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Resumen

Se describe en síntesis extrema mediante gráficos la historia del Universo,
desde el Big bang hasta la actualidad, de acuerdo con los modelos estándares
actuales de la Cosmología y de la Física de partículas elementales; es decir, el
ámbito de lo físico, de referencia presupuestamente universal. Y en ese con-
texto físico universal, con los conocimientos actuales de la Geología y de la
Biología, ámbitos en el presente obviamente sólo terrenales, se inserta la his-
toria de la Vida.

La ideas trasfondos que pretenden transparecer son: 1) que la transición de
una estructura relativamente elemental a otra posterior relativamente más
compleja precisa de unas especiales condiciones «ambientales»; y 2) que la
nueva estructura no puede describirse exclusivamente por sus constituyentes
matéricos, sino que en la dinamicidad cósmica se generan con las nuevas es-
tructuras nuevas relaciones (de respectividad intrínseca) y nuevas leyes (de
respectividad extrínseca). Y, en consecuencia y como objetivo, que sólo lo físi-
co (por ejemplo, las partículas elementales, o los átomos) de ninguna manera
explica lo biