ad-
mitir este hecho, hasta que se convirtio en verdad cientifica y la vacuna
cién de brazo fue relegada por la vacuna animal (Campos, R., 2001).

Otra cuestion interesante fueron las reticencias populares a revacunarse.
Durante afios los médicos pregonaron las excelencias de la vacunacion y la
seguridad en su caracter inmunizador absoluto, para luego, tras comprobarse
sus efectos limitados, intentar convencer a la poblacion de la necesidad de
revacunarse (Faure, O., 1993; Campos, R., 2001). En este sentido, hay in-
formaciones que sefidlan que a finales del xix existia una cierta disposicion
popular a vacunarse, pero una enorme indiferencia a la revacunacion®.

Con todo, la informacién de los médicos en ocasiones era muy contra-
dictoria. En el caso de Madrid era habitual encontrar testimonios resaltando
los temores del pueblo a vacunarse en épocas de epidemia, y otros que se-
falaban que precisamente cuando existia un brote epidémico los ciudada
nos acudian en masa a los diferentes institutos de vacunacion de la capi-
tal, provocando serios problemas de suministro de linfa“ (Fig. 6).

8 «Bien conocidas son las préacticas de nuestra poblacion en o que atafie a vacunarse:
mientras constituye la regla genera entre la clase pobre, que es la que acude a Hospital,
la vacunacion durante la primera infancia, es en cambio rarisima la revacunacion desde los
cinco o seis afios en adelante» (Cobina, J., 1900).

“ A este respecto véanse los siguientes ejemplos: «No hay quien convenza -y cuidado
gue la cosa es seria— a los individuos en cuyas casas ocurren casos de viruelas que deben
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Figura 6. Caricatura de la
vacunacién que ilustra las re-
ticencias de la poblacion a la
misma. Inglaterra comienzos
del siglo xix.

Ademés, las constantes quejas contra los colectivos sin formacién mé-
dica que vacunaban nos hace pensar que la vacuna estaba mas extendida
de lo que sefialaban los galenos. Es muy posible que existieran redes al-
ternativas de vacunacion que merecieran mas confianza a la poblacion de-
bido a su proximidad cultural y a su disponibilidad. Los barberos y las co-
madronas parecen ser los principales implicados, pero también hay casos
en que se apunta a las madres como vacunadoras. Asi, la respuesta del sub-
delegado de medicina del Partido de Granollers (Barcelona) a la encuesta
gue organizd la Real Academia de Medicina a finales de 1862 para cono-
cer larealidad de la vacunacion, ilustra sobre la complejidad de las resis-
tencias populares hacia la misma:

«A pesar del apoyo que la vacunacion hallaba en las principales familias de
cada localidad, hasta el afio 1845 habia hallado una fuerte oposicién en e pue-
blo; en el dia todo el distrito pide la vacunacion de sus hijos, con tal que no
sea en la estacion cruda del invierno, ni en la més calurosa del verano; en tanto
creen en la virtud preservativa de las viruelas que en las poblaciones que no tie-
nen facultativo las mismas madres inoculan la vacuna a sus hijos valiéndose
para ello de un dfiler, y no de aguja por haber entre €ellas la preocupacion que
esta es venenosa»®.

Por su parte, los subdelegados de Barcelona informaban de la imposi-
bilidad de redlizar una estadistica fidedigna de la vacunacién, entre otros

vacunarse 0 revacunarse al instante, en primer lugar para preservarse de la epidemiay en
segundo para no dar pabulo a la enfermedad» (Decio CARLAN, 1890). Sin embargo, otros
meédicos opinaban lo contrario: «Apenas hay bastante [vacuna] para abastecer a Madrid, en
donde, a pesar de tener bastantes centros de vacunacion, no se acuerdan (...) de Santa Bar-
bara hasta que truena, Ilamando extraordinariamente la atencion € considerable nimero que
acude a los Ingtitutos de vacunacion desde que ha empezado la epidemia, 1o cua implica
un censurable abandono, dificil de corregir con solamente el consgjo médico» (Paz, S,
1890).
5 ARAMM. Leg 96. Doc. 4356 (8).
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motivos, por la existencia de un entramado de vacunadores no médicos que
jamés declararian las operaciones realizadas:

«... se opondrén siempre a logro completo del objeto propuesto las cir-
cunstancias innatas y consecutivas @ modo de verificarse la vacunacion. Pre-
Ciso es atender a que esta operacion, sencillaen si, se gjecuta en este paisy pro-
blamente en todo el reino, no solo por los facultativos de titulo elevado, sino
tambien por los de ultimo grado, por ministrantes puros, por comadronas 'y por
gentes extrafias a la facultad, por mugercillas en fin, muchas veces, a quienes
el vulgo fia facilmente, su desempefio no calculando sus consecuencias natura-
les que desconoce por completo».

En todo caso, los médicos interpretaron estas actitudes ante la vacuna
cibn como signos inequivocos de indolencia, resignacion, incultura y re-
sistencia popular ala mismay, como uno de los principales obstacul os para
la implantacion y legitimacion social de la nueva especialidad.

Otro escollo a la vacunologia provenia de las filas de la medicina. Le-
jos de ser marginales, los antivacunistas fueron activos desde los inicios
mismos de la vacunacion y estuvieron presentes en los circulos cientifi-
cos’. Entre los argumentos de los detractores de la vacuna destacan tres
por la adhesion que suscitaron: la transmision de enfermedades, su dudosa
eficaciay las reminiscencias de la teoria de los humores.

La vacuna era considerada por algunos médicos fuente de contagio de
diversas enfermedades. Ya se ha sefialado la importancia que tuvieron las
discusiones sobre la existencia o no de la sifilis vacunal, pero no esta de
mas recordar que |os médicos antivacunistas encontraron en ella uno de sus
principales caballos de batalla. Por otra parte, la vacuna, segiin este colec-
tivo, también podia transmitir las enfermedades hereditarias e incluso la
propia viruela o, al menos, favorecer su desarrollo (Serret, R., 1887).

La dudosa efectividad de la vacuna tuvo importantes defensores entre
sus enemigos, que esgrimiran el dato de la elevada mortalidad por viruela
entre los vacunados, la degeneracion de la vacuna o la existencia de va-
cuna falsa (Monmeneu, J., 1900).

Por dltimo, habia quien, dentro de la tradicion de la medicina de los hu-
mores, defendia que la viruela purgaba el organismo de todos sus Vvicios,
lo que convertia ala vacuna en un acto antinatural, especial mente peligroso
en tiempo de epidemiat®. Aungue algunas cuestiones de la polémica, como

5 ARAMM. Leg 96. Doc. 4356 (9).

7 Sobre los médicos antivacunistas véase: MeENDEz, F. (1871); SerreT, R. (1887). En
El Sglo Médico de 1900 (ndmeros 2.411, 2.413, 2.414, 2.417, 2.418, 2.419, 2.422) se en-
cuentra parcialmente resumida la discusion que sobre la viruela se desarroll6 en la Socie-
dad Espafiola de Higiene. En ella se mencionan todavia resistencias médicas a la vacuna-
cién. Sobre le movimiento médico antivacunista véase DARMON, P. (1986).

8 MeNDEz, F. (1871); DArRMON, P. (1986); CARLAN, D. (1890c).
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la existencia de sifilis vaccinal, la degeneracion y existencia de falsa va
cuna, fueron reconocidas como verdades cientificas por los partidarios de
la vacunacion, las diferencias entre unos y otros estribaron en las explica-
ciones del mismo hecho. Los partidarios de la vacuna normamente trata-
ron de demostrar que tales incidencias se debian a factores técnicos rela-
cionados con la operacion de la vacunacion, su produccion y conservacion,
y no a su naturaleza®®. Las soluciones de estos problemas pasaban normal-
mente por cambios o perfeccionamientos técnicos. Ahora bien, estas dis-
cusiones académicas, al establecer los limites de la ortodoxia cientifica,
eran también un elemento importante en el desarrollo de la especiaidad y
de la profesionalizacion de su préactica

Para los partidarios de la vacunacion la actitud refractaria de algunos
colegas alimentaba las reacciones negativas de la poblacion hacia la va-
cuna, ralentizando su extensién. Sin embargo, no es evidente que hubiera
una influencia univoca de los antivacunistas sobre la poblacién, sino que
mas bien hubo elementos compartidos entre éstos y las capas populares.

Un udltimo aspecto que merece ser subrayado, es la acusacion a las au-
toridades politicas de falta de voluntad para imponer las medidas adecua-
das para el norma desarrollo de la vacunacién. Las denuncias se centra-
ban normalmente en mostrar la improvisacién de las instituciones politicas
ante las epidemias y su indolencia frente a la implantacién de la vacuna
cion y revacunacion como principal medida profilactica. En este sentido,
es ilustrativa la demanda de una parte de los médicos de promulgar una
ley que hiciese obligatorias ambas operaciones. Obligatoriedad que, si bien
estaba fundada en motivos higiénicos y humanitarios, esindudable que tam-
bién supondria un definitivo espaldarazo a los profesionales que se dedi-
caban a la vacunacion. De hecho, las criticas a proceder de las autorida-
des eran parte de una labor pedagdgica gque tenia como objetivo ilustrarlas
y atraerlas a la causa de la vacunacién, con e fin dltimo de que legislaran
en el sentido deseado por sus partidarios. Finalmente, tras arduas polémi-
cas, € 15 de enero de 1903, bajo € impulso del entonces Director gene-
ra de Sanidad Carlos Maria Cortezo, se promulgd la ley de vacunacién
obligatoria (Fig. 7).

La accion relativamente homogénea en torno a la definicion de la es-
pecialidad y la arrogacion del monopolio sobre la misma, tenia su contra-
partida en las luchas entre supuestos especialistas e ingtitutos de vacuna-
cion por hacerse con su control. Los conflictos entre vacunadores e institutos
tenian ademés de un innegable componente mercantil, muy acusado en €l
caso de los privados, otro de prestigio personal. Cabe preguntarse hasta qué
punto la vacunacion antivaridlica no era unalanzadera profesional para mu-

9 Véase a este respecto: SIERRA, A. (1885); SIERRA, A. (1886).
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Figura7. CarlosMaria Cor-
tezo fue el artifice del Real De-
creto del 15 de enero de 1903
gue instauraba la vacunacion
obligatoria en Espafia.

chos médicos condenados a la mediocridad. Guillermo Olagle y Mikel As-
train han puesto de relieve que, durante el periodo 1799-1801, |la mayoria
de las obras en pro de la vacunacién fueron escritas por médicos gjenos a
la élite profesional y cuya pretension era «capitalizar la distribucién del
fluido vacuno en aras de incrementar su prestigio socio-cientifico»(Olagle
y cols,, 1995). Salvando las distancias temporales, es factible aventurar que
entre 1870-1900 una parte importante de los médicos propietarios de ins-
titutos de vacunacion o que trabajaban en los publicos no destacaron en la
profesién y encontraron en la vacuna la manera de resaltar y aumentar su
prestigio. Un trabajo interesante que puede arrojar luz sobre esta cuestion
seria € andlisis socio-cientifico de los médicos vacunadores.
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CAMPARA DE VACUNACION
ANTIPOLIOMIELITICA ORAL EN ESPANA

Luis VALENCIANO
Fundacion Wellcome Esparia. Madrid

INTRODUCCION

La poliomielitis paralitica en Espafia constituia en el afio 1962 un im-
portantisimo problema de salud publica y un enorme drama social, tanto
desde e punto de vista individual como familiar. Entre 1950 y 1963, la
media anual de casos de pardlisis, como consecuencia de la poliomielitis,
era de 1.500, de los que aproximadamente 200 morian por efecto de este
proceso. En el afio 1963, el nimero de casos de poliomielitis paralitica ha-
bia alcanzado la cifra de 1.959. Existia, pues, una importante situacién en-
demo-epidémica con picos de mayor frecuencia en verano-otofio.

Pese a la introduccion en 1955 de la vacuna inactivada inyectable, de-
sarrollada por Jonas Salk, la frecuencia de casos de poliomielitis paralitica
no cambié de modo sensible en Espafia. Ante esta situacion, en 1962 la
Direccion General de Sanidad Espafiola desarrollé un proyecto con el apoyo
técnico de la Seccion de Virus, que dirigia €l Dr. F. Pérez Gallardo en la
Escuela Nacional de Sanidad, para introducir y aplicar en Espana la va-
cuna antipoliomielitica de virus vivos atenuados y de administracion oral,
gque se encontraba en periodo de evaluacion en distintos paises, funda-
mentalmente del Este de Europa.

A este grupo y proyecto se incorpor6 € autor de este articulo, que ha-
bia intervenido en la evaluacién de las distintas vacunas de virus vivos y
aplicacion ora en los programas llevados a cabo en Alemania Occidental .

Existian en aguel momento tres tipos de vacunas vivas de administra-
cion ora contra la poliomielitis. Las tres competian por saber cudl pre-
sentaba mayor eficacia y menores riesgos. Las tres vacunas eran conoci-
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das por los nombres de sus autores: la del Dr. Cox, desarrollada en los La-
boratorios Lederle, la del Dr. Koprowski, en e Instituto Wistar, y la del
Dr. Sabin, de la Universidad de Cincinnati.

Por los resultados de las experiencias previas, se decidio utilizar en Es-
pafia la vacuna Sabin. No fue fécil introducir en Espafia la citada vacuna
oral de virus vivos aungue atenuados, por la resistencia de determinadas
instituciones académicas y sanitarias, que expresaban su temor ante una va-
cunavivay preferian intensificar 1os programas de aplicacién de la vacuna
inactivada inyectable tipo Salk.

Obtenidos los apoyos administrativos y financieros necesarios, el equipo
de sanitarios en torno a Dr. Pérez Gallardo conseguimos programar y de-
sarrollar la primera campaiia piloto llevada a cabo en Espafia con la va-
cuna oral en dos provincias de dificiles caracteristicas geograficas, Leon y
Lugo, que debian servir de experienciay ejemplo para la futura campana
nacional. Ambas camparias piloto se realizaron en 1963. Tras la valoracion
de los resultados de estas campafias piloto, se procedio a la generalizacion
de la vacunacion por via oral en una campafia nacional en 1964.

DESARROLLO DE LA CAMPANA PILOTO

Se proyectd en primer lugar una campafia piloto, ya que no se habia
realizado previamente en Espafia la administracién de una nueva vacuna
de virus vivo que regueria unas condiciones especial es de conservacion (re-
frigeracion al menos a 4 °C) para llegar con plena actividad a todos los |u-
gares. El proyecto era vacunar con equipos moviles a todos los nifios com-
prendidos entre los 2 meses y los 7 afios, |legando alos sitios mas apartados
de la geografia y manteniendo un correcto control de la vacuna empleada.
Se eligieron para esta campafia piloto dos provincias con especiales difi-
cultades geogréficas, como son Ledn y Lugo.

La provincia era en aguellos afios la unidad administrativa que abarcaba
todos los servicios, incluidos los sanitarios. Al frente de cada provincia,
existiaun Jefe Provincia de Sanidad que dependiajerarquicamente de la Di-
reccion Genera de Sanidad, integrada entonces en € Ministerio de la Go-
bernacion. Se tuvo en cuenta también a elegir estas provincias la capaci-
dad profesional y las caracteristicas personales de los respectivos Jefes
Provinciaes de Sanidad. El de Lebn, Dr. Vega Villaonga, y € de Lugo,
Dr. Pérez Mel. Larealizacidn préctica de la campafia piloto fue dirigida por
el Dr. Pérez Galardo, ayudado por médicos del Centro Nacional de Virus,
el Dr. R. Ngera Morrondo en Ledn y el Dr. L. Lopez Villalba en Lugo.
La camparia piloto no tenia como objetivo comprobar la eficacia de vacu-
nacién, que ya habia sido comprobada en otros paises, sino ensayar la orga
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nizacion y dificultades de la aplicacion en masa y a través de equipos mé-
viles de este tipo de vacunas.

La vacuna empleada llegd a Espafia desde los laboratorios productores
extranjeros en estado de congelacién a —20 °C y con un conservador, clo-
ruro de magnesio, incorporado que prolongaba la actividad de la vacuna
durante 6 meses, siempre que se mantuviera a 4 °C, como hemos mencio-
nado anteriormente. Por consiguiente, tanto en la Jefatura de Sanidad, donde
se mantenia en frigorificos, como en el traslado a los puestos de vacuna-
cion en neveras portétiles con placas refrigerantes, la vacuna se mantuvo
siempre a la temperatura deseada.

CAMPANA DE VACUNACION EN LEON

La vacunacion comenzo en Ledn e 14 de mayo de 1963 y finalizé la
administracion de la primera dosis el 21 de junio del mismo afio. La se-
gunda dosis comenzo a aplicarse el 13 de julio de 1963 y terminé el 24 de
agosto de ese afio. La vacuna administrada en Ledn en las dos dosis des-
critas contenia en ambas ocasiones |0s tres tipos de virus poliomieliticos
de las cepas seleccionadas por e Dr. Sabin. Los resultados obtenidos fue-
ron muy satisfactorios, ya que se consiguié vacunar a més del 90% de la
poblacion infantil de 2 meses a 7 afos, a quien iba dirigida la campafia.
El nimero total de nifios vacunados super6 la cifra de 70.000.

CAMPANA DE VACUNACION EN LUGO

La administracion de la primera dosis de vacuna en Lugo comenzo el
16 de mayo de 1963 y terminé e 12 de junio. En e caso de Lugo, esta
primera dosis contenia solo €l tipo | de la cepa seleccionada por Sabin con
el propdsito de atacar inicialmente a virus que producia el mayor nimero
de casos de poliomielitis paralitica. La segunda dosis comenzo a adminis-
trarse el 22 de octubre y terminé el 5 de noviembre de 1963. Esta segunda
dosis contenialos virus poliomieliticos |1 y |11 de las cepas Sabin para com-
pletar el efecto de la primera dosis monovalente tipo |. El porcentgje de
nifios vacunados entre los 2 meses y 7 afios se aproximo en Lugo a 100%
y €l nimero total de vacunados super6 la cifra de 48.000.

CAMPANA NACIONAL

Se llevé a cabo, previa planificacion por el Centro Naciona de Virus,
alavista de los resultados obtenidos por esta institucion en la campafia pi-
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loto organizada y desarrollada por €ella. La gjecucion de la campafia na-
cional se implemento por la Direccion General de Sanidad y bajo la ins-
peccion y asesoramiento de los técnicos del Centro Nacional de Virus. El
envio de la vacuna a las Jefaturas Provinciales de Sanidad se realiz6 por
el medio més répido (avion, tren, coche) en cajas con nieve carbdnica, en
estado de congelacion, desde las capitales de provincia, donde se conservo
en nevera a 4 °C, hasta todos los puntos de administracion. El transporte
se efectud en condiciones de refrigeracion en neveras portéatiles con bolsas
de «lcepack». De esta manera puede asegurarse que la vacuna llegé a to-
dos los puntos de Espafia en un estado dptimo de conservacion.

De la distribucién de la vacuna, a partir de la Jefatura Provincia de Sa-
nidad, se encargaron 150 equipos moviles que, de manera simulténea, la
hicieron llegar a todos los ambitos del territorio nacional. Cada equipo es-
taba formado por un médico (que previamente habia asistido a un cursillo
sobre poliomielitis y sobre planificacion de la campafia) y tres auxiliares.
Su labor, verdaderamente admirable, estuvo en todo momento coordinada
con la direccion técnica de la campafia a través de las diferentes Jefaturas
Provinciales. Debe sefidlarse también la importante cooperacion que pres-
taron a estos equipos los médicos titulares y 1os maestros nacionales, asi
como otras organizaciones civiles y eclesiasticas.

Grupos de edades convocados. Al igual que en la campaia piloto, la
vacuna, totalmente gratis, se ofrecié con caracter voluntario a todos los ni-
fios esparioles comprendidos entre los 2 meses y los 7 afos, ya que los es-
tudios epidemiol 6gicos previos mostraban que e 95% de los casos de po-
liomielitis se producian en nifios de edad inferior a siete afios.

Primera fase. La primera fase de esta campafia nacional seinicio en los
ultimos dias de noviembre de 1963 y se prolongd hasta finales de diciem-
bre. Fue elegida esta fecha por corresponder a la época del afio en que ha-
bitualmente era mas baja la incidencia por poliomiglitis en nuestro pais,
aungue, dado el caracter endemoepidémico que esta enfermedad presen-
taba en Espafia, la circulacion de virus polio patégenos y, como conse-
cuencia, la aparicion de pardlisis, se mantenia alo largo de todo el afio, si
bien con la clésica elevacion estacional durante los meses de verano y
otofio.

En esta primera fase, la vacuna administrada contenia solo €l tipo I, con
lo que se buscod obtener del modo més rapido posible una eficaz inmu-
nizacion de toda la poblacion susceptible frente a este tipo de virus, que
causaba en nuestro pais € 85% de los casos de poliomielitis paralitica
La vacuna, importada de Inglaterra en estado de congelacion y controlada
en e Centro Nacional de Virus, contenia 10>" DICTy, de la cepa tipo | de
Sabin.
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El éxito de la campaiia fue absoluto, recibiendo esta primera dosis, se-
gun los datos recogidos en la Direccién Genera de Sanidad, 4.400.000 ni-
fios, lo que representa el 95% de la poblacidn espafiola comprendida entre
2 mesesy 7 afos.

Segunda fase. Tres meses después de finalizar la primera fase, es decir,
en abril de 1964, se administré de modo similar y a los mismos grupos de
poblacion una segunda dosis de vacuna oral.

La vacuna empleada esta vez era trivalente, es decir, contenia los tres
tipos de virus poliomieliticos en las siguientes concentraciones: tipo I, 10°7;
tipo I, 10°% y tipo I11, 10°° DICT,,, por dosis individual. Se €ligi6 este tipo
de vacuna para, una vez interrumpida la gran difusion del tipo |, utilizar en
todas |as campafias futuras solo lavacunatrivalente, unificando asi el tipo de
vacunay evitando los errores que puedan ocurrir en la vacunacion de cada
individuo cuando existen distintos tipos de vacuna antipoliomielitica oral.

En esta segunda fase se super6 el tanto por ciento de vacunaciones con-
seguido en la primera, administrandose, segun los datos recogidos en la Di-
reccion General de Sanidad, a un total de 4.680.000 nifios, lo que repre-
senta el 98,8% de la poblacion infantil espafiola comprendida en las edades
mas arriba citadas.

Evaluacion de los resultados de las campafias piloto y nacional de va-
cunacion antipoliomielitica por via oral en Espafia. La segunda fase de la
campana nacional de vacunacion antipoliomielitica por via oral finalizd en
abril de 1964. Sin embargo, ya en este afio se aprecié un espectacular des-
censo del nimero de casos de poliomielitis paralitica declarados. Como
puede comprobarse en latabla 1, de los casi 2.000 casos del afio 1963, se
baj6 alacifrade 193 en 1964. Més bajas fueron todavia las cifras de 1965,
en el que solo se contabilizaron 70 casos. Es interesante también el estu-
dio virologico y del estado de vacunacion de los 70 casos declarados en
1965. De los casos confirmados virolégicamente, el 40% correspondia a
nifios no vacunados y € resto sélo habian recibido una dosis de vacuna,
es decir, no habia completado el programa vacunal.

TABLA 1
Poliomielitis total nacional. 1961-1965. Casos y defunciones
Afo Casos declarados Fallecidos
1961 1.778 218
1962 1.853 192
1963 1.959 210
1964 193 43
1965 70 34
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El éxito de estas intensas y extensas campafias de vacunacion fue in-
discutible y cambié para siempre la historia de la epidemiologia de la po-
liomielitis en Espafia.

EVOLUCION EN LOS ANOS POSTERIORES

En los afos posteriores, es decir desde 1966, la incidencia de la polio-
mielitis en Espafia se mantuvo en torno a los 200 casos anuales, por 10 que
se habia logrado una reduccion del 10% de los valores anteriores, pero esta
regresion parecia mas lenta de lo deseado y era debido a la existencia de
grupos de poblacion marginales, dificiles de alcanzar en los programas ru-
tinarios de vacunacién o ala «negligencia de los padres», calificacion poco
afortunada gque no libra de responsabilidad a las autoridades sanitarias.

La intensificacion de las campafias de vacunacion, la ampliacion a lo
largo de la mayor parte del afio de la préctica de la vacunacion, €l incre-
mento en el nimero de dosis que se recomendaba a los nifios, €l refuerzo
de la coordinacién entre los servicios asistenciales y los preventivos, me-
jord progresivamente |os resultados obtenidos cada afio, como puede com-
probarse en la figura 1, hasta llegar en 1976 a la préctica eliminacién de
los casos de poliomielitis en Espafia, con algun caso esporédico entre los
anos 1976 y 1979, afio éste en el que esta recogido el Ultimo caso de po-
liomielitis declarado en Espafia.

Espafia estaba, pues, en una situacion excelente paraincorporarse al pro-
yecto de la Regidn Europea de la Organizacion Mundial de la Salud que

2.500 - VPO
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En 1964: 193

En1965: 70

En un 70-77% de los casos
en no vacunados
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Fuente: Centro Nacional Epidemiologia.

Figura 1. Incidencia de poliomielitis.
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preparaba desde 1995 el Programa de Certificacion de la Erradicacion de
la Poliomielitis en la citada Region.

ERRADICACION EN LA REGION EUROPEA.
CERTIFICACION DE LA O.M.S.

Tras varios afios sin brotes epidémicos de poliomielitis, sin casos indi-
viduales autéctonos producidos por virus salvajes, se prepara un Plan de
Accion para conseguir y demostrar la ausencia de virus polio savae en
los paises de la Regién Europea.

El empleo de la vacuna antipoliomielitica oral en muchos de los paises
europeos ha conseguido la préactica desaparicion de casos de polio produ-
cidos por virus salvajes, pero tiene como consecuencia la aparicion excep-
ciona de casos de pardisis asociados a la vacuna y sobre todo la circu-
lacién de cepas vacunales atenuadas en la poblacién y su aparicion en las
aguas residuales, lo que dificulta la demostracion de la ausencia de virus
polio salvaje y la deteccion de la entrada de alguno de éstos en poblacio-
nes libres de los mismos.

Todo esto lleva a una segunda fase del Programa de Erradicacion de la
Polio, en la que la inmunizacién con la vacuna oral viva atenuada se sus-
tituira por la inmunizacién con vacuna inactivada inyectable que no apor-
taria cepas capaces de circular entre la poblacion. En una fase posterior y
tras la erradicacion a nivel mundial, como sucedid con la viruela, se po-
dria suprimir cualquier tipo de vacunacion antipoliomielitica.

El cronograma para la certificacion de erradicacién de la poliomieglitis
en laregion europea y las respuestas necesarias antes de interrumpir lain-
munizacion contra la polio se recogen en las figuras 2 'y 3, respectivamente.

1998 Planes de accion en 30 paises: grupo 1.
Manual de operaciones en paises no endémicos.

1999 Planes de accién en paises recientemente endémicos.
Revision del manual de operaciones (grupo 1).

2000 Manual de operaciones grupos 2-3A y revision.
2001 Manual de operaciones grupos 3B-3C y revision.

2002 Completar el informe de la certificacion regional y plan de contencion.
Revision final y actualizacion de todos los paises.
Reunién final de la Comision Regional.
Presentacion al Comité Regional.

Regién Europea libre de polio

Figura 2. Cronograma de la OMS para la certificacion de la region europea.
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O Persistencia poliovirus vacunal en poblaciones:

« Comunidades con pobre saneamiento. lto riesgo
« Acumulacion de susceptibles no vacunados. ransmision
« Inadecuadas coberturas de vacunacion. irus vacunal

0 Estudios de fuerza de infeccion de poliovirus vacunal en grupos anti-
vacunas que conviven con poblaciéon vacunada.

0 Excrecién prolongada de poliovirus vacunal en inmunodeprimidos.
Estudios en personas infectadas por VIH.

O

0 Uso de nuevas vacunas (VPI con cepa Sabin).

Figura 3. Respuestas necesarias antes de parar la inmunizacion de polio.

En e Plan de Contencion, recogido en la figura 4, se contemplan las
acciones a realizar, incluso después de gque haya cesado € empleo de la
vacuna antipoliomielitica oral.

Un eslabdén fundamental en el Programa y los Planes de Erradicacién
de la Poliomi€litis en la Region Europea de la OMS, ha sido la instaura-
cion del Sistema de Vigilancia de la Pardisis Flacida Aguda (PFA) para
excluir la existencia de paralisis producidas por virus polio y comprobar la
capacidad técnica de los laboratorios virolégicos y la agilidad y calidad de
los sistemas epidemiol gicos de vigilanciay respuesta. En lasfiguras5y 6
se recogen los principios del sistema y los resultados obtenidos en Espana

Fase I: Antes de la erradicacién: Inicio en 1998
¢ Los paises deben identificar y desarrollar un inventario de laboratorios que
tengan materiales infecciosos o potencialmente infecciosos por poliovirus
silvestre.
¢ Los laboratorios deben implantar procedimientos de bioseguridad BSL-2.
e Los paises deben comenzar a planificar la implantacién de la Fase II.

Fase Il: Después de la erradicacion: Inicio un ano después del ultimo po-
liovirus silvestre
e Implantar un procedimientos de contencién masiva (BSL-4).
e Transferir los materiales infecciosos a los depositos designados por la
OMS.
e Convertir estos materiales en no infecciosos, o bien destruirlos.

Fase lll: Post VPO vacunacion: Inicio después del cese de la inmuniza-
cion con VPO
e Destruir los virus de la VPO y otros derivados de la VPO.
e Importar dichos virus a instalaciones de contencion maxima (BSL-4).

Figura 4. Plan de contencion de poliovirus silvestre.
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Demostrar la capacidad de detectar y descartar de
forma rapida, y con criterios de calidad adecuados,
la posible existencia de casos de polio.

La pregunta que contesta la PFA es:

¢Podemos estar seguros de que no hay
poliovirus salvaje en un pais que notifica
“cero” casos de polio?

Figura 5. Sstema de vigilancia de la paralisis flacida aguda.
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Figura 6. Sstema de vigilancia de pardlisis flacida aguda.

en los ultimos afios, resultados que unidos a las acciones recogidas en las
gréficas anteriores, han permitido que Espafia haya logrado con todo me-
recimiento estar entre los paises europeos que han obtenido el Certificado
de Pais Libre de Poalio.
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DOS OBSERVACIONES FINALES DE VIEJO SANITARIO

No debe bgjarse la guardia en la vigilancia de la polio. Existen muchos
paises en e mundo y los vigjes son muy rapidos hoy dia, y es una para
doja sanitaria que la vacuna que permitié la eliminacién de la poliomieli-
tis en muchos paises, entre ellos Espafia, la vacuna oral, vaya a ser susti-
tuida por €l tipo de vacuna, la inyectable, que en la mayor parte de los
paises no consiguio el éxito esperado. Pero aln asi, es una bella historia
sanitaria en la que los beneficiados son aquellos por los que trabgja la in-
vestigacion sanitariay la sanidad en su conjunto, los seres humanos, la po-
blacion.
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INTRODUCCION

Las enfermedades infecciosas se conocen desde la antigliedad como la
gran amenaza del ser humano, en un principio de origen divino y después
provenientes de fuera, 1o que motivé un intenso enfrentamiento a ellas. Co-
nocidas son las grandes epidemias 0 pandemias producidas por sustancias
nocivas para la salud, los agentes infecciosos actuales.

Durante siglos, la palabra «viruela» sembro el terror en el mundo civi-
lizado, donde causd la muerte de cientos de millones de personas. La virue-
la, ese azote de la humanidad, esa plaga que no perdonaba ni a nifios ni a
ancianos, a ricos ni a pobres, a reyes o villanos, cuya presencia causaba
pavor, conmocién y panico social, fue la culpable de las defunciones de
Marco Antonio (180); califa de Abbasid, al-Saffah-Saffah del Al-Abbas-
Abbas de Abbul, (754); rey Thadominbya de Birmania (1368); emperador
Huaina Capac de Per( y Ciutldhuac de México (1520); rey Boramargja IV
de Tailandia (1534); €l 15 de octubre de 1562, la reina Isabel | de Ingla-
terra cay0 victima de la viruela debatiéndose entre la vida y la muerte por
casi un mes; la pargjareal de Ceilan y sus hijos (1582); Principe Baltasar
Carlos (1646); Guillermo Il y de su esposa Henrietta (1650); emperador
Ferdinand |V de Austria (1654); emperador Gokomyo de Japon (1654); em-
perador de China Fu-lin (1661); lareina Maria Il de Inglaterra (1694); rey
Nagassi de Etiopia (1700); Higashiyama de Japon (1709); emperador José
| de Austria (1711); rey Luis | de Espaia (1724); Pedro Il de Rusia (1730);
lareina Ulrika Eleanora de Suecia (1741); rey Luis XV de Francia (1774).
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En 430 a.C. un griego, Tucidides (464-404 a.C.), en su historia de las
guerras del Peloponeso degjé grabada la frase: «Nadie se enferm6 en una
segunda ocasion en la vida»; narra que los enfermos eran atendidos solo
por aquellos que habian sobrevivido previamente a la enfermedad, en la
seguridad de que éstos no volverian a ser contagiados. En China se sabia
gue las personas que en su nifiez habian padecido la viruela no la adqui-
rian mas adelante en su vida.

La busgueda de técnicas empiricas para poder combatir y hacerse resis-
tente a las enfermedades infecciosas es tan antigua como las propias civi-
lizaciones y su investigacion se pierde en los origenes de los tiempos. La
vacunacion o la vacunologia, como la denominan agunos autores, me re-
cuerda a esa hija menor de las ciencias médicas, que, aungue siempre esté
presente, la consideramos menos inteligente, espectacular, exitosa 0 sensa-
cionalista que sus hermanas mayores, las nuevas y espectaculares tecnolo-
gias médicas, y nos olvidamos con mucha frecuencia de que gracias a ella
se han resuelto algunos de los mayores problemas de Salud Plblica me-
diante la prevencion, algo que sus hermanas mayores no siempre pueden
hacer. Al no existir, hasta este momento, farmacos antivirales totalmente efi-
caces frente a estos diminutos parasitos intracelulares, €l Unico mecanismo
de proteccion del que disponemos es la vacunacion; de esa forma podemos
defendernos de algunas de las enfermedades viricas que han sido y siguen
siendo unos azotes de la humanidad (viruela, polio, gripe, fiebre amarilla...).

La vacunacion es e avance maés trascendental de la medicina preven-
tiva moderna; gracias a ella ha cambiado radicalmente el lado oscuro de
las enfermedades viricas. No se conoce muy bien cuando tuvieron lugar
los primeros intentos de vacunacion. Buceando a lo largo de la historia,
nos encontraremos con algunos datos histéricos alrededor del siglo x11 a.C.
en Chinay en laIndia, donde se realizaban diferentes tipos de précticas de
inoculacién de material de enfermos (puUstulas, vesiculas, costras) a perso-
nas sanas, presumiendo que podian paliar una de las enfermedades, la vi-
ruela, que fue uno de los muchos azotes de la humanidad.

HISTORIA

La viruela, enfermedad infecto-contagiosa aguda, parece perseguir al
hombre desde la creacion. Algunos investigadores creen encontrar sus in-
dicios en vestigios prehistéricos, por |o menos desde las primeras instala-
ciones agricolas humanas. Se especula que la viruela emergié entre los ha-
bitantes de los primeros asentamientos agricolas porque, a no existir
reservorio animal, el virus tenia que circular pasando de hombre a hom-
bre; s esto fuera cierto, su irrupciéon ocurrié algo asi como 10.000 afios
antes de la era cristiana.
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Las primeras pruebas tangibles de su existencia se remontan a la época
de los faraones, al observar cicatrices de pustulas en momias egipcias per-
tenecientes ala XVIII dinastia (siglo xvi-xiv a.C.) y mas claramente en la
del farabn Ramsés V (siglo xi1 a.C.), que presentaba cicatrices debidas pro-
bablemente a la viruela.

Ahora bien, la historia de la viruela no deja de tener sus puntos miste-
riosos. Si bien devast6 el Egipto de los faraones, ni Hipdcrates ni Galeno
la mencionaron. Posiblemente Galeno (130-200) describiese sin saberlo este
mal al tratar a Marco Antonio (121-180), que se especula que fallecié de
viruela. Se supone que la peste de Antonino entre los afios 161 y 180 fuera
una epidemia de viruela. EI nombre de variola (viruela) fue dado por Ma-
rius, obispo de Avenches en el afio 570; probablemente deriva del latin va-
rius (moteado, salpicado), o varus (granillo).

Seguramente el obispo Gregorio de Tours describié una epidemia de vi-
ruela en el afio 581. No hay descripciones de los sintomas de la enferme-
dad entre los griegos y romanos, a pesar que en la Bibliay en escritos gre-
corromanos se describen epidemias de viruela. El primer relato sugestivo
de casos de viruela apareci6 en la literatura médica arabe del siglo x y se
debié a Abii Bakr Muhammad Ibn Zakariyy& al, més conocido en Europa
medieval por el nombre latinizado de Rhazes o bien por Al Razi (865-923),
meédico, aquimista y fil6sofo persa; se le atribuyen mas de 50 obras de
tema médico, entre las que destacan una gran enciclopedia, traducida al la-
tin con e titulo de Continens y utilizada en Europa hasta €l siglo xvi, y la
monografia sobre la viruela y la escarlating, en e afio 910, en la que se
halla la que puede considerarse como la primera descripcion clésica de la
viruela, en ella hace la diferenciacion entre las dos enfermedades tanto
desde e punto de vista clinico como epidémico.

La sexta herida de Egipto seguin los textos antiguos, fue llevada proba-
blemente por comerciantes egipcios a la India 'y China durante el primer
milenio a.C. donde se establecid de forma endémica, mucho antes que en
Occidente. Sin embargo, las primeras descripciones conocidas de la enfer-
medad no se realizan hasta el siglo v d.C. en Chinay €l siglo x d.C. en
el sudeste asidtico. Aun se discute si son originarias de China, Egipto o
Etiopia, Persia 0 Arabia. Ignorase igualmente la época de su aparicion. Re-
sulta, sin embargo, dificil establecer un diagnéstico seguro a partir de da-
tos histéricos imprecisos.

La viruela, una enfermedad que desde hacia siglos asolaba a Europa y
Asia, no se conocia en e Nuevo Mundo. La primera enfermedad epidé-
mica que Ileg6 a Nuevo Mundo fue la gripe, durante el segundo vigje de
Colén, segin descripcion de Diego Alvarez Chanca, médico que acompa-
fiaba a Colon en dicho vigje. Después fue la viruela introducida en 1507
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en La Hispaniola (isla de Santo Domingo) antes de 1517 segin Navarro
de Charlevoix (Navarro, 1730).

En 1518 la viruela fue llevada desde Cuba a Méjico por un esclavo ne-
gro traido a Capoala, perteneciente a la tripulacién de las naves del capi-
tan Panfilo Narvéez (1470-1528). Desembarco en Veracruz a frente de una
expedicion compuesta de diecinueve naves, enviada desde Cuba por €l go-
bernador Diego de Velazquez para prender a Hernan Cortés (1485-1547).
Este derroté a Narvéez en la batalla de Cempoalay se llevd consigo a Mé-
jico alos desertores de su rival, entre ellos a mencionado esclavo que in-
trodujo el virus de la viruela en el paisy con ello causd mas muertes en-
tre los aborigenes que los conquistadores espafioles.

Se estima que en 1513 la viruela todavia no era conocida en las islas
de las Indias occidentales puesto que Niccolo Massa (1569) afirma en di-
cho afio que ali era la sifilis tan frecuente como la viruela en Europa,
sin hacer la menor referencia a la presencia de la viruela en aquella fecha
Sin embargo, por una carta de Cortés, sabemos que en mayo de 1522 la
viruela ya era en las Indias occidentales un azote en la poblacion, y tam-
bién por la descripcién de la enfermedad realizada por € padre Bartolomé
de las Casas, ya por aquella fecha.

Otro dato referente a la viruela, segin comunicacion de los Jer6nimos
Fray Luis de Figueroay Fray Alonso de Santo Domingo a Fernando V en
plenavigencia de la epidemia, es que esta habia matado un tercio de la po-
blacién indigena. La viruela pasd a Puerto Rico € mismo afio (1518) para
seguir Jamaica 'y Cuba, aislando a los indios de Guatemalay la Nueva Es-
pafia (M§jico). El obispo Landa, a describir las diversas calamidades que
azotaban a Yucatan, habla de una gran plaga acaecida durante los afios
1515-1516, que los indigenas [lamaban Mayacimil («muerte facil»), se
piensa que pudiera ser la viruela. En Mahoa los mexicanos llamaron a la
viruela «Teozahuatl» («grano divino»).

Los chinos, en € siglo x1 a.C., conociendo que las personas que en su
nifiez habian padecido la viruela no la adquirian més adelante en su vida,
fueron los primeros en intentar una aplicacion de estas observaciones que
indicaban |a proteccion frente a esta enfermedad: la inhalacion de polvo de
pustulas de viruela; con dicha técnica se provocaba un ataque suave de la
enfermedad que conferia proteccion frente a infecciones posteriores.

INOCULACION
La inoculacion es un método en general suave, y seguro, o casi Sin pe-

ligro, y un medio cierto para aumentar la poblacion, libertando del es-
trago de las Viruelas naturales infinidad de personas: jqué gran consuelo
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no es para los facultativos poder rescatar de las garras de la muerte tan-
tas victimas, quantas cada dia arrebatan Viruelas naturales! (Timoteo O-
Scanlan, 1784).

La observacion mostré que los sujetos que padecieron con anterioridad
un atagque benigno de viruela y que habian curado, quedaban preservados
de toda recidiva.

Hacia el afio 1000 de nuestra era se toma nota de los primeros archi-
vos acerca de la variolizacion en China, més especificamente la inocula-
cion de un paciente con material obtenido por presion de una vesicula de
una victima de viruela en su forma mas benigna. Este fue € punto de par-
tida de la préctica de la inoculacién que més tarde se llamaria variolacion
o variolizacién; método que consistia en inocular a una persona sana el
fluido procedente de pUstulas varidlicas para provocar, mediante esta téc-
nica, una viruela benigna. La inoculacion humana fue la precursora de la
futura inmunizacién y desempefié un importante papel en la conquista de
la viruela antes de que apareciera la vacuna bovina.

La préctica de la variolizacion implicaba colocar una pequefa cantidad
del exudado de una lesion de viruela en una incision sobre la superficie de
la piel redlizada con varios tipos de instrumentos (Fig. 1). La linfa de la
vacuna se guardaba entre dos cristales (Fig. 2). Laincision se cerraba para
evitar la transmision y la persona era aislada del resto hasta que € leve
ataque de viruela que le provocaba remitia

En la antigua India y China era conocida la relacién infeccion/protec-
cion en € caso de un ataque de viruela. Asi es como concibieron la idea
de que un atague leve de viruela podia proteger contra uno posterior y para
ello procedieron a desarrollar un método protector que consistia en pulve-

A B CI

Figural. Escari-
ficadores (A y B),
lancetas y lancetas
bifurcadas (C)
para la aplicacion
de la vacuna. Mu-
seo de Sanidad.

— Instituto de Salud
Carlos Il (Ma-
drid).
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Figura 2. Mdrios
sellados con cera
para el transporte
delalinfa delava-
cuna. Museo de Sa-
nidad del Instituto
de Salud Carlos Il
(Madrid).

rizar costras antiguas de un enfermo y las introducian bien mediante la co-
locacion de un fragmento infectado en un algodén o bien mediante la in-
suflacion del polvo en una de las fosas nasales de un sujeto sano, siguiendo
las reglas del TAO, Yin-Yang, es decir, si € sujeto sano era varon en la
fosaizquierday s era mujer en la derecha, usando para esta operaciéon un
tubo de plata, provocando en la persona inoculada una infeccion leve que
no dejaba cicatrices en la piel.

En Arabiay en otros paises el fluido se aplicaba sobre escarificaciones
gue se hacian con ayuda de una aguja en la piel, en la regién precordial,
el epigastrio, e ombligo, la palma de la mano o € tobillo. Los arabes, por
su parte, habian desarrollado el mismo método de proteccion, con la dife-
rencia de que realizaban pequefios cortes en el brazo sano de una persona
y lo frotaban con material obtenido de una pustula. Los persas lo realiza-
ban mediante la ingestion de costras antiguas de los enfermos de viruela

En la India, con la ayuda de un algodén humedecido con unas gotas de
agua del Ganges, aplicaban €l liquido de la pastula del enfermo de viruela
sobre una peguefia incision cutanea superficial practicada en el antebrazo
del paciente. En Oriente, si bien el procedimiento es idéntico, el método de
inoculacién es diferente. Se recoge pus de la pastula de un enfermo que
padece la forma benigna de la enfermedad y se inocula a paciente, con la
ayuda de una aguja. Esta técnica entonces muy de moda en Constantinopla,
seriala misma que en € siglo xvii Lady Montagu introduciria en Europa.

En Polonia en 1671 los nifios debian aplastar costras de viruela dentro
de sus manos. En Escocia en el siglo xviil decidieron probar el contagio
premeditado, es decir, trato con enfermos de viruela, frotacion de la piel
por costras de pustulas. EI médico danés Thomas Bartholin, también si-
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glo xvii, concibio la practica de transferir la viruela. EI método de la trans-
ferencia cedio el paso a de la inoculacién por obra de Giacomo Pylarini,
quien frotaba el contenido de las puUstulas variolosas sobre la piel previa-
mente escarificada, con lo que conferia cierta proteccion contra la viruela
En la comunicacion oficia de 1715 mantenia todavia la expresion de
«Transferencia» y no de inoculacion. Esta palabra la utiliz6 Emanuele Ti-
moni, graduado en las Universidades de Padua y Oxford, entusiasta prac-
ticante de esta técnica que termind conociéndose por variolacion o vario-
lizacion; escribié un libro aportando los principios de la técnica y sus
conacimientos (Timoén, 1714).

En 1717, Jean Baptiste Boyer de Paradis, de la escuela de medicina de
Montpellier, plantea por primera vez en un escrito oficial la utilizacion de
dicho método (Boyer, 1717). Ese mismo afio Lady Mary Wortley Montagu
(1689-1762), la bella esposa del embajador britanico en Constantinopla,
quien sobrevivid a la viruela en 1715 dejando en su bello rostro la marca
tipica de su infeccion, conocié latécnica de lainoculacion. En ese afio tuvo
una hija que Ilegé a mundo en manos de su médico inglés, cirujano de la
embajada, el Dr. Charles Maitland, €l cual solicité ayuda a Dr. Timoni. De
esa forma se iniciaron los primeros contactos de Lady Montagu con el mé-
todo, hizo inocular a su hijo de 6 afios de edad estando en Constantinopla
y, de regreso a Londres en 1721, inocul6 con éxito a su hija, convirtién-
dose en una activa defensora de esta técnica en Inglaterra; consiguio, tras
cierta vacilacion y después de ensayos con éxito realizados € 9 de agosto
de 1721 en seis criminales de la prisién de Newgate, que la familia rea
inglesa inoculara con éxito a sus hijos. A partir de ese momento se pro-
dujo un gran revuelo enfrentdndose los defensores del método contra los
detractores del mismo, tanto cientificamente como literariamente.

Durante gran parte del siglo xvii, la inoculacién iba de boca en boca,
apasiond a los medios cientificos y literarios, indistintamente, partidarios
0 adversarios del método, enfrentdndose sus opiniones. Intervinieron in-
cluso Voltaire (1694-1778), defendiendo la inoculacion en la undécima de
sus «Lettres philosophiques» de 1734 y también D’ Alembert y Helvetius
a favor de la novedad.

Benjamin Franklin (1706-1790), cuyo Unico hijo habia muerto de vi-
ruela, también fue un gran defensor de este método. En Francia se desperté
la curiosidad por la inoculacién, sobre todo después de una publicacion de
J. Delacoste en 1723 (Delacoste, 1723). Poco a poco la inoculacion ganaba
terreno, segiin Th. Bordem y H. Fouquet en una publicacion «Le traitement
de la petite vérole». Catalina Il de Rusia (1729-1796) se enteré del éxito
de esta técnica y mando inocular a toda su familia. En América del Norte,
durante la gran epidemia de 1721, los bostonianos Cotton Mather y Zab-
diel Boylston la dieron a conocer.
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En Itdia, en laciudad de Pisa, el profesor Angelo Gati la practicaba con
éxito, inoculaba solamente a personas sanas, tomando pus de pustul asincom-
pletamente maduras e inoculandol o bajo la epidermis del brazo, en pequefias
cantidades, con un afiler (Gati, 1767). Fue invitado a Paris en 1761, donde
permaneci6 hasta 1770. A partir de 1750, la variolizacion constituia un pro-
cedimiento bien conocido aungue no aceptado universalmente. En 1775, Fe-
derico Il de Prusia (1712-1786) introdujo la inoculacion en sus gjércitos y
en el reino. George Washington (1732-1799) impuso a todos los soldados
bajo sus 6rdenes la variolizacion artificial. El médico francés Henri Etienne
Morel la introdujo en Nueva Esparia con motivo de la epidemia de 1779.

Este tipo de préacticas no llegd a arraigar ampliamente, ya que no esta-
ban exentas de riesgos, entre los cuales figuraba la posibilidad de transmi-
sion de otras enfermedades, a utilizar medios punzantes, que por descono-
cimiento de medidas de limpieza 'y asepsia, podian provocar la transmision
de otras enfermedades. Ademas, por otro lado, era comun que los médicos
antes de la variolizacion sometieran a sus pacientes a tratamientos inade-
cuados, como podian ser la utilizacion previa de sangrias, dietas bajas en
calorias, purgantes etc.; con este tipo de medidas llegaban las personas a
la variolizacion completamente debilitadas, aumentando las probabilidades
de mayor nimero de complicaciones, infecciones y mortandad.

Esta técnica de inoculacion o variolizacién fue € preludio de la era Jen-
neriana 'y e punto de partida de la erradicacion mundial de la infeccion,
gue tuvo su preludio en la primera expedicion de vacunacion, iniciada en
1803 por e médico espafiol Dr. Balmis, pionero en las campafias de va-
cunacion. La expedicién de Balmis-Salvany fue probablemente el primer
programa oficial de vacunacién masiva realizada en e mundo, al menos
teniendo en cuenta su extension. Programa organizado y sufragado por €l
Gobierno de Espafia que se acompafiaba de toda la cobertura legal nece-
saria para que fuera adecuadamente implementado.

Espafia escribié una de las paginas més limpias, més humanas y de més
auténtica civilizacion que se haya escrito jamés en la historia (J. L. Peset)
(Fig. 3).

Algunos autores piensan que la razén principal de esta expedicion no
erasavar vidas de por si, sino €l proteger |os intereses econémicos del im-
perio espafiol, pues la viruela podia aniquilar a poblaciones completas, |0
cua afectaba la agricultura'y a mercado y, por ende, los impuestos y €
tesoro de los Reyes de Espafia.

Dichos autores no deben conocer la historia de los Reyes Borbones es-
pafioles, personajes intrépidos, amantes de aventuras, amantes del pueblo,
innovadores, apasionados, preocupados por la salud de sus stibditos, inte-
resados en |os nuevos inventos y las nuevas tecnologias. Se les debe olvi-
dar que ellos financiaron numerosas expediciones, entre ellas, la geogr&
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Figura 3. Datos histéricos.
La vacuna en Espafia. Leyesy
decretos contra la viruela
1903. Museo de Sanidad. Ins-
tituto de Salud Carlos1l (Ma-

drid).

ficay naturalista de La Condamine realizada por Jorge Juan y Antonio de
Ullon, o bien la boténica a Cumana de Peter Loefling y posteriormente por
Hipadlito Ruiz, la difusién de las mateméticas newtoniana en América del
Sur por Celestino Mutis, o la cartogréfica de Alejandro Malaspina.

Si alo anteriormente comentado le afiadimos que e Rey Carlos IV es-
taba muy impresionado por |os devastadores efectos de |a epidemia de 1802
gue azoté a México, Limay Santa Fe de Bogota, € panico que le asold
durante la enfermedad de su mujer Maria Luisa de Parma (1751-1819), que
sobrevivié a la viruela en 1798, no tenemos que ser muy linces en sospe-
char que los Unicos objetivos de la expedicion fueron puramente filantro-
picos y meédicos.

ERA JENNERIANA

La observacion de la vacunacion espontanea se habia hecho ya en 1765
y 1774 en Inglaterra por Fewster, en Alemaniaen 1769 por Bdse y en Fran-

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



288 CARLOS J. DOMINGO FERNANDEZ Y GERARDO CONTRERAS CARRASCO

cia en 1781 por Rabaut-Pommier. El Dr. Peter Plett en Holstein (Dina-
marca) habia presentado dos comunicaciones en los afios 1790 y 1792, so-
bre sus observaciones de cinco afios sobre la viruela en las vacas y en €
hombre, asi como su propia experiencia acerca de la aplicacion de la se-
milla a un buen nimero de nifios (Plett, 1792).

El francés Jacques-Antoine Rabaut-Pommier, originario de Nimes, fue
pastor de la Iglesia en Marsella y posteriormente en Montpellier en 1781.
Observé las enfermedades propias de los animales de pastoreo principal-
mente la enfermedad conocida en Francia como «Picote» y, habiendo cons-
tatado que la de las vacas era la més benigna y que los pastores infecta-
dos por dicha enfermedad ordefiando a dichos animales eran resistentes a
la viruela, pensd que ese procedimiento seria también seguro y menos pe-
ligroso que la inoculacion clésica por aquella época de la viruela

Presentd esta hipotesis a uno de sus amigos ingleses, € Dr. Pughopew
y de éste a Jenner; H. Kuhnholtz en 1837, lo consideré como precursos de
Jenner (Kuhnholtz, 1837).

En 1774, un granjero, Benjamin Jesty de Yetminster en Dorset (Dor-
chestershire), inmune a la viruela por padecerla de nifio, observé que dos
lecheras, Ana Notley y Maria Reade que habian desarrollado e Cowpox,
no fueron atacadas por la viruela, en un brote ocurrido por esas fechas y
relaciond infeccién Cowpox con proteccion a la viruela. Se le ocurrid in-
fectar a su familia con exudado de la ubre de una vaca infectada mediante
un rasgufio en la piel de su mujer embarazada y de sus dos hijos; en 1797
se trasladd a Purbeck y parece ser que alli inoculé a mas personas.

A finales del xviil aparece un gran nombre, e médico inglés Edward
Jenner (1749-1823) quien aportaba un hecho nuevo que iba a poner tér-
mino a las discusiones sobre la inoculacién. Era natal de Berkeley, del con-
dado de Gloucestershire en el oeste de Inglaterra. Hijo de un clérigo, a muy
corta edad emprendi6 el aprendizge de la cirugia; a los 18 afios de edad
se trasladd a Londres como adjunto del cirujano John Hunter (1728-1793),
el cual hizo importantes aportaciones a la ciencia médica en materias de
anatomia, fisiologia, cirugia experimental. De su maestro recibié un gran
CONSEj0: NO pensar més, probar, ser exacto y esperar.

A Jenner se le atribuye la relacion de la angina de pecho y coronarias,
ya que a realizar una autopsia a un paciente fallecido por dicha enferme-
dad observd que tenia las arterias coronarias calcificadas, y propone que
la causa de esta enfermedad es la obstruccion de dichas arterias, 10 que ve-
rifica mas tarde en otras autopsias de individuos fallecidos en idénticas cir-
cunstancias; estas observaciones no trascienden debidamente.

Jenner abandona Londres y se vuelve a su pueblo natal a gjercer la me-
dicinarural. Ayudado por su sobrino Henry Jenner, comprueba en 1788 que
los animales de granja, vaca, equinos y cerdos sufrian una enfermedad pa-
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recida a la viruela humana, que se conocia como Cowpox, Horsepox, Swi-
nepox, y que dichas enfermedades podian transmitirse al hombre. Conocia
también & hecho de que las ordefiadoras de vacas que sufrian Cowpox des-
arrollaban unas pocas pustulas en sus manos, y estaban protegidas contra
la viruela, porque no enfermaban en un brote epidémico.

Jenner habia sido inoculado de la viruela por el método Turco. En 1789
la nifiera de uno de sus hijos contrae Swinepox; decide entonces recoger
material de una pustula de la paciente y con el fluido inocula a otras dos
mujeres que habian estado en contacto con ella'y hace lo mismo con su
propio hijo. Ninguno de los variolados desarrollaron mas que unas pocas
lesiones en € sitio de la inoculacion, pero lo que resulta fundamenta es
gue pasado un tiempo varioliza a los tres con liquido vesicular extraido de
un enfermo de viruelay los tres quedaron protegidos; con su hijo repite la
variolizacion dos veces méas para asegurarse una proteccién duradera. Ante
este éxito concibe e experimento de vacunar con Cowpox. Eligié como
sujeto a un nifio de 8 afos de edad, James Phipps, cuyo padre trabajaba en
su finca. El 14 de mayo de 1796, tres dias antes de cumplir 47 afios, Jen-
ner realiz6 dos incisiones cutaneas superficiales en € brazo izquierdo de
James; después sumergié su lanceta en el fluido vesicular de las pastulas
de Sarah Nelmes que se habia contagiado de Cowpox ordefiando a su va-
quita Blossom. Entre e séptimo y noveno dias desarroll6 una ligera fie-
bre, inflamacién de la zona de inoculacién, pequefias pustulas, tanto en ta-
mafio, como en cantidad. El 1 dejulio variolizaal nifio con fluido de viruela
y & nifio no le ocurre nada.

A raiz de estos resultados decide, después de repetir el experimento en
mas personas, dar a conocer sus experimentos mediante una publicacion a
la Royal Society en sus Philosophical Transaction, la cual fue rechazada al
considerar dicha sociedad que la técnica fue realizada por un médico rural
con falta de experiencia. En 1798 decide publicar de su bolsillo un libro
de 75 péaginas que obtuvo un gran éxito (Jenner, 1798).

Aungue la proteccién antivariolosa de la Cowpox era ampliamente co-
nocida en el medio rural inglés, la clase médica la consideraba més bien
de gente ignorante y rural. Dicho procedimiento hubiera pasado desaper-
cibido si no llega a ser practicado por un cirujano conocido, € Dr. Henry
Cline, tras la aprobacion de los médicos Lister, Woodville y Pearson.

En todos sus escritos Jenner utilizo el término Vaccine para €l virus y
la enfermedad, sin emplear nunca la palabra vacunacion, la cual se debe a
Richard Dunning, cirujano de Plymouth, quien en 1800 con la aprobacion
de Jenner la utiliza.

Una breve y dura discusion siguié a la aparicion de la obra de Jenner.
Escépticos, defensores, detractores se enfrentaron en busca de la verdad
acerca del nuevo y espectacular método. De todas formas Jenner fue muy

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



290 CARLOS J. DOMINGO FERNANDEZ Y GERARDO CONTRERAS CARRASCO

ridiculizado en su momento por € temor de que, a usar plstulas proce-
dentes de ganado vacuno, los seres humanos nos podriamos convertir en
animales. Al fin, tras corta espera fue universalmente admitido y muy pronto
propagado. El primer gran defensor y divulgador fue el francés Jacques
Louis Moreau de la Sarthe (1771-1826) con la publicacion de un libro obli-
gado en toda Europa (Moreau, 1801), y traducido a castellano por el Dr.
Balmis (Moreau, 1803). En Italia lo defendié Luigi Sacco (1769-1836); su
tratado sobre la vacunacion publicado en 1809 en Milan fue traducido al
ademan y a francés y rediz6 la primera vacunacién en Lombardia. En
Viena en 1799 por Juan Carro, en Alemania por Hucfeland y Heim.

En Espafia la defendio Francisco Piguillem, primer introductor del mé-
todo jenneriano que hizo la primera traduccion al castellano de un folleto
escrito por Francisco Colon (1764-1812) acerca de la vacunacion (Essa
sur I'inoculation de la vaccine) siendo el pionero en su administracion en
lalocalidad de Puigcerda, en 1800; también la defendieron Francisco Salva
y Campillo y Antonio de Gimbernat. En Estados Unidos la vacunacion fue
defendida por Benjamin Waterhouse (1754-1846).

Jenner utilizd para vacunar una cepa de Cowpox, la cepa actual cono-
cida como virus de vaccinia que se ha usado y se usa para vacunar. Es una
especie de virus Pox cuyo origen se desconoce; el andlisis de su ADN in-
dica que no es una variante de la viruela, sino otra especie. ¢Coémo surgié?
Es un misterio.

El gran mérito de Jenner consiste en haber demostrado cientificamente
gue era posible la eliminacion de una enfermedad contagiosa alin sin co-
nocer €l agente etioldgico, por e uso de un procedimiento eficaz para re-
ducir la frecuencia de la enfermedad. En los lugares donde se podia ino-
cular directamente de la viruela de las vacas se acostumbraba vacunar a
gran nimero de personas por el procedimiento de brazo a brazo. La forma
de conservar la vacuna por pasgje de brazo a brazo era compleja y poco
segura de controlar, ademas de los posibles inconvenientes que podia con-
[levar, principamente la transmisién de otras enfermedades. No se tardd
en perfeccionar nuevos métodos de conservacion de lalinfa, alo que obligo
el hecho de que no todos los paises disponian de una reserva natural de
linfa de viruela de la vaca.

En 1799 se hizo e experimento de enviar virus varioloso secado y ad-
herido a hilos, o bien conservado en tubos de vidrio en cgjitas de madera.
Sirvié de gemplo el famoso trozo de tela de camisa que el propio Jenner
impregno y remitié a América del Norte. Se desarrollé otra técnica con-
sistente en el secado de la linfa en lancetas de vacunacion. No se obtuvie-
ron buenos resultados hasta que las lancetas de hierro, facilmente oxida-
bles, fueron sustituidas por otras de plata, marfil y hasta que las puntas
fueron protegidas con papel de estafio, con cera, y los envios se hicieron
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en recipientes cerrados herméticamente a la luz. Otro procedimiento erala
colocacion de la linfa entre dos l&minas de vidrio, que se cerraban con cera
0 con lacre, que serian los portaobjetos actuales. Este sistema, que es €
que con més frecuencia se empled mas adelante, 1o dieron a conocer por
primera vez, en 1802, el médico ginebrino Alexandre Marcet (1770-1882)
y Diego de Bances en su «Tratado de la vacuna»; Marcet envolvia los vi-
drios en papel negro para protegerlos contra la luz.

En 1851, William Husband colocaba la linfa en tubitos capilares. En
1866, Eduard Heinrich Mller (1809-1875) recomend6 e suplemento de
glicerina, que todavia es de uso comun en la actualidad. Segin consta en
un folleto de 1837, escrito por Clot-Bey, Dibadgy y Destouches, €l liquido
se recogia entre el tercero y cuarto dia de aparicion de la vaccinia, bien
entre dos laminas de vidrio, cuyos bordes eran luego sellados a cera, 0 en
una pluma de ganso colocada luego dentro de otra pluma, o en tubos ca-
pilares sellados con cera o a la llama. Después se guardaba en un sobre,
envuelto en una lamina de plomo o en papel oscuro; antes de usarse se di-
luia en un poco de agua o saliva. Por lo tanto, en dicho folleto se hacia la
descripcion de la vaccinia en las vacas, la inoculada al hombre, la préctica
de la vacunacion, medios de colectar y conservar la linfa, y procedimien-
tos de la propagacion de la técnica de vacunacion.

Albert Calmette en 1891 crea el Instituto Pasteur de Saigon e introduce
una innovacion: en ausencia de vacas pone a punto una pulpa de vaccinia
glicerinada a partir del Bufalo de agua, ya que la vacuna preparada en Fran-
cia no toleraba el transporte ni el calor tropical. Robert Frasquelle, Insti-
tuto de la vacuna de Paris, en 1917, consiguio obtener la desecacion de la
linfa de la vacuna por congelacion, que se podia transportar con mucha
mas facilidad al ser termoestable.

Algunos sucesos concomitantes y contingencias en la vacunacion anti-
varidlica, como la cicatriz en las mujeres; las complicaciones por infec-
ciones adicionales; la transmisién de infecciones en la técnica brazo a bazo;
las vacunas generalizadas y gangrenosas, las encefalitis posvacunales o el
eczema vacunal, dieron motivo para rechazos en las fases finales de la erra-
dicacion.

VACUNAS

En la época de Jenner, la vacunacion se practicaba en Gran Bretafia
por transferencia de brazo en brazo, a diferencia de lo que se hacia en el
resto de Europa. Se descubrié que la vacuna se podia transferir sucesiva
mente de un individuo a otro sin perder sus propiedades. La conferencia
de Lyon de 1864 marco el comienzo de la produccion masiva de la vacuna
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contra la viruela cultivada en la piel de la ternera, método iniciado a prin-
cipio del siglo xix por investigadores italianos. La vacuna se formulaba so-
bre la base de pustulas que se formaban después de inocular a la ternera
en varias partes. El extracto posteriormente se molia en un mortero y se
suspendia en glicerina.

A principios de la década de 1950, Collier finalmente desarrollé un mé-
todo para producir una vacuna liofilizada activa a escala comercia. Este
desarrollo persuadio al Director General de la OMS a que propusiera un
programa de erradicacién global de la viruela en 1953. Su decisién se vio
motivada por € hecho de que la URSS habia eliminado con éxito la vi-
ruela en los 50 mediante una campafa de vacunacion y revacunacion mar
siva obligatoria que logré una tasa de cobertura por vacuna superior al 80%.
Un factor decisivo en el éxito de la erradicacion fue la disponibilidad de
vacuna antivariolosa con calidad controlada, en todos los paises y en to-
dos los centros de salud, unidades moviles, brigadas de vacunacion, hos-
pitales y puertos de entrada internacionales. Fue menester garantizar la ca-
lidad de un minimo de requerimientos:

Inocuidad microbiolégica: a) La glicerina por su accion bactericida po-
sibilitd el uso de linfavacunal bovinaamén de estabilizar lavacunaa 10 °C;
b) puesto que no es viricida se cambi6 por fenol 0,4%; ¢) no méas de 500
bacterias no patdgenas por ml.

Estabilidad a temperaturas de 37 °C durante treinta dias. L.H. Collier
1951, desarroll6 un método de liofilizacion que permitié estabilidad de la
potencia viral durante 5 afios y 4 meses, entre 37 a 45 °C (Collier, 1954).

Potencia: Que asegure el 100% de prendimiento en 100 primovacunacio-
nes: 1 x 10° unidades formadoras de puUstulas, para asegurar prendimientos
en revacunaciones.

Aplicacion de la vacuna: La aplicacion de la linfa vacunal se hizo con
instrumentos punzantes tan variados como agujas, puntas de marfil, lance-
tas rotatorias, €l vaccinoestilo, inyectores a chorro, o bien por multipresion
de una pequefia gota de linfa vacunal mediante una aguja.

Lamultiplicidad, indicio claro de insatisfaccion, fue resueltapor B. A. Ru-
bin en 1961 mediante una aguja bifurcada con capacidad de cargar 0,0025 ml
de vacuna recongtituida (una cuarta parte de lo usado por otros métodos)
(Rubin, 1980). El prendimiento en primovacunados fue del 98-100% frente
a 97-100% por el método de escarificacion; en revacunados los procedi-
mientos fueron del 56-82% con la bifurcada frente a 66-77% en los méto-
dos tradicionales.

La decision de organizar campafias de vacunacion masivas contra la vi-
ruela fue tomada por la Asamblea Mundial de la Salud en 1959. Antes de
1967, la vacuna se realizaba mediante un método de escarificacion o una
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técnica de multipresion. El programa intensificado brindé la oportunidad
de desarrollar nuevos métodos. Primero llegé la pistola de inyeccion, y des-
pués la aguja bifurcada, mucho més efectiva, que aplicaba una Unica do-
sis de vacuna. Posteriormente se sumergian las agujas en un via de va
cuna reconstituida, la dosis se depositaba sobre la piel y se redlizaban 15
pinchazos verticales a través de la gota.

La vacuna contra la viruela se elabora a partir de un virus vivo rela
cionado con la viruela llamado vaccinia. Esta vacuna estimula e sistema
inmunol 6gico para que reaccione contra el virus vacciniay se haga inmune
a é. Lainmunidad a este virus también crea inmunidad a la viruela.

Desde € siglo noveno hay evidencias histéricas de diferentes intentos
de conseguir una vacuna que combatiera efectivamente la viruela. Pero to-
dos los intentos en los que utilizaba € virus, conllevaban unas tasas de
morbilidad y mortalidad inaceptables. Hasta finales del siglo xviii, no se
consiguid la primera vacunacion exitosa contra la viruela usando €l virus
Cowpox. No hay evidencia histérica de como cambi6 el virus de Cowpox
a virus vaccinia, pero lainmunizacion actua utiliza el virus vaccinia. Hay
dos tipos de vacunas: una que emplea la cepa NYCBH (New York City
Board of Healthe), utilizada prepoderantemente en Estados Unidos y Ca
nadad. La otra vacuna utiliza la cepa Lister Elstree, utilizada sobre todo en
Europa.

Cuando la vacunacion se efectuaba todavia a gran escala, la produccién
se basaba principalmente en el cauce de la infeccién voluntaria de anima-
les, procedimiento que no responde a las exigencias actuales en materia de
produccion vacunal. Hoy dia, las vacunas se producen en cultivos tisula-
res, si bien este méodo no esta todavia autorizado.

Nuestra experiencia en la vacunacion-produccién

Cuando en 1967 la OMS decidio llevar a cabo su programa de erradi-
cacion de la viruela en un periodo de 10 afios, se estaba lgjos de disponer
de los medios de trabajo de los que hoy en dia se dispone en virologia, por
lo gque las vacunas empleadas tenian unas condiciones de potencia, esteri-
lidad y estabilidad que no siempre estaban de acuerdo con los requisitos
deseados.

En primer lugar, al carecer de los cultivos celulares necesarios para pro-
ducir la vacuna en gran escala, las que se emplearon se produjeron sobre
piel de animales. En nuestro centro, entonces denominado Centro Nacio-
na de Virologia y Ecologia Sanitaria, actual Centro Naciona de Micro-
biologia, del Instituto de Salud Carlos |11, como en casi todos los labora-
torios, la haciamos sobre piel de ternera. Nosotros preferiamos las terneras
gue nos traian de Galicia porque eran mas mansas y manejables. Las que
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nos llegaban de otras partes de Espafia con frecuencia requerian en nos-
otros alguna de las cualidades exigidas en una plaza de toros 'y de las que,
indudablemente, la Naturaleza no nos habia dotado. Se tumbaba a la vaca
en una mesa abatible de tal manera que, una vez puesta en posicion hori-
zontal, se pudiera trabajar sobre todo €l costillar y parte del abdomen de
un lado. Se lavabay se afeitaba cuidadosamente y se escarificaba con tra-
zos verticales, horizontales y oblicuos sobre los que se ponia la semillay
antibidticos en polvo para su cultivo, bien cubierta con apdsitos estériles.
Al cabo de cuatro dias, tras una cuidadosa limpieza de la zona con agua
jabonosa, se retiraba toda la costra que se habia formado, lo que [laméba-
mos «pulpa», para con ella hacer la vacuna definitiva, que simplemente
consistia en esa pulpa homogeneizada en una solucion tampén de MacilL -
vaine y desinfectada con &cido fénico. Se conseguian aproximadamente
100.000 dosis por ternera. Como, durante el cultivo, era practicamente in-
evitable la contaminacion bacteriana, los controles bacteriol 6gicos tenian
gue ser rigurosos. Las normas de la OMS permitian hasta 500 microorga-
nismos no patégenos por ml aunque, con los cuidados indicados, en raras
ocasiones sobrepasabamos los 100.

Muchas de las cepas de las utilizadas a principio tenian propiedades
gue daban lugar a efectos secundarios produciendo reacciones adversas a
ser administradas. La mas temida de €llas era su neurovirulencia, que daba
lugar a encefalitis postvacunales y otros desdrdenes del sistema nervioso
sin olvidar los trastornos en € sistema inmunol6gico que hoy, con el con-
sumo de inmunosupresores, serian més de temer. Poco a poco se fueron
introduciendo nuevas cepas menos reactogénicas. Nosotros suplimosla cepa
1492 por una cepa Elstree del Instituto Lister, proporcionada por la OMS,
gue habia perdido su neurovirulencia tras varios pases en cultivo primario
de rifién de congjo. Con la cepa que nos habia sido enviada procediamos
de la misma manera que para producir una vacuna pero sobre ovejas. Es-
taba permitido hacer tres pases para conseguir suficiente semilla. Con otras
cepas se podia hacer sobre congjos, 10 que tenia la ventagja de elevar € ti-
tulo, pero con la cepa Elstree se corria el riesgo de que en la piel de este
animal recobrara su neurovirulencia. Estas cepas tenian el inconveniente,
especialmente en nuestro pais, de ser menos estables a altas temperaturas.
Era necesario que mantuvieran su potencia permaneciendo un mes a 37 °C.

Para determinar la potencia de la vacuna teniamos que titularlas en la
membrana corioalantoidea del embrién de pollo de doce dias de incuba
cion. Para ello hay que cambiar de lugar la bolsa de aire colocandola en
un lateral. Tras hacer un orificio en la cascara y retirar la farfara, se ino-
culaban diluciones de la vacuna leyendo € nimero de pustulas que se for-
maban a los tres dias, con un microscopio invertido sobre fondo negro. Se
exigia que la vacuna tuviera 10° unidades formadoras de pustulas por ml
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para la vacunacion en adultos. En primovacunaciones en nifios el titulo po-
dia ser menor.

Para terminar el proceso de fabricacion habia que elegir el proceso de
conservacion. En los primeros tiempos la vacuna se conservaba con glice-
rina pero pronto se liofilizd con sacarosa para darle estructura, que tenia
un punto eutéctico no demasiado bgjo. La estabilidad era mucho mayor y
soportaba el transporte, muchas veces en malas condiciones, que entonces
se podia hacer. Por otra parte permitia el uso de envases de poco volumen
por lo que, a ser recongtituida la vacuna, si no se usaba completamente
era poco lo que se desechaba. La otra mejora que se introduzco fue €l uso
de la lanceta bifurcada. Con €lla la dosis era cuatro veces menor, por 1o
gue con vacunas envasadas con un reducido nimero de dosis se podia va
cunar mayor cantidad de gente con €l consiguiente ahorro.

Una vez producida y envasada la vacuna, la distribuiamos por todo el
territorio espafol, a través de las antiguas Direcciones Provinciales de Sa-
nidad que eran las que nos la solicitaban; a su vez, se producian y se con-
servaban un millon de dosis liofilizadas de reserva mediante un convenio
con la OMS por s fuera necesaria su utilizacion.

Recordando esos tiempos siempre nostalgicos, nos vienen iméagenes a
nuestras pantallas digitales neuronales, de diferentes tipos de anécdotas.
Entre ellas, recordamos cuando fuimos visitados en pleno paseillo, por al-
tos cargos directivos de la antigua Direccion General de Sanidad que, en
lugar de ver la faena desde la barrera, decidieron verla directamente desde
€ ruedo, y antes de sonar €l clarin de las banderillas, es decir, |a escarifi-
cacién, pobrecitos, como les puso la vaca de excrementos; otra vez, una
de las vacas nos mir6 y pensaria que estos sefiores no me ponen a mi de
lomo y sali6 disparada por las diferentes habitaciones y necesitamos de un
trapo rojo simulando un capote para poder dirigirla entre pase y pase a la
sala de escarificacion y de esa forma poder terminar nuestra faena.

Por dltimo, quiero recordar que de momento la Unica forma de comba-
tir las enfermedades infecciosas producidas por virus, es la vacunacion, y
gue gracias a la actuacién conjunta de las nuevas tecnologias, asociadas a
campaias masivas de inmunizacion promovidas por las Autoridades Sani-
tarias de cada uno de los diferentes paises, serian capaces de conseguir la
erradicacion de las enfermedades producidas por agentes infecciosos viri-
cos, uno de los grandes azotes de nuestra humanidad.
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SECCION 111
Actualidad del virus de la viruela






EL ORIGEN DE LA VACUNA DE LA VIRUELA
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INTRODUCCION

Seguin cuenta la mitologia griega, Pandora vivia con su marido Epime-
teo en un tiempo en el que e mundo estaba libre de enfermedades y pla-
gas. Pandora tenia una caja muy bonita en la que estaba escrito «No abrir,
pero su curiosidad le hizo abrirla y entonces escaparon todos los males y
plagas del mundo que contenia. De entre todos estos males imaginarios que
salieron de la caja de Pandora, es dificil imaginar uno que fuese més te-
rrible que la viruela. En los «Doscientos afios de lucha contra la viruela»
desde que se descubrid la vacuna hasta que finalmente se erradico la en-
fermedad, mil millones de personas sucumbieron a causa de este terrible
azote para la humanidad. A finales de 2004 se cumpliran veinticinco afios
desde la declaracion oficia de su erradicacion a nivel mundial. Cualquier
nuevo caso de viruela seria como consecuencia de mal uso humano, pla-
neado o no planeado, de los lotes de virus conservados en los Estados
Unidos y en Rusia después de la eliminacion de la enfermedad. «¢Es la
viruela un peligro para nuestra salud? Actualmente, no existe forma de sa-
berlo», dice J. M. Drazen en Perspective: Smallpox and Bioterrorism (Dra-
zen, 2002).

EL LEGADO DE EDWARD JENNER

Desde la antigliedad se han venido utilizando medidas preventivas para
controlar la diseminacion de enfermedades contagiosas. Un método sim-
ple, pero a menudo cruel, fue aidar a los individuos enfermos de los sa-
nos estableciendo medidas de cuarentena. En paises desarrollados se logré
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reducir la incidencia de ciertas enfermedades como el colera o la tubercu-
losis gracias a un mejor control de las condiciones higiénicas de amace-
namiento del agua. Las enfermedades contagiosas producidas por patoge-
nos capaces de infectar a humanos y animales son mas dificil de controlar,
ya que la enfermedad pasa a humanos desde reservorios animales. En €l
caso de existir un vector entre el animal y el ser humano, €l ciclo se com-
plica ain més. Los intentos de controlar la malaria en los afios 70 utili-
zando el insecticida DDT para eliminar el mosquito vector, tuvieron que
abandonarse por la aparicion de mosquitos resistentes al DDT y por €
efecto toxico de este producto en otros animales.

Si no se puede evitar la exposicion a un agente infeccioso o parésito,
las medidas preventivas deberian actuar después de que la infeccion haya
ocurrido pero antes de que la enfermedad se desarrolle. Edward Jenner fue
el primero en reconocer cOmo se podria conseguir esto, cuando en 1796
demostré que la inoculacion de la viruela de la vaca protegia contra la vi-
ruela humana (Fig. 1). La palabra vacuna deriva del latin vacca, que sig-
nificavaca, y € término vacunacion se utiliza ahora para describir, en tér-
minos generales, el proceso de inmunizacion contra la enfermedad.

Figura 1. Edward Jenner
(1749-1823). En reconoci-
miento a su trabajo se han acu-
flado los términos vacunacion
y vacunas.
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La viruela fue una enfermedad exclusivamente de humanos que en €l
siglo xvin era préacticamente pandémica (Fenner y cols., 1988). Entre 1780
y 1800 la viruela matd a méas de 36.000 personas en Londres; la enferme-
dad fue responsable en total de una de cada diez muertes y de nueve de
cada diez muertes de nifios menores de 5 afos. Sin embargo, durante este
siglo se conocia en varias partes de Europa que la infeccion accidental por
e virus de la viruela de las vacas podia proteger contra la viruela. Esta
asociacion era méas patente en zonas rurales donde |os ordefiadores que ha-
bian sufrido una leve infeccidn por € virus vacuno (normamente una le-
sidn en sus manos) no contraian la viruela humana. Esto les permitia te-
ner un aspecto normal sin marcas, a contrario que las victimas no protegidas
gue sobrevivian y quedaban con marcas o desfiguradas. Jenner realizo el
primer estudio cientifico de vacunacion a inocular varios individuos con
e virus de la viruela de la vaca y demostrar que posteriormente eran re-
sistentes a la viruela humana (Baxby, 2002).

En 1801, Jenner publicd un tratado sobre «El origen de la inoculacién
de la vacuna», en € que expresaba su esperanza de «que la erradicacion
de laviruela, € maés terrible azote de la especie humana, seria €l resultado
final de esta préctica». Desde el comienzo del siglo xix, la vacunacion con-
tra la viruela fue rapidamente adoptada en Europa y Norteamérica. La ex-
pedicién de Balmis a principios de este siglo fue € proyecto mas ambi-
cioso y filantrépico, como reconocié el propio Jenner, de extender la
préctica de la vacunacion a resto del mundo. Sin embargo, la viruela con-
tinu6 siendo un azote para la humanidad durante cerca de dos siglos, an-
tes de ser erradicada a nivel mundial a finales del siglo xx. Si la viruela
no hubiese sido erradicada, la enfermedad habria afectado en los ultimos
anos del siglo xx a mas de 350 millones de personas —a poblacion de Es-
tados Unidos y México unidas- y habria producido unos 40 millones de
muertes —a poblacion de Espafia o Sudéfrica.

Que Edward Jenner fue un adelantado lo demuestra el hecho de que tu-
vieron que pasar 80 afios hasta que se desarrollasen otras vacunas (Mac-
kett y Williamson, 1995). Estas aparecieron como resultado de la teoria de
gue las enfermedades humanas eran producidas por gérmenes. Esta teoria
fue demostrada como cierta por Robert Koch, que en 1876 aid6 el bacilo
del carbunco (&ntrax) en cultivo puro en € laboratorio y demostrd que su
inoculacion en ratones transmitia la enfermedad. A finales de la siguiente
década se habian identificado una numerosa lista de patégenos que produ-
cian enfermedades infecciosas: tuberculosis, colera, tifus, difteriay tétanos.
El desarrollo de la técnica de crecimiento in vitro de los agentes causales
de enfermedades infecciosas también permitié que en 1888 Roux y Yersis
demostraran que filtrados libres de bacterias de cultivos del bacilo de la
difteria eran capaces de producir la enfermedad en animales de laborato-
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rio. En poco tiempo se descubrieron otras exotoxinas bacterianas solubles,
como las responsables de la gangrena gaseosa, botulismo y tétanos. Poste-
riormente se demostré que otras bacterias poseian endotoxinas (lipopolisa-
céridos asociados a su membrana externa).

Contemporéaneos de los pioneros en bacteriologia identificaron los pa-
togenos de enfermedades parasitarias. En 1878 Patrick Manson demostr6
por primera vez que los mosquitos eran los vectores del gusano parasito
causante de la elefantiasis. También demostré que era necesario un periodo
de desarrollo del parasito en el insecto antes de poder transmitir la infec-
cion. Una década més tarde, Ronald Ross demostro la transmision por mos-
quitos del parésito de la malaria.

A finalesdel siglo xix se comenzaron a aplicar |0s nuevos conocimientos
en la prevencion de enfermedades infecciosas. Lafrase de Louis Pasteur «la
suerte favorece solo a las mentes preparadas» se aplica perfectamente a su
capacidad de desarrollar vacunas. El demostré accidentalmente que |os po-
Ilos inoculados con un cultivo envejecido de gérmenes del cllera aviar era
resistentes a una posterior inoculacién con un cultivo fresco virulento. Pos-
teriormente, Pasteur produjo otras vacunas en un periodo de 4 afios. Asi,
produjo virus de la rabia modificado por pases en cerebro de conejo, a par-
tir del cual se producia vacuna de la rabia por inoculacion en congjos y
desecacion de la médula espinal infectada. Se obtuvo una vacuna del car-
bunco con la bacteria crecida a alta temperatura (42-43 °C). En 1881, Pas-
teur realiz un experimento de campo de amplio eco en la sociedad, en €l
gue se inocularon dos veces con esta vacuna ovejas, cabras y vacas y dos
semanas més tarde se les inyectd bacilo del carbunco virulento tanto a los
animales vacunados como a los no vacunados. Los animales no vacunados
murieron a los dos dias mientras que los vacunados sobrevivieron.

En 1890, von Behring y Kitasato inmunizaron animales con la toxina
de difteria modificada por tratamiento quimico con tricloruro de yodo para
inactivar su toxicidad. Un afio mas tarde el antisuero obtenido de estos ani-
males fue utilizado para tratar a un nifio con difteria Sin embargo, no fue
hasta 1923 en que Ramon introdujo la vacuna humana utilizada actual-
mente (toxoide) a partir de toxina inactivada con formaldehido. Paralela-
mente, von Behring y Kitasato desarrollaron la vacuna toxoide de tétanos.

En 1923, se introdujo en Francia otra importante vacuna, €l bacilo de
Camette-Guérin (BCG) como vacuna de la tuberculosis. Esta vacuna se
produjo a partir de la cepa bovina atenuada por pases sucesivos en culti-
vos de laboratorio. A pesar de la controversia inicia por su posible rever-
sién avirulencia, la vacuna BCG se sigue utilizando en la actualidad, aun-
gue no de forma generalizada, en varios paises.

El agente causal de la tos ferina, Bordetella pertussis, fue aislado por
Bordet y Gengou en 1906; pero las vacunas de tos ferina obtenidas a par-
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tir de microbios inactivados o extractos crudos no se utilizaron de forma
generalizada hasta finales de los afios 40. También en este caso ha habido
controversia acerca de su seguridad. Actuamente se administra conjunta-
mente con las vacunas de difteria 'y tétanos (DTT) por su capacidad de ac-
tuar como adjuvante (aumentando la inmunogenicidad) de otras proteinas
solubles.

A findles dd siglo xix, la fiebre amarilla fue un azote para los solda-
dos que lucharon en la guerra de Cuba entre espafioles y americanos. Wal-
ter Reed demostré la naturaleza infecciosa de la enfermedad junto con la
implicacion del mosquito Aedes aegypti como insecto vector. En 1927, Sto-
kes, Bauer y Hudson demostraron que la fiebre amarilla era una enferme-
dad viral. Intentos de controlar la enfemedad mediante el control del in-
secto vector en zonas urbanas no tuvieron éxito. Gracias a desarrollo de
la técnica de cultivo de ciertos virus en huevos de pollo embrionados, Max
Thieler desarroll6 en 1937 una vacuna a partir de la cepa 17D del virus.

Otras vacunas virales no aparecieron hasta finales de los afios 40 con €l
desarrollo de las técnicas de cultivo celular por Enders y otros. Jonas Salk
produjo la vacuna de poliovirus inactivado en 1955. Esta vacuna se produ-
jo a partir de virus de la polio crecido en céulas de rifion de mono e ina
ctivado con formaldehido y se administraba por viaintramuscular. En 1957,
Albert Sabin desarrollé una vacuna de la polio aternativa a partir de virus
atenuado por pases repetidos en cultivos celulares y que se administraba por
viaora. En 1962 se desarrollaron las vacunas virales para las paperas y €
sarampioén. En 1964 ocurrié una epidemia de rubeola en los Estados Uni-
dos, que produjo € nacimiento de 20.000 nifios con alteraciones congéni-
tas y como consecuencia se desarroll6 una vacuna atenuada de la rubeola.

En 1968 ocurri6 un tragico suceso que es importante tener en cuenta para
el desarrollo de vacunas. El virus respiratorio sincitial es un importante
agente infeccioso en nifios, causando bronquiolitis solo durante el primer
afio de vida. El virus se consigui6 crecer en cultivos celulares en 1962 y
a continuacion se produjo una vacuna inactivada con formaldehido. Se rea
lizaron ensayos clinicos con nifios de entre 2 meses y 7 afos. A pesar de
inducir anticuerpos especificos, estos nifios no estaban protegidos contra la
enfermedad y, 1o que es peor, 10s nifios de menor edad vacunados desarro-
Ilaban una enfermedad respiratoria grave cuando eran posteriormente infec-
tados de forma natural por e virus y dos de ellos murieron. Un caso pa-
recido ocurrid en nifios vacunados con una vacuna inactivada de sarampion.

En 1983 aparece un nuevo tipo de vacuna denominada vacuna subuni-
dad. En este caso consiste en el polisacarido de la capsula de la bacteria
Hemophilus influenzae, una bacteria que produce meningitis en nifios pe-
guefios. Como quiera que un ensayo clinico en Finlandia demostré que era
poco inmunogénica, se desarrollé una nueva vacuna en la que el polisack
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rido capsular se unia covalentemente a toxoide de difteria o tétanos para
aumentar su inmunogenicidad.

En 1985 se introdujo la vacuna de hepatitis B que es la primera vacuna
obtenida por tecnologia de ADN recombinante que ha sido autorizada en
humanos. Esta vacuna se basa en e conocimiento de que lainmunidad pro-
tectora contra este virus es inducida por una glicoproteina del virién, € an-
tigeno de superficie del virus de la hepatitis B. El gen que codifica esta
proteina fue clonado y expresado mediante un vector en levaduras.

El final del siglo xx y e comienzo del xx1 nos han traido otras nuevas
vacunas, como la de la gripe, una vacuna inactivada que contiene las ce-
pas de virus gripal que circulan cada afio y que debe ser inyectada a per-
sonas de riesgo todos los afios; la de la meningitis A/C producida por €l
meningococo; la de la neumonia producida por € heumococo y recomen-
dada sblo en personas mayores. Paraddjicamente, este afio ha aparecido pu-
blicada la obtencion de una nueva vacuna clonada de viruela, unos 25 afios
después de ser erradicada la enfermedad del mundo. La razon esta en €l
hecho de disponer de una vacuna més segura'y con menos efectos secun-
darios que la tradicional para ser utilizada ante e eventual uso del virus
de la viruela como arma biolégica de guerra o terrorismo.

EL VIRUS DE LA VACUNA DE LA VIRUELA

El virus vaccinia es €l virus principalmente utilizado desde el siglo xix
como vacuna contra la viruela humana. Esta incluido junto con los virus
de laviruela humanay de la vaca en el grupo de los Ortopoxvirus, si bien
son especies diferentes. Aungue se han aislado en muchas ocasiones varias
cepas de virus vaccinia de lesiones de piel de animales domeésticos, nor-
malmente estaban asociadas a contactos con personas vacunadas. Sélo en
el caso de los aislados de congjo «rabbitpox» y de bufalo «buffalopox»»
existio durante cierto tiempo controversia, que fue superada una vez que
se realizaron los andlisis de ADN demostrandose que eran cepas o en todo
caso subespecies del virus vaccinia procedentes de la vacuna de la viruela
(Fenner y cals., 1989). Al contrario del virus de la viruela que tan solo po-
see como huésped a ser humano, €l virus vaccinia es capaz de infectar de
forma natural varios huéspedes, entre los que se encuentran el hombre, €l
mono, la vaca, € caballo, el bufalo, el cerdo o el congjo. En este sentido,
su amplio rango de huésped es similar a caso de los virus de la viruela de
la vaca «cowpox» y del mono «monkeypox». En e caso del virus de la
viruela de la vaca se realizd un estudio para demostrar si este virus era en-
ZoGtico en las vacas, comprobandose que su frecuencia de aparicion es muy
escasa en Europa Occidental, 1o que llevé a pensar que la vaca era solo un
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huésped accidental para este virus, e incluso se sugirié que el huésped na-
tural fuesen roedores de campo. Una situacion similar podria ocurrir en €l
caso del virus vaccinia. El hecho de que siguiesen ocurriendo brotes en bu-
falos de la India en 1985-87 y 1992-96 o un brote en vacas ocurrido en
1999 en Brasil después de interrumpida la vacunacién contra viruela, in-
dica la capacidad de este virus de mantenerse de forma natural. Ya que los
poxvirus se caracterizan por producir infecciones agudas en e huésped y
Nno se conocen casos de persistencia viral o latencia, el tener un rango de
huésped amplio podria ser una ventaja selectiva para su mantenimiento en
la naturaleza.

Cuando se revisa la literatura cientifica, los datos sobre los virus vac-
cinia, cowpox y seudocowpox no son correctamente diferenciados. La con-
fusién era debida principalmente a la similitud de la sintomatologia de la
infeccion producida por estos virus en hombres y vacas. Mientras |os vi-
rus vaccinia'y cowpox son, como hemos dicho anteriormente, ortopoxvi-
rus, y su utilizacién como vacuna es capaz de inmunizar contra €l virus de
laviruela, que también es un ortopoxvirus, € virus seudocowpox es un pa
rapoxvirus y ya Jenner lo reconocié como la causa de fallos en las vacu-
naciones y lo denomind «cowpox espurio» (falso cowpox).

La infeccidn por el virus vaccinia en humanos es contraida de las va
cas siendo una enfermedad casi exclusiva de |os ordefiadores. Se han des-
crito brotes de esta enfermedad en varios paises sudamericanos en los que
la fuente de infeccion de las vacas fueron personas que habian sido vacu-
nadas recientemente contrala viruela, durante el proceso de ordefiado. Ade-
mas de las vacas, los hamsters y los congjillos de Indias son bastante sus-
ceptibles a virus vaccinia. Por €l contrario, € virus cowpox es a veces
aislado de lesiones en la piel en humanos y animales carnivoros, inclu-
yendo al gato doméstico, que no han tenido contacto con vacas infectadas.
Se ha sugerido, por tanto, que existe un reservorio natural en roedores en
los que e virus cowpox produce una infeccion subclinica. Brotes de ma-
militis bovina producida por €l virus vaccinia han sido observados por todo
el mundo, pero la fuente de la infeccidn en estos brotes fue casi siempre
la vacunacion del ganadero o un miembro de su familia.

JPero, cudl es e origen del virus vaccinia? Muchas cepas del virus vac-
cinia, conocidas por diferentes nombres, han sido utilizadas por varios pro-
ductores durante los dos siglos de vacunacion, pero poco se conoce sobre
sus origenes o sus historiales de pases (Fenner y cols., 1988; Fenner y cols.,
1989). Se cree que Jenner utilizd cowpox en sus vacunaciones, pero las ce-
pas del virus vaccinia utilizadas més recientemente son una especie dife-
rente de ortopoxvirus con un ADN especifico y similar entre ellos, pero di-
ferente del de cowpox y viruela. Diferentes estudios e informes permiten
definir el afio 1856 como la fecha més antigua de utilizacion del virus vac-
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cinia como vacuna, ya que fue entonces importada a Norteamérica desde
Inglaterra, debido a que la viruela de la vaca no ocurria ali y de ella de-
rivaria la cepa del virus vaccinia «New York City Board of Health» utili-
Zada posteriormente en vacunaciones en agquel pais. Parece ser cierto que
las diferentes cepas de virus vaccinia no son mutantes del virus de la vi-
ruela humana, pero no se sabe de donde han aparecido (Fenner y coals.,,
1989). Podrian haber aparecido de un proceso de recombinacién de un cow-
pOX con otro ortopoxvirus o después de multitud de pases seriados en con-
diciones artificiales de cultivo, si bien cuando se ha intentado producir vi-
rus vaccinia de forma controlada en el laboratorio no se ha conseguido.
También es posible que € virus vaccinia sea un superviviente de labora-
torio de una especie de ortopoxvirus que ocurria en la naturaleza y en la
actualidad se ha extinguido. Asi, Baxby (1977) propuso €l virus de la vi-
ruela del caballo «horsepox», que posiblemente existia en tiempos de Jen-
ner, pero no ocurre en la actualidad. En €l dltimo Congreso de poxvirus,
e grupo de D. L. Rock present6 datos del genoma del virus horsepox ais-
lado de un cabalo enfermo en Mongolia. El andlisis filogenético de se-
cuencias conservadas de ortopoxvirus sugeria una estrecha relacion con va
rias cepas ddl virus vaccinia, si bien e extremo izquierdo del genoma es
mas parecido a cowpox. Sin embargo, es dificil comprender por qué no
ocurren casos esporadicos en la actualidad, ya que aln existen muchos ca
ballos en zonas rurales de Europa. Ademéas, parece probable que tanto la
viruela del caballo como la de la vaca eran debidas a infecciones espora-
dicas de estos animales por virus cowpox o incluso virus vaccinia. En el
caso del virus cowpox, €l reservorio natural parecen ser los roedores sal-
vagjes, pero en el caso del virus vaccinia no se sabe. Es més, el hecho de-
mostrado de que los genes homdlogos de los receptores de interferon co-
dificados por €l virus vaccinia posean afinidad por un amplio rango de
interferones de varios huéspedes (rata, conegjo, vaca, hombre y pollo, pero
no ratdn) sugiere que este virus podrian haber evolucionado en varias es-
pecies, pero que entre los posibles reservorios naturales no estaria el raton
de campo (Alcami y Smith, 1996).

¢POR QUE VACUNAR? PREVENIR ES MEJOR QUE CURAR

El control de las enfermedades infecciosas es uno de los mayores lo-
gros de la medicina en el siglo xx. Esto ha sido conseguido en gran parte
gracias a las vacunas. Otros métodos alternativos han intentado curar en
lugar de prevenir la enfermedad. Los antibidticos y la quimioterapia clara-
mente han tenido y tienen un papel importante en el control de enferme-
dades infecciosas y parasitarias, sin embargo tienen un valor limitado de-
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bido a su toxicidad y la aparicién de gérmenes resistentes. Ademas, el coste
elevado en algunos casos dificulta su utilizacién en paises en vias de de-
sarrollo. Asi, lainmunizacién con vacunas especificas y eficaces es el mé-
todo ideal en muchos casos. Por otro lado, las vacunas son e método mas
eficaz cuando se pretende la proteccion de la comunidad, ya que la inmu-
nidad inducida es a veces duradera'y no es necesario vacunar a toda la po-
blacién. El éxito en la campafia de erradicacion de la viruela organizado
por la OMS es € egemplo mas evidente del potencia de la vacunacion.
Pero, como deciamos a principio, ¢es la viruela un peligro para nuestra
salud en la actualidad?

L os casos recientes de bioterrorismo con la bacteria del carbunco y los
ataques terroristas del 11 de septiembre del 2001, han producido una enorme
preocupacion en nuestra sociedad porque pudiesen repetirse mas ataques.
Esto ha provocado que gran cantidad de noticias y comentarios hayan sido
publicados ultimamente en importantes revistas cientificas. El que The New
England Journal of Medicine (vol. 346, n.° 17, 2002) decidiera dedicar este
nimero de larevista casi monograficamente a la viruela pone de relieve el
interés por la amenaza que supondria el uso del virus de la viruela con fi-
nes terroristas. El Departamento de Salud y Servicios Humanos estadouni-
dense ha centrado sus esfuerzos contra el bioterrorismo en un grupo de mi-
crobios patdgenos que incluyen Bacillus anthracis (produce e carbunco),
virus de la viruela, Yersinia pestis (produce la peste), Francisella tularen-
sis (produce la tularemia), Clostridium botulinum (produce el botulismo) y
virus de fiebres hemorrégicas tales como € virus Ebola. Entre estos pat6-
genos, € virus de la viruela es el peor debido a su facil trasmisibilidad, su
alta tasa de mortalidad y su capacidad demostrada de diezmar poblaciones
enteras (Fig. 2). La relativa falta de inmunidad contra la viruela de la po-

Figura 2. Virusdela vacuna
de la viruela en los momentos
previos a la entrada en la cé&
lula vistos al microscopio elec-
tronico. El virus de la viruela
de morfologia similar podria
ser utilizado como arma de
destruccién masiva. La pri-
mera y Unica vez que se ha uti-
lizado como arma bioldgicafue |
en e siglo xvii cuando los co-
lonos de Norteamérica lo utili-
zaron deliberadamente para [
derrotar alosindiosindigenas. [
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blacion actual hace que una posible epidemia de viruela produzca terror a
cualquier ciudadano amenazado.

El dltimo caso de viruela ocurrié en 1977 en Somalia 'y como quiera
gue en los afios 70 se interrumpieron las campafias de vacunacion por las
reacciones adversas que producia la vacuna (1/100.000) o incluso muertes
(1/1.000.000), toda la poblacion actual menor de unos 30 afios estaria in-
defensa (en EEUU 120 millones de personas de la poblacion total de 275
millones) y las defensas de la poblacion vacunada estarian bastante dismi-
nuidas. En EEUU, los Centros para el Control y Prevencion de Enferme-
dades (CDC) en Atlanta han propuesto una serie de normas entre las que
se incluye € que se empiece a vacunar en el caso de que un brote fuera
detectado sblo a las personas que hubiesen estado en contacto con los in-
fectados, estableciendo zonas de cuarentena. Por e contrario, W. J. Bick-
nell en este nimero de la Revista defiende la posibilidad de la vacunacién
masiva como una alternativa que produciria menos reacciones adversas y
muertes que el posible ataque terrorista. Los Gobiernos de los EEUU y
Reino Unido han dedicado gran cantidad de recursos econémicos para la
adquisicion de vacunas. Dos articulos publicados en esta revista demues-
tran que los escasos stocks de vacuna amacenados por los Laboratorios
Wyeth conservan su capacidad inmunizante incluso diluidos 5 veces. Por
otro lado, la compariia Aventis Pasteur ha donado |os stocks de vacuna que
conservaba en sus congeladores. Ademés, |la empresa Acambis va a pro-
ducir 209 millones de dosis de vacuna de segunda generacion (virus vac-
cinia clonado y crecido en cultivos celulares, en lugar de la vacuna tradi-
cional crecida en vacas) para EEUU con un coste de 771 millones de
ddlares. EI Reino Unido también ha contratado por 32 millones de libras
esterlinas la fabricacién de vacunas contra la viruela a la empresa Pow-
derJect.

¢Pero existe un peligro real de que la viruela vuelva a aparecer? El vi-
rus de la viruela se encuentra amacenado en el CDC de Atlanta, EEUU,
y en e Instituto Vektor de Novosibirsk, Rusia. Durante la guerra fria se
sabe que el programa soviético Biopreparat de guerra biolégica produjo
grandes cantidades de virus de la viruela, bacteria del carbunco y otros
agentes de destruccion masiva (Smith y McFadden, 2002). En cuanto a
programa de guerra biol 6gica estadounidense no se conoce, pero el hecho
de que todavia no se conozca €l presunto autor del atague con la bacteria
del carbunco, supuestamente un cientifico norteamericano, llevé a la doc-
tora Barbara Rosenberg, directora del grupo de trabajo sobre armas biol 6-
gicas de la Federacion de Cientificos Americanos (FAS), a sospechar que
podria estar relacionado con € programa de guerra bioldgicay podria des-
velar importantes datos secretos. De todas formas, estos stocks controlados
no serian en principio e verdadero problema, sino aquellos que pudiesen
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haber caido en manos de grupos terroristas, un supuesto que ni el Gobierno
norteamericano ni € ruso se han atrevido a desmentir.

Por s esto fuera poco, € verano de 2001 se realiz6 un simulacro de
ataque con virus de la viruela en EEUU llamado «Dark Winter» y en fe-
brero del afio 2002 la BBC presenté un documental titulado «Smallpox
2002: Silent Weapon». En ambos casos se planteaba un escenario terrible,
si bien varios cientificos —incluidos algunos que conocen la enfermedad de
primera mano— dicen que no seria tan horrible como todos piensan.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) habia propuesto que a fi-
nales de 2002 se destruyeran todos los stocks de virus de la viruela exis-
tentes. Sin embargo, en mayo de ese afio la OMS aprob6 la recomenda-
cion de retrasar la destruccién sin fecha definida. Es curioso que bastase
gue se tengan sospechas de posesion de otros Gobiernos o grupos terro-
ristas de virus de la viruela para que se paren los planes de destruccion de
los stocks conocidos alin existentes. Mientras tanto, este retraso permitira
€l desarrollo de nuevos métodos de diagndstico, vacunas més segurasy fér-
macos especificos contra la enfermedad.

En este sentido acaba de publicarse la obtencién de una nueva vacuna
de viruela basada en virus vaccinia clonado y crecido en cultivos celula-
res que permitiria una produccién controlada (Weltzin y cols., 2003). A me-
diados de los 90, el Gobierno de los Estados Unidos comenzd a preocu-
parse mas del terrorismo biolégico, y mas especificamente del uso de virus
de la viruela para este proposito. Asi, se inicié un programa acelerado para
producir una gran cantidad de dosis de vacuna en el menor tiempo posi-
ble. La viruela habia sido erradicada gracias a un intensivo programa de
vacunacion mundial con el virus vaccinia, un ortopoxvirus de origen in-
cierto, como hemos descrito anteriormente, que induce inmunidad cruzada
contra la viruela. La vacuna utilizada para la erradicacién era crecida en
la piel de vacas y otros grandes animales, un método de produccion que
hoy en dia es inaceptable. La produccién de vacunas ceso en los Estados
Unidos en 1982. Los restos de vacuna autorizada (Dryvax; cepa New
York City Board of Health, laboratorios Wyeth) estan siendo utilizados para
la vacunacion de personal sanitario y militar, pero las existencias son sélo
suficientes para unos pocos millones de personas. Por esta razon la em-
presa Acambis ha desarrollado una nueva vacuna derivada de Dryvax,
gue es adecuada para la produccién por métodos modernos a gran escala
en cultivos celulares. La nueva vacuna seria la base del plan estratégico
del Gobierno de los Estados Unidos para la obtencién de suficientes dosis
de vacuna para la biodefensa, y otros paises estan siguiendo €l mismo ca-
mino.

Una vacuna nueva deberia proceder de la Dryvax, ya que no es posible
realizar pruebas de eficacia en humanos, y deberia ser similar a la Dryvax
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en las pruebas preclinicas de seguridad, inmunogenicidad y actividad pro-
tectora. Dryvax y otras vacunas tradicionales eran muy eficaces en preve-
nir la enfermedad, pero podian causar serias complicaciones como es la en-
cefalitis postvacunal. El objetivo era derivar una nueva vacuna que no fuese
inferior a la Dryvax con respecto a la formacion de la lesion (pock) y la
respuesta de anticuerpos y células T en humanos, pero que fuese menos
virulenta. Los candidatos para la vacuna fueron purificados a partir de un
pool de varios lotes de Dryvax y células humanas diploides MRC-5; bien
aislando clones de virus por seleccion secuencial de placas de virus o me-
diante pases a baja multiplicidad de infeccién para aislar un virus policlo-
nal. El virus policlonal demostré ser més virulento, posiblemente por una
seleccién de una poblacién de virus mejor adaptada a las células humanas
y, a menos en parte, causante de las complicaciones asociadas a la vacuna
Dryvax. Sin embargo, tres de los seis virus clonados demostraron una in-
munogenicidad similar a Dryvax, pero menos virulencia. Se selecciond un
clon gue pasb a denominarse ACAM 1000 que producia lesiones en piel de
congjo similares a las producidas por Dryvax y, sin embargo, era menos
virulento cuando era inyectado en el cerebro de ratones y monos. A pesar
de esta menor virulencia, ACAM1000 y Dryvax eran equivalentes en las
pruebas de inmunogenicidad en animales y producian similares niveles de
vacunacion positiva, liberacion de virus y respuestas inmunes en un ensayo
clinico realizado en humanos. Deberian realizarse experimentos que com-
parasen la eficacia protectora de ambas vacunas en infecciones en prima-
tes del virus de la viruela del mono. El virus clonado tendria varias ven-
tajas aparte de su fabricacion mas homogéneay de su fenotipo mas estable.
Asi, se eliminarian posibles contaminantes virales acumulados durante los
muchos afios de produccién sin control del virus vaccinia en animalesy la
menor virulencia del virus clonado podria reducir |os riesgos asociados con
la vacunacion, como la encefalitis postvacuna o la miopericarditis recien-
temente observada en casos aislados de personas mayores vacunadas con
riesgo cardiovascular.
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EVASION DEL SISTEMA INMUNE
POR LOS POXVIRUS

ANTONIO ALCAMI
Centro Nacional de Biotecnologia (CSC). Madrid

Laviruela es la Unica enfermedad humana que se ha erradicado tras una
campanamundia de vacunacion, lo que representauno de los grandes triun-
fos de la medicina moderna. Los estudios sobre €l virus vaccinia, la va-
cuna utilizada en la erradicacion de la viruela, y otros poxvirus jugaron un
papel importante en el avance de la virologiay € entendimiento de la res-
puesta inmune frente a infecciones virales. Es este capitulo se discuten
aguellos aspectos sociales y cientificos que mantienen € interés en esta fa-
milia de virus complejos y se describen en més detalle |os mecanismos ide-
ados por los poxvirus para evadir la respuesta inmune. El estudio de los
mecanismos de evasion inmune por |os poxvirus nos ofrece la oportunidad
de conocer mejor el funcionamiento del sistema inmune e identificar nue-
vas estrategias de modulacién inmune con posibles aplicaciones en €l tra-
tamiento de enfermedades inflamatorias.

EL VIRUS VACCINIA Y LA ERRADICACION DE LA VIRUELA

El virus de la viruela es un patégeno estrictamente humano que causo
una de las enfermedades més devastadoras en la poblacion humana (Fen-
ner y cols., 1988; Fenner y cols., 1989; Alcami y cols., 1996) (Fig. 1). En
1796 Edward Jenner demostré que la inoculacion con el virus cowpox, un
virus gue recibié este nombre porque se aislé de vacas (cow en inglés) y
produce una infeccion leve en la piel, inducia proteccion contra la viruela
Edward Jenner denomind a este material vacuna, del latin vacca, y al pro-
ceso vacunacion. El virus cowpox no se encuentra frecuentemente en va
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Figura 1. Fotografias de
un nifio sufriendo una in-
feccion muy severa de vi-
ruela (Fenner y cols.,
1988).

casy se cree que es un virus de roedores que se transmite esporadicamente
a otras especies animales. En 1939, Downie demostré que la vacuna de la
viruela utilizada en el siglo xx contenia una especie vira diferente al vi-
rus cowpox que se denomingd virus de la vacuna o vaccinia. El hospedador
natural del virus vaccinia se desconoce, pero se ha propuesto que es un vi-
rus que infectaba en el pasado a caballos y pudiera corresponder a virus
horsepox. La posibilidad de que €l virus vaccinia derive del virus cowpox
0 viruela se ha descartado tras el andlisis de la secuencia de los genomas
de estos virus (Massung y cols., 1993).

La utilizacion del virus vaccinia por la Organizacion Mundia de la Sa-
lud (OMS) en la campafia de vacunacion més exitosa que se conoce, llevo
alaerradicacion de laviruela en 1980 (Fenner y cols., 1988; Fenner y cols,,
1989). Es interesante el hecho de que la identificacion y uso eficaz de la
vacuna se realizara antes de que los avances en biologia molecular permi-
tieran la secuenciacion completa del genoma viral, el estudio detallado de
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las proteinas virales o los mecanismos de replicacion viral. Mas alin, la va-
cuna mas exitosa que se ha utilizado en medicina llevé a la erradicacion
global de una enfermedad devastadora sin que se conocieran 10s mecanis-
mos inmunol égicos que confieren proteccién y sin haber identificado, in-
cluso hoy en dia, cuédles son los antigenos virales que son blanco de estos
mecaniSmos inmunes protectores.

A pesar de que el origen del virus de la vacuna es un misterio, este vi-
rus es el poxvirus que se ha estudiado en més detalle. Los poxvirus son
uno de los virus mas complegos que se conocen, con un genoma de gran
tamafio (cercano a 200 kilobases) y con la capacidad de codificar hasta 200
proteinas (Moss, B., 1996) (Fig. 2). En contraste con la mayoria de los vi-
rus animales que replican en el nicleo de la célula infectada, los poxvirus
replican en @ citoplasma. Esto implica que no tienen acceso a la magui-
naria celular de replicacion y transcripcion del material genético y codifi-
can sus propios enzimas para llevar a cabo estas funciones. Las particulas

Figura 2. Microsopia elec-
tronica de células infectadas
con € virus vaccinia, en donde
se observan particulas virales
que se estan liberando al me-
dio extracelular.
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virales son muy complegjas y existe una forma intracelular infectivay una
segunda forma extracelular que adquiere una envuelta lipidica adiciona que
contiene varias proteinas adicionales. Se ha propuesto que la inmunidad
contra las proteinas especificas del virus extracelular podria ser responsa-
ble de la proteccién frente a nuevas infecciones.

EL VIRUS DE LA VIRUELA DESPUES DE SU ERRADICACION

Al término de la campafia mundia de la erradicacion de la viruela lle-
vada a cabo por la OMS, todas las muestras de virus de la viruela infec-
tivo existentes en los laboratorios de todo el mundo se destruyeron o se
tranfirieron a dos |aboratorios de referencia: el Center for Disease Control
and Prevention (CDC) en Atlanta, Estados Unidos, y €l Institute for Viral
Preparations en MoscU, Rusia (Fenner y cols., 1988; Smith y cals., 2002).
Las muestras depositadas en Moscu se trasladaron posteriormente al Sate
Research Center of Virology and Biotechnology VECTOR en Koltsovo (Si-
beria) (Fig. 3). A partir de ese momento, el trabajo con €l virus de la vi-
ruela fue prohibido en todos los laboratorios del mundo excepto en los dos
centros de referencia

Figura 3. Trabajo con € virus de la viruela en e laboratorio de alta seguridad en e
Sate Center of Virology and Biotechnology VECTOR (Koltsovo, Rusia) (A) y contenedor
donde se almacenan las Ultimas muestras del virus de la viruela en CDC (Atlanta,
EEUU) (B).

Es este momento se desencadend un debate, que se mantiene hasta la
actualidad, sobre la necesidad de destruir las Ultimas muestras infecciosas
del virus de la viruela. Los argumentos a favor o en contra de la destruc-
cién de estas muestras se resumen en la figura 4 (Smith y cols., 2002). La
destruccion de las Ultimas muestras del virus se ha planeado varias veces
durante las dos Ultimas décadas, pero en todas las ocasiones la destruccion
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DESTRUCCION

e La destruccion del virus de la viruela es la conclusién légica de la camparfia
de erradicacion.

e |os stocks declarados del virus son una fuente posible de liberacion/re-in-
troduccién del virus en la poblacion humana.

¢ La vacuna de la viruela existente provee de una proteccion adecuada.

® | os modelos animales de poxvirus relacionados, como los virus vaccinia,
cowpox o ectromelia, son adecuados para estudiar los mecanismos de pa-
togénesis.

e El genoma completo de estirpes representativas del virus de la viruela se
ha determinado.

e E|l ADN clonado del virus representa un adecuado repositorio.

RETENCION

e La re-introduccién del virus en la poblacién humana es posible por vias al-
ternativas. Por ejemplo, a partir de cadaveres de personas que murieron de
viruela y estan congelados en las regiones polares con hielos perpetuos.

® |os stocks no declarados representan un peligro mayor que los stocks de-
clarados.

e Mas investigaciones sobre el virus son necesarias para mejorar las vacunas
y encontrar agentes terapéuticos como drogas anti-virales. El virus infec-
Cioso es necesario para probar las nuevas vacunas y drogas.

e |Las vacunas actuales no son satisfactorias para personas inmunodeprimi-
das o con contraindicaciones, tales como eczema.

® Los modelos alternativos como los virus vaccinia, cowpox y ectromelia son
inadecuados para demostrar la eficacia de drogas anti-virales y adquirir el
permiso de utilizacion por la agencia Food and Drug Adminitration (EEUU).

¢ Investigaciones futuras con el virus de la viruela nos pueden aportar infor-
macioén valiosa sobre la interaccion del virus con los sistemas de defensa
del hospedador y sobre el funcionamiento del sistema inmune humano.

Figura 4. Argumentos en favor de la destruccion o retencién de los stocks del virus de
la viruela.

se ha retrasado para permitir més estudios moleculares sobre €l virus de la
viruela. Se propuso que antes de destruir €l virus se determinara la se-
cuencia completa del genoma de algunos aislados y se clonara el genoma
viral de varios aislados en vectores plasmidicos para que se pudiera dis-
poner de este material genético no infectivo después de la destruccion del
virus. Estas investigaciones son consideradas cuidadosamente y monitori-

zadas regularmente por la OMS (http://www.who.int/gb/EB_ WHA/E/E In-
dex.htm).
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LA AMENAZA DEL BIOTERRORISMO

A pesar de que la viruela se erradicé hace mas de dos décadas, € temor
de que pueda ser introducida en la poblacion humana no ha desaparecido.
Los actos terroristas del 11 de septiembre de 2001 en los Estados Unidos
y los ataques con antrax que les siguieron han incrementado el temor a que
el virus de la viruela pueda ser liberado en un acto de bioterrorismo (Ber-
che, P, 2001; Smith y cols., 2002). Esta posibilidad se vio apoyada por las
evidencias recientes aportadas por Ken Alibek, uno de los directores de un
programa ruso de desarrollo masivo y produccién de una variedad de agen-
tes infecciosos altamente virulentos para el hombre (Alibek, K., 1999). Uno
de los objetivos de este programa fue la creacion de instalaciones de alta
seguridad para desarrollar 1a capacidad de crecer toneladas del virus de la
viruela para su posible utilizacion como arma biolégica. Se teme que € vi-
rus haya terminado en manos de otros paises o de organizaciones terroristas.

La re-introduccion de la viruela en la poblacion humana tendria efec-
tos devastadores ya que, 24 afios después de la erradicacion de la viruela
y con €l cese de la campafia mundial de vacunacion, una gran parte de la
poblacion humana no ha sido vacunada. Aungue la vacunacién proporcio-
na cierto grado de proteccion contra la viruela, se recomienda que para
mantener un nivel 6ptimo de inmunidad |a vacunacion se repita cada tres
anos. Por lo tanto, los efectos de la viruela en la poblacion actual con un
nivel de proteccion muy limitado podrian compararse con los producidos
en la poblaciones inca y azteca tras la llegada de los conquistadores espa-
fioles en € siglo xvi, que causd la muerte de millones de personas (Fen-
ner y cols., 1988).

La amenaza de un atague bioterrorista que lleve a la re-introduccion de
la viruela en la poblacion humana ha llevado ala OMS a retrasar de nuevo
la destruccion de las Ultimas muestras del virus infectivo. Varios objetivos
se han propuesto para poder afrontar un ataque bioterrorista: desarrollar
métodos diagndsticos capaces de diferenciar el virus de la viruela de otros
poxvirus relacionados, mejorar las vacunas existentes (que no es suficien-
temente segura en enfermos inmunodeficientes) e identificar drogas anti-
virales que sean eficaces contra poxvirus (Smith y cols., 2002).

LOS POXVIRUS Y SU PAPEL EN EL DESARROLLO
DE LA VIROLOGIA

La viruela ha tenido una repercusion importante en la humanidad, no
solo por ser uno de los agentes infecciosos més virulentos que ha cono-
cido € hombre, sino también por la influencia que ha tenido en aspectos
socidles y politicos a través de la historia (Fenner y cols., 1988). Los pox-
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virus también han tenido un especial interés desde el punto de vista clinico
y epidemioldgico. El virus de la vacuna fue la primera vacuna que se in-
trodujo en medicina, y la erradicacion del virus de la viruela no es solo
uno de los éxitos méas importantes de la medicina moderna, sino que tam-
bién demostro el principio de que una campafia preventiva de vacunacion
puede eliminar un enfermedad de la poblacién humana

Desde € punto de vista cientifico, los poxvirus han sido unos verdade-
ros pioneros que han fascinado a la comunidad cientifica. El virus vaccinia
fue el primer virus que se observd al microscopio 6ptico y uno de los pri-
meros que se observaron por microscopia electronica. El virus vaccinia se
encuentra entre los primeros virus animales que se crecieron en células en
cultivo, lo que facilitaria enormemente el estudio de éste y otros virus ani-
males en €l laboratorio. La demostracion de que las particulas virales son
algo més que una cubierta inerte de proteina que envuelve al material ge-
nético viral se puso de manifiesto con la identificacion en los viriones del
virus vaccinia de enzimas virales implicados en la transcripcion del genoma
viral. Este descubrimiento sin precedente en virologia impulsd la investi-
gacion y posterior identificacion de actividades enzimaticas en otros virus,
como es la identificacion de la transcriptasa en reverso de los retrovirus.

El nacimiento de la biologia molecular y de las técnicas de clonacién
y manipulacion del material genético condujeron répidamente a disefio de
nuevos métodos para introducir genes de otros organismos en €l genoma
del virus vaccinia (Moss, B., 1991). Este avance permitié la construccion
de virus vaccinia recombinantes que expresan antigenos de otros virus o
agentes infecciosos. Ademas, estos avances abrieron la posibilidad del uso
de vacunas recombinantes vivas en general y en particular el uso de una
vacuna con eficacia ya demostrada en una campafia mundial de vacuna-
cion para que sea re-utilizada para combatir otras enfermedades.

Los poxvirus han jugado también un papel critico en las investigacio-
nes bésicas sobre la patogénesis de las infecciones virales generalizadas,
principalmente a través de los estudios con e virus ectromelia. Este virus
€s uno de los poxvirus més virulentos que se conocen y causa una enfer-
medad en ratones conocida como mousepox (Fenner y cols., 1997). Frank
Fenner propuso mousepox como un modelo animal de la viruela humana,
y estudios con €l virus ectromelia adquirieron relevancia cuando la viruela
era una de las enfermedades infecciosas méas importantes en el mundo. Es-
tos estudios también contribuyeron a entendimiento de los mecanismos in-
munol égicos de proteccion contra virus animales.

Mas recientemente, los poxvirus han vuelto a sobresalir como modelos
para entender la interaccion de los virus con el sistema inmune del hospe-
dador (Alcami y cols., 2000; Alcami, A., 2003a; Seet y coals., 2003). La se-
cuenciacion de los primeros genomas completos de los poxvirus coincidio
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con el momento en que los inmundlogos clonaron y secuenciaron protei-
nas implicadas en la regulacion de la respuesta inmune, tales como cito-
quinas y receptores de citoquinas. La comparacion de las secuencias de los
poxvirus con e banco de datos de secuencias llevé a un decubrimiento ex-
cepcional: 1os poxvirus contienen en su genoma genes del hospedador con
un papel fundamental en la regulacién de la respuesta inmune. EI nimero
de genes del hospedador incorporados en el genoma de los poxvirus no te-
nia precedente en otros virus y claramente ilustré un nuevo mecanismo de
modulacion inmune por virus. La homologia de secuencia entre genes vi-
rales y genes implicados en la respuesta inmune sugiere que, a lo largo de
la evolucién, los virus han incorporado en su genoma genes del hospeda
dor como mecanismo de evasion inmune.

EVASION DE LA RESPUESTA INMUNE POR POXVIRUS

El gran tamafio del genoma de los poxvirus les permite incorporar en
Su genoma un gran nimero de genes que modulan la respuesta inmune del
hospedador. EI genoma de los poxvirus codifica una de las colecciones mas
completas e interesantes de genes de evasion del sistema inmune descritas
en virus (Seet y cols., 2003) (Fig. 5). Un caso similar se encuentra en los
herpesvirus, otra familia compleja de virus DNA, pero las funciones in-
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Figura 5. Mecanismos de evasion del sistema inmune codificados por poxvirus.

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



EVASION DEL SISTEMA INMUNE POR LOS POXVIRUS 321

munes con las que interfieren los poxvirus y los herpesvirus no son coin-
cidentes. Por g emplo, los herpesvirus se han especializado en bloguear la
presentacion de antigenos virales y la funcion de células natural killer y
citotéxicas, que juegan un papel critico en la defensa contra infecciones vi-
rales (Alcami y cols., 2000; Tortorellay cols., 2000). Por €l contrario, los
poxvirus utilizan otras herramientas como la secrecion de receptores solu-
bles de citoquinas (McFadden y cols., 2000; Alcami, A., 2003a; Seet y cols.,
2003). Esta diferencia refleja probablemente un «estilo de vida» aterna-
tivo de estos virus que les lleva a enfrentarse a diferentes aspectos de la
respuesta inmune. Por gjemplo, los herpesvirus establecen un estado de la-
tencia mediante el cual son capaces de mantener el genoma viral acompa-
flado de un nivel minimo de expresién de proteinas virales, y de esta forma
persisten durante toda la vida del hospedador. La reactivacion esporadica
de este estado de latencia lleva como consecuencia la produccion de par-
ticulas virales infectivas y asegura la transmisién del virus a otros hospe-
dadores. Por € contrario, los poxvirus no son capaces de establecer |aten-
cia, producen infecciones agudas de corta duracion y necesitan transmitirse
a otros individuos susceptibles para persistir en la poblacion.

A continuacion se discuten con més detalle algunos de los mecanismos
de evasion del sistemainmune mejor caracterizados en |os poxvirus, en par-
ticular aguellos mecanismos que bloquean €l efecto de mediadores solu-
bles inmunes como e complemento y las citoquinas. Es evidente que exis-
ten otros mecanismos de evasién que aln no han sido caracterizados y ésta
es un area de investigacion gque seguira siendo muy activa en los préximos
anos.

INHIBICION DE LA RESPUESTA DEL COMPLEMENTO
E INTERFERON (IFN)

El sistema del complemento es uno de los mecanismos de defensa que
se activa en los primeros momentos de la infeccion y es capaz de destruir
eficazmente las particulas virales con envuelta lipidica y las células infec-
tadas. La infeccion por virus induce la secreciéon de IFN que se une a re-
ceptores especificos en la célula e induce una cascada de transduccion de
sefiales que culmina con la activacion de mecanismos intracelulares que li-
mitan la replicacion de los virus e inducen un estado anti-viral. Los IFNs
se clasifican en tipo 1 (IFN-a/p) y tipo 2 (IFN-y). Estos mediadores solu-
bles también son capaces de regular €l tipo de respuesta inmune anti-viral.
Por ejemplo, e 1FN-y es un factor necesario para que se induzca una efi-
caz respuesta inmune mediada por células natural killer y citotoxicas que
a su vez limita la replicacion viral.
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Los poxvirus codifican una proteina que interfiere con la funcién del
complemento (Kotwal, G. J., 2000) (Fig. 5). El virus vaccinia secreta de
las células infectadas grandes cantidades de una proteina denominada vV CP
(viral complement binding protein) que une factores criticos en la cascada
del complemento (C3b y C4b) e interfiere con su activacion. El sistema
del complemento también podria dafiar a las células no infectadas, y para
evitarlo las células expresan en la membrana plasmética proteinas regula-
doras que inhiben la formacion del complejo de atague de membrana que
lisa las células y las destruye. El virus vaccinia utiliza un segundo meca-
nismo de evasion del complemento. Se ha demostrado que las particulas
extracelulares con envuelta adquieren a salir de la célula infectada algu-
nos de estos factores celulares, como el CD59, que protegen al virion ex-
tracelular de la lisis por complemento (Vanderplasschen y cols., 1998).

El sistema del IFN se descubrid por su papel en prevenir infecciones
virales, y su importancia se ve reflgjada en que casi sin excepcion todos
los virus codifican mecanismos que bloquean este sistema de defensa (Go-
odbourn y cals., 2000). El virus vaccinia codifica al menos cinco proteinas
gue bloguean la accion de los IFNs (Alcami, A., 2003a; Seet y cols., 2003)
(Fig. 5). El receptor soluble de IFN-y (VIFN-yR) y la proteina de union de
IFNo/p (VIFN-o/3BP) bloquean la unién de estos mediadores inmunes a
sus receptores especificos, una fosfatasa presente en el virién inhibe la
transduccion de sefiales mediada por IFN-y en las células infectadas y las
proteinas E3L y K3L interfieren con funciones efectoras del IFN que in-
ducen un estado anti-viral en la célula. La proteina E3L inhibe la activa-
cion de la kinasa PKR, que fosforila el factor de iniciacion de la traduc-
cion de proteinas el F2a. y produce la parada de la sintesis de proteinas en
la célula. La proteina K3L es un homdlogo de el F2a. que actia como sus-
trato de la kinasa PKR que de otra forma fosforilaria el F2a. e inhibirian la
sintesis de proteinas en la célula infectada. Por Ultimo, los poxvirus codi-
fican un homdlogo de la proteina de union a IL-18 (vIL-18BP) que neu-
traliza IL-18, una citoquina que es necesaria para la induccion de IFN-y y
la generacion de una respuesta celular eficaz contra € virus.

CITOQUINAS CODIFICADAS POR POXVIRUS

Genes que codifican homologos de citoquinas se han descrito en algu-
nos poxvirus (Alcami, A., 2003a; Seet y cols., 2003) (Fig. 5). El virus orf,
un virus que produce lesiones locales en ovejas, codifica un homologo de
interleuquina 10 (IL-10), una citoquina que inhibe la respuesta celular y la
capacidad de los macrofagos de actuar como células presentadoras de an-
tigeno o células co-estimuladoras. El virus orf también codifica un homo-
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logo del vascular endothelial growth factor (VEGF) que aumenta la per-
meabilidad y formacién de vasos sanguineos, y se ha propuesto que este
factor puede ser responsable de las lesiones en la piel caracteristicas de
este virus y favorece la transmisién del virus a otro hospedador. Otro gjem-
plo interesante es la produccion de un homdélogo de quimioquina por €l vi-
rus molluscum contagiosum, un poxvirus que produce lesiones locales en
la piel en humanos y persisten durante largos periodos.

MODULACION DE LA ACTIVIDAD DE LAS CITOQUINAS
Y QUIMIOQUINAS

Una de las propiedades mas caracteristicas de los poxvirus es su capa
cidad de codificar un gran nimero de proteinas que unen citoquinas 'y neu-
tralizan su actividad (Alcami, A., 2003a; Seet y cols., 2003) (Fig. 5). Es-
tas proteinas se identificaron inicialmente por su similitud de secuencia con
receptores celulares de citoquinas. Las proteinas virales consisten en la re-
gion extracelular de estos receptores pero carecen de las secuencias de an-
claje ala membrana y dominios intracelulares, y por o tanto son secreta-
das a medio extracelular (Fig. 6). Algunos gjemplos son los receptores
solubles de IL-1f (vIL-1BR), factor necrosante de tumores (VTNFR) o
VIFN-yR.

A pesar de su homologia con los receptores celulares, estas proteinas
virales poseen propiedades Unicas. Los receptores celulares de IL-1 unen
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Figura 6. Proteinas de unién a citoquinas y quimioquinas codificadas por poxvirus.
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tres ligandos de esta familia: IL-1a, IL-1f3 e IL-1 receptor antagonista. El
vIL-1BR une exclusivamente IL-1f3, o que sugiere que IL-1f juega un pa-
pel més importante que los otros ligandos en defensa contra infecciones vi-
rales. Los poxvirus codifican hasta cuatro VTNFRs, que unen el mismo li-
gando. No podemos explicar en estos momentos las razones por las que
los poxvirus codifican esta variedad de VTNFRs. Dos de estos receptores
poseen dominios adicionales en la region C-terminal que no son necesa-
rios para unir TNF y es posible que interaccionen con otros mediadores in-
munes y posean capacidades inmunomoduladoras adicionales. Otro caso
interesante lo contituyen los vIFN-yRs de los virus vacciniay cowpox, que
unen IFNs de varias especies animales a pesar de que los homologos ce-
lulares sdlo unen IFN de su misma especie. Esta propiedad de las protei-
nas virales refleja probablemente |a adaptacion evolutiva de estos virus para
infectar diferentes hospedadores (Alcami y cols., 1996).

Una segunda clase de inhibidores de citoquinas son las proteinas de
unién a citogquinas y quimioquinas, denominadas binding proteins (BPs)
(Fig. 6). Con la excepcion de la vIL-18BP, estas proteinas virales carecen
de similitud de secuencia con los receptores celulares de citogquinas que
median la actividad biologica de las citoquinas, pero son capaces de unir
las citoquinas con alta afinidad y neutralizar su actividad biolégica. Por
gemplo, e vIFN-o/pBP codificada por el virus vaccinia une IFN de tipo
1 apesar de tener tres dominios de inmunoglobulina que no estén relacio-
nados con los dominios de fibronectina de tipo 3 que constituyen los re-
ceptores celulares de IFN. El VIFN-o/BBP posee ademas una propiedad
Unica entre los receptores solubles de citoquinas virales. es capaz de unirse
a la superficie celular una vez secretado. De esta forma, las células de los
tejidos en los que replica € virus se recubren de esta proteina viral que
impide eficazmente que el IFN interaccione con los receptores especificos
e induzca un estado anti-viral. Es probable que esta propiedad aumente la
eficacia del vIFN-a/BBP para bloguear citoquinas que acttan a nivel local
para prevenir la infeccion viral. Recientemente se ha descrito una proteina
codificada por el virus tanapox que es secretada y une con ata afinidad
TNF (Brunetti y cols., 2003). Esta proteina no posee similitud de secuen-
cia con los receptores celulares del TNF. Las razones por las cuales este
poxvirus utiliza una proteina de estructura Unicay € entendimiento de su
estructura molecular y su interaccion con TNF son cuestiones de gran in-
terés en e futuro.

Uno de los gjemplos mas interesantes de esta clase de inhibidores son
las proteinas virales de union a quimioguinas (vVCKBPs) (Figs. 6y 7). Las
guimioquinas constituyen una familia compleja de mas de 40 mediadores
inmunes (ligandos) que interaccionan con uno o varios de los casi 20 re-
ceptores especificos identificados. Las quimioquinas inducen la migracion
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ausencla de vCKBP
inhibidor de gquimioguinas (35 kDa)

Figure 7. Inhibicion de la actividad de las quimioguinas por la VCKBP-35K dél virus
vaccinia.

y activacion de células inmunes desde €l torrente circulatorio hacia € in-
terior de los tglidos como un paso critico en la iniciacion de la respuesta
inmune. El sistema inmune determina €l tipo de célula inmune gque debe
infiltrar un tejido infectado por un virus dependiendo de la quimioguina
gue se induce, que activara Unicamente a aquellas células que expresan re-
ceptores especificos. Por |o tanto, las quimioquinas juegan un papel muy
importante en el inicio y el establecimiento de un determinado tipo de res-
puesta inmune. Debido a que los receptores de quimioquinas celulares po-
seen siete dominios transmembrana y son atamente hidrofébicos, no se
pueden generar versiones solubles de estos receptores. ES interesante ver
como los virus han ‘disefiado’ una serie de proteinas no relacionadas con
la secuencia de amino &cidos de estos receptores, que son secretadas 'y ca-
paces de unir quimioguinas con ata afinidad y neutralizarlas. Estas prote-
inas fueron identificadas inicialmente en los poxvirus, pero mas reciente-
mente también se han encontrado VCKBPs codificadas por agunos
herpesvirus, aungue la secuencia de estas proteinas no esta relacionada con
la secuencia de las proteinas codificadas por los poxvirus (Alcami, A.,
2003a). Estudios recientes sobre la estructura de estas moléculas virales,
codificadas por poxvirus y herpesvirus, indican que las vCKBPs interac-
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cionan con las quimioquinas de forma similar a como lo hacen los recep-
tores celulares y mimetizan este domino de interaccion a pesar de carecer
de similitud de secuencia con los receptores celulares altamente hidrofdbi-
cos (Alexander y cols., 2002; Alcami, A., 2003b).

PAPEL DE LOS RECEPTORES Y PROTEINAS DE UNION
A CITOQUINASEN LA VIRULENCIA Y PATOGENESIS VIRAL

Las proteinas virales con propiedades inmunomoduladoras son normal-
mente capaces de influir en la capacidad del virus de replicar en € hos-
pedador (virulencia) y la patologia causada por la infeccion (patogénesis)
(Alcami, A., 2003a; Seet y cols., 2003). Por ejemplo, un mutante del virus
vaccinia que carece de la vIFN-o/fBP esta atenuado en un modelo de in-
feccion intranasal de ratones. El virus mutante ha perdido la capacidad de
replicar en los tgjidos, probablemente porque es méas susceptible a la ac-
cion del IFN, y se requieren dosis mas atas de virus para causar la muerte
del animal infectado. Este resultado pone de manifiesto €l papel del IFN
en las infecciones por poxvirus.

Un mutante del virus vaccinia que carece del vIL-1R tiene un feno-
tipo completamente inesperado. En lugar de estar atenuado, como es nor-
malmente el caso de los virus que carecen de genes inmunomodul adores,
este virus causa una patologia exacerbada en € animal infectado (Alcami
y cols., 1992). En un modelo intranasal de ratén, los animales infectados
con € mutante en vIL-1pR presentan una respuesta sistémica més pro-
nunciada, asociada a una pérdida de peso més répida, fiebre, sintomas de
enfermedad més severos y la muerte acelerada del animal infectado. IL-13
es un importante mediador de la respuesta inflamatoria que tiene un efecto
beneficioso inicialmente pero que puede causar patologia cuando se produ-
ce en exceso o durante largos periodos. Esta bien establecido que muchas
de las enfermedades inflamatorias pueden tener su origen en la produccion
incontrolada y mantenida de mediadores inmunes, como IL-15 o TNF. Los
resultados obtenidos con e mutante del virus vaccinia en viL-1pR sugie-
ren que los inhibidores de citoquinas viraes podrian en algunas ocasiones
jugar un papel como factores atenuantes de la infeccién y proteger a hos-
pedador de los efectos deletéreos de los mediadores inmunes como IL-1f
gue se producen en cantidades masivas en infecciones sistémicas. De esta
forma, €l virusfavoreceriala supervivenciadel hospedador y ganariatiempo
para replicar y transmitirse a otros individuos de la poblacion.

Las causas exactas de la muerte por viruela no estan claramente defi-
nidas, pero se ha descrito que una toxemia asociada a la infeccion vira po-
dria ser responsable y sugiere que €l virus podia causar patologia mediada
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por una repuesta inflamatoria e inmune descontrolada (Fenner y cols.,,
1988). El posible papel del vIL-1BR en una disminucién de la inmunopa-
tologia causada por € virus se ha demostrado experimentalmente en un
modelo de infeccion de ratones con el virus vaccinia (Alcami y cols., 1992).
Este gen se encuentra inactivado por una acumulacion de mutaciones en
todas las estirpes del virus de la viruela que se han secuenciado hasta el
momento (Www.poxvirus.org), y se ha sugerido que la pérdida del viL-1R
podria contribuir a la alta virulencia de este virus. Por supuesto, otros ge-
nes virales también contribuyen a este fenotipo tan virulento. Méas aln, es-
tudios epidemiolégicos durante la campafia de erradicacion de la viruela
indican que algunas estirpes del virus vaccinia causaban mas problemas se-
cundarios tras la vacunacion y se ha demostrado experimentalmente que
las estirpes del virus vaccinia més seguras, Wyeth y Lister, expresan un ac-
tividad soluble de unién a IL-1f (Alcami y cols., 1992). Estos resultados
sugieren de nuevo una correlacion entre la expresion de viL-1pR y feno-
tipos més atenuados, que se ha demostrado experimentalmente con la ate-
nuacion del virus vaccinia Copenhagen, una estirpe utilizada como vacuna
de la viruela, cuando se reconstituye el gen inactivo de viL-1pR.

Estos resultados claramente ilustran el concepto de que los virus tratan
de establecer un equilibrio con su hospedador, que les permite replicarse
sin causar enfermedad. Por este motivo no es sorprendente encontrar genes
virales que codifican factores atenuates en lugar de virulentos y que favo-
recen este equilibrio. La comparacion de los genomas del virus vaccinia'y
e virus de la viruela mostré que existe un nimero reducido de genes es-
pecificos del virus de la viruela que no estan presentes en el virus vaccina
(Massung y coals., 1993). Al mismo tiempo, esta comparacién también puso
de manifiesto la existencia de muchos genes del virus vaccinia que estén
inactivados por la presencia de mutaciones en el virus de la viruela. No se-
ria sorprendente que en un futuro se demostrara que, de forma similar a
vIL-1BR, la pérdida de otros genes pueda contribuir a la alta virulencia del
virus de la viruela. El entendimiento a nivel molecular de las razones por
las que €l virus de la viruela es tan virulento concentra gran interés. La ac-
cion combinada de un nimero de genes, junto a la pérdida de otros, es pro-
bablemente responsable del fenotipo tan virulento del virus de la viruela

LOS MECANISMOS VIRALES DE EVASION NOS OFRECEN
INFORMACION SOBRE EL SISTEMA INMUNE

La interaccion de los virus con los sistemas de defensa del hospedador

es €l resultado de una batalla constante durante millones de afios de evolu-
cion. Una de las funciones principales del sistema inmune es defendernos
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frente a las infecciones por patégenos. Por su parte, los patdgenos han de-
sarrollado mecanismos de evasion que bloguean 1os mecanismos inmuno-
|6gicos y son necesarios para su supervivencia. Para contrarrestar estas es-
trategias virales, el sistema inmune se ha visto forzado a disefiar nuevos
mecanismos inmunol 6gicos para defenderse de |os patdégenos. Es muy posi-
ble que los virus hayan influido en el desarrollo del sistemainmune como lo
conocemos en la actualidad, y esta relacion tan estrecha entre los virus y el
sistema inmune la podemos utilizar para obtener informacion basica sobre
€l funcionamiento de la respuestainmune. Por ejemplo, el hecho de que unas
citoquinas concretas sean el blanco de los mecanismos virales de evasion
sugiere que esos mediadores inmunes juegan un pape critico en la defensa
frente a infecciones virales y posiblemente otros patdgenos. El estudio de
las mecanismos de evasion virales ha permitido identificar nuevas funcio-
nes inmunoldgicas de algunas proteinas del sistema inmune. Por gjemplo,
los estudios sobre la funcion de un homdlogo viral del CD30, una proteina
de la superfamilia de los receptores del TNF, han demostrado un papel cri-
tico del CD30 celular en la regulacion de la respuesta inflamatoria de tipo
1y han abierto la posibilidad de que la actividad del CD30 pueda ser re-
gulada como una estrategia de modulacion inmune (Saraivay cols., 2002).

LAS PROTEINAS VIRALES
COMO AGENTES ANTI-INFLAMATORIOS

Ademas de darnos informacion sobre e funcionamiento del sistema in-
mune, 10s virus nos ofrecen la posibilidad de identificar mecanismos de
modulacion de la respuesta inmune que pueden ser de gran utilidad. Mu-
chas enfermedades humanas son causadas por una respuesta inmune o in-
flamatoria descontrolada que dafian los tejidos y se ha demostrado que €l
bloqueo de mediadores inmunes tiene efectos terapéuticos. Uno de los me-
jores gjemplos es el uso de agentes que neutralizan la actividad del TNF,
bien anticuerpos o receptores solubles, como medicamentos para tratar la
artritis reumatoide. Existe un gran interés en muchas empresas farmacéu-
ticas y biotecnolégicas en desarrollar inhibidores de estos mediadores in-
munes para € tratamiento de enfermedades. Los poxvirus han desarrollado
y optimizado a lo largo de la evolucién mecanismos para bloquear la ac-
tividad de citoquinas y quimioquinas, y esta informacion la podemos ahora
utilizar en el tratamiento de enfermedades. Este concepto se ilustra con los
VCKBPs (Fig. 7). El uso de versiones solubles de receptores de citoquinas
gue unen con alta afinidad los ligandos especificos y neutralizan su acti-
vidad se ve limitado en € caso de las quimioquinas porque 10s receptores
celulares poseen siete dominios transmembrana y no se han podido expre-
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sar como formas solubles, en contraste con los receptores de otras citoqui-
nas como TNF e IL-1. La identificacion de proteinas solubles codificadas
por virus que son secretadas y neutralizan un gran nimero de quimioqui-
nas ha permitido extender esta estrategia de regulacion inmune a campo
de las quimioquinas. Algunas de estas proteinas virales se estédn desarro-
[lando actualmente como potenciales agentes terapéuticos en €l tratamiento
de una variedad de enfermedades inflamatorias 0 autoinmunes (Bedard
y coals., 2003). La mayor limitacion en el uso de estos inhibidores de cito-
quinas codificados por virus es su inmunogenicidad, ya que se reconocen
como proteinas extrafas y se generan anticuerpos que pueden llegar a neu-
tralizar su actividad. Sin embargo, estas proteinas virales tienen un alto po-
tencial como agentes terapéuticos debido a su gran eficacia como agentes
anti-inflamatorios, sus propiedades Unicasy la posibilidad de reducir su in-
munogenicidad.

CONCLUSIONES

L os poxvirus han jugado un papel muy importante en medicinay en los
estudios basicos en virologia. A pesar de que la enfermedad més impor-
tante causada por los poxvirus esté erradicada, €l interés en estos virus ha
surgido de nuevo debido a las amenazas de un atague bioterrorista. Ade-
mas, investigaciones recientes han demostrado que la informacion deposi-
tada en los genomas del virus de la viruela y otros poxvirus puede ser de
gran utilidad en el entendimiento de la interaccion de los virus con los sis-
temas de defensa del hospedador y |os mecanismos de patogénesis viral.
El hecho de que los virus hayan coexistido con su hospedador durante su
evolucion y hayan sobrevivido a los mecanismos de defensa del hospeda
dor sugiere que los virus conocen mejor que nosotros el funcionamiento
del sistema inmune. Los virus nos indican aguellas moléculas que juegan
un papel critico en la defensa contra la invasion por patdgenos, uno de los
objetivos prioritarios del sistema inmune, y por lo tanto nos ofrecen una
oportunidad Unica para identificar lo mecanismos béasicos del sistema in-
mune y nuevas estrategias de regulacion inmune. La investigacion de los
mecanismos de evasion del sistema inmune por los poxvirus es fascinante
y seguira siendo en los préximos afos una de las area mas activas en 1os
estudios de la interaccion virus-hospedador.
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DESARROLLO DE NUEVAS VACUNAS
BASADAS EN POXVIRUS

MARIANO ESTEBAN RODRIGUEZ
Centro Nacional de Biotecnologia, CSIC. Madrid

INTRODUCCION

La erradicacion de la viruela en 1980, la més devastadora de todas las
enfermedades de la especie humana, afectando a un décimo de la pobla-
cion mundial, fue posible gracias a programa de vacunacion masivo co-
ordinado por la OMS, y ha constituido uno de los mayores logros sanita-
rios a nivel mundial. Ha sido la primera enfermedad erradicada de nuestro
planeta. Hay que considerar que solo en el siglo xx sucumbieron a esta en-
fermedad mas de 300 millones de personas. Las razones del éxito del pro-
grama fueron las siguientes: e huésped de la viruela es e hombre, sdlo
hay un serotipo, no produce infeccion persistente, se puede diagnosticar
tempranamente, la enfermedad es localizada, las manifestaciones subcli-
nicas no son fuente de contagio, la vacuna confiere proteccion duradera,
es barata y estable, y no hay barreras culturales o sociaes frente a la in-
feccion.

El éxito de la vacunacién obviamente no hubiera sido posible sin la con-
tribucién de quienes descubrieron que la vacunacion contra la viruela era
posible mediante la inoculacion de material aislado de la ubre de las va-
cas que producia lesiones en las manos de las personas que las ordefiaban
(caso de Jenner en 1798) o del médico espafiol Balmis que, aplicando €l
método de Jenner, vacund hace 200 afios a mas de 500.000 personas en
distintos continentes. La expedicion de Balmis, auspiciada por la Corona
espariola, ha sido uno de los acontecimientos mas relevantes en la historia
de la conquista de la viruela, y una gran aportacion de la medicina espa-
fiola a la lucha contra enfermedades en los paises pobres. Como investi-
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gador que lleva trabajando mas de 30 afios en la biologia del virus que fue
utilizado como vacuna contra la viruela, me produce un gran orgullo re-
cuperar la memoria histérica y dar a conocer la figura de Balmis no sola-
mente a la sociedad espafiola, sino a toda la comunidad internacional. Es
el claro eemplo de solidaridad entre los pueblos, a lo que Balmis contri-
buy6 de forma decisiva

El hito historico de la erradicacion de la viruela, se ve agravado por el
peligro de que la viruela vuelva a emerger por medio de actos terroristas.
Afortunadamente, en e mundo sélo se puede trabajar con € virus de la
viruela en dos centros, el Centro de Enfermedades Infecciosas de Atlanta,
en EEUU, y € Centro Vector en Rusia. La investigacion que se realiza en
ambos centros con €l virus de la viruela esta bgjo control de la OMS, con
asesoramiento de un Comité de expertos internacionales, entre los que nos
encontramos dos investigadores del Centro Nacional de Biotecnologia del
CSIC, los Drs. Esteban y Alcami. Existe una moratoria de la OMS para
destruir la coleccién de virus variola existente en EEUU y Rusia tan pronto
como se considere que se han desarrollado métodos de diagnostico y dro-
gas antivirales que garanticen el control de la infeccidn en e caso de que
la viruela pudiera re-emerger, bien por bioterrorismo o a través de la in-
feccién por virus muy relacionados, como la viruela de monos.

El interés por seguir estudiando el virus de la viruela y los miembros
de la familia Poxvirus a la que pertenece, estriba en la carencia de cono-
cimiento que se tiene acerca de cdmo este virus produjo una enfermedad
tan letal y, por otro lado, en la posibilidad de utilizar estos virus como he-
rramientas para producir vacunas contra otras muchas enfermedades hu-
manas y animales. Analizaremos aspectos relevantes sobre el virusy su uso
COmMo vacuna.

CARACTERISTICAS DE LOS POXVIRUS

Los poxvirus forman la familia mas compleja de virus animales con
DNA, encontrandose ampliamente distribuidos en la naturaleza. La fami-
lia Poxviridae esta dividida en dos subfamilias, Chordopoxvirinae y Ento-
mopoxvirinae, dependiendo de si el rango de hospedador son vertebrados
0 insectos. La familia Chordopoxvirinae esta compuesta por ocho géneros.
Avipoxvirus, Capripoxvirus, Leporipoxvirus, Molluscipoxvirus, Orthopox-
virus, Parapoxvirus, Suipoxvirus and Yatapoxvirus. Los miembros de un
mismo género estan antigénica 'y genéticamente relacionados teniendo una
morfologia semejante. La subfamilia de Chordopoxvirinae infecta a nume-
rosas especies, como raton, congjo, cerdo, cabra, vaca, camello, bufalo, ele-
fante, mono y hombre, y la subfamilia Entomopoxvirinae a una gran va-
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riedad de insectos. La enfermedad mixomatosis producida por miembros
del género Leporipoxvirus es prevalente en Europa, con un alto indice de
mortandad. De hecho esta propiedad se utiliz6 en Australia para llevar a
cabo el primer experimento de control biol6gico con laintroduccion de mi-
xomatosis en animales de campo para evitar una excesiva multiplicacion
de congjos. Solamente los miembros del género Orthopoxvirus y Mollus-
cipoxvirus infectan a la especie humana, aunque los poxvirus de oveja, ca-
bra y vaca pueden infectar a humanos por contacto directo con lesiones.
Aungue la viruela causada por variola ha sido erradicada, sin embargo los
demas miembros de poxvirus se mantienen en la naturaleza infectando a
sus hospedadores. De hecho, en e afio 1970 se identificaron los primeros
casos humanos de infeccién por e virus de los monos (monkeypox) y el
numero de casos ha ido en aumento con mas de 500 descritos desde 1996,
aunque no hay evidencia de que la infeccion por monkeypox produzca una
enfermedad como la viruela. Mas de 30 casos de infeccion en humanos por
monkeypox se han dado en EEUU en 2002 como resultado de la importa-
cién de roedores de Africa, afectando a diez Estados. Lainfeccion por mon-
keypox es zoondtica, probablemente se trasmite por via respiratoria, se ase-
mejaalaviruela pero difiere genéticamente y por |as propiedades biol dgicas
y epidemioldgicas. La secuenciacion del genoma de monkeypox ha de-
mostrado que no es un virus ancestral de viruela, sino una especie Unica.
Actualmente e diagnéstico epidemiolégico de los poxvirus se realiza por
técnicas de amplificacion génica por PCR/RFLP y su secuenciacion nu-
cleotidica, asi como por diferencias en reactividad contra distintos anti-
cuerpos monoclonales y policlonales dirigidos contra proteinas especificas.
Hay que tener en cuenta que la poblacion esta desprotegida, puesto que la
préctica de la vacunacién ha sido suspendida en todos los paises. La me-
jor forma de prevencién es asegurar un buen seguimiento de los poxvirus
en el planetay asi evitar que se extiendan en la naturaleza. Hoy en dia
existen muy pocos antivirales contra poxvirus, como los interferones, me-
tisazona (N-metilisatin B-tiosemicarbazona), rifampicina, ribavirina, cido-
fovir y derivados ciclicos, pero su eficacia en humanos no ha sido demos-
trada. Mediante el conocimiento de la biologia molecular de poxvirus y
andlisis estructural se podran disefiar compuestos con especificidad frente
a proteinas esenciales en la cascada de replicacion viral. Por motivos de
seguridad, es necesario producir al menos tres compuestos gue inhiban se-
lectivamente mas de un proceso replicativo viral (gjem., inhibidores de pro-
teasa, de topoisomerasa, de DNA polimerasa, etc.).

El estudio de los Poxvirus ha permitido hacer avances importantes en
inmunologia y biologia celular. De hecho el nacimiento de la inmunologia
tiene sus bases en la vacunacién contra viruela. Fueron los primeros virus
en utilizarse como vacuna (frente a viruela), y el nombre de vacunacion
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fue universalizado por Pasteur por derivarse la primera vacuna de pustulas
obtenidas en la ubre de las vacas (del latin vacca, vacuna) y extender el
término a la vacunacién preventiva contra otros agentes. Fueron los pri-
meros virus animales en ser visualizados microscopicamente, cultivados,
cuantificados en células, y definida su composicion quimica. Ademés, los
estudios bioquimicos sobre estos virus sirvieron para demostrar que |os re-
trovirus contienen una enzima llamada reversa transcriptasa que otros vi-
rus con RNA en su genoma contenian la enzima RNA polimerasa, que les
servia para copiar sus genomas, y gque la mayoria de los RNA mensgjeros
(mRNA) virales y celulares contienen en su extremo 3" una secuencia de
poli A (entre 50-200 residuos de adenosing) y en su extremo 5 una es-
tructura llamada cap (m7GpppN). Toda la maguinaria enzimética necesa-
ria para copiar e DNA a mRNA (proceso de transcripcion) se encuentra
formando parte de la particula viral. Estudios posteriores demostraron gque
esta familia de virus codifica una serie de genes cuya funcion es evadir la
respuesta del sistema inmune frente a la infeccion. Estos mecanismos de
evasion han sido posteriormente identificados en otros virus. Los poxvirus
también fueron los primeros virus animales en los que se demostré que en
su genoma se podian incorporar genes de otras especies y producir virus
recombinantes. Estos virus recombinantes estan siendo utilizados en fase
experimental como posibles vacunas contra un amplio espectro de enfer-
medades humanas infecciosas y tumorales.

CICLO REPLICATIVO

Las particulas virales tienen el mayor tamafio de los virus animales, en-
tre 270-350 nm, pudiendo verse con e microscopio optico. La infeccion
se inicia con la unién del virus a la membrana celular, entrada del nucle-
oide viral («core») en € citoplasma, desnudamiento del «core», expresion
génica, replicacion del DNA y morfogénesis. Un esquema del ciclo repli-
cativo se muestra en la figura 1.

A diferencia de otros virus, existen dos formas infectivas, |lamadas vi-
rus intracelular maduro (IMV) vy virus extracelular maduro (EEV) que se
identifican claramente con el micrascopio eectrénico (Fig. 2).

Estas dos formas infectivas se diferencian en el nimero de membranas
gue adquieren del huésped. Asi, en el proceso de formacién del IMV, hay
una serie de estadios intermedios que incluyen la adquisicion de membra-
nas del compartimento intermedio celular (ERGIC), formacién de crestas
con espiculas, agrupamiento en particulas inmaduras (IV) que van adqui-
riendo mayor densidad con la incorporacién del DNA vira y su empague-
tamiento. Laforma MV (panel F) se caracteriza por tener una doble mem-
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Clelo replicative del VY

Figural. Cicloreplicativo del virus vaccinia. El virus que contiene un DNA de doble ca-
dena con los extremos sellados penetra por fusion o endocitosis en la célula. Se libera €
nucleoide («core») que sintetiza mRNA tempranos, seguido por la replicacién concatemé-
rica del DNA viral con sintesis de mRNA intermedios y posterior produccién de mRNAs
tardios que dan lugar a las proteinas estructurales. Seinicia € proceso de ensamblaje con
la formacion de formas inmaduras con membranas (IV) que contienen una molécula de
DNA por resolucién de los concatemeros, seguido por su maduracion a la forma infectiva,
virus intracelular maduro (IMV), que es mayoritario y una pequefia proporcion adquiere
una doble membrana del Golgi formando €l virus intracelular con envuelta (IEV), que es
transportado a la periferia de la célula por microtibulos. En contacto con la membrana
plasmatica, se forman colas de actina que proyectan el virus hacia las células vecinas. La
forma liberada se denomina virus extracelular con envuelta (EEV), y es la segunda forma
infectiva viral.

brana lipidica, cuya parte méas externa lo forman espiculas, y una interna
gue engloba a otra mas densa llamada «core», que contiene en su interior
una molécula de DNA. Aproximadamente unas 100 proteinas forman parte
de la estructura de IMV. La otra forma infectiva, EEV, se caracteriza por
adquirir e IMV otra doble membrana procedente del Golgi y, en € pro-
ceso de salida de la célula, € virus pierde por fusion con la membrana
plasmética una de sus membranas, por lo que el EEV (panel H) tiene tres
membranas, una mas que € IMV. En € proceso de maduracion del IMV
parece que solo proteinas virales forman parte del virion, mientras que al-
gunas proteinas celulares, mayoritariamente receptores, se incorporan a la
membrana del EEV, debido a su reclutamiento de la membrana del Golgi.
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Figura 2. Estadios en la morfogénesis del virus vaccinia. Las formas virales se han iden-
tificado por microscopia electrénica de alta resolucién en € citoplasma de células huma-
nas HelLa. En los paneles A-E se observan estadios de maduracion de formas no infecti-
vas. Las formas infectivas aparecen en los paneles F (IMV) y H (EEV).

El proceso replicativo dura entre las 12-24 horas, con produccion de un
gran nimero de particulas (Fig. 3). En la figura 3 se observa por micros-
copia confocal una célula humana infectada que contiene muchos viriones
(en color verde), aguno de los cuales se proyecta desde la membrana ce-
lular por colas de actina (en color rojo) para infectar a la célula vecina

Figura 3. Microscopia con-
focal de una célula Hela in-
fectada con € virus vaccinia.
Las formas virales (en verde)
se identifican en € citoplasma
por reaccion con un anticuerpo
especifico para la proteina
p14(A27L) de la envoltura del
IMV. En rojo se indica la for-
macion de colas de actina, que
proyectan en su extremidad a
un viridn que infecta a una cé&-
lula adyacente.
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GENOMA

L os poxvirus contienen un genoma de DNA que varia en tamafio, desde
130.000 nucledtidos (caso de Parapoxvirus) a 300.000 nucledtidos (caso
de Avipoxvirus). El primer genoma de poxvirus se secuencié en 1990, siendo
el del virus vaccinia estirpe Copenhagen con 191.636 pares de bases. Desde
entonces se ha determinado la secuencia completa de representantes de los
distintos géneros de la familia Poxviridae. Especiamente importante ha
sido la obtencion de la secuenciacion completa de los genomas de variola,
en sus formas virulenta (variola major) y atenuada (variola minor o alas-
trin), lo que ha permitido iniciar estudios de patogenicidad para entender
por qué estos virus causaron tan alta tasa de mortalidad en la poblacion.
La comparacion entre las secuencias del virus vaccinia (con 185 posibles
genes) y variola (con 186 posibles genes) ha permitido demostrar que am-
bos virus comparten 150 genes con una identidad del 90%. En compara-
cion con vaccinia, variola tiene algunos genes truncados, otros fusionados
y sus extremos codifican algunas proteinas Unicas, aunque presentes en
otros miembros de poxvirus. Los métodos actuales de secuenciacién de ge-
nomas virales han reducido notablemente el tiempo en descifrar la secuencia
de nucledtidos de un aislado viral, de un afio en 1990 a unas cinco horas
en 2003.

MODULACION DE LA RESPUESTA INMUNE

La capacidad de los poxvirus por inducir una respuesta inmune protec-
tora es conocida desde la antigiiedad, con la préctica de la variolizacion
(proceso utilizado en China basado en el uso de pUstulas secas de pacien-
tes infectados con variola que se aplicaba a personas sanas). Esta préactica
se utiliz6 de forma més segura por Jenner con la introduccion de la vacu-
nacion a finales del siglo xvii. En 1967 se inicidé una campafa de vacu-
nacion masiva de la poblacién contra la viruela, utilizando como vacuna
una estirpe del virus vaccinia. Esta campafia culminé en 1980 con la de-
claracion por la OMS de la erradicacion de la viruela de nuestro planeta.
El éxito fundamental de esta campafia fue la existencia de una vacuna con
capacidad para inducir una fuerte respuesta inmune que controlaba €l pro-
ceso infectivo. Entre los mecanismos de inmuno-proteccién juegan un pa
pel importante tanto la respuesta humoral, por activaciéon de linfocitos B,
como la celular por activacion de linfocitos T. La produccion de anticuer-
pos neutralizantes del isotipo 1gG e IgM es una caracteristica de la infec-
cién y es fundamental en proteccion, como se ha demostrado mediante
transferencia pasiva de inmunogobulinas procedentes de animales vacuna-
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dos a animales sanos y posterior inoculacion de una dosis letal del virus
vaccinia. En los individuos vacunados contra viruela se ha observado la
persistencia de anticuerpos neutralizantes durante mas de 20 afos. Entre
los antigenos de vaccinia que inducen anticuerpos neutralizantes estan los
productos de los genesA27L, A33R, B5R, D8L, H5R y L1R. Por otro lado,
la vacuna induce memoria inmunol égica caracterizada por la activacion de
linfocitos T. Se ha observado con ratones a los que se les han inactivado
genes del sistema inmunoldgico, o alos que se les han transferido células
especificas, que la activacion de linfocitos CD4+, CD8+ y de células ase-
sinas NK es necesaria para la proteccién contra poxvirus. A pesar de la
multitud de antigenos virales, se conoce muy poco acerca de las proteinas
gue inducen una respuesta celular y menos ain sus dominios antigénicos.
Estudios recientes indican que las células dendriticas juegan un papel im-
portante en la presentacion antigénica y en el establecimiento de la me-
moria inmunol dgica frente a poxvirus.

Ademés de la induccion de una respuesta inmune adquirida, que se pro-
duce entre unos tres dias y dos semanas después de la inoculacion viral, la
infeccion con poxvirus induce una respuesta celular inmediata del huésped
(innate immunity), caracterizada por la produccién de moléculas inmuno-
moduladoras, como los interferones de tipo | y I, IL-12, TNF-alfa, Fasy
otras. De hecho, con €l virus vaccinia se demostré por primera vez que la
produccion de RNA bicatenario durante la infeccion era responsable de
la produccién de los interferones. Ademas, posteriormente se demostré que
estas moléculas son potentes activadores de la apoptosis. El primer éxito
terapedtico del interferon fue obtenido frente a lesiones oculares produci-
das por € virus vaccinia en congjo. Con la implementacion de la metodo-
logia de microarrays de DNA conteniendo 15.000 genes humanos, nuestro
grupo ha identificado los genes celulares que se inducen o reprimen du-
rante la infeccion con un poxvirus.

UTILIZACION DE POXVIRUS RECOMBINANTES
COMO VACUNAS CONTRA DISTINTAS ENFERMEDADES

La vacuna tradicional para humanos contra viruela, basada en el virus
vaccinia, se administraba por inoculacion en la dermis con una aguja bi-
furcada conteniendo una suspension del virus vaccinia, o que daba lugar
auna pdpulaalos 3 a5 dias. A continuacién, rapidamente se formaba una
vesicula y luego una pustula que alcanzaba su maximo tamafio a los 8-12
dias. Posteriormente se formaba una costra que se separaba de la piel alos
14-21 dias dejando latipica sefia epidérmica. Normalmente se produce una
pequefia fiebre cuando aparece la pustula acompafiada de hinchazén de los
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ganglios adyacentes. Ocasiona mente se produce viremiaentre los 3-10 dias
y €l virus se puede aislar de las amigdalas. Aungue esta vacuna es especi-
fica de especie, la demostracion en 1982 de que a genoma del virus vac-
cinia se podian incorporar de forma estable una gran variedad de genes
procedentes de otras especies y que por inoculacion de estos virus recom-
binantes a animales se les podia conferir proteccion frente a un patégeno,
supuso unarevolucion en el campo de las vacunas. Por primera vez se con-
siderd que un poxvirus se podria utilizar como posible vacuna contra otros
patégenos, siempre y cuando no provocara efectos secundarios y dicha va-
cuna demostrara su eficacia. Ademas, la experiencia de campo acumulada
con la practica de la vacunacion contra viruela hacia posible que vacunas
basadas en poxvirus pudieran tener una amplia distribucion mundial. Los
fundamentos para producir un poxvirus recombinante se basan sencilla-
mente en generar un plasmido de insercién gque contiene € gen de interés
flanqueado por regiones codificadoras de un gen no esencial del poxvirus,
como €l gen timidina quinasa o hemaglutinina y un gen marcador, como
la -galactosidasa. El gen de interés tiene su expresion controlada bajo un
promotor fuerte temprano/tardio del poxvirus. Mediante un proceso de in-
feccion de células animales en cultivo con un poxvirus seguido de la intro-
duccién del plasmido de insercién por transfeccion, se produce durante unas
24h un proceso de recombinacion especifica de secuencia entre las regio-
nes flanqueantes del plasmido de inserciéon y el locus homdlogo del gen
viral. El aislamiento de virus recombinantes se realiza por seguimiento del
gen marcador que, Si es P-galactosidasa, se detecta por la produccion de
placas de color azul en presencia de su sustrato. Existe una gran variedad
de marcadores, tanto enzimaticos como antibiéticos para la seleccion de
virus recombinantes. Para e uso de estos vectores como vacunas en hu-
manos se requiere que € gen marcador no esté presente en € virus re-
combinante, por lo que en estos casos se utilizan pldsmidos en los que el
gen marcador se elimina por recombinacion homologa entre los sitios flan-
gueantes. El éxito de la utilizacion de vacunas basadas en poxvirus recom-
binantes se demostrd en los estudios de campo |levados a cabo en Europa
y EEUU con un virus recombinante de vaccinia que expresaba la proteina
de la envuelta del virus de la rabia. Se observd que la administraciéon de
esta vacuna en capsulas comestibles inducia una respuesta inmuno-protec-
tora contra la rabia en animales que transmiten la enfermedad, como €l zo-
rro. De esta forma se ha generado una gran variedad de virus de poxvirus
recombinantes contra enfermedades virales (gripe, encefalitis, enteritis, fie-
bres hemorréagicas, hepatitis, sida), bacterianas (neumonias), parasitarias
(malaria, leishmania), tumorales (melanoma, adenocarcinoma, prostata).
Para evitar algunos efectos no deseados que se observaron en las campa:
flas de vacunacion contra la viruela, se han generado virus recombinantes
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altamente atenuados y seguros parala vacunacion contra patégenosy tumo-
res. Uno de los candidatos que esta en experimentacion clinica en fase I/11
es @ virus vaccinia modificado, estirpe Ankara (MVA), gque fue obtenido
después de mas de 500 pases seriados en células primarias de embrion de
pollo y que fue administrado a méas de 120.000 personas en Alemania du-
rante la campafia de vacunacion contra la viruela. Estudios recientes han
demostrado que la inoculacion de MVA recombinante que expresa antige-
nos del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) confiere proteccion
contra la enfermedad producida en simios por un hibrido (SIVH) del virus
de la inmunodeficiencia de simio (SIV) conteniendo antigenos del VIH.
Actualmente hay una serie de ensayos clinicos en humanos contra mala-
ria, sida y tumores utilizando virus recombinantes de MVA en combina-
cion con otros vectores. Estudios pioneros en malaria, en los que participd
nuestro laboratorio, demostraron que se puede potenciar la respuesta in-
munoldgica de tipo Thl (caracterizada por la produccion de las citoquinas
IFN-y y IL-12), y conseguir una fuerte expansion de linfocitos citotoxicos
CD8+ y proteccion frente a malaria, mediante un procedimiento de pri-
ming/booster por inoculacién de un primer vector que puede ser DNA, pro-
teinas, pseudoparticulas, o virus atenuado expresando €l gen de interés, se-
guido de una segunda inoculacion con un MVA recombinante que expresa
el mismo gen. Mediante un protocolo de inmunizacion combinada de vec-
tores influenza y vaccinia, y midiendo la respuesta celular por la técnica
ELISPOT, en ratones inoculados con los virus recombinantes, pudimos de-
mostrar un alto grado de proteccion después de ser inoculados los ratones
con esporozoitos de Plasmodium yoelii que produce malaria murina. La
proteccion se correlaciond con un alto grado de respuesta celular especi-
fica contra la proteina CS de plasmodio. Estos protocolos pioneros de pri-
ming/booster han sido aplicados a otros sistemas de vacunacion contra pa-
tégenos y ampliamente aceptados como regimenes de inmunizacion eficaz.

Hemos propuesto que durante la primera inoculacion (priming) se pro-
duce una activacién moderada de linfocitos T CD8+ especificos frente a
unos pocos epitopos del antigeno, y que después de la segunda inoculacién
con el poxvirus recombinante (booster) expresando el mismo antigeno, se
producce una expansion de la poblacién de células T CD8+, ademaés del
efecto priming en células inmunol 6gicamente virgenes. Las células que fue-
ron activadas en la fase inicia reaccionan més répidamente y se expanden,
como se indica en e esquema (Fig. 4).

La respuesta inmunol égica que se produce frente al vector de poxvirus
se puede evitar mediante la combinacion de vectores basados en poxvirus
distintos, ya que hay una pobre reactividad cruzada entre ellos. Esta res-
puesta inmune al propio vector esta disminuida en mutantes cuya replica
cion en células humanas, se limita a la fase temprana como avipoxvirus, o

© CSIC © del autor o autores / Todos los derechos reservados



DESARROLLO DE NUEVAS VACUNAS BASADAS EN POXVIRUS 343

Aumento de respuesta inmune en «prime/boostns

PRIMING % BOGOET
.
® -3 0- £33
i vaccinia ﬁg .'i:' b FROTIm B' =

reiimimasic reciiniunanic

Eﬂtﬂﬂﬁ

@"‘* @25 ® *%ﬁ

Wi vaccinie

D o W LIPS & worwtow ol lisenea i Fliad TR

=, oo8 g3 2
(1),
@ ©e Mo b *i‘&"ﬁ

Vingtorrs de THNY o anli powo § ¢ ilogmess [L-12

Temotapss Bl bmdad
ﬁ L amind g
B Th amiid g
i LA ey
E‘ LT aml i W

Figura 4. Mecanismo de activacion de una respuesta immune celular durante «prime/bo-
oster». En el esquema se indica la poblacion de células con fenotipo Thl o Th2 que se ac-
tivan durante el proceso de inmunizacion combinada de vectores distintos que expresan un
mismo antigeno. Se obtiene un mayor rendimiento en la produccion de linfocitos T CD8+
especificos contra e antigeno de interés, si se inmunizan animales primero con un DNA
recombinante mezclado con otro DNA que expresa una citoquina como IL-12. seguido se-
manas después por una segunda inoculacion con un recombinante del virus vaccinia que
expresa € mismo antigeno que €l vector de DNA.

gue sélo completan un ciclo de replicacion temprano/tardio como MVA.
Es predecible que en pocos afios se utilicen vacunas basadas en vectores
de poxvirus contra una gran variedad de enfermedades.

Actualmente hay una serie de ensayos clinicos basados en poxvirus re-
combinantes contra distintas enfermedades. En el caso del SIDA, hay va-
rios ensayos clinicos que utilizan vectores recombinantes basados en el vi-
rus atenuado vaccinia que contienen multiples delecciones en e genoma
viral como MVA y NYVAC, o virus de canarios y pollos que no producen
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progenie en células humanas (parainformacion adicional ver http://chi.ucsf.
edu/vaccines/vaccines). Nuestro laboratorio participaen el proyecto europeo
de desarrollo de una vacuna contra el SIDA (www.eurovacc.org), para lo
cua hemos generado virus recombinantes de MVA que expresan en un
mismo locus viral los genes env/igag-pol-nef del VIH procedente de aisla-
dos europeo (serotipo B) y asidtico (serotipo C), cuyos ensayos clinicos se
iniciaron en 2004. En los proximos afios conoceremos la eficacia de la va-
cunacion utilizando poxvirus recombinantes solos o en asociacion con otros
vectores.

Podemos concluir con satisfaccion que el trabajo llevado a cabo por
Balmis hace 200 afios tiene su continuidad en nuestro pais, con la aporta
cion de otros grupos espafioles que mantienen el mismo entusiasmo y ab-
negacion en el estudio de enfermedades de gran impacto social. Induda-
blemente Balmis no hubiera conseguido sus objetivos sin la ayuda externa
de la Corona. La leccion de Balmis de ser generoso con los demés, con-
tando con ayuda institucional, la podemos aplicar a nuestros dias, en los
gue Espana esta produciendo cientificos de excelencia, pero que necesitan
del apoyo de nuestras instituciones para que podamos alcanzar el lugar que
nos corresponde como pais en las ciencias biomédicas y contribuir al de-
sarrollo de nuevas vacunas contra enfermedades que afectan sobre todo a
paises del tercer mundo. Ese es nuestro reto.
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INTRODUCCION

Los patdgenos virales y bacterianos son una de las mayores causas de
enfermedad y muerte en e mundo. Un estudio reciente de la Organizacién
Mundial de la Salud indica que las enfermedades infecciosas SIDA, mala-
rig, tuberculosis, sarampion y otras infecciones entéricas y respiratorias agu-
das son las responsables de aproximadamente el 90% de las muertes en €l
mundo de personas menores de 44 afios (OMS, 1997).

La aparicion de agentes infectivos productores de enfermedades devas-
tadoras para la humanidad ha sido una constante a lo largo de la historia.
En e siglo xiv aparecio la peste bubodnica, producida por Yersinia pestis,
gue se cree que matd a uno de cada cuatro europeos. En agquellos momen-
tos la peste se interpretdé a menudo como un castigo divino, pero lo cierto
es que detras de cada epidemia siempre hay una sutil interaccion entre mi-
crobios, huéspedes, condiciones sociales y entorno. La viruela probable-
mente fue introducida en Europa como consecuencia de la expansion del
Islam, desde el norte de Africa ala peninsula Ibéricay otras zonas del Me-
diterréneo entre los siglos vi y vin (Oldstone, 1998). Existe constancia de
gue hacia el afio 1000 la epidemia se habia registrado en Japon y en Es-
pafia. Durante los siglos x1 a xii, la viruela se difundié debido a los inter-
cambios comerciales entre Europa y Asia Menor. En € siglo xvi se dieron
muchos brotes de viruela en los paises europeos. En 1520 la viruela fue in-
troducida en las Américas por |os europeos, contribuyendo a la caida de los
aztecas en Méjico. De hecho, en 1532 fue la aliada de Francisco Pizarro,
gue en la conquista del Pert encontr6 a la poblacion diezmada por la in-
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troduccion de la viruela 10 afios antes. La historia documentada del colera,
producida por € Vibrio cholerae, comienza en 1817 con una epidemiaen e
nordeste de la India. Desde entonces se han registrado siete grandes epide-
mias de cllera. En e siglo xix aparecio la tuberculosis producida por el ba
cilo de Koch. Casi todos los miembros de los circulos sociales de Londres
y Paris estaban infectados. Durante el siglo xx han emergido varias epide-
mias de la gripe. Una de ellas (1918-1919) aparecio al fina de la Primera
Guerra Mundial, se debié a una virulenta cepa de gripe que se extendié en
menos de un afio por todo € globo, causando méas de veinte millones de
muertes. A principios del siglo xx han emergido los virus VIH-1y VIH-2
causantes del SIDA. Estos virus mutantes surgieron a principios del si-
glo xx, pero € primer caso de la enfermedad se detecté en 1959. En dos
decenios estos virus han matado a mas de veinte millones de personas en
el mundo. Recientemente (2004) una cepa virulenta del virus de la gripe ha
pasado del pollo al hombre, sin extenderse y alcanzar el grado de epidemia.

La aparicién de epidemias y nuevos agentes infectivos no ha cesado y
probablemente continuara en el futuro. Asi, en 1930 se describi6 escrapie,
una nueva enfermedad de las ovejas. J. Cuillé demostrd que era producida
por un agente filtrable como un virus o més pequefio. En 1960 Carlton Ggj-
duseck (Institutos Nacionales de Salud de EEUU, NIH) describid en hu-
manos una enfermedad similar a escrapie, €l kuru (Gajdusek y cols., 1966)
gue producia temblores, pérdida de equilibrio y del habla y finamente la
muerte. Esta enfermedad era andloga a sindrome de Creutzfel dt-Jakob de-
bido a una anomalia genética. Lo interesante de esta enfermedad es que
era producida por un tipo de agente infectivo desconocido hasta el mo-
mento, los priones. Es decir, que debemos estar abiertos no solo a la emer-
gencia de nuevos patdgenos, sino de nuevas formas de los mismos, im-
pensables hasta el momento.

En 1951-1953, durante la guerra de Corea se produjo un brote de fie-
bre hemorréagica en unos 2.000 militares de Naciones Unidas. Su natura-
leza transmisible se document6 después de comprobar que la enfermedad
se podia diseminar inoculando suero y orina de los pacientes a voluntarios.
La evidencia epidemioldgica sugirié que los ratones salvajes eran porta
dores del virus y en € afio 1976 éste se identificé en ratones de campo.
Cuatro afios més tarde €l virus se crecio en cultivos. El virus causante de
esta enfermedad es un hantavirus (de la familia Bunyaviridae) y recibe su
nombre del rio Hantaan de Corea, donde se identificd por primera vez.
Hasta el momento se ha detectado en Japdn, Rusia, Suecia, Finlandia, Fran-
cia, EEUU y Sudamérica, por tanto, en algunos paises préximos a Espafia.
El virus suele matar a la mitad de las personas que infecta.

En 1999 € virus de la encefalitis del Nilo Occidental, un flavivirus, re-
emergio en Nueva York. En octubre se habian confirmado 31 casos, més
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25 probables, de personas infectadas por este virus sblo en Nueva York,
gue dieron lugar a siete muertes. El virus se aislé en aves de los parques
del entorno de Nueva Jersey y Connecticut. Los genes de los virus de las
aves eran identicos a los del virus del hombre. El virus de la encefalitis
del Nilo Occidenta se aisl6 por primera vez en la provincia Occidental del
Nilo en Uganda en 1937. Posteriormente se ha detectado en Isragdl, Fran-
ciay Rumania, pero la mayor epidemia se registré en 1974 en Sudéfrica.
El virus se transmite por mosqguitos y afecta a muchos animales domésti-
cos, entre ellos los caballos y las aves. Hasta el momento (otofio del 2003)
ha afectado a mas de 6000 personas con mas de 300 muertes solo en los
tres Ultimos afios en EEUU.

En 1999 el virus Nipah aparecié en Malasia. Maté a mas de 100 per-
sonas. Se transmitio a hombre desde el cerdo y a éste desde el murciélago
de la fruta, llamado zorro volador, que vive en el sureste de Asia, através
de la orina. Al principio la enfermedad se confundi6 con la encefdlitis ja
ponesa, ya que ambas enfermedades producen los mismos sintomas (fie-
bres altas, dolores y coma), pero esta teoria se desechd porque muchos de
los fallecidos estaban vacunados contra €l virus de la encefalitis japonesa.

En € afio 2003 ha emergido el SARS, producido por un coronavirus
del grupo 2, que ha causado mas de 8000 infecciones que han producido
en torno a un 10% de muertes. Todos estos datos indican que la aparicion
de nuevos virus, 0 la reemergencia de vigjos conocidos, no va a parar y
gue es necesario € desarrollo permanente de nueva vacunas para prevenir
las enfermedades que causan. Esta necesidad se ve reforzada por la actual
produccion de armas bioldgicas por parte de a menos doce paises, entre
los que se encuentran Rusia y EEUU (Croddy y cols., 2002; Gonzdlez,
2003; Lederberg, 1999; Piquer, 2003; Retting, 1999) y por la posible acti-
vacion del bioterrorismo.

Da la impresion de que las epidemias del pasado estuvieron provoca
das mayoritariamente por bacterias, mientras que las de los siglos xx y xxi
fundamentalmente se deben a virus. Ello probablemente es debido a des-
cubrimiento de los antibidticos y a la ausencia de antivirales eficaces de
amplio espectro.

VACUNAS PARA SALUD HUMANA'Y ANIMAL
PRODUCIDAS EN LA ACTUALIDAD

La vacunas consisten en antigenos, normalmente proteinas o agentes in-
fectivos atenuados, que inducen una respuesta inmune protectora frente a
los correspondientes patdégenos. La aplicaciéon de las vacunas en la pre-
vencion de infecciones tiene una excelente relacion beneficio:coste. Las var
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cunas continban siendo un objetivo de gran interés para la sociedad por-
gue € nimero de muertes debidas a enfermedades que se podian evitar
mediante la inmunizacién es muy alto, muchas vacunas en uso tienen efec-
tos laterales y riesgos significativos, continuamente aparecen agentes in-
fecciosos nuevos, se han desarrollado nuevas tecnologias que permiten el
disefio de vacunas més efectivas y seguras, hay una tendencia a reconver-
tir muchas vacunas a formas administrables por via oral (por su mayor co-
modidad y porque por esta via se induce con mayor facilidad inmunidad
en mucosas, siendo ésta la via de entrada més utilizada por los agentes in-
fectivos) y porque e consumo de vacunas crece, dado que los paises en
vias de desarrollo se incorporan a su administracion.

Actualmente mueren més de cinco millones de nifios al afio debido fun-
damentalmente a enfermedades como sarampiodn, tos ferina y tifus neona-
tal, infecciones para las que se dispone de vacunas efectivas. Este nimero
de muertes se podria reducir en un 40% simplemente inmunizando frente
al sarampion, tétanos, tos ferina, malaria e infecciones entéricas y respira
torias. Sin embargo, en los paises en desarrollo menos del 20% de los ni-
flos son inmunizados (Warren, 1986).

A finales del siglo xvin se desarroll6 la vacuna de la viruela y a fina-
les del siglo xix la de larabia. En la actualidad hay unas veinte vacunas
para uso en salud humana (Fig. 1) y arededor de un centenar aplicables
en salud animal, desarrolladas fundamentalmente durante el siglo xx. Sin
embargo, en uso generalizado hay solamente unas 10 vacunas para salud

®H. influenzae b
® Hepatitis B
e Pneumococo
® Meningococo
®Rubéola
e Paperas
e Sarampién
® Polio (Sabin)
® Polio (Salk)
e Fiebre amarilla
oGripe
® Tos ferina
e Coélera
® Tétanos
e Tuberculosis
o Difteria
® F. tifoidea

L | | | | | | | | | | | | | | | | | | | |
1900 1910 1920 1930 1940 1950 1960 1970 1980 1990 2000

® Viruela ® Rabia
| J
1800 1900

Figura 1. Vacunas desarrolladas desde la introduccion por Jenner de la vacunacion para
prevenir la viruela a finales del siglo xviii (modificado de Warren, 1986).
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humana y unas 50 para salud animal. Se espera que en los préximos 20
anos se desarrollen unas 20 vacunas adicionales para salud humana.

Todas las vacunas empleadas en salud humana son vacunas clasicas, es
decir, se basan en agentes infectivos atenuados o inactivados siguiendo pro-
cedimientos experimentales no controlados (procedimientos Jennerianos)
(Fig. 2A). Existe una sola excepcion, la vacuna de la hepatitis B, obtenida
por ingenieria genética. Sin embargo, las vacunas en uso (que incluyen las
vacunas para la polio, varicela, sarampion, paperas, gripe, hepatitis B, dif-
teria, tosfering, tétanos e infecciones neumococicas) han sido y contintian
siendo de gran beneficio para la humanidad. Estas vacunas han permitido,
por ejemplo, erradicar la viruela'y que sea un objetivo viable la elimina-
cién de la poliomielitis en el mundo para antes del afio 2005. Muchas de
las vacunas utilizadas en salud humana o anima pueden producir efectos
secundarios. Para la mayor parte de las vacunas clasicas en uso se estén
desarrollando nuevas vacunas por ingenieria genética (Fig. 2B), con mo-
dificaciones definidas, que disminuiran los efectos secundarios. Aunque €l
nimero de vacunas disponibles actualmente es relativamente elevado, to-
davia no existen vacunas efectivas para una larga lista de enfermedades in-
fecciosas, como las producidas por virus (virus de la hepatitis C, VIH, vi-
rus respiratorio sincitial, virus Epstein-Barr, papilomavirus, rotavirus,
citomegalovirus), clamideas o bacterias (tuberculosis, gonococos, parain-
fluenza tipo 111, meningococos A, B y C). Todo ello hace aconsgjable €l
disefio de nuevas estrategias que mejoren las vacunas actuales y permitan
el desarrollo de otras nuevas. En la mayor parte de los casos para los que
no se ha encontrado una vacuna eficaz, la ata variabilidad del agente in-
fectivo ha supuesto una limitacion importante.

Las vacunas no infectivas pueden ser sintéticas o biosintéticas, seguin se
obtengan quimicamente o por expresion de los antigenos utilizando vecto-
res vivos. Para que las vacunas inactivadas sean efectivas se requiere que
su administracion se realice junto con adyuvantes que potencien su accion.
Mas recientemente se ha introducido un tipo de vacunacién basada en &ci-
dos nucleicos desnudos (no protegidos por la envuelta de un virus) que pre-
sentan la gran ventaja de poder ser usadas de una forma repetida sin que
se induzca una respuesta inmune contra el vehiculo portador (DNA 0 RNA)
(Robinson y Pertmer, 2000). Estas vacunas tienen una gran estabilidad, 1o
gue las hace muy convenientes para su uso en |os paises en desarrollo. Sin
embargo, aungue estas vacunas son muy eficaces en modelos animales ex-
perimentales como €l ratdn, dan una proteccion limitada en humanos y ha
exigtido la preocupaciéon de que e DNA se pueda integrar en el cromo-
soma de las células huésped dando lugar a tumores.

Latendencia actual es producir vacunas inactivas biosintéticas utilizando
vectores virales procarioticos (como Escherichia coli) o células eucariotas
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VACUNAS JENERIANAS Y RECOMBINANTES
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Figura 2. Vacunas jenerianas y recombinantes. A: Procedimiento jeneriano de atenua-
cién de virus para la obtencion de vacunas, basado en el pase de un virus virulento por
células en cultivo, lo que lleva a la introduccion de cambios en el genoma viral responsa-
bles de la atenuacién. B: Procedimiento por ingenieria genética dirigido a la atenuacion
de un virus para la obtencion de vacunas. En la figura se ilustra un gjemplo de atenua-
cién de un coronavirus por genética reversa utilizando un cDNA infectivo del coronavirus
TGEV clonado en un cromosoma artificial de bacterias (BAC). La inactivacion del gen 7
da lugar a la atenuacion parcial del virus. Para evitar que se recupere el gen delecionado
por recombinacion y se genere un virus infectivo, se deleciona un segundo gen esencial
(AE), lo que hace que €l virus vacunal solo se pueda propagar en células complementa-
doras E*. Ademas, la sefial de empaquetamiento (una secuencia del RNA gendémico que es
reconocida por las proteinas virales para su encapsidacion) es eliminada en su posicion
original en e extremo 5' del genoma (A) y se relocaliza entre los genes delecionados (W).
ORF la-1b, genes lay 1b de la replicasa; S, gen de las espiculas; 3a 'y 3b, genes no esen-
ciales; M y N, genes estructurales que codifican la proteina de membrana y la nucleopro-
teina; UT, region 3’ no traducida.

infectadas con sistemas de expresion basados en baculovirus, adenovirus y
poxvirus. Alternativamente, se estan utilizando plantas transgénicas. Las
vacunas producidas en plantas tienen la ventgja de basarse en moléculas
gue no se replican y una elevada seguridad, bajo coste y ausencia de virus
animales que puedan contaminar las preparaciones de los antigenos. Se es-
tima que e coste del envase de las vacunas producidas en plantas es su-
perior a del principio activo que esta contenido en este envase.

VACUNAS BASADAS EN EL DESARROLLO
DE VECTORES VIRALES

Las vacunas basadas en agentes infectivos atenuados son por € mo-
mento las mas efectivas, pero tienen e grave inconveniente de que siem-
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pre pueden mutar a un agente infectivo virulento (Kiyono y cols., 1996).
Por ello las vacunas de las proximas décadas probablemente se basaran en
la construccion de agentes infectivos a los que les falte un componente
esencial, produciendo e antigeno inmunizante sin propagarse a otras célu-
las. Ello las convierte en vacunas de alta seguridad.

Para prevenir las infecciones es importante mejorar las estrategias exis-
tentes y disefiar nuevos sistemas para la vacunacién. La introduccion de
material genético en las células del organismo de forma efectiva requiere
traspasar las barreras que este opone a la entrada de genes extrafios al
mismo, dirigir estos genes a tejido adecuado y controlar su expresion. Los
virus han evolucionado durante muchas generaciones para sobrepasar las
barreras que el organismo opone a la entrada de substancias extrafias y fre-
cuentemente muestran una elevada especificidad de tejido, por lo que cons-
tituyen herramientas ideales para la expresiéon de sustancias beneficiosas en
los distintos 6rganos (Anderson, 1998). Sin embargo, 10s virus presentan
frecuentemente la limitacion de la elevada cantidad de un vector viral ne-
cesaria para que la vacunacion o la terapia génica sean totalmente efecti-
vas. Esta limitacion se debe compensar dirigiendo el vector a los tejidos
en los que debe actuar. El uso de virus como vectores para la expresion
especifica de tejido es esencial para e disefio de vacunas (Conzelmann y
Meyers, 1996). La especificidad de tejido se esta resolviendo utilizando
vectores especializados para cada caso. Asi, para células que se dividen se
utilizan retrovirus simples como €l virus de laleucemiade Moloney (MoLV)
y para las que no se dividen se utilizan retrovirus complejos como los len-
tivirus (HIV). La especificidad de tejido y especie de la mayor parte de los
vectores virales se puede modificar por ingenieria genética facilitdndoles
la entrada en células de determinados tejidos (Sanchez y cols., 1999), o ha-
ciendo que los vectores entren en todas las células del organismo pero sélo
se puedan expresar en determinados tejidos, imponiéndoles controles que
restringen su expresion (trascripcion) en determinados tipos celulares.

Los sistemas para la expresion especifica de tgjido de genes en vacuna
cion 0 en terapia génica, que se consideran con mayor futuro son: los vec-
tores virales recombinantes (Maramorosch y cols., 2000) y, sobre todo, los
vectores auto-amplificables con expresién transitoria. Estos Ultimos com-
binan las ventgjas de los vectores virales de amplificar la informacion ge-
nética con la bioseguridad que se requiere, al ser vectores que no pueden
propagarse de una célula a otra debido a la incapacidad de completar un
virus infectivo (Enjuanes y cols., 2003; Enjuanes y cols., 2001; Glorioso,
2000; Smerdou y Liljestrom, 1999; Smerdou y Liljestrom, 2000).

Los vectores virales desarrollados hasta hace poco estan basados en vi-
rus ubiquotos, agunos de ellos presentes en la poblacién humana pero nor-
malmente no asociados con enfermedades, tales como |os virus asociados
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a los adenovirus con serotipo 1. Sin embargo, los vectores derivados de
lentivirus y afavirus se basan en virus que causan enfermedades serias.

Dependiendo de la peligrosidad de un agente infectivo, este se clasifica
en niveles que van del 1 a 4, segun su patogenicidad sea baja (nivel 1) o
represente un peligro de muerte para los humanos, sin que se conozca un
remedio para la infeccion que causa (nivel 4) (Centre for Disease Control
and Prevention and National Institutes for Health, 1999; Comunidades Eu-
ropeas, 2000). Virus del nivel 2 se consideran aquellos que pueden infec-
tar a humanos sin causarle una enfermedad con dafios clinicos aparentes,
mientras que virus de nivel 3 se consideran los que pueden causar infec-
cioén en humanos con repercusiones importantes, aungue normalmente no
Ilevan asociada la muerte. Seria, por gjemplo, € caso del virus de la he-
patitis C. Estos virus deben ser manipulados en laboratorios de contencion
bioldgica con niveles de seguridad del 1 a 4, dependiendo de su patoge-
nicidad.

Los vectores més utilizados estén basados en retrovirus debido a gran
conocimiento sobre su estructura, funcion genética y ciclo de vida. Este
conocimiento y su estructura genética relativamente simple facilita su ma-
nejo como vectores. Los siguientes vectores mas frecuentemente utilizados
estan basados en virus con genomas DNA, como los poxvirus y los ade-
novirus y, en menor medida, los herpesvirus. Sin embargo, los vectores
para la construccién de vacunas que estan emergiendo con mayor fuerza
estdn basados en virus RNA. Su gran variedad de tropismo y propiedades
hace que en principio sea posible encontrar un vector RNA Optimo para
cada proposito. Un resumen de los distintos tipos de vectores desarrolla
dos recientemente, poniendo énfasis en los aspectos relacionados con su
bioseguridad, se describe a continuacion.

L os poxvirus son una larga familia de virus que incluye el virus de la
viruela. Existen poxvirus de tres especies que pueden producir infecciones
en humanos: los poxvirus de mono, el poxvirus de las vacas 'y € virus de
lavacuna, que es el poxvirus prototipo y se ha utilizado para vacunar frente
a la viruela. Los poxvirus recombinantes expresan altos niveles de genes
heterélogos y pueden acomodar més de 20 kb de DNA exdgeno. EI DNA
de estos virus no se inserta en e genoma de la célula huésped. Por o ge-
neral no se han disefiado poxvirus defectivos en replicacion. Sin embargo,
el virus de la vacuna se ha atenuado considerablemente. Existen estirpes
como la Ankara (MVA) con una patogenicidad reducida. Asimismo, los
poxvirus aviares (como €l de los canarios y los de las aves) no dan un ci-
clo replicativo completo en células de mamifero. Las estirpes de poxvirus
gue se utilizan actualmente como vacunas no son completamente seguras,
debido a que pueden dar lugar a encefdlitis y, en algunos casos (mas de
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uno en 300 000), la muerte de los individuos vacunados. El resumen es
que, pese a elevado esfuerzo realizado en la investigacion de los poxvirus
como vectores, todavia no se consideran lo suficientemente seguros para
ser utilizados de forma generalizada en humanos.

L os herpesvirus simplex de tipo 1 (HSV-1) son virus con envuelta que
contienen un genoma DNA bicatenario de unas 152 kb. El &cido nucleico
de estos virus y el ensamblamiento de la nucleocapsida tiene lugar en €l
nucleo. La infeccién por herpesvirus puede dar lugar a un ciclo litico o a
establecimiento de una infeccion persistente que permanece en un estado
quiescente durante afios al introducirse en neuronas periféricas. Durante la
infeccion litica se produce una serie de expresiones génicas en cascada que
permiten disefiar estrategias para usar a los HSV-1 como vectores de ex-
presion (Laquerre y cols., 1999). La delecion en € genomavira de los ge-
nes tempranos inmediatos que activan la expresion de los genes tempranos
y tardios, y la propagacion del virus defectivo en lineas celulares comple-
mentadoras, da lugar a la produccion de virus que son incapaces de pro-
ducir lisis celular. Estos viriones se pueden utilizar para la expresion tran-
sitoria de genes a altos niveles, y para establecer infecciones latentes que
no pueden ser reactivadas ni producir lisis. Otras areas de investigacién ac-
tiva en el desarrollo de vectores HSV-1 son e desarrollo de amplicones
para mejorar su seguridad y la explotacion de la produccién de infeccio-
nes latentes. Los vectores amplicones consisten en moléculas de DNA que
contienen los origenes de replicacién de HSV-1, sefides de empaqueta
miento del genomavira y médulos de expresion, que se envuelven en par-
ticulas virales HSV-1. Tanto virus complementadores (Spaete y Frenkel,
1982) como combinaciones de cdsmidos DNA (es decir, plasmidos espe-
ciales que permiten insertos de gran tamafo) (Fraefel y cols., 1996) pue-
den proporcionar las funciones virales requeridas para la replicacion de
DNA y e ensamblamiento del amplicén DNA en particulas virales. La ha-
bilidad de estos vectores para establecer persistencia aumenta su potencial
para ser utilizados in vivo, para establecer expresion a largo plazo de ge-
nes en tejido neuronal. El desarrollo de vectores basados en genomas de
herpesvirus ha avanzado considerablemente en los Ultimos afios al obte-
nerse clones infectivos de los mismos ensamblados en cromosomas artifi-
ciales de bacterias (BACs) (Messerle y cols., 1997). Ello permite la mani-
pulacion del genoma de estos virus para atenuarlos e introducir modulos
de expresion en los mismos. De hecho, los herpesvirus son los primeros
genomas virales para los que se ha obtenido un cDNA infectivo clonado
en un BAC.

Los herpesvirus silvestres son agentes del grupo 2. Un porcentgje sig-
nificativo de la poblacion (20%) se estima que son portadores de infec-
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ciones latentes por herpesvirus (Flint y cols., 2000). Esto supone una li-
mitacion para estos vectores, dado que el mecanismo de mantenimiento y
reactivacion de la latencia es poco conocido. La infeccién de células per-
sistentemente infectadas por vectores basados en herpesvirus podria reac-
tivar los virus silvestres. Los vectores basados en HSV-1 se estan mejo-
rando constantemente (Laguerre y cols., 1999). La citotoxicidad de estos
vectores se disminuye eliminando genes inmediatamente tempranos. El uso
de césmidos DNA para proporcionar las proteinas que no producen 10s vi-
rus defectivos, o los amplicones, pueden mejoran la seguridad de estos vec-
tores a reducir las posibilidad de generacién de un vector competente en
replicacion y propagacion mediante la recombinacion.

Los adenovirus se utilizan ampliamente como sistemas de expresiéon
eucariotas (Cid-Arregui y Garcia-Carranca, 2000). Se trata de virus DNA
con un genoma de 36 kb, un amplio espectro de huéspedes, que infectan
tanto células que se dividen como en reposo y se pueden obtener titulos
muy altos (10" a 10* ufp por ml). Los adenovirus, junto con |os retrovirus,
son los vectores més utilizados para vacunas y terapia génica. Se utilizan
como vectores competentes o defectivos en propagacion. Estos se amplifi-
can en lineas celulares empaguetadoras que suministran los componentes
en los que es defectivo e vector (Hitt y cols., 1999).

Los adenovirus normalmente no se integran en el cromosoma de la cé&-
lula huésped, pero lo hacen excepcionamente (Harui y cols., 1999). Los
adenovirus se han aislado de un amplio nimero de especies de vertebra-
dos y de a menos cinco especies de aves. La mayor parte de las infec-
ciones en humanos son subclinicas; sin embargo, pueden producir infec-
ciones respiratorias febriles, keratoconjuntivitis, gastroenteritis y cigtitis
hemorragica (Horwitz, 1996). Los adenovirus pueden se secretados durante
afios después de la infeccion y se han aislado de pacientes inmunosupri-
midos. Aungue los adenovirus pueden ser oncogénicos en roedores, en hu-
manos no se han asociado con la produccion de tumores.

Los adenovirus silvestres se han clasificado como agentes de tipo 2. Se
ha experimentado con adenovirus en humanos, habiéndose detectado acci-
dentes mortales a aplicarlos en terapia génica y en la produccién de va-
cunas para animales experimentales. Estos accidentes se han observado a
tratar de aumentar su potencial inmunogénico incorporando la expresion de
interleucinas, a igua que ha sucedido con €l virus ectromelia que expresa
la interleuquina-4 (Jackson y cols., 2001). Por €llo, a igua gue con otros
vectores virales, todavia es necesario comprobar su seguridad siguiendo las
normativas CDC-NIH y Knudsen (Knudsen, 1998).

Recientemente se ha puesto mucho énfasis en el desarrollo de virus RNA
de cadena positiva 0 negativa, tanto con genoma unico como fragmentado,
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porgque incluyen miembros con una elevada variedad de tropismos y pro-
piedades. El potencial de los distintos tipos de virus RNA como vectores
Se resume a continuaci on.

Los retrovirus contienen dos copias RNA de cadena sencillay positiva
con un tamafio que oscila entre 7 y 10 kb. Forman una familia de virus
gue infectan a una amplia variedad de huéspedes. Con la excepcion de los
lentivirus, los retrovirus se replican solo en las poblaciones celulares en di-
vision. Los retrovirus establecen infecciones celulares crénicas que man-
tienen la produccion de virus. Estos virus presentan dos caracteristicas sin-
gulares. El genoma RNA se duplica a través de un intermediario de DNA
(DNA provirico) y durante su replicacién se produce una copia DNA a par-
tir de una molécula de RNA mediante la DNA polimerasa RNA depen-
diente conocida como transcriptasa reversa. Ademés, e DNA provira se
debe integrar en el genoma de la célula huésped para completar el ciclo
replicativo del virus.

La mayor parte de los retrovirus recombinantes se derivan de los virus
de la leucemia murina (Yee, 1999). Los productos de tres genes virales
gag, pol y env, codifican todas las proteinas requeridas para la produccion
de virus. Estos productos génicos también se pueden suministrar en trans
para replicar y empaguetar 1os genomas virales en viriones. Ello permite
la construccion de lineas celulares empaquetadoras que expresan estable-
mente estas funciones trans-activadoras. Un vector retroviral se puede in-
troducir en una linea celular empaguetadora dando lugar a la produccion
estable de virus. Alternativamente, pequefios lotes de virus se pueden pro-
ducir transfectando una linea celular empaquetadora con un vector, dando
lugar aunaexpresion transitoria (Romano y cols., 1999). Los vectores retro-
virales tienen propiedades que |os hacen atractivos para aplicaciones in vivo
e in vitro, incluyendo la infeccion de células hematopoyéticas. Su tropismo
se puede ampliar cambiéndoles la proteina de la envuelta por la glicopro-
teina G del virus de la estomatitis vesicular (VSV). Una de las limitacio-
nes de estos vectores es que su aplicacion se reduce a células en division.

La mayor parte de los retrovirus son agentes del tipo 1. Uno de los ma-
yores problemas relacionados con la seguridad de estos vectores se deriva
de la posibilidad de que vectores defectivos en replicacion puedan recom-
binar con los genes complementadores presentes en las lineas celulares em-
paquetadoras generando virus competentes en replicacion (Yee, 1999). Para
reducir la posibilidad de recombinacién, los genes complementadores se
han separado en distintas unidades transcripcionales y se ha delecionado la
sefial de empaguetamiento, con lo que la generacion de un virus infectivo
requeriria varias recombinaciones en una misma particula viral, lo que re-
duce significativamente la posibilidad de que se genere.
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L os lentivirus tienen una estructura genética mas complicada que la de
los virus productores de leucemia murina, dado que ademés de los genes
gag, pol y env, incluyen varios genes gque codifican proteinas reguladoras
(Vif, Vpr, Vpu, Tat, Rev y Nef) que regulan la expresion génica (Joag
y cols., 1996). Los lentivirus incluyen a los virus productores de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH), inmunodeficiencia felina (FIV) y anemia
equina infecciosa (EIAV). Estos virus tienen dos caracteristicas sobresa-
lientes: infectan células que no se dividen y no requieren que se rompa la
membrana nuclear para introducir su &cido nucleico en el nicleo (Naldini
y Verma, 1999). Se han desarrollado lentivirus recombinantes defectivos
basados sobre todo en €l virus VIH-1, de forma andloga a los retrovirus
descritos anteriormente, utilizando células complementadoras (Naldini y
Verma, 1999; Romano y cols., 1999).

Los vectores recombinantes basados en lentivirus se derivan de pat6-
genos humanos del tipo 3; por ello se deben extremar las precauciones para
su manipulacion y aplicacion a humanos (Romano y cols., 1999). Para au-
mentar su seguridad se han creado virus defectivos que requieren lineas ce-
lulares empaquetadoras para su propagacion. La mayor parte de la inves-
tigacion sobre estos vectores se basa en la eliminacion de los genes
reguladores, sin disminuir sensiblemente el titulo del virus. Ello se hace
para eliminar la posibilidad de recombinacién y también para eliminar la
toxicidad de las proteinas implicadas en regulacién. Dado que estos virus
pertenecen al grupo de riesgo 3 se deben redlizar controles exhaustivos an-
tes de aplicarlos a humanos.

La seguridad de los vectores basados en lentivirus ha sido ingeniosa
mente aumentada sustituyendo el promotor de los mismos por un promotor
inducible (Berkhout, 2002; Berkhout y cols., 1999; Marzio y cols., 2001).
Ello permite que € virus se repligue a voluntad, induciendo el promotor
artificiad del mismo. De esta manera, se podria infectar un individuo con
el virus modificado genéticamente, inducir su replicacion durante un corto
periodo de tiempo para inmunizarlo, y luego desactivar el promotor para
gue €l virus no se siga replicando. La limitacion de estos vectores es que
la induccién del promotor no es absolutamente rigurosa, existiendo siem-
pre un pequefio nivel de expresion del virus. No obstante, el equipo de Ben
Berkhout ha disefiado estrategias que establecen niveles de seguridad adi-
cionales, que convierten a estos lentivirus en candidatos para vacunas hu-
manas (Rice y cols., 2002).

Los alfavirus son virus RNA de polaridad positiva. Miembros de esta
familia, como los virus Sindis (C. Rice, Universidad Rockefeller, NY),
virus de la anemia equina venezolana (VEE) (R. Johnston, Universidad de
Carolina del Norte), o e virus del bosque de Semliki (SFV, P. Liljestrom,
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Stocolmo) poseen una maguinaria extraordinariamente eficaz para la am-
plificacion de RNA y estédn entre los vectores vacunales mas avanzados,
tal como se ha puesto de manifiesto en una reunién cientifica reciente so-
bre ingenieria de virus con genomas RNA como vectores bioseguros para
el desarrollo de vacunas y paraterapia génica (Instituto Juan March de Es-
tudios e Investigaciones, en Madrid, Espaiia) (Rice y cols., 2002). Entre
las ventgjas de estos vectores se incluye la facilidad de manipulacién, los
atos niveles de expresién, una amplia especificidad de especie y la selec-
cion de mutantes virales que no son citopaticos para células humanas.

Se han construido replicones RNA que son vectores de ciclo Unico y
que requieren un virus complementador para replicarse. Estos RNAs com-
petentes en replicacion se pueden sintetizar por trascripcion en sistemas
libres de células utilizando la maquinaria de sintesis de las células. Virus
como el SFV o € virus Sindbis, han evolucionado ampliamente como vec-
tores virales defectivos. En ellos, el gen a expresar se inserta en un repli-
con RNA, es decir, un RNA gue tiene la capacidad de auto-amplificarse
(Schlesinger, 2000; Smerdou y Liljestrom, 2000). Estos vectores pueden
ser administrados como moléculas RNA o como copias DNA de los re-
plicones RNA que se expresan bajo el control de un promotor eucariotico,
lo que permite su ampliacion en dos etapas, una en €l nicleo y otraen €
citoplasma de las células. EI RNA se puede administrar desnudo o en-
capsidado en viriones, utilizando las proteinas estructurales de los afa-
virus codificadas en otra molécula de RNA, que no se encapsida en los
viriones por haberle eliminado la secuencia requerida para su empaqueta-
miento.

Los alfavirus son transmitidos por mosquitos a los vertebrados, nor-
malmente aves 0 animales. Infectan a una amplia variedad de mamiferos,
reptiles, anfibios e insectos. Los vectores basados en los afavirus SIN y
SFV son comerciales, pero no los que utilizan el virus de la anaemia equina
venezolana, aungue se aplican por el momento solo en investigacion. Se
conoce relativamente poco sobre la patogenicidad del vector SIN en hu-
manos, aungue se han descrito algunas consecuencias clinicas de la infec-
cion por SIN (Johnson y Peters, 1996). El virus SIN silvestre se considera
un agente que requiere un nivel de seguridad biolégica 2, mientras que €l
virus SFV requiere un nivel 3 y los vectores derivados del mismo un ni-
vel 2 (P. Liljestrom, comunicacion personal). Las infecciones por SFV pue-
den oscilar entre suaves y encefalitis fatales (Willems y cols., 1979). Los
vectores defectivos basados en afavirus se pueden considerar entre los més
avanzados. Sin embargo, por e momento, estos vectores se deben mane-
jar en laboratorios de contencion bioldgicatipo 2, por 1o que no se pueden
administrar a humanos hasta que no se evalle su seguridad, tal como se
establece en la normativa de bioseguridad para laboratorios de microbio-
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logia (Centre for Disease Control and Prevention and National Institutes
for Health, 1999) y la del informe Knudsen de 1998 (Knudsen, 1998).

Los flavivirus son virus RNA de cadena sencilla y positiva. Ciertos
miembros de la familia Flaviviridae, tales como €l virus Kunjin y los pes-
tivirus, también tienen un ato potencial como vectores. Se han desarro-
Ilado replicones basados en el genoma del virus Kunjin como sistemas de
expresion génica no citopéticos (las células transfectadas parecen sanas y
se dividen) (Khromykh y cols., 2002). Una ventaja de estos sistemas es la
ausencia de inmunidad frente a estos virus y la ausencia de recombinacion,
tal como se ha observado durante a menos 10 afios de experiencia con su
administracion como vacunas (Rice y cols., 2002).

El genero Pestivirus incluye especies tales como €l virus de la diarrea
bovina (BVDV), que en principio se puede utilizar como vector, puesto
gue se han derivado clones infectivos del mismo (H.-J. Thiel, Giessen, Ger-
many). En vacas prefiadas, |a infeccion de la placenta puede dar lugar a la
produccion de virus BVDV no citopéticos que infectan de forma persis-
tente a los animales recién-nacidos, los cuales desarrollan tolerancia in-
munologica frente a la estirpe BVDV que los infecta. Pero a partir de es-
tos virus no citopéticos se pueden originar variantes citopéticas por
recombinacién RNA. Las ateraciones identificadas en este proceso inclu-
yen la insercion de genes celulares tales como el de la ubiquitina (Meyers
y cols,, 1991a; Meyers y cols., 1991b; Meyersy Thiel, 1996). Por tanto,
para controlar la seguridad de los vectores basados en genomas de pesti-
virus, se debe secuenciar su genoma con €l fin de determinar si han in-
corporado secuencias celulares. Naturalmente, esta caracteristica los con-
vierte en vectores con una seguridad limitada.

Nidovirus, tales como los coronavirus, tienen el genoma més grande
conocido para un virus RNA (arededor de 30 kb) y han emergido como
una nueva clase de vectores basados en virus RNA de cadena positiva que
inducen respuestas inmunes en mucosas, incluyendo inmunidad |actogénica
(Alonso y cols., 2002; Enjuanesy cols., 2003; Enjuanesy coals., 2001; Sola
y cals., 2002). La construccion de clones infectivos cDNA, generados como
cromosomas artificiales de bacterias (BACs) (Almazan y cols., 2000; Gon-
zdlezy cols., 2002) o utilizando poxvirus como sistemas de clongje (V. Thiel
and S. Siddell, Wirzburg, Alemania), ha facilitado €l disefio de vectores
competentes en replicacion pero defectivos en propagacion. Esta nueva
clase de vectores eucariotas con multiples mRNAS, tiene la ventgja de su
elevada capacidad de clongje (> 5 kb), para facilitar la expresion de varios
genes, basada en la trascripcién de multiples RNAs subgendmicos (ver mas
adelante).
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Los Nodavirus, en contraste con los coronavirus, son los virus RNA
conaocidos con el genoma mas pequefio (4.5 kb). Estos virus de insectos
son muy atractivos para la construccién de vectores por el elevado nivel
de replicacion del RNA vira mediado por una RNA polimerasa depen-
diente de RNA y la alta variedad de tipos celulares susceptibles a ellos pro-
cedentes de insectos, varios tipos de vertebrados, plantas, insectos, e in-
cluso levaduras, como Saccharomyces cerevisiae (A. Ball, Universidad de
Alabamay P. Ahlquist, Universidad de Wisconsin) (Rice y cols., 2002).

Se han descrito mas de 12 tipos de virus RNA de cadena negativa que
se pueden manipular por ingenieria genética, incluyendo el virus de lagripe,
el virus de laenfermedad de Newcastle (A. Garcia-Sastre y P. Palese, Mount
Snai School of Medicine, NY), y & paramixovirus SV-5 (R. Lamb, Evans-
ton. IL, y R. Randal, St. Andrews, UK). Estos virus codifican una prote-
ina que es un antagonista del interferén (IFN). En el caso del virus de la
gripe este antagonista es la proteina NS1, mientras que en el caso del vi-
rus de Newcastle SV5 se denomina proteina V (Didcock y cols., 1999; Go-
odbourn y cols., 2000; Randall, 2002). Se ha postulado que todos los vi-
rus RNA de cadena negativa han evolucionado para contrarrestar la accion
de la respuesta del huésped a la infeccion viral mediada por IFN. La €li-
minacion del gen que codifica el antagonista del IFN reduce la virulencia
de la cepa, 10 que tiene importantes implicaciones en el desarrollo de vec-
tores viraes, vacunas y en biodefensa, dado que la presencia o ausencia
del este gen modifica la agresividad de los virus.

Entre los virus RNA de cadena negativa no segmentada existen pro-
totipos, como € virus del sarampion, un morbilivirus de la familia Para-
mixoviridae, que mata a mas de un millén de nifios por afio (Rima, 2002).
El virus del sarampidn tiene ventajas como vector porque su genoma se
puede manipular facilmente para insertar nuevas unidades transcripciona-
les (Takeuchi y cols., 2002). Ello se debe a que su genoma se puede agran-
dar sin desestabilizar a virus, a que no se ha descrito recombinacion en el
mismo y a que se puede obtener una elevada concentracion de particulas
del virus del sarampidn con un bajo coste de produccion. El principa pro-
blema de las vacunas derivadas del virus del sarampion es la induccion de
inmunosupresién (incluyendo linfopenia) asociada a todas las infecciones
por estos morbilivirus.

Utilizando como prototipo de los rabdovirus e virus VSV se ha de-
mostrado que la ateracion del orden de los genes lleva a una atenuacién
estable del mismo, como consecuencia de una disminucion de los niveles
de trascripcion de determinados genes. Este proceso da lugar a vacunas se-
guras, particularmente en virus con genomas de polaridad negativa, en los
gue no se ha descrito recombinacién que permita restablecer €l orden de
los genes (Flanagan y cols., 2001). En e caso del virus VSV la reordena
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cion de los genes permanece estable después de mas de 25 pases en culti-
vos celulares y de 10 pases en raton.

DISENO DE VACUNAS

La mayor parte de los virus infectan las mucosas o las utilizan como
via de entrada. Por €ello es interesante €l desarrollo de vacunas que induz-
can inmunidad secretora. El uso de vectores como vacunas para la induc-
cion de este tipo de inmunidad se basa en la observacion de que la pre-
sentacion del antigeno en tejidos linfoides asociados al intestino es el mejor
procedimiento paralainduccién de inmunidad en todas la mucosas. Cuando
estos vectores se administran oralmente, actian como vehiculos que vigian
a tejidos asociados a organos linféticos intestinales e infectan estos tejidos
expresando antigenos que estimulan una respuesta inmune en los linfoci-
tos B y T de los centros linfoides entéricos.

En nuestro laboratorio del CNB (CSIC, Madrid), se han desarrollado
vectores virales para el disefio de vacunas y para terapia génica (Enjuanes
y cols., 2003; Enjuanes y cols., 2001) basdndose en cDNAs que codifican
e genoma RNA completo de coronavirus (Almazén y cols., 2000; Gonza-
lez y cols.,, 2002). Estos cDNAs se ha clonado como un cromosoma arti-
ficial de bacterias (BAC), a partir del cual se puede recuperar un virus in-
fectivo (Fig. 3). Ello nos permite cambiar propiedades del virus como su
virulencia, € tipo de antigenos que expresa 'y su tropismo.

Clal Clal
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Figura 3. Ingenieria de genomas de coronavirus. A. Esquema de la formacion de un co-
ronavirus a partir de un plasmido que contiene una copia cDNA del genoma RNA del vi-
rus de la gastroenteritis porcina transmisible (TGEV). Este cDNA se ha clonado en un cro-
mosoma artificial de bacterias (BAC) bajo € control del promotor del citomegalovirus
humano (CMV) (A, esquema superior). Este plasmido contiene los genes de la replicasa
del virus (1a y 1b), la proteina de las espiculas del virién (S) reconocida por €l receptor
de las células y los genes que codifican otras proteinas estructurales (SP). Asimismo, con-
tiene una cola de adeninas (An), y sefiales de autocorte (HDV) y de poliadenilacion vy ter-
minacion de las sintesis de RNA (BGH). Transfectando monocapas de células se originan
placas de lisis (A, esquema inferior izquierdo) debidas a la produccién de un coronavirus
infectivo con la estructura que se esquematiza (A, parte inferior derecha). El virus esta for-
mado por las proteinas de S M y M’ de membrana, la proteina de la envuelta (E) y una
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capsida que contiene la nucleoproteina (N), el RNA gendmico y el extremo carboxitermi-
nal de la proteina M. B. Produccion de un virus a partir de un genoma defectivo de coro-
navirus utilizando una linea celular que le aporta la proteina necesaria para la formacion
de viriones. A partir de un plasmido que contiene un cDNA con la informacion necesaria
para la sintesis de un coronavirus, se delecionaron los genes no esenciales 3ab, con € fin
de hacer sitio para la introduccion de genes que induzcan una respuesta inmune protec-
tora frente a infecciones (B, esquema superior izquierdo). Asimismo, se generé un plasmido
en el que se deleciond €l gen esencial E (B, plasmido inferior izquierdo). Este plasmido no
puede generar un virus infectivo en células que no producen e gen E (E’) pero si en las
gue producen esta proteina estructural del virus (E*). La formacion de viriones se detectd
por fluorescencia con anticuerpos especificos de las proteinas del virus (B, panel derecho).
S E, M, y N, proteinas estructurales del virus TGEV. 7, proteina no estructural.

Al disefiar estos vectores para su uso en humanaos, su bioseguridad es
esencial. Para aumentarla, se eliminaron secuencias del genoma vira que
codifican proteinas esenciales para la generacién de nuevos virus infecti-
vos, impidiendo su multiplicacion y la propagacion a otros tejidos o indi-
viduos y la reversion a formas virulentas, o que los convierte en vacunas
eficaces y seguras (Ortego y cols., 2002; Ortego y cols., 2003; Solay cols,,
2002). Estos replicones sdlo se pueden encapsidar en un virus en el labo-
ratorio 0 en la fabrica de vacunas utilizando células empaquetadoras que
les aportan los componentes esenciales para reconstruir €l virus. Conside-
ramos gue este tipo de vectores virales para el disefio de vacunas o tera-
pia génica son los de eleccién en €l nuevo milenio, dado que suponen un
compromiso entre eficacia y seguridad.

BIOSEGURIDAD DE LOS VECTORES VIRALES
UTILIZADOS EN LA PRODUCCION DE VACUNAS

Recientemente se ha revisado la seguridad de los virus modificados ge-
néticamente (Jolly, 1999). Asimismo, en una reunién reciente sobre la in-
genieria de vectores virales bioseguros para la construccion de vacunas,
Brian Mahy (CDC, Atlanta) analizé como ejemplo el comportamiento de
los cientificos implicados en un accidente al manipular €l virus Sabid, un
arenavirus, y durante la ingenieria de patdgenos importantes como €l virus
de la gripe (Barry y cals., 1995; Mahy, 2002). Una leccién del accidente
ocurrido con €l virus Sabia, en e que un cientifico no siguié las medidas
de seguridad requeridas y ademas no notificd el accidente (Universidad de
Yale, 1994), fue notar la importancia de la supervision del trabgjo de pro-
fesionales para evitar conductas incorrectas. La ingenieria de genomas vi-
rales, tales como el del virus de la gripe, en principio pueden representar
un dafio potencial para los trabgjadores y para el publico en general. Afor-
tunadamente, nunca se han desarrollado en el laboratorio virus de la gripe
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con una patogenicidad aumentada sin proponérselo de una forma delibe-
rada, a lo largo de los ultimos cuarenta afios. Por lo general, los virus mo-
dificados por genética revesa son menos virulentos.

B. Rima (Universidad Queens, Belfast) ha identificado normas genera-
les para la produccion y control de vectores para vacunas recombinantes
esenciales para la seguridad de los vectores (Rice y cols., 2002). La segu-
ridad de un vector se tiene que investigar en todas las especies que infecta
de forma natural. Asimismo, se debe analizar el impacto ecolégico que
tiene cambiar su tropismo. Por tanto, se recomienda evaluar caracteristicas
tales como la transmision horizontal y la especificidad de huésped del vec-
tor vacunal. Se considera que una amplia especificidad representa un riesgo
potencial.

La existencia de poblaciones de virus como quasi-especies implica un
cierto grado de incertidumbre en la administracion de vectores vivos. El
hecho de que cada genoma viral crecido en una placa de lisis es distinto,
implica que la poblacion de virus se modificara durante la evaluacion de
un vector viral, dando lugar a una inseguridad sobre la virulencia de los
aislados generados. Este concepto supone un principio que se detecta en €l
comportamiento de las poblaciones virales, que recuerda a principio dein-
certidumbre de W. Heisenberg. No es posible estar completamente seguro
de las propiedades del nuevo vector. Por lo tanto, parece aconsejable dise-
flar vectores virales que sean competentes en replicacion, pero que no se
puedan propagar. Es més, parece imprescindible introducir elementos de
control de la replicacién que puedan modular e incluso desconectar la re-
plicacion del vector, tales como el propuesto por Ben Kerkhout descrito
anteriormente. Aunque se reconoce gue los vectores vivos son més efi-
cientes en la induccién de respuestas inmunes (Johnston y cols., 2002), la
seguridad impone limitar el control de su replicacion cuando se utilizan
como vectores virales para uso en humanos.

EFECTOS SECUNDARIOS DE LAS VACUNAS

Desde que la vacuna de la viruela se descubrié hace mas de 200 afios,
siempre ha habido una controversia sobre su seguridad. Las vacunas se ad-
ministran a gente sana y de forma universal a los recién nacidos y a los
nifos, por 1o que requieren una mayor seguridad que otros medicamentos
gue solo se administran a gente enferma. Por tanto, incluso la administra-
cion de vacunas con un pequefio riesgo de dafios secundarios, puede dar
lugar a un riesgo significativo para la poblacién si se administran de forma
genera. Latolerancia frente a los efectos adversos de la vacunas varia de-
bido a la diferencia entre €l riesgo real y el percibido por la poblacién, y
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la malignidad de la enfermedad que se previene. Cuando las infecciones
por la difteria, e sarampion y la polio eran comunes en nuestra sociedad,
se aceptaba con mayor facilidad el riesgo asociado a la seguridad incom-
pleta de las vacunas. Conforme los programas de inmunizacion han au-
mentado su éxito y el riesgo de contraer esas enfermedades ha disminuido,
la aceptacion de los efectos secundarios de las vacunas también se ha re-
ducido drésticamente (Halsey, 2002).

Antes de que las autoridades sanitarias aprueben la administracion de
vacunas se realizan controles en los que se comparan los efectos de estas
con los de un placebo. Para comprobar la eficacia y ausencia de efectos
secundarios de las vacunas, se realizan estudios epidemiol 6gicos en los que
normalmente se utiliza un nimero relativamente limitado de individuos,
frecuentemente menos de diez mil (Halsey, 2002). Sin embargo, se nece-
sitarian ensayos con un nimero superior de personas (mas de 50.000) para
poder detectar los efectos secundarios que se presentan con baja frecuen-
cia. Estos efectos normamente solo se descubren después de iniciado el
uso genera de las vacunas, cuando se promueve la vacunacién masiva de
la poblacion. Tal fue el caso de la vacuna contra rotavirus probada para su
uso recientemente en EEUU. Al comenzar su administracion masiva a la
poblacion infantil, se mostré que en algunos casos producia invaginacion
del intestino (Beale, 2002; Franco y Greenberg, 2001). Para controlar 1os
efectos adversos de las vacunas, existe la abligacion en EEUU y en otros
paises de registrar estos efectos a través de sistemas de control, tales como
el Vaccine Adverse Events Reporting System (VAERS). Este se mantiene
mediante una colaboracion entre el CDC y la Food and Drug Administra-
tion (FDA) (Cheny cols., 1994). EI CDC también ha implementado un sis-
tema de recogida de datos sobre vacunaciones procedentes de un nimero
amplio de individuos. Estos datos se recogen en el Vaccine Safety Data-
link (Chen y cols., 2000). Otras bases de datos sobre vacunas, con infor-
macion muy Util, accesibles desde las redes informéticas, se resumen en la
Tabla 1.

TABLA 1
Informacién sobre vacunas en la Web
Organizacion Pagina Web

AAP WWW.aa[.0r
CDC www.cdc.gov
Consgjos sobre agujas WWW.immunize.org
IVS Www.vaccinesaf ety.edu
NNii www.immunizationifo.org
FDA VAERS www.fda.gov/cber/vaers
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Lamentablemente, en el pasado se han descrito incidencias asociadas
con la administracion de vacunas. Estos efectos secundarios obviamente
son mucho menos frecuentes que los producidos por la infeccién con € vi-
rus silvestre (Tabla 2). Los mecanismos responsables de los efectos se-
cundarios de las vacunas se pueden agrupar en dos conjuntos, uno que in-
cluye aquellos procesos que afectan a un nimero limitado de individuos,
como los derivados del proceso de inyeccién (dolor, traumas por desma
yos, lesiones locales del tejido, errores en la reconstitucion de la vacuna,
efectos directos debidos a pirégenos, adyuvantes y conservantes como ti-
merosal). El otro grupo tiene una mayor repercusion potencial y en é se
incluyen lainactivacién incompleta del agente infectivo base de la vacuna,
las consecuencias de la replicacion del agente vacunal y la respuesta del
huésped a componentes de la vacuna (Halsey, 2003). Por gjemplo, cuando
un nifio se encuentra incubando la infeccion por un poliovirus silvestre, se
aumenta la probabilidad de producir una pardlisis residual en la extremi-
dad que se inyecta. Ello probablemente es consecuencia de facilitar la en-
trada del virus a una termina nerviosa que ha sido dafiada durante la in-
yeccion. El virus vigjaria a la médula espina y paraizaria las neuronas
motoras (Wyatt, 1985). Un estudio en Rumania mostré que inyecciones
multiples en una extremidad se asociaban a desarrollo de pardlisis residual
provocada por vacunas contra la polio administradas oralmente. La pro-
duccién de pardisis por la administracion de la vacuna oral ocurre en
aproximadamente 1 de 760.000 individuos vacunados por primera vez. De
estos nifios aproximadamente una cuarta parte sufre previamente una in-
munodeficiencia, pero la mayor parte de los casos de pardlisis se dan en
individuos normales.

TABLA 2
Incidencias debidas a las infecciones y a la vacunacion*

I nfeccién-vacuna Complicacién Infeccion Vacuna Relacién
Polio Oral Pardlisis 1/1000 1/1,000,000 1,000+
Sarampion Encefalitis 1/1000 1/1,000,000 1,000+
Varicela Ataxia Cerebral 4/1000 1/1,000,000 4,000+
Tétanos Muerte 1/10 <1/1,000,000 100,000+

* (Halsey, 2003).

Un andlisis retrospectivo ha permitido determinar que los casos espo-
rédicos de polio observados en Egipto entre 1989 y 1998 pueden haberse
debido a la vacunacién. Asimismo, recientemente se han dado brotes de
polio asociados a la vacunacion en la zona del Caribe (Republica Domini-
cana, 2001) (Clarke, 2001). Esto ha supuesto un duro golpe para la cam-
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pafia de erradicacion de la polio, dado que en 1994 |a Organizacion Pan-
americana de la Salud (PAHO) certificé que las Américas estaban libres de
polio desde 1994. Se conocia que bajo la presion selectiva del microen-
torno del intestino, los virus proporcionados en la vacunacion ora contra
la polio (OPV), € virus vacuna puede mutar a estirpes virulentas (Abra-
ham y coals., 1993). Ello solo nos recuerda que la seguridad de las vacu-
nas se debe mejorar constantemente.

La contaminacion involuntaria de vacunas con otros agentes se ha dado
en el pasado. Por gemplo, en 1962 el virus simio 40 (SV40) contamind
las células de rifion de mono donde se preparaba la vacuna de la polio
(Shah, 2000). Afortunadamente el virus se ha encontrado en personas que
nunca sufrieron tumores y se ha demostrado que no existe una relacion
causal entre la presencia del virus en la vacuna de la polio y el desarrollo
de tumores. En 1942, un brote de hepatitis que afecté a 25.585 militares
de EEUU se asoci6 ala administracion de una vacuna contra la fiebre ama-
rilla. Inmediatamente se sospechd que la fuente de lainfeccion era €l suero
gue se habia afiadido para estabilizar la vacuna (Verstraeten, 2000 octubre).
En la actualidad la produccién de vacunas incluye amplios controles para
asegurar la ausencia de agentes infectivos.

La respuesta inmune del huésped a componentes de las vacunas tam-
bién se ha considerado la causa de efectos secundarios asociados a su ad-
ministracion. Por gjemplo, después de inyectar determinadas vacunas se ha
observado andfilaxis y el sindrome de Stevens Johnson (un sindrome se-
vero y agudo de la piel caracterizado por enrojecimiento de la mécula, que
cursa frecuentemente con lesiones atipicas e implicacién de més de una
zona de las mucosas) (Ball y cals., 2001; Institute of Medicine, 1994; Mor-
timer, 2001). Aunque estas reacciones son poco frecuentes, pueden causar
la muerte. En el pasado, los nifios con hipersensibilidad a los productos del
huevo mostraron reacciones asociadas a la produccion de la vacuna triva
lente del sarampidn, paperasy rubeola(MMR) en embriones de pollo (Ame-
rican Academy of Pediatrics, 2000). De hecho, la administracién de vacu-
nas parala gripe o lafiebre amarilla producidas en embriones de pollo esta
contraindicada en personas con hipersensibilidad inmediata frente al huevo,
debido a las proteinas del mismo presentes en las vacunas.

Con la administracion de la vacuna de la gripe producida en 1976 se
observé un aumento del riesgo de desarrollar el sindrome Gullain-Barré,
un desorden autoinmune. El riesgo atribuible alavacunafue de 1 en 110.000
individuos vacunados. Estudios posteriores demostraron que no habia nin-
gun riesgo asociado con las vacunas de la gripe administradas en la se-
gunda mitad de los aflos 70 y en los afios 80. Afortunadamente, no se
ha observado ninguna otra alteracion inmunoldgica debida a las otras va-
cunas.
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Acusaciones falsas recientes relacionadas con la seguridad
de vacunas utilizadas frecuentemente

En ocasiones algunos individuos han interpretado incorrectamente los
datos procedentes del sistema VAERS, abteniendo conclusiones no funda-
das sobre los efectos adversos de las vacunas. En la mayor parte de los ca-
sos estas personas han hecho observaciones y especulado més ala de los
datos para establecer una relacion entre las vacunas y |os efectos secunda-
rios observados. Por gjemplo, en genera se ha especulado que los agentes
infectivos juegan un papel en la induccion de la esclerosis mdltiple (Cer-
melli y Jacobson, 2000). En particular, algunos médicos creyeron ver una
relacion entre la administracion de la vacuna contra la hepatitis B y la apa-
ricion del primer episodio de esclerosis multiple. Afortunadamente, en 1994
el Comité de Seguridad de las Vacunas del Instituto de Medicina de los
EEUU reviso las evidencias proporcionadas y determiné que no eran sufi-
cientes para establecer una relacion causal (Institute of Medicine, 1994).
Entre 1997 y 1998 se implementaron en Francia programas para inmunizar
frente a la hepatitis B adolescentes y adultos jovenes, incluyendo indivi-
duos entre los 20 y los 40 afios de edad. Algunos individuos desarrollaron
un principio de esclerosis multiple. Aungue estudios precisos demostraron
gue no habia ningin aumento del riesgo de desarrollo de la enfermedad
entre individuos vacunados y no vacunados, el Ministerio de Salud de Fran-
cia decidio suspender e programa de vacunacion contra la hepatitis B en
adolescentes y jovenes adultos. Algunos medios de prensa interpretaron es-
tas acciones como evidencia de que la vacunacion frente a la hepatitis B
causaba la esclerosis multiple. Cuidadosos trabajos posteriores demostra-
ron gque la vacunacion frente a la hepatitis B no aumentaba el riesgo de es-
clerosis miltiple (Ascherio y cols., 2001; Confavreux y cols., 2001).

La vacunacién contra Haemophilus influenzae tipo b se ha asociado con
la produccién de diabetes mellitus en nifios, debido a la respuesta autoin-
mune que la vacuna podia inducir (Classen, 1996). Sin embargo, estudios
realizados en Finlandiay trabajos adicionales no demostraron la existencia
de unarelacion entre vacunacion y diabetes mellitus (Institutes for Vaccine
Safety, 1999; Karvonen y cols., 1999; Wakefield y cols., 1998).

En 1998 un gastroenterélogo publicé un articulo sugiriendo que la ad-
ministracion de la vacuna trivalente contra la paperas, €l sarampion y la
rubeola (MMR) eraresponsable del desarrollo de autismo (Institute of Me-
dicine, 2001). Este gastroenterélogo analizaba la posible influencia del vi-
rus del sarampion en la inflamacion intestinal. Cuando pregunto a los pa
dres de 12 nifios si estos habian recibido la vacuna trivalente en las Ultimas
dos semanas, ocho padres contestaron que si, de lo cual infirié una causa-
efecto. Equipos de expertos del Ingtituto de Medicina y de la Asociacion
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Americana de Pediatria de EEUU revisaron los datos y no encontraron sus-
tento para la hipotesis lanzada por el gastroenterélogo (Halsey y Hyman,
2001; Institute of Medicine, 2001).

Se han difundido otras acusaciones falsas sobre la induccion de enfer-
medades mediante la vacunacion, incluyendo la produccion de asmay dafio
neurol égico después de la administracion de la vacuna trivalente de la dif-
teria, tos ferina y tuberculosis (DTP) basada en bacterias enteras (M cPhi-
Ilipsy Marcuse, 2001). Recientemente se han revisado las afirmaciones que
indicaban que la administracion de vacunas mdltiples puede impedir la res-
puesta inmune en recién nacidos y nifios, y tampoco se ha encontrado evi-
dencia cientifica que sustente estas afirmaciones (Halsey, 2001).

Se podria concluir que todos los productos relacionados con la vacuna-
cion tienen algun riesgo pero que afortunadamente la mayor parte de los
efectos adversos serios asociados a la vacunacion raramente ocurren. No
obstante, la seguridad de las vacunas del futuro debe ser aumentada y las
nuevas vacunas deben ser cuidadosamente analizadas antes de aprobarse
su uso genera. La mayor parte de los efectos secundarios asociados con
las vacunas afortunadamente estan producidos por lotes que ya se han de-
jado de producir, y se espera que las vacunas de nueva generacion estaran
libres de efectos secundarios de importancia.

VACUNACION Y DECISIONES POLITICAS

La percepcion de los cientificos implicados en el desarrollo de vacunas
es gue la tolerancia de las agencias reguladoras se ha reducido a un mi-
nimo. No obstante, hay algunos aspectos positivos tales como la acepta-
cion de nuevas vacunas recombinantes basandose en la reproducibilidad y
en la predictibilidad del comportamiento del vector viral (Johnston y cols.,,
2002; Ricey cols., 2002). Es muy importante tener en cuenta que € pu-
blico es un factor importante en la aceptacion de vacunas. Por €ello, se re-
comienda educar a la sociedad y a las autoridades que regulan la admi-
nistracion de vacunas sobre el desarrollo de nuevas tecnologias para
vacunas. El excelente papel que han jugado las vacunas en la prevencion
de las enfermedades debe continuar, pero debido a la complejidad de los
temas de bioseguridad y econdmicos en el desarrollo de vacunas, se po-
dria concluir que e control de su produccion deberia estar en manos de
los gobiernos (D. Trono, Geneva, Switzerland; Rice y cols., 2002) (Rice
y cols., 2002).

La investigacion sobre patdgenos peligrosos se ha analizado reciente-
mente en € contexto de la seguridad en el mundo actual, en relacion con
el bioterrorismo. La respuesta en EE UU ha sido la firma de un documento
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(Public Health Safety and Bioterrorism Preparedness and Response Act)
por el presidente de los EEUU George W. Bush e 12 de junio de 2002.
En este documento se solicita a Centro para el Control de Enfermedades
Infecciosas (CDC) y a Departamento de Agricultura de EEUU (USDA)
que elaboren una lista de agentes y toxinas que supongan un peligro po-
tencial para la seguridad y salud publica, que ha sido publicada en di-
ciembre de 2002 (http://www.bt.cdc.gov). El documento también pide un
aumento del control sobre agentes bioldgicos peligrosos, € control de las
instalaciones a las que se transfieren esos agentes bioldgicos y limita el ac-
ceso a las instalaciones donde se trabaja con estos agentes.

Algunos virus modificados genéticamente y ciertas moléculas también
se estén controlando. Estas incluyen los écidos nucleicos de longitud com-
pleta de algunos virus, acidos nucleicos de mas de 100 nuclebtidos del vi-
rus de la viruela, y secuencias que codifican factores de virulencia con ca-
pacidad para causar enfermedades. El incremento de las acciones terroristas
aconsgja aumentar la responsabilidad en el trabajo de investigacion con pa-
tégenos, y educar y mantener un didlogo con los legisladores, cuya tarea
€es proteger a las personas.

Anteriormente se indicaba que las estirpes de poxvirus que se utilizan
€como vacunas no son completamente seguras, debido a que pueden dar lu-
gar a encefalitis y, en algunos casos (mas de uno en 300 000), a la muerte
de los individuos vacunados. Por €ello no se aconseja la vacunacion con es-
tos virus, salvo en paoblaciones de riesgo, como el personal de laboratorio
gue trabaja con estos virus, personal médico o de intervencion inmediata
(por gemplo, en el caso de un ataque bioterrorista equipos especializados
de la policia o de los bomberos). A raiz del los ataques bioterroristas del
11 de septiembre del 2002 y la destruccion de Irak en el afio 2003, se ha
recomendado la vacunacion frente a los poxvirus por el gobierno ameri-
cano. Las consecuencias de una campafia de vacunacion contra la viruela
han sido ampliamente debatidas (Breman y cols., 2003; Pear, 2003; Schrae-
der y Campion, 2003; Sepkowitz, 2003). Finalmente varios institutos de
salud de los EEUU han reconocido que €ello llevaria aparejada la muerte
de a menos 1.000 norteamericanos (Miller, 2002). De hecho, en cuanto se
ha iniciado la vacunacién de persona militar, € nimero de muertes aso-
ciadas a la vacunacién ha subido alarmantemente en individuos que sufrian
afecciones del corazdn, por lo que se ha aconsgjado parar la campafia de
vacunacion masiva promovida por la administracion norteamericana (As-
sociated Press, 2003; DeNoon, 2003).

La vacunacién tiene un alto valor intangible (Rappuoli y cols., 2002).
Sin embargo, la produccion de vacunas ha llegado a ser poco rentable para
las compafiias, 10 que ha hecho que el nimero de fabricantes de vacunas
se haya reducido de 37 a 10 desde 1967 en los EEUU (Rappuoli y cols.,
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2002). El valor socia de las vacunas (su eficacia en la prevencion de en-
fermedades) es siempre muy alto, pero €l beneficio econémico que las em-
presas obtienen con su venta es limitado. En contraste, los farmacos tienen
una eficacia variable contra los agentes productores de infecciones pero las
comparfiias farmacéuticas obtienen atos beneficios con su venta (Fig. 4).
Para que la produccion de vacunas clasicas y € desarrollo de nuevas va
cunas continlie, es necesario que se cuente con incentivos fuertes de los
gobiernos en la forma de reduccién de impuestos, corresponsabilizacion
con los posibles casos de dafios secundarios producidos por la vacunas, ex-
tension del periodo de vigencia de las patentes (que en la actualidad esta
en 14 afos), cofinanciacion de la salud de los paises pobres con e 0,1%
del producto bruto de cada pais rico, etc. Existe una correlacion entre el
nimero de muertes en nifios debidas a causas prevenibles por la vacuna-
cion y la probabilidad de que una nacién se vea implicada en un conflicto
armado (Hotez, 2001). Inversiones a largo plazo en salud tiene mas sen-
tido que las inversiones en armamento. O quizas, més acorde con los tiem-
pos que corren, es posible que haya espacio para ambos tipos de inversio-
nes en el mundo actual. De lo que no hay duda es de que € desarrollo y
produccion de vacunas necesita el apoyo de los Gobiernos y de las funda-
ciones privadas. Lo que no es de recibo, como afirmé el primer ministro
de Mozambique Pascoal Mocumbi, es que «sea posible transportar refres-
cos frios a la Ultima aldea de Africa, pero no llevar un frigorifico que con-
serve vacunas. Eso me parece inmoral» (Carlin, 2003).

RELACION ENTRE EL VALOR SOCIAL
Y ECONOMICO DE LAS VACUNAS

A

Figura4. Relacion entre
19) el valor social y el econé-
mico de las vacunas. En la
figura se esguematiza
como las vacunas tienen un
elevado valor en la pre-
vencion de enfermedades
infecciosas pero cuestan
relativamente poco, produ-
ciendo ingresos limitados a
los productores de vacu-
nas, mientras que los far-
macos tienen una utilidad

VALOR SOCIAL

: > variable y proporcionan
VALOR ECONOMICO alto rendimiento econémi-
Rappuoli etal., Science, 2002 co a las compaﬁias (Rap-

puoli y cols., 2002).
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INTRODUCCION

Al tratar los aspectos éticos del desarrollo de vacunas contra ciertas en-
fermedades y particularmente contra las enfermedades infecciosas, o pri-
mero que hay que establecer de forma inequivoca es que s estas enfer-
medades matan aproximadamente unos 17 millones de personas a afio en
el mundo, la tarea de investigacion y desarrollo (1+D) de vacunas y €l po-
ner a disposicién de esta tarea de |+D todos los requisitos financieros ne-
cesarios para llevarla a cabo, es un imperativo ético. Ademas, s mueren
17 millones de personas a afo por causa de estas enfermedades, es pre-
sumible que se deba multiplicar por 10, como minimo, la cantidad de per-
sonas que a lo largo de un afio estaran afectadas de forma severa por las
enfermedades que causan tales muertes. La imagen de la muerte cada afio
de cinco millones de nifios porque no tienen acceso a una vacunacion, que
por otro lado en muchos casos podria ser asequible, representa una de las
mayores tragedias y de las més sangrantes de nuestro milenio. Por tanto,
el control de las enfermedades infecciosas debe encuadrarse dentro de un
programa de justicia, por parte de las naciones ricas, sobre todo cuando lo
gue se pretende es desarrollar vacunas contra las enfermedades que afec-
tan a una gran masa de la poblacién, especialmente la méas desfavorecida 'y
sometida a alto riesgo de mortalidad. Este deber se incrementa si la enfer-
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medad se ensafia con esas poblaciones porque no tienen acceso a las al-
ternativas terapéuticas. En concreto, las enfermedades infecciosas son la
segunda causa de muerte y la principal causa de discapacidad real en tér-
minos de duracion y calidad de la vida (un afio de discapacidad real equi-
vale a un afio de pérdida de vida saludable). Por otro lado, para las nacio-
nes que padecen esas enfermedades |as consecuencias econdémicas de estos
hechos son incalculables. Pero los problemas de las enfermedades infec-
ciosas no se plantean s6lo en las naciones en vias de desarrollo, sino que
tambi én representan un problema grave en naciones desarrolladas. Por gjem-
plo, las enfermedades infecciosas son la tercera causa de mortalidad en
EEUU (WHR, 2000; Pinner y cols., 1996).

A pesar del intenso esfuerzo que se ha realizado en las Ultimas décadas
para llevar a cabo inmunizaciones a nivel global en naciones en desarro-
llo y de las grandes cantidades de dinero que se han puesto a disposicién
de ONGs, gohiernos y fundaciones para tal fin, mucho queda todavia por
hacer (Robbins y Freeman, 1988). Aunque las enfermedades cardiovascu-
lares y €l cancer aparecen en el horizonte como los grandes retos del futu-
ro, las enfermedades infecciosas permaneceran como una caracteristica do-
minante de salud internacional en el siglo xxi (Garrett, 2001; Frauci, A.S.,
2001). A pesar de este hecho, lo més sorprendente es que en los Ultimos
anos se ha producido un enlentecimiento del proceso de inmunizacion glo-
bal y aln de la investigacion en vacunas y se ha reducido la financiacién
para estos fines por razones que son dificiles de sefidar. Es muy probable
que €l interés por la globalizacion esté conduciendo, paraddjicamente, a un
proceso de globalizacion institucional y a una des-globalizacion a nivel de
los individuos y de problemas concretos. El enlentecimiento del proceso
global del cuidado de la salud publica mundial puede, ademas, probable-
mente ser debido a que las enfermedades infecciosas mas comunes de tipo
viral han aparentemente casi desaparecido y a que la vacunacion contra al-
gunas de estas enfermedades ha entrado a formar parte de forma institu-
ciona de las campafias de salud publica de las naciones. No se puede ol-
vidar, por otro lado, que en laactualidad |a politica de investigacion discurre
por otros derroteros que los dictados por las enfermedades infecciosas pro-
pias de los trOpicos. Seria muy interesante estudiar la sociologia de este
hecho dado que desde un punto de vista sanitario de salud global, la falta
de atencion a las enfermedades infecciosas no se atiene a lo que ocurre en
la realidad, pues se estima que €l costo que ocasiona la malaria por per-
sona, como gjemplo, es 100 veces més alto que el costo de la prevencion
(WHO, 2002). Hasta hace muy poco tiempo los aspectos éticos asociados
a la elaboracion de vacunas se habian centrado en temas relacionados con
lainvestigacion, la seguridad, eficienciay durabilidad, larazén costo / bene-
ficio / riesgo, la seleccion de sujetos adecuados para la experimentacion y
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la realizacién de los mismos con e consentimiento informado pertinente.
En este contexto se habia descuidado la ética de la experimentacion ani-
mal dada |la urgencia de desarrollar vacunas eficaces para humanos. En la
actualidad, la ética de la experimentacion animal ha suscitado un gran in-
terés. Obviamente, los problemas éticos relacionados con la experimenta-
cion animal deben ser contemplados con rigor y han de ser evaluados en
relacion con el pardmetro beneficio humano. En la actualidad, al tiempo
gue la reflexion ética tiene que centrarse en estos problemas, debe encua-
drase en un marco més global de tipo social y de distribucion de recursos
humanos, politicos y econémicos.

RE-EVALUACION DE LAS POLITICAS DE SALUD PUBLICA
INTERNACIONAL

Dada la intensidad y magnitud de los fendmenos migratorios, las poli-
ticas de salud publica internacional deberén ser re-evaluadas puesto que las
enfermedades migran a grandes velocidades o mismo que los vectores y
pueden aparecer en regiones donde no existe e méas minimo grado de ex-
periencia no solo epidemioldgica o politica sanitaria, sino de naturaleza in-
mune en la poblacion contra tal enfermedad, puesto que ésta no habia en-
trado en contacto con tal enfermedad anteriormente. Por eso ciertas
enfermedades infecciosas de las que se conoce poco estan emergiendo o
re-emergiendo con mas vigor. Con frecuencia, las campafias de salud pu-
blica no tienen en cuenta la aparicion de enfermedades infecciosas que por
ser, en principio, minoritarias pueden llegar a convertirse en problema glo-
bal a encontrar en su migracién poblaciones enteras sin defensa. Tal puede
ser el caso del SIDA (virus HIV) y la aarma producida por €l virus del
sindrome respiratorio agudo y grave (SARS). Al no haber estado los hu-
manos en contacto reciente con los virus no habian disefiado evolutiva ni
genéticamente mecanismos de defensa o seleccion de fenotipos resistentes.
Ademés, las enfermedades nuevas pueden ser de dificil erradicacion por-
que, frecuentemente, contra ellas o contra las variedades re-emergentes no
existe profilaxis farmacoldgica ni vacunal. El olvido del peligro que re-
presentan las nuevas situaciones epidemiolégicas puede, también, ser de-
bido a que €l peso rea de las inmunizaciones masivas esta en funcién de
las enfermedades existentes en una poblacion dada, tanto por su inciden-
cia como por su prevalencia. A ellas se presta especia atencién en des-
cuido de otras (Krause, 1981; UNAIDS, 2000). Ahora bien, el descuido no
solo se debe a razones econdmicas.

Enfermedades emergentes son aquellas que en una poblacion determi-
nada no se habian reconocido previamente como tales enfermedades o aque-
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Ilas que por su aparente baja incidencia no habian sido reconocidas como
un peligro global. Al tener baja incidencia se pensaba que podrian ser con-
troladas y que en cualquier caso no constituian objeto de preocupacion. El
SIDA es un gemplo prototipo de una enfermedad o sindrome infectivo
emergente con un impacto global no reconocido con anterioridad. Mas bien,
en e momento de su aparicion se catalogd como una enfermedad puntual
gue podria ser controlada. Su difusion ha alcanzado limites insospechados.
Mas grave sera su difusion cuando comience, como ya lo esta haciendo en
determinadas zonas, a asociarse con otras infecciones y a potenciarse de
forma sinérgica con ellas. En tales casos, una infeccion concreta que po-
dria ser controlada por € organismo de forma natural se convierte en pre-
ponderante. Enfermedades re-emergentes son aguellas de las que se tenia
noticia 'y contra las que se habia luchado con éxito y que se pensaba que
habian desaparecido, pero que reaparecen de forma més virulenta. El pro-
blema se agudiza s aparecen en un nuevo ambiente epidemiolégico. Por
gemplo, la pandemia de la influenza de 1918, 1957 y 1969 es una enfer-
medad de este tipo (Crosby, 1989). Se estima que si la viruela no hubiera
sido erradicada, habria habido 350 millones de victimas nuevas en los Ul-
timos 20 afios y unas 40 millones de muertes (CDC.GOB; Breman y Le-
Duc, 2001).

A pesar de todo, hay que reconocer que en la Ultima década € pano-
rama de ralentizacién del cuidado de salud publicainternacional parece que
estd cambiando no solo a nivel de grandes discursos sino también de he-
chos. Un gjemplo claro de esta tendencia es el anuncio hecho por € G8
de la creacién de una agencia multinacional para combatir y reducir de
forma significativa las pandemias generadas por el SIDA, tuberculosis, y
malaria, entre otras enfermedades, para el afio 2010. Parece que existe la
tendencia, anunciada por este grupo, de generar un nuevo programa que
conduzca a una estrategia de salud publica internacional més eficaz. El ti-
tular de esta iniciativa seria la Fundacion para una Salud Global. Es una
lastima, sin embargo, que estos anuncios lleguen tarde y que el descuido
del estado de la salud publicainternacional esté ocurriendo en un momento
en el que los resultados de 1+D y los esfuerzos de vacunacion a nivel mun-
dial, descritos y publicados en la literatura cientifica, estan demostrando
claramente que la inmunizacion global contra enfermedades infecciosas es
eficaz. Ademas, los programas de vacunacion son las medidas més satis-
factorias de control de las enfermedades infecciosas, las menos costosas y
las que proporcionan mas beneficio, relativas a costo, dentro de otros pro-
gramas de salud publica. Si esto es asi, los requerimientos tanto econémi-
cos como de actividad académica que se establezcan necesarios para que
se puedan desarrollar nuevas vacunas contra las enfermedades infecciosas
existentes y contra las emergentes, tienen que implementarse como deber
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de justicia distributiva. Por eso deben hacerse todos los esfuerzos necesa-
rios para poner a disposicion de los agentes involucrados en 1+D los re-
cursos para €llo.

Para realizar una actividad eficaz de 1+D en relacion con las enferme-
dades que son més propias de los paises no desarrollados, es necesario te-
ner en cuenta que los aspectos cientificos y financieros necesarios para ge-
nerar vacunas eficaces no pueden desentenderse de | os aspectos sociol 6gicos
de las poblaciones en las que se han de aplicar esas vacunas. No se puede
olvidar que, por ejemplo, €l cambio de patréon en la incidencia de tuber-
culosis en € siglo xix empez6 a cambiar de forma drastica mucho antes
de que estuvieran disponibles |os sistemas profilacticos y terapéuticos exis-
tentes en la actualidad. La revolucién sanitaria que se llevé a cabo a fina-
les del siglo xix es debida, en gran medida, a un cambio en la cultura y
estilos de vida. La falta de entendimiento entre los protagonistas del pro-
ceso de |+D y los paises receptores de la vacunas es una de las razones
fundamentales por las que ha surgido tal grado de desconfianza entre am-
bos. Esta desconfianza puede hacer abortar €l proceso de desarrollo que va
desde la identificacion de un producto hasta su aplicacion. Esto quiere de-
cir gue no se puede hacer investigacion sobre vacunas sin atender a los
campos de accién y las regiones donde se vayan a distribuir esas vacunas.
Por esa razon la actividad [+D y los estudios epidemioldgicos y ensayos
clinicos tienen que encuadrarse en un marco global que incluya, también,
a las naciones receptoras de las vacunas en el proceso de 1+D. Por estas
razones es imperativo encuadrar la discusion sobre el desarrollo de vacu-
nas en un contexto que contemple no solo los aspectos cientificos sino los
econdémicos, culturales y politicos.

NUEVO MARCO DE 1+D PARA EL DESARROLLO DE VACUNAS

Para que exista un buen entendimiento entre los paises receptores y los
proveedores de los productos vacunales, no basta que las naciones no de-
sarrolladas participen en la realizacion de los ensayos clinicos. Mas alin,
la restriccion de estas naciones a la realizacion de los ensayos clinicos, sin
proponer de forma clara que €llos se involucren en los programas de |+D,
parece ser contraproducente. No es tampoco suficiente informar a la po-
blacién receptora de las vacunas sobre la manera como el desarrollo de la
investigacion se hallevado a cabo y sobre cuéles son los riesgos que lleva
consigo su aplicacion, sino que se ha de formar a los equipos que van a
llevar a cabo el ensayo para que entiendan cudl ha sido el proceso de |+D.
Esto no se podra hacer de forma apropiada s estos grupos no estan invo-
lucrados en el proceso. Se ha de tener un cuidado exquisito en evitar que
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la presion gue lleva a redlizar inmunizaciones prematuras por temor a la
extension de una determinada enfermedad dentro de una poblacion, fuerce
a seguir procedimientos no éticos o dudosamente éticos, sobre todo en gru-
pos vulnerables. Si se han de asumir riesgos tanto por los patrocinadores
del ensayo como por los ejecutores y los receptores, estos riesgos deben
tomarse con toda responsabilidad por todos los grupos. Por otro lado, tam-
bién los resultados de los ensayos, cualesguiera que sean, deberan ser acep-
tados de forma consciente y responsable por todos y cada uno de los par-
ticipantes del ensayo, bien sean promotores o receptores. La aceptacion no
seraresponsable si no ha habido una recta participacion en el proceso. Exis-
ten datos que demuestran que las presiones fuerzan a iniciar ensayos cli-
nicos en ausencia de los mas bésicos requerimientos éticos. Por otro lado,
no es menos preocupante el hecho de que porque un producto vacunal haya
demostrado ser eficaz en animales modelo de laboratorio se plantee reali-
zar estudios en humanos, sin haber hecho extensos estudios en mamiferos
superiores no humanos, aun cuando se cumplan los requisitos estipul ados
para las fases | y |l. Se ha de evitar redlizar ensayos cuando las eviden-
cias de su eficacia son bajas 0 cuando los mismos investigadores no estan
persuadidos de su potencial eficacia, simplemente porque los patrocinado-
res quieran conocer con mas profundidad las potencialidades del producto.

Por eso, para evitar los inconvenientes que llevan a la toma de deci-
siones no éticas en la realizaciéon de ensayos clinicos, se deberia conside-
rar la posibilidad de que los equipos humanos y las poblaciones que toman
parte del ensayo entren a formar parte del verdadero desarrollo del pro-
ducto. Mas alin, las naciones receptores deberian ser consideradas como
socios del esfuerzo en |+D de aquellas naciones que aportan €l peso del
conocimiento para la investigacion y del inicio del proceso de desarroallo,
aln en la etapa preclinica. En realidad no se comprende por qué esas na-
ciones y esos equipos que después van a tomar el peso del ensayo clinico
humano no puedan intervenir de forma activa en las primeras etapas del
desarrollo a nivel subclinico. En este supuesto, las personas que después
van a desarrollar esos ensayos clinicos conocerian de primera mano los da-
tos del producto que van a ensayar en sus poblaciones. En este caso la
aceptacion del éxito o del fracaso si seria responsable. De lo contrario, las
naciones en desarrollo nunca podran aceptar de forma consciente e inte-
gra, en gran parte por desconocimiento pero también por desconfianza, el
producto desarrollado por otros, a ignorar € proceso de [+D. En este caso,
a quienes distribuyen el producto vacuna se les considerard como domi-
nadores o0, cuando mejor, salvadores. Estamos en unos momentos histori-
cos, sin embargo, donde ninguna de estas consideraciones, la dominacion
o la salvacion gratuita, es ya admisible. La aceptacion que emerge de la
dominacién en €l terreno de la salud, por parte de las naciones en desarrollo,
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€s un auténtico boomerang que se revuelve contra el dominador. La sal-
vacion tampoco es aceptable porque considera a receptor como sujeto de
|astima e inhabil para salir de su situacion y, en dltimo término, como no
auténomo.

Es cierto que habra muchos casos en los que los ensayos no implicaran
riesgos notables para la poblacion sometida a ensayo y, por lo tanto, la
aceptabilidad del producto estaré garantizada. Pero habré otros muchos ca-
sos, y probablemente los mas numerasos en el futuro, en los que los pro-
ductos a ensayar implicaran riesgos notables o grandes incertidumbres, con
relacion a la eficacia del producto, en determinados sectores de la pobla-
cién y en individuos concretos, dada su base genética. Esta situacion fuerza
a proveer seguros cuantiosos que puedan contrarrestar 1os riesgos, 10 que
encarece notablemente el costo de los ensayos. Es muy probable que €l
grado de eficacia de las futuras vacunas no alcance nunca €l nivel de las
existentes disefladas para enfermedades poco complejas, s es que existe
alguna enfermedad poco complgja. Las vacunas bacterianas y virales, co-
nocidas hasta ahora, han sido complejas pero su erradicacion ha sido sim-
ple, en términos histdricos. Las nuevas infecciones que emergen parece que
serén extraordinariamente mas complejas. Esto fuerza a analizar s una va-
cuna determinada, por €l hecho de que tenga una eficacia limitada en una
poblacion, deba ser desechada cuando se esta en una situacion de absoluta
indefension.

Cada vez somos més conscientes de que, dada la complejidad de las po-
blaciones, es previsible que no se pueda encontrar un producto que vaya a
ser eficaz, contra una enfermedad infecciosa o no infecciosa, en todos los
miembros de una poblacion (sometida a ensayo) 0 que se pueda excluir a
priori, que no vaya a ser toxico para algun individuo de esa poblacién. Mas
ain, e que algunas vacunas hayan tenido éxito en € control de una en-
fermedad en una poblacion limitada, no excluye que por las peculiaridades
genéticas y ambientales de las poblaciones no vayan a ser nocivas para al-
gunos individuos pertenecientes a esas poblaciones. Este hecho ha ocurrido
aln con las vacunas conacidas que han sido eficaces a nivel global. Es ne-
cesario tener en cuenta que los riesgos son siempre de naturaleza personal
e individual, mientras que en casos de salud publica los beneficios que se
invocan para la aceptacion de una terapia son de naturaleza social. En este
caso, puesto que €l sujeto del riesgo y del beneficio no es el mismo indi-
viduo, se plantean situaciones éticas que es necesario asumir con toda res-
ponsabilidad. Asi pues, es necesario discutir con claridad si €l sujeto del
ensayo, como individuo, tiene que —0 puede— aceptar un riesgo descono-
cido para é, simplemente porque la realizaciéon del ensayo clinico pueda
redundar en beneficio social. Si esto fuera asi y se diera una respuesta afir-
mativa a la pregunta, la sociedad tendria que asumir el riesgo individual
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proporcionando compensacion puntual adecuada al riesgo contraido. El in-
dividuo dafiado debe sentirse amparado, como individuo en un grupo, por
haber asumido el riesgo. Es decir, su actitud necesita tener un reconoci-
miento social.

Tal puede ser el caso de las enfermedades infecciosas 0 pandemias que
a toda costa es necesario prevenir 0 detener en su expansion, alin a sa
biendas de que algunos miembros de la poblacion no van a quedar prote-
gidos. La utilizacion de este tipo de productos en ensayos clinicos, que
consta gque poseen cierta toxicidad para el receptor, como pueden ser aque-
llos que se utilizan para tratar y detener la expansion del SIDA, estarian
justificados por razones de salud publica. No es licito ni ético, sin embargo,
por esa Unica razon utilizar a las personas que tienen esas enfermedades
como simples sujetos de experimentacion bajo el anuncio de grandes be-
neficios. Tales personas tienen que asumir €l riesgo de una no proteccion.
Para asumir ese riesgo estos individuos deben poder conocer cud es la si-
tuacion real y sentirse parte del proceso de mejora de la salud internacio-
nal. Son las situaciones reales los que plantean los auténticos problemas
de balance entre beneficio privado (individual) frente a beneficio publico.
La disyuntiva ética se pone de manifiesto todavia de forma més virulenta
en aquellos casos en los que e beneficiario futuro no es el actua sujeto
de la experimentacién y en los que éste no es el beneficiario del producto
terapéutico. Por gemplo, esto es lo que sucede con las futuras vacunas lla-
madas terapéuticas. Estas vacunas tienen como misién no tanto prevenir
como reconducir € sistema inmune para que afronte la situacion de infec-
cion. Un caso similar puede ser aquel en que los individuos sujetos del en-
sayo estan sanos y no estan expuestos de forma permanente y natural a
agente infectivo. La sociedad tiene que ser consciente de estas anomalias,
compensar la actitud de los individuos e informarles adecuadamente de la
situacion.

Tradicionalmente |os riesgos que podian asumir las personas en los en-
sayos clinicos se justificaban por la promesa de grandes beneficios para
ellos 0 para su comunidad. Para ello habian manifestado su consentimiento
informado. Sin embargo, la experiencia ha demostrado que con frecuencia
esto no ocurre. Por eso la OMS insiste de forma reiterada en que es nece-
sario asegurar que no se realice ningln ensayo en paises donde no se ha
desarrollado la actividad de 1+D (vacuna) si antes no se han previsto las
medidas para que la disponibilidad de |os tratamientos terapéuticos se haga
efectiva en esas poblaciones. Los mismos pronunciamientos se encuentran
en la Declaracion de Helsinki y en los documentos de las naciones Unidas
sobre el desarrollo de vacunas contra SIDA. Se ha proclamado en la ac-
tualidad que es un prerrequisito ético que productos que han mostrado ser
eficaces en un ensayo clinico deben estar disponibles para la poblacion su-
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jeto del ensayo y ariesgo y que este prerrequisito debe ser establecido an-
tes de que comience el ensayo. Larealidad es que esto no siempre se cum-
ple. Mas bien, parece que lo normal es lo contrario. No es este el caso de
la vacunas pues hasta ahora no se ha identificado ninguna que sea eficaz,
aparte de las conocidas e introducidas en los programas de vacunacion ma-
siva. Hay que reconocer que este hecho no es facil de cumplimentar, pues
para ello se requiere no solo la existencia de relaciones fluidas y transpa-
rentes entre los responsables de las naciones, sino entre socios y de estos
con las poblaciones sometidas a ensayo. Se requiere ademas, un cambio
de mentalidad de todos los agentes del proceso de 1+D. No hay que olvi-
dar, por otro lado, que para implementar esta exigencia ética es necesario
tener en cuenta también el parecer de aquellos que padecen los riesgos de
las enfermedades. Por otro lado, como algunos dicen, la puesta en la prac-
tica de esta exigencia ética puede impedir €l futuro desarrollo de vacunas
contra las enfermedades que padecen. Este puede ser € caso, pero no por-
gue la exigencia ética no sea correcta. La exigencia ética debe permane-
cer. La solucion esta en buscar una alternativa a hecho de que los paises
en donde se llevan a cabo |os ensayos se consideren como receptores y no
como agentes colaboradores y que exista proporcionalidad y transparencia
en la gestion del valor afladido de cada una de las colaboraciones.

Una forma eficaz de asegurar que los agentes involucrados en €l de-
sarrollo global del producto se sientan comprometidos en un mismo que-
hacer seria proponer que los paises o la poblacién sometida a ensayo, y
ain ambos agentes, formaran parte integrante del proceso de 1+D junto con
los agentes promotores del proceso de investigacién, como indiqué con an-
terioridad. Soy conciente de que esta propuesta plantea problemas dificiles
deresolver y que complicatanto administrativamente como financieramente
el proceso de I+D. Pero no creo que existan muchas otras alternativas rea
les. Es necesario tener en cuenta, ademés, que de hecho la mayor parte de
los ensayos de vacunas se realizan en los paises en vias de desarrollo aln
antes de que existan garantias de que las vacunas estaran disponibles en
aquellas naciones una vez que se demuestre que son eficaces. Este hecho
manifiesta no solo que en la actualidad se incumple lo que esta estable-
cido, o cuando menos aconsgjado por la OMS, sino cuan lejos se esta de
un pensamiento global como el expuesto con anterioridad. La pregunta es
s es posible llegar a un acuerdo de disponibilidad real de las vacunas an-
tes de que se redlice € ensayo. Creo que si no se produce un cambio ra-
dical en las relaciones entre naciones productoras de vacunas y las recep-
toras, no se podra garantizar a priori tal disponibilidad, particularmente s
se sigue excluyendo a esos paises del proceso global de 1+D. Este supuesto
lo demuestra el hecho de que los paises en desarrollo tienen de hecho una
accesibilidad muy limitada a aquellas drogas cuya eficacia contra enfer-
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medades concretas ya estd demostrada. Si esto ocurre con respecto a las
drogas ya desarrolladas y disponibles en el mercado, no se ve razén para
gue esto no vaya a ocurrir en € caso de vacunas que todavia estan en pro-
ceso de investigacion. Con las leyes de derechos de patente en la mano, si
los paises en vias de desarrollo estén excluidos del proceso de 1+D, no po-
dran nunca acceder a los productos por falta de recursos.

Si, por otro lado, los paises en vias de desarrollo participaran en |os pro-
gramas de 1+D, la proteccion derivada de la patente de los productos se-
ria participada y podrian de esta forma acceder a los productos. Seria ne-
cesario tratar a priori cOmo seriala participacion, si por paises 0 por grupos.
Evidentemente, esto fuerza a establecer nuevas reglas de juego en los pro-
gramas de |+D. No es cierto que en esta situacion desaparecieran los de-
rechos de patente. Si seria cierto que la propiedad de los derechos de paten-
te seria compartida. Los derechos de patente estarian derivados del hecho
de haber participado en el ensayo clinico. El ensayo, en toda su compleji-
dad, entraria a formar parte del desarrollo del producto y le proporciona-
ria un valor afladido que no tendria sin é. Probablemente, ademas, habria
gue entender que ese ensayo clinico forma parte también de la investiga-
cion. El ensayo clinico no seria, no 1o es en realidad, solo un estudio de
su eficacia. Es un paso mas, entre otros, del [+D. Si el ensayo de eficacia
en animales modelo es un prerrequisito para que se puedan reivindicar de-
rechos de proteccion, no deberia ser menos valioso demostrar eficacia en
los receptores finales. Los animales modelo en los que se ensaya e pro-
ducto no pueden reivindicar beneficios, pero los individuos humanos so-
bre los que se examina ese producto si pueden. Los receptores y protago-
nistas del ensayo (entendidos en sentido global) no solo deberian tener
beneficios porque pueden reivindicarlos, sino porque son verdaderos pro-
tagonistas del programa de 1+D. Ellos con su actividad y su vida son los
gue determinan si el producto es valido o no. Tanto la validez del producto
como su ineficacia definen un producto como droga o como vacuna. Este
conocimiento pertenece a la actividad de Investigacion (1). La reivindica
cion de beneficios deberia considerarse como una consecuencia de su ac-
tividad y de su participacion en el programa total de desarrollo del pro-
ducto. Es, por tanto, un derecho. Evidentemente, este panorama que he
definido presupone una reevaluacion del proceso de |+D relacionado con
la generacion de vacunas (y también de drogas).

Estoy convencido de que una vez realizados los gjustes administrativos
y financieros necesarios, las industrias de las naciones desarrolladas y las
de las naciones no desarrollas saldrian beneficiadas. Pero tales gjustes no
sblo tienen que realizarse en las naciones desarrolladas y sus industrias. En
éstas e gjuste tendria que ser financiero y de mentalidad. El mayor gjuste
deberia hacerse en las naciones en desarrollo pues supone la introduccién
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de una cultura que no tienen. Estas naciones deben asumir su parte de res-
ponsabilidad en tal tipo de asociaciéon. La nueva cultura que deberian ad-
quirir seria de orden, fundamentalmente, organizativo y educacional. En
este presupuesto gran parte de los problemas éticos actuales derivados de
los ensayos clinicos relacionados con conflictos de intereses y falta de in-
formacion adecuada se reducirian. Para no ser ingenuos, sin embargo, es
conveniente sefialar que es posible que aparecieran otros conflictos debi-
dos a la fata de acoplamiento entre los sectores involucrados. Pero no hay
por qué pensar, a priori, que los nuevos problemas fueran insalvables. Mas
bien pienso que los problemas que pudieran surgir tendrian una solucién
mejor que los actuales, que comprobamos que no son fécilmente solucio-
nados dada la estructura en la que estdn cimentados. Propone Hervé Bazin
gue la inmunizacion es uno de los problemas mayores con los que se en-
frenta la sociedad actual. Su empleo nos confronta con grandes problemas
éticos. Sin embargo, dado que este problema es ya vigjo, es posible que
podamos aprender algo del pasado. Por eso 1o mas razonable es educar en-
tendiendo que educar no es forzar. Es necesario educar porque la vacuna-
cion es un acto médico que generard beneficios pero también riesgos (Ba
zin, 2002). La propuesta de Bazin de que la vacunacion es un acto médico
implica, ademés, que los agentes de los paises no desarrollados, que lle-
van a cabo los ensayos clinicos, deben participar activamente en € debate
publico sobre los beneficios y riesgos de las vacunas puesto que la vacu-
nacion es parte de su actividad como profesionales. La existencia de una
vacuna con riesgo cero es un mito. En este sentido no creo que exista al-
ternativa a la propuesta de que si se quiere proceder no solo éticamente,
sino eficazmente, es necesario estudiar cuaes son los mecanismos que ha-
gan posible la participacién activa de los paises en vias de desarrollo y las
naciones desarrolladas en los programas de |+D con relacion a la genera-
cion de vacunas de aplicacion global.

La propuesta anteriormente indicada se presenta como méas urgente por-
gue con el fendmeno de la globalizacion las nuevas tecnologias hacen que
los productos lleguen facilmente a mercado y se difuminen por los paises
ricos, mientras que la falta persistente de acceso a esos productos por parte
de los paises pobres acelera la diferencia entre ambos y aumenta el con-
traste. Este contraste puede finalizar en tragedia porque fuerza a los paises
pobres a la emigracion indiscriminada y a romper las reglas del juego es-
tablecidas de la convivencia. Estas situaciones originan también diferen-
cias dramaticas en morbilidad y mortalidad con el subsiguiente desequili-
brio social no sélo entre naciones sino aun dentro de una misma nacion.
Véase, por gemplo, la restriccion de las naciones en vias de desarrollo, y
alin dentro de una misma poblacion, al acceso a drogas contra el SIDA. A
estos problemas se suman las emigraciones masivas que promueven la apa-

Copia gratuita / Personal free copy http://libros.csic.es



394 CARLOS ALONSO

ricion de enfermedades emergentes ante las que no se tenia experiencia ni
a nivel inmune ni epidemiol dgico.

INTERNACIONALIZACION DEL PROCESO DE |+D

Ante los hechos que observamos y que reflgjan la presente de descoor-
dinacién entre productores y receptores de vacunas, y puesto que € pro-
blema de la disponibilidad de los productos parece que no se puede resol-
ver garantizandola antes de que comiencen los ensayos clinicos, no existen
sino dos alternativas. o los ensayos clinicos de vacunas no se deben llevar
a cabo en los paises en vias de desarrollo con los perjuicios que eso puede
acarrear, 0 se debe proceder a realizar estos ensayos estableciendo las me-
jores condiciones éticas para que se lleven cabo, alin asumiendo que no es-
tarén facilmente disponibles los productos en esos paises. Esconder €l pro-
blemay dar la impresion de que las vacunas estaran disponibles una vez
gue se realicen los ensayos no solo es perder la oportunidad de establecer
las condiciones realistas de la participacion de las naciones no desarrolla
das en los ensayos clinicos, sino no estar en la realidad (Robbins y Arita,
1994). No cabe duda de que la disyuntiva parece cinica pero en la actua-
lidad no hace sino reflgjar la realidad. Si no queremos caer en el cinismo
la situacion debe cambiar. No hay alternativa a una respuesta globa que
encuadre la colaboracion (asociacion participativa) en el proceso 1+D de
todos los agentes que intervienen en € desarrollo de un producto.

Creo que este punto de vista no esta frecuentemente expuesto en los en-
tornos de colaboracion de 1+D entre naciones desarrolladas y naciones en
desarrollo, y en particular en las discusiones sobre quiénes son los titulares
de los beneficios del desarrollo de productos vacunaes. Normalmente, las
naciones desarrolladas son los agentes de 1+D y los propietarios de |os pro-
ductos. Creo, sin embargo, que €l tema de la asociacion y de la participa-
cion en las tareas de |+D y la determinacién de a quién pertenecen los be-
neficios de los productos vacunal es, que implican ensayos clinicos humanos
en otras regiones diferentes a donde se han Illevado a cabo los trabajos de
investigacion, es un tema que se deberia considerar seriamente. Con fre-
cuencia, los paises receptores de los productos de |+D desarrollados por
otros no tienen méas remedio que aceptar esos productos. Si no los acep-
tan, no pueden remediar su situacion. Pero esta aceptacion puede conver-
tirse en chantgje. El hecho de que los individuos de las naciones no de-
sarrolladas no tengan acceso alos productos terapéuticos no puede ser nunca
excusa para que en ellos se realicen ensayos que no se permitirian en otras
situaciones en € supuesto de que es mejor algo que nada. Esta frase, por
obvia, no significa nada, puesto que lo que es necesario hacer es que to-
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dos los individuos, y no un 50%, tengan acceso a los productos. La in-
vestigacion de un producto bajo ensayo puede que no caiga dentro de la
propiedad de los agentes sometidos a ensayo, pero, como indiqué con an-
terioridad, el hecho de que el producto se revele como Util o ineficaz si 1o
es. Larazon es que los individuos sujeto del ensayo son elementos no sélo
imprescindibles, de forma material, para que se lleve a cabo € ensayo y,
por tanto, el desarrollo del producto, sino que son agentes activos del pro-
ceso. No se puede patentar el producto para su utilizacién como vacuna si
no se demuestra de forma convincente que es Util. ¢Demostrar que un pro-
ducto es eficaz en animales presupone que va a ser eficaz en humanos?
Los sujetos del ensayo clinico con su actividad demuestran que lo es o que
no lo es. En este caso la hovedad patentable es que pueda servir como pro-
filaxis o terapia contra la enfermedad en humanos. Sin esa novedad, no de-
beria aceptarse la patente pues la eficacia en animales modelo ho demues-
tra utilidad para humanos.

La presion actual sobre el cuidado de la salud mundial en el campo de
las vacunas se centra en la inmunizacion contra enfermedades infecciosas,
pero estamos dandonos cuenta de que la metodologia que conduce al con-
trol de otras enfermedades mediante vacunas, que actualmente no catalo-
gamos como infecciosas, sera muy parecida a la desarrollada para las en-
fermedades infecciosas. La metodologia consiste en poder controlar de
forma apropiada € sistema inmune y hacerle responder de forma especi-
fica. Sorprendentemente, el desarrollo de vacunas contra las enfermedades
infecciosas, por su carécter de emergentes en naciones desarrolladas, esta
cada vez mas presente y de forma inusitada, ademas de apremiante, en las
agendas de politicos y organizaciones no gubernamentales. La razén es que
S se quiere tener una poblacion con actividad econdmica, ésta debe estar
sana. Por tanto, la atencién al desarrollo de vacunas se ha enfocado tanto
hacia los aspectos cientificos como hacia los econdmicos pues son éstos
los que conducen a desarrollo de las poblaciones y a la estabilidad poli-
tica. Algunos piensan que ciertas agencias internacionales podrian estable-
cer centros apropiados para €l desarrollo de las vacunas mas necesitadas
parallevar a cabo inmunizaciones a nivel mundial. Esta podria ser una al-
ternativa, pero no creo que € esfuerzo académico o administrativo de un
unico centro pudiera llevar a éxito. AUn en este caso habria que determi-
nar el lugar donde se situaria tal centro, puesto que esta circunstancia es
determinante.

Desde mi punto de vista, idealmente, € centro de 1+D participativa de-
beria situarse en la regiéon donde se sitla e problema sanitario por la sen-
cillarazon de que ellos conocen larealidad de la situacién. De lo contrario,
volveriamos a disociar los intereses de la Investigacion y la etapa del de-
sarrollo real, ademés de distanciar los esfuerzos de ambas actividades y de
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los lugares de su aplicacion. En cualquier caso la region donde se realizan
los ensayos no debe convertirse nunca en zona de provision de material de
andlisis biol6gico, como ha sido hasta ahora en la mayor parte de los ca-
sos. De no ser asi, los programas de [+D se considerarian propios de las
naciones desarrolladas. A esas naciones se las consideraria capaces de tra-
bajo intelectual y formativo Ilamadas a resolver los problemas de las na-
ciones menos desarrolladas. Estas Ultimas estarian siempre en dependencia
de aguellas y en deuda. Esta falacia, ademés de injusta, no tiene en cuenta,
como indicabamos con anterioridad, que una importante parte del desarro-
Ilo de una vacuna debe centrase en |los ensayos clinicos de eficacia del pro-
ducto que necesariamente, antes o después, tienen que realizarse donde se
sitlia e problema dada la peculiaridad de esas poblaciones. Las fases | y |1
podrian llevarse a cabo en las naciones desarrolladas porque son ellas las
gue tienen, por el momento, las infraestructuras para hacerlo. Pero eso no
quiere decir que esa sea la situacion ideal. De hecho, en muchos casos los
resultados de las fases | y |l realizadas en las naciones desarrolladas no
son los mismos que los obtenidos en los lugares donde se va a llevar a
cabo e ensayo clinico, pues € sistema inmune de ambas poblaciones es
diferente, fundamentalmente por el estado nutricional de esas poblaciones
y presencia de infecciones recurrentes y concomitantes. Los resultados de
lasfases | y Il deben simultanearse en ambos ambientes y, sobre todo, ana-
lizar las discrepancias y la razén de ellas. Por la misma razén los estudios
de fase |1l deben realizarse de forma simultanea en ambos ambientes. Es
esencia que existan politicas claras a este respecto. Sin embargo, la pre-
sion del riesgo puede conducir a que productos no aprobados para su en-
sayo en poblaciones sanas de naciones desarrolladas se utilicen en ensayos
en poblaciones a riesgo de infeccion. Estas situaciones deben ser analiza-
das detenidamente por todos los agentes involucrados en |os ensayos exa
minando las razones que fuerzan a ello. En estos casos € andlisis debe ser
transparente y no sélo motivado por razones de un no bien definido bene-
ficio social. En estos casos, mas aln, aparece que el receptor es agente del
desarrollo.

Hay que tener en cuenta, por otro lado, que obstaculos econémicos y
politicos, centrados en problemas institucionales, impiden el desarrollo de
vacunas para enfermedades existentes en paises no desarrollados. La razén
fundamental es que estas naciones no pueden llevar e peso de la activi-
dad necesaria de 1+D. Este hecho es desafortunado cuando no se puede po-
ner en duda que los conoci mientos necesarios paratal fin existen en la aca-
demia. Por eso se debe manifestar de forma clara que, si existen obstaculos
para €l desarrollo de vacunas estos obstéculos no son de indole académica
sino econdmica y politica. Los programas de vacunacion masiva a nivel
global se han podido realizar porque los productores de las vacunas, am-
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pliamente utilizadas en programas de inmunizacion global, han vendido es-
tas vacunas a bajo precio o las han donado a la OMS o a las ONGs. En
la mayoria de los casos lo han hecho porgue ya habian reembolsado gran
parte de los costos de investigacion. Tal puede ser el caso acanzado por
la OMC con respecto a drogas contra SIDA. La liberalizacion de los de-
rechos de patente para tales productos puede ayudar a generar esos pro-
ductos a menor costo, pero alin en ese caso |os productores se considera-
rén que son deudores de tales concesiones. En mi opinion este sistema es
injusto y poco equitativo. En la actualidad, para € desarrollo de vacunas,
la liberalizacién de patentes por parte de paises productores no se llevara
a cabo puesto que € desarrollo de vacunas contra enfermedades protozo-
arias parece ser mas complejo que las desarrolladas con anterioridad con-
tra los virus conocidos, con excepcion del HIV, y requerir una inversion
mucho mayor. Para contrarrestar estos efectos, agencias con financiacién
publica y privada han promovido la creacion de sociedades mixtas asu-
miendo que tales asociaciones ayudaran a nivelar esfuerzos, combinarlos y
actuar de forma complementaria (Lasker y cols., 2001). Es un buen intento
pero no se dirige a laraiz del problema.

La generacion de nuevas vacunas excedera en un orden de magnitud la
sofisticacion de las vacunas existentes no solo por sus regquerimientos téc-
nicos sino por razones administrativas en cuanto a los registros y contro-
les de seguridad. ES necesario tener en cuenta que la mayor parte de los
nuevos productos estaran producidos por sistemas biotecnol égicos. Esto re-
querira aportar una mayor financiacion no solo a proceso de generar los
productos sino, mas ain, al proceso del ensayo. Cada vez més la ingtitu-
ciones politicas y las agencias reguladoras requieren mayores controles
cuando se efectlia investigacion con humanos. La produccion masiva de
vacunas contra polio y viruela, por egemplo, requeria poco mas que un sim-
ple cultivo de células y se conocia que la exposicién previa a virus gene-
raba inmunidad. No parece que ese sea €l caso en el futuro. La experien-
cia inmunoldgica para la mayor parte de las enfermedades tropicales no
parece que genere inmunidad protectiva. Asi, es posible que para suscitar
respuestas inmunes apropiadas se necesite inducir en los individuos un
grado de sofisticacion del sistema inmune gue no se produce de forma na-
tural, como parece ser € caso para las enfermedades virales mas comunes.
Se necesitara desarrollar nuevas tecnologias, nuevos vectores y, sobre todo,
nuevos adyuvantes que sean capaces de orientar la respuesta inmune con-
tra antigenos naturales de forma dirigida y probablemente contraria a la
gue hacen los antigenos de forma autdbnoma en la naturaleza. Asi, pues, es
necesario formar puentes entre las tecnologias presentes en e mundo de-
sarrollado vy las ciencias sociales que estudien la situacion de los paises en
vias de desarrollo. Es este un punto de tal relevancia que parece que en €l
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futuro el desarrollo de vacunas no se circunscribird a aspecto académico
de investigacion y ensayo clinico, sino que tendrd como requisito sine quo
non, el andlisis de las poblaciones y el como una vacuna puede ser emplea-
da de forma apropiada. Si no se presta atencion a este tema es posible que
se descarten vacunas validas, o los procesos de investigacion sobre agu-
nas de ellas, porque no sean altamente eficaces en una poblacién determi-
nada, o asi pueda parecer en unas condiciones concretas. Sin embargo, tal
vacuna podria ser eficaz en otra poblacién. Esta posibilidad rea hace més
complejo € desarrollo de un producto a mismo tiempo que lo encarece.
Asi, esimperativo estudiar la epidemiologia de |a poblacion antes y des-
pués del ensayo y en particular las razones por las que puede haber fraca-
sado un estudio siendo asi que se partia de unos datos que avalaban la re-
levancia inmunol6gica del producto y la validez del comienzo del estudio.
Si, por gjemplo, se hubieran realizado ensayos clinicos con una vacuna con-
tra SIDA o malaria y éstos hubieran sido negativos, pero existieran indi-
cios razonables de que esa vacuna pudiera ser eficaz en otras poblaciones
donde la presion infectiva fuera menor, ¢estaria justificado proseguir con
otros ensayos en esas poblaciones? ¢Habria que descartar €l producto por
completo o deberia proseguirse la actividad de los ensayos, siempre ob-
viamente, teniendo en cuenta los datos anteriores obtenidos en esa pobla-
cion? ¢Cud seriala actitud ética a seguir en el caso de poseer un producto
vacunal del que se tuvieran indicios de su eficacia en animales de experi-
mentacion pero que no indujera respuesta inmune de forma significativa
en humanos en fases preliminares a los ensayos de proteccion? ¢Deberian
abandonarse los ensayos clinicos con ese producto? Parece cierto que, s
la investigacion del producto se ha realizado sin la asociacion de los pai-
ses no desarrollados y si ellos no son los co-protagonistas del proceso de
I+D, larespuesta a tales preguntas seria que debia abandonarse €l desarrollo
del producto por no ser ético el ensayo clinico. Otra respuesta muy dife-
rente se daria en el caso de una asociacion de 1+D entre ambos sectores:
los productores y los receptores. Ambos formarian parte del programa de
[+D. La diferente respuesta ética se deberia a que la ética de los ensayos
esta en funcién de las situaciones. El grado de confianza en el producto y
el grado de beneficio que se puede obtener de su utilizacion, teniendo en
cuenta la presion de la enfermedad, define en parte la ética del ensayo.

UNA PROPUESTA DE GLOBALIDAD
Frecuentemente, los programas tradicionales de salud publica se han

visto confrontados con la disponibilidad de una financiacion limitada, con
problemas sociaes complejosy con movimientos migratorios de gran mag-
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nitud. Normamente, los recursos logisticos y financieros provenian del es-
tado. En la actualidad las industrias de capital privado se han dado cuenta
de la importancia que tiene en la actividad econdémica global el estado de
salud publica de la poblacién tanto alargo como a corto plazo. Por eso en la
actualidad las industrias comprenden la necesidad de involucrarse en cam-
pafias de salud publica, aceptando su parte de responsabilidad. Hay un sen-
tir comun que propone que las naciones desarrolladas que investigan sobre
sistemas de prevencion de enfermedades infecciosas deben financiar con
un cierto grado de altruismo los estudios sobre las estrategias terapéuticas
necesarias para tratar aguellas enfermedades no presentes en su entorno.
Esto es cierto, pero no se puede pedir de formarealista a las industrias que
renuncien a sus deseos de obtener beneficios. En la estructura actual esim-
posible hacerlo. Si se les puede pedir, sin embargo, que no sea éste el Unico
motivo de su accion, sobre todo cuando se es consciente de que los paises
pobres no pueden sufragar los costos de la investigacion y, con frecuencia,
la adquisicién del producto.

Recientemente, muchas organizaciones relacionadas con salud publica
internacional han propuesto la creacion de sociedades con el sector pri-
vado. De hecho muchas instituciones académicas han formado entidades
en colaboracion con industrias de capital privado parallevar acabo activida-
des de investigacion para el desarrollo de terapias, fundamental mente vacu-
nas. El Banco Mundial favorece estas iniciativas como parte de la creacion
de un marco de cooperacion amplio entre naciones. Lo mismo ocurre con
la OMS. El director general ha promovido la creacién de asociaciones en-
tre el sector publico y privado. Pasos parecidos estan dando las ONG, cons-
cientes de que por si solas no podran afrontar el reto que supone luchar
contralas enfermedades infecciosas. De hecho la OM S participa en un gran
nimero de asociaciones con financiacion publica-privada. Estas asociacio-
nes transcienden las barreras nacionales. Su actividad es servir de puente
entre agentes industriales y organizaciones intergubernamentales para lo-
grar un marco globa de salud sobre la base de acuerdos mutuos y una de-
finicion explicita de las tareas (Buse y Walt, 2000; WHO, 1993; Jamison
y Mosley, 1991). Las fundaciones de carécter privado son también cons-
cientes de la situacion y promueven el estudio de sistemas que propicien
y determinen las reglas que rijan estas asociaciones. NO parece que exis-
tan alternativas a estos esfuerzos. Ni la financiacion publica ni la privada,
gue busca beneficios, ni las aportaciones privadas sin animo de lucro po-
dran afrontar el problema de mejorar el estado de la salud internacional.

Si lasindustrias no se involucran en la actividad de programar 1+D con
las naciones no desarrolladas y éstas no participan con las industrias de las
naciones desarrolladas en los programas de |+D, se caeria en € circulo vi-
cioso en el que estamos sumidos. Las industrias querrian obtener unos be-
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neficios de su investigacion, que no pueden obtener por falta de clientes.
L os receptores de los productos no pueden desarrollarlos ni tienen acceso
a ellos cuando han sido desarrollados por otros. Este circulo vicioso, que
parece ser propio de lasreglas institucionales del comercio libre, tal y como
se estd entendiendo, tiene que romperse. Esta ruptura no puede hacerse a
menos que ésta se readice de forma institucional. No bastan buenas volun-
tades. En este campo, particularmente, las buenas voluntades fracasan si
no van precedidas por estudios serios sobre la viabilidad de las propues-
tas. Puesto que las enfermedades infecciosas del mundo desarrollado, in-
dustrializado, difieren sustancialmente de las del mundo no desarrollado,
no parece que haya otra alternativa a que las naciones ricas, que son las
gue pueden hacer en la actualidad el trabajo de 1+D, colaboren en esa ta-
rea con las que deben emplear los productos. La pregunta fundamental en
este momento es si este sentir y la propuesta de que las naciones ricas em-
pleen parte de sus beneficios en el proceso de 1+D para e desarrollo de
vacunas contra enfermedades propias, y emergentes en los paises pobres,
esrealistao no. No lo serda si no se disefian estrategias especificas para ello
Y que sean apropiadas para implementar esas acciones.

Dada la magnitud del problema de 1+D en e entorno del desarrollo de
vacunas eficaces contra organismos complejos (técnica, de complejidad in-
dividual y poblacional, econdmicos y de relaciones entre socios), no pare-
ce que €l esfuerzo financiero de un Estado y menos de una sola industria,
pueda conducir a producir vacunas eficaces contra la mayor parte de las
enfermedades que estan surgiendo. Mucho menos tendran capacidad de sal-
var los riesgos de una investigacion costosa y que no va a revertir en be-
neficios inmediatos, medidos en la escala de la economia real: Capaces al
menos de balancear |os costos. Nuestra atencion hasta este momento esta
fija en la erradicacion y tratamiento de unas pocas enfermedades infeccio-
sas, por € peligro de pandemia. Pero la situacion en la actualidad es mu-
cho mas complicada. Tenemos que tener en cuenta, ademéas, que no son
solo las enfermedades infecciosas las que se pueden y se podran combatir
en € futuro con vacunas, sino que estas herramientas profilacticas y tera-
péuticas se extenderan también a control de, por gemplo, enfermedades
mas complejas como puede ser el cancer, las artritis y las alergias. Basta
comprobar que €l mayor esfuerzo de |+D que se est4 haciendo con res-
pecto a la nueva modalidad de terapia genética va dirigido a potenciar el
sistema inmune y combatir el cancer. En Ultimo término, esta modalidad
de terapia genética es una variante de la vacunacion. ¢Cudl seria el pano-
rama de salud publica internacional en el caso en € que se hubieran erra-
dicado o disminuido drasticamente algunas de las enfermedades infeccio-
sas de mayor prevalencia en los paises no desarrollados, s en ellos se
acumularan otras muchas enfermedades ausentes o controladas en las na-
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ciones desarrolladas por carecer de tratamiento adecuado? En los paises no
desarrollados se producird la misma transicién epidemioldgica que la
ocurrida en los paises desarrollados. No se puede permitir que, cuando Ile-
gue esta situacion, aquellos se encuentren sin recursos para afrontar la si-
tuacién. De lo contrario se generaran no solo las mismas masas migratorias
gue en la actualidad, sino se ensanchard la brecha sanitaria entre naciones.

Laverdad es que, si se quiere comenzar el siglo xxI haciendo un esfuer-
Z0 serio en la mejora de la salud publica internacional, no debemos cen-
trarnos sdlo en resolver |os problemas de las naciones no desarrolladas sino
también aquellas de los paises desarrollados que si pueden pagar los cos-
tos de I+D y que tienen repercusion en los problemas sanitarios de las na-
ciones no desarrolladas. Una visién mas amplia ayudaria a plantear los pro-
blemas en su justa medida. Si esto ocurre, que parece ser que en e futuro
serd asi, entonces las industrias farmacéuticas podrian involucrase directa-
mente en el trabagjo del esfuerzo en 1+D de vacunas pensando en €l retorno
de las inversiones haciéndose més internacionales. Al mismo tiempo las
empresas farmacéuticas ganarian credibilidad a estar directamente impli-
cadas en el desarrollo de productos asequibles para las naciones no de-
sarrolladas, estando junto a ellas. Ahora bien, por ahora este razonamiento
es solo un buen deseo y hace falta un enorme trabajo de investigacion so-
cia y financiera de como establecer colaboraciones estables entre grupos
sociales con diferentes intereses que permitan plasmar estos deseos en rea-
lidades. Ni e desarrollo de vacunas contra enfermedades infecciosas ni las
investigaciones que vayan a combatir €l cancer y las aergias, por citar al-
gunas enfermedades, parece que puedan ser llevadas a cabo por compafiias
de capital privado, ni por supuesto o pueden llevar a cabo instituciones
con actividad académica soportada con financiacion publica. Menos aln,
las agencias internacionales y las fundaciones sin animo de lucro. Por eso,
la disciplina del desarrollo de vacunas asumira una gran preeminencia en
d siglo xxi, tanto en las naciones desarrolladas como en las no desarro-
lladas. Si se quiere ser eficaz, esta actividad mixta siempre tendra que rea
lizarse a nivel global. Es decir, requerira la conjuncién de factores finan-
cieros estructurados en sociedades participativas. Este nivel global implica
gue la academia debe trabajar conjuntamente con la industria, las agencias
internacionales y las fundaciones sin &nimo de lucro. En otros términaos, es
necesario internacionalizar la actividad 1+D.

OBSTACULOS A UNA PROPUESTA GLOBAL

Propone Lucas (Lucas, 2000) que los sectores sociales de la academia,
de las agencias internacionales, las fundaciones y la actividad publica, que
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Se veian unos a otros como antagonicos, sospechososy en permanente con-
frontacion, no tienen mas remedio que entenderse. Por eso, agentes publi-
cos y privados estan siendo forzados a emprender actividades comunes y
gue se solapan. Sin embargo, redlizar estas actividades de forma conjunta
por instituciones que culturalmente son tan diferentes no es nada facil. La
actividad de la academia y la actividad de la industria aun en programas
de I+D se rige por principios muy claros. Muchos de ellos son comunes
pero muchos son divergentes. En la actualidad, sin embargo, esta diver-
gencia esta desapareciendo mientras que aumenta la ambigliedad en los
principios, principalmente por parte de la academia a comprometerse en
una actividad mixta como es la institucion academia-industria. Esta activi-
dad mixta plantea problemas nuevos, fundamentalmente para la academia.
Pero desde mi punto de vista no hay aternativa a la de enlazar la activi-
dad de I+D de laAcademiay la actividad de 1+D de la industria dentro de
normas hien definidas. En los EEUU, por gjemplo, agencias de capital pu-
blico y privado estdn promoviendo la realizacion de programas conjuntos
de salud publica bajo € presupuesto de que este tipo de asociaciones haréa
posible que personas con diferente cultura, la propia de la academia y la
de la industria, trabagjen juntas y generen organizaciones que de forma si-
nérgica se potencien por complementacioén mutua. El desconocimiento mu-
tuo entre estos agentes sociales tiene que terminar Si se quiere progresar
en la solucién de problemas complejos y globales.

El verdadero problema de la presente situacion es que no conocemos
muy bien cudles son las reglas que rigen las colaboraciones academia-in-
dustria-fundaciones. Menos alin se conocen la reglas que rigen que, a pe-
sar de la colaboracion en un objetivo comun, la colaboracién genere lucro
socia y financiero y que no haya ninguna discriminacién rea entre ellos.
Se reconaoce que las colaboraciones son positivas y conducen a innovacion,
puesto que pueden desarrollar mecanismos emergentes que son fruto de la
colaboracion y de la sinergia. Pero al mismo tiempo hay que reconocer que
las relaciones entre estos sectores son frecuentemente ambiguas y nacidas
de una necesidad mas que del convencimiento de su eficacia. La colabo-
racion constructiva no nace de forma espontanea simplemente por deseos
voluntaristas. La construccion de una sociedad participativa en la que se
mantienen las reglas del juego, sin dominacion, requiere un esfuerzo nada
despreciable. No existe ademas una tnica formula. ¢Como se puede lograr
gue instituciones con distintos intereses, valores y visiones globales pue-
dan converger en el modo de promocion del bien comin? ¢Cuales son los
criterios que permitan evaluar de forma realista los esfuerzos individuales
y el éxito de la asociacion? Particularmente, ¢quién delimita esos criterios
para que todo el proceso funcione con transparenciay sin reticencias? Res-
ponder a estas preguntas obliga ciertamente a realizar un cambio en las es-
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trategias mundiales de Investigacion y a la participacion e intercambio de
investigadores entre paises.

Otras preguntas tedricas de mayor calado se refieren a que no esta bien
definido qué significa ser una asociacion de naturaleza publica-privada. En
particular, no es fécil sefidlar quién configura, dentro de la asociacion, los
objetivos y decidira en caso de conflicto. El objetivo ha de ser la genera
cion de productos pero teniendo en mente los objetivos parciales de los
productores y de |los receptores de esos productos. Una solucion a estos in-
terrogantes seria que ambos, productores y receptores, tuvieran un objetivo
comun y Unico. Esto parece utépico. Por eso €l objetivo ha de ser de ca
récter econdémico pero también social. ¢COmo participan los socios, y bajo
qué reglas, de los costos y de los beneficios del esfuerzo comun teniendo
en cuenta que uno de los objetivos es el valor socia? ¢Qué tipo de go-
bierno debe controlar la participacion de los diversos sectores 'y promover
gue las situaciones financieras se realicen con transparenciay eficacia? Es-
tos razonamientos nos llevan a una conclusion: Lo que si parece estar claro
es que las asociaciones entre agentes sociales con financiacion publica-pri-
vada son un requisito sine quo non, para que e trabagjo sobre el desarrollo
de vacunas y salud internacional sea eficaz (Breman y LeDuc, 2001).

Tedricamente, es posible que la investigacion para €l desarrollo de una
vacuna pueda ser [levada a cabo por una solainstitucion, pero no cabe duda
de que € desarrollo de los productos no lo podra llevar a cabo esa insti-
tucion por si sola. Hasta este momento se realizaban alianzas temporales
y ad hoc entre individuos, instituciones o industrias. En el futuro estas aso-
ciaciones deben extenderse a establecer interacciones fuertes y mas esta-
bles no solo entre grupos de investigacion sino entre estos y 1os grupos que
realizan los ensayos y los que llevan a cabo el control de los mismos. No
cabe duda de que las reglas que regian las alianzas temporales no son va-
lidas para |las nuevas asociaciones que transcienden las barreras individua-
les. Estas asociaciones son particularmente importantes cuando se quiere
intervenir en el control de infecciones emergentes 0 re-emergentes para
las que no existia una metodologia eficaz en los paises no desarrollados.
Un giemplo de este tipo de asociaciones es la creada en 1998 por la Bu-
rroughs Wellcome Foundation (BWF) y la Wellcome Trust. Ambas insti-
tuciones lanzaron un programa enfocado a promover investigacion entre
paises no desarrollados y paises desarrollados sobre las enfermedades in-
fecciosas situadas en el trépico: enfermedades generadas por parésitos, bac-
terias, hongos, e infecciones virales relacionadas con SIDA. En este caso
cualquier centro gue recibiese financiacion deberia convertir a trépico en
e centro de operaciones. Asi, el objetivo del programa era establecer co-
laboracion, para hacer que los estudios sobre enfermedades tropicales se
realizaran en &reas tropicales (Breman y LeDuc, 2001).
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Ahorabien, para llevar a cabo este proceso de investigacion, de enorme
sofisticacion, entre paises tan diversos, parece necesario que no solamente
se formen asociaciones apropiadas entre grupos de investigacion para rea-
lizar este tipo peculiar de estudio a nivel de laboratorio, sino que exista en
la regién personal apropiado que conozca €l proceso de 1+D y los entresi-
jos del ensayo clinico y de la sociologia del mismo. Por eso, los centros
de 1+D, donde quiera que se sitlen, deben trabajar conjuntamente con las
entidades situadas en las regiones donde los ensayos clinicos se deberén
realizar. Hay que evitar que la colaboracion se sitle a dos niveles: € que
dirige el proceso y el que sirve como instrumento necesario para que €
proceso se lleve a cabo de forma satisfactoria. Si esto es asi, este Ultimo
sujeto siempre estara en inferioridad con respecto a primero. Asi pues, mi
propuesta es que € empleo y disponibilidad de las vacunas en los paises
pobres no se separe de la investigacion, del desarrollo y de la produccion,
de los ensayos clinicos y de la mecanica administrativa de la generacion
de patentes y licencias derivadas del proceso total. Seria recomendable, por
tanto, que las patentes de los productos fueran participadas por los paises
en donde de aplican. Asi, se evitaria el problema de la disponibilidad. Es-
tos paises, a participar en el programa de 1+D, tendrian un mayor acceso
a los productos. Desafortunadamente, éste es un deseo que tiene dificil so-
lucion. Por el momento, la mayor parte de las vacunas tendran que estar
producidas en las naciones desarrolladas y ser utilizadas en otras regiones.
¢cTiene esta situacion que seguir siendo asi? Si se quiere ser eficaz a nivel
global esta tendencia debe cambiar.

Sera interesante seguir los pasos y € funcionamiento de la Fundacion
para una salud global, puesto que la financiacion tendra que provenir de
los paises ricos en asociaciéon con agencias de la ONU (OMS), con secto-
res comerciales, donantes privados y publicos, organizaciones no guberna-
mentales y gobiernos de paises desarrollados. Los paises ricos tendran que
hacer grandes aportaciones (no solo financieras) para sostener la tendencia
gue conduce a prevenir y tratar las enfermedades infecciosas. Evidente-
mente estas aportaciones deben sumarse a las ya existentes constituyendo
asociaciones multinacionales. El problema administrativo més importante
en esta situacion es la forma de gobierno de la nueva entidad puesto que
no se tiene experiencia sobre cud es € funcionamiento y las dinamicas de
estas instituciones. No parece existir duda de que las reglas que rigen €
comportamiento de asociaciones ad hoc entre investigadores o entidades
definidas no sirven para regir los comportamientos de las instituciones in-
tegradas por asociaciones academia-industria-fundaciones-estados y para
gobernar una ingtitucion que traspasa las barreras individuales y guberna-
mentales. Tan importante es establecer con claridad estas reglas, que hay
autores que mantienen que la evidencia que presupone gue la colaboracion
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es en si misma una buena cosa y que induce sinergia no es tan clara, a me-
nos que se precisen y concreten los contextos de la colaboracion (Lasker
y cols., 2001). Austin propone varias normas para que la col aboracion pueda
tener éxito: Transparencia en los objetivos, congruencia con €l fin de la
asociacion participativa, claridad en la estrategia, establecimiento de cu&
les son los valores perseguidos, creacion de valor, conexion con los obje-
tivos y las poblaciones, comunicacion con los miembros de la asociacion,
aprendizaje constante y un compromiso serio para mantener la asociacion
participativa y seguir los objetivos de la misma (Austin, 2000).

En la actuaidad la posibilidad de identificar moléculas que tengan pro-
piedades especificas de modulacion del sistema inmune es mas realista que
lo fue solamente hace 30 afios. Como sefialaba anteriormente, la academia
posee instrumentos &giles para trasladar sus conocimientos a instituciones
situadas en las naciones no desarrolladas. El problema estd en cémo plan-
tear la asociacion y en su control. La actividad del desarrollo de vacunas
se ha convertido en actividad politica (Hotez, 2001). Propone Hotez que
un programa multilateral enfocado a control de las enfermedades infec-
ciosas puede inducir cooperacién y promover paz y estabilidad y que el
control de la difusion de patdégenos infecciosos puede tener mas impacto
gue las bombas atémicas en zonas del Sudeste Asiatico. Asi, la vacunas
contribuirdn, como lo han hecho en el pasado, a extender el legado de la
diplomacia basada en promocion de la salud y constituirédn una forma de
diplomacia para €l siglo xx1. Es necesario tener en cuenta que son preci-
samente las naciones que mas pueden promover un conflicto atémico las
gque mas padecen el azote de las enfermedades infecciosas. Una asociacion
participativa entre ellas junto a las naciones desarrolladas con el objetivo
de solucionar €l problema de salud puede contribuir a enfocar los proble-
mas hacia otros senderos politicos y sociales de forma eficaz. No existe la
menor duda de que hay una relacion entre mortalidad infantil y el nimero
de conflictos armados.

UNA NUEVA DIPLOMACIA BASADA EN EL COMPROMISO
POR LA SALUD PUBLICA INTERNACIONAL

Seria interesante analizar por qué los intereses por resolver los proble-
mas de salud publica han dejado de ser locales para globaizarse a nivel
mundial y por qué la generacion de vacunas se ha convertido en un arma
de organizacion politica. La tendencia es clara. Lo que no esta tan clara es
la razén por la que se promueven asociaciones y empresas con financia-
cion publica-privada en las agendas de politica internacional. Hasta ahora
el arma de organizacion politica se reducia en gran parte al mantenimiento
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del orden y a evitar los problemas que interferian con € mismo. Es muy
probable que la tendencia a usar la sanidad como arma de organizacion po-
litica sea una consecuencia de la globalizacion y de la conciencia de que
el mundo ya no esta regido por sectores encuadrados en reductos circuns-
critos a barreras nacionales. Mucho menos a reductos individuales. Si se
ha inventado €l término «mantenimiento preventivo del orden» aplicado al
terrorismo, por qué no se utiliza el mismo término para generar una poli-
tica global mediante la prevencién de desequilibrios y desigualdades. Un
mundo con mala salud no tendrd nunca estabilidad politica ni sus pobla-
ciones podran ser agentes econdmicos. Los movimientos migratorios estan
demostrando lo peligroso de una situacion de este tipo. En la mente de los
agentes politicos esta claro que una investigacion bien programada sobre
la naturaleza de las enfermedades infecciosas y sobre como luchar contra
ellas motivard a mismo tiempo a las naciones no desarrolladas a promo-
ver lainfraestructura 'y e avance tecnol 6gico necesario para que los cono-
cimientos se traduzcan en realidad operativa. Para ello es necesario aban-
donar el vigjo esquema colonialista y hacer que sean las propias naciones
en vias de desarrollo, con la aportacion financiera de las naciones de-
sarrolladas, las que establezcan sus propias estructuras. Ahora bien, para
ello es necesario que las naciones ricas inviertan para dar el impulso ini-
cia al establecimiento de tales estructuras. De lo contrario, esas naciones
seguirén siendo colonias del desarrollo tecnolégico y cientifico de las na-
ciones desarrolladas y no podran nunca beneficiarse del conocimiento que
se ha obtenido de sus poblaciones ni de los productos de los que ellos han
sido directos actores. Por esta razén sera necesario movilizar las volunta-
des paliticas a nivel nacional e internaciona para obtener soporte finan-
ciero para € desarrollo cientifico de vacunas y su implantacion en paises
en vias de desarrollo. Pero tengamos en cuenta que la actividad cientifica,
por importante que sea, no es la pieza fundamental del proceso de I+D en
el entorno del desarrollo de vacunas.

Por eso los problemas éticos del desarrollo de vacunas hay que situar-
los en horizontes mas amplios que los puramente individuales, sin olvidar
estos. Es cierto que el beneficio social no puede invocarse nunca para sos-
layar la existencia de riesgos individuales y para ocultar los problemas in-
vocando beneficios sociales. Pero tenemos que darnos cuenta de que el be-
neficio social y el estado de salud internacional juega también un papel
importante en el proceso de I+D relacionado con vacunas 'y que es un im-
perativo de justicia involucrarse en esa tarea. Puesto que no existen situa-
ciones ideales y todavia queda mucho por recorrer para constituir asocia-
ciones participativas entre naciones desarrolladas y naciones no
desarrolladas, hemos de hacer la pregunta de qué hacer en las situaciones
reales en las que vivimos. Mi propuesta es que se debe actuar con l0s pa-
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rametros actuales, en casos concretos, sin olvidar la tendencia a la inter-
nacionalizacion teniendo en cuenta que al final sin ella no se sera eficaz.
Es cierto que en esa internacionalizacion los individuos pierden autonomia
en la capacidad de gestion de problemas globales, pero no podemos sim-
plemente invocar autonomia personal cuando se trata de solventar tales pro-
blemas. El problema vuelve a estar en conjugar autonomia personal y bien
comun. La situacién se complica cuando Ilegamos al punto de determinar
quién gobierna el bien comln y cuales son los parametros que lo rigen y
controlan. Tenemos que afrontar estas preguntas y darles una respuesta ade-
cuada que mantenga los derechos individuales y los sociales.

Actualmente existen datos que confirman que por razén del desarrollo
rapido de la economia de paises que se catalogaron como en vias de de-
sarrollo y por e descenso de la fertilidad, se esta generando una gran di-
versidad epidemiolégica. Evidentemente se ha de prestar atencion alas in-
fecciones parasitarias en nifios. Erradicarlas debe ser una prioridad, pero
no se puede olvidar la constante aparicién de enfermedades cronicas en
adultos. Esto representa un grave problema. Las medidas de salud publica
han de tener en cuenta andlisis econdmicos y epidemioldgicos de las en-
fermedades infecciosas mas fundamentales, evaluando e costo-beneficio y
las estrategias alternativas. Curiosamente la mayoria de las naciones en vias
de desarrollo carecen de informacion sobre las enfermedades méas comu-
nes de adultos con la consecuencia que esto representa para sus economias.
Los adultos son los agentes econdmicos. De hecho, algunos estudios rea-
lizados por e Banco Mundial han puesto de manifiesto que el cuidado de
las enfermedades de nifios es primordial, pero que el cuidado de las en-
fermedades emergentes y olvidadas de |os adultos puede tener una relacion
costo-beneficio semejante. Por eso es necesario hacer un esfuerzo nacional
e internacional que haga posible conocer la situacion real sin la cual no se
pueden establecer politicas de salud publica. Esta situacién refleja la au-
sencia de capacidades nacionales tanto a nivel epidemiol6gico como eco-
némico y de tecnologia de salud y control ambiental. En estas circunstan-
cias es imposible implementar politicas de salud publica global. Tomados
todos estos puntos de vista en su conjunto, nos damos cuenta de que esta-
mos asistiendo a una situacion nueva en la que el desarrollo de vacunas se
esta convirtiendo en una moneda de accion politica. Parece que el proceso
es irreversible. Anticipar 1o que puede originar una situacion de caos de
salud global es una accion politica que no se puede dilatar. La creacion re-
ciente de laAlianza Global para el desarrollo de vacunas puede ser un paso
significativo e importante.

Creo que es crucial desarrollar alternativas a los ensayos aleatorios de
doble ciego controlados con placebo particularmente cuando existen trata-
mientos eficaces aprobados. La propuesta para ensayos no controlados con
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placebo es que la eficacia de los nuevos productos se deben ensayar con-
tra los productos aprobados. El problema esta en que este tipo de ensayos
debe asegurar que no dé resultados ambiguos que posteriormente son difi-
ciles de interpretar. Hasta este momento el estdndar de oro es el ensayo ba
sado en estudios a dable ciego controlado con placebo en e que algunos
pacientes no reciben ningln tipo de tratamiento. Parece obvio que en las
aternativas a ensayos a dable ciego controlados con placebo sea necesa-
rio distinguir entre aquellas enfermedades que confrontan a los pacientes
con una condicién gue amenaza la vida con otras que no confrontan a los
pacientes con esas situaciones y que solo persiguen mejorar la calidad de
productos existentes. Se han de desarrollar alternativas a los ensayos cli-
nicos con humanos posteriores a las etapas preclinicas y anteriores a los
ensayos de campo. Se han de establecer reglas bien definidas y universa-
les para los estudios con humanos. No basta que en un ensayo clinico con
humanos se diga que se han guardado las normas éticas sin manifestar mi-
nuciosamente la metodologia ética que se ha empleado. Se ha de incre-
mentar la capacidad de los paises no desarrollados para que controlen esos
ensayos y organicen su propios programas de salud publica. Se ha de po-
tenciar que estas naciones puedan desarrollar programas de I+D contra las
enfermedades que les son mas propias y concienciar a las comunidades
para que apoyen tales iniciativas. Se deben apoyar propuestas privadas y
gubernamentales que faculten a los profesionales a tomar parte en los pro-
gramas de salud publica. Es necesario promover el intercambio de inves-
tigadores entre sectores industriales y aquellos que son dependientes de en-
tidades publicas. Se ha de establecer un didlogo internacional para fijar las
reglas de cooperacion y propiedad entre sectores industriales, entidades no
gubernamentales y fundaciones de caracter privado, y se ha de definir la
finalidad y propiedad de |os datos adquiridos en |os ensayos clinicos. Como
resumen de todas estas acciones, se ha de procurar proteger las poblacio-
nes vulnerables contra los abusos que pueden originarse de los procesos de
[+D en €l caso que se requiera que estas poblaciones formen parte del en-
sayo. A un interrogante global no se le puede dar sino una respuesta glo-
bal. La salud internacional requiere la colaboracion de agentes que traspa-
sen las barreras nacionales e intereses partidistas. La internacionalizacion,
sin embargo, no debe despersonalizar a los agentes involucrados y perder
de vista los objetivos y los valores programados, pues de lo contrario se
produciria globalizacion institucional y des-globalizacion de los sujetos
a los que van dirigidos los objetivos de los proyectos. Quizas habria que
aplicar a conjunto de las naciones desarrolladas aquellas palabras que Kis-
singer dirige a EEUU de América. Los EEUU se encuentran en una si-
tuacion irénica. Mientras que en ellos se esta produciendo un nivel de de-
sarrollo profundo nunca visto con anterioridad, han fracasado en desarrollar
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conceptos relevantes para —(gobernar y prevenir)— las situaciones emer-
gentes (Kissinger, 2000).
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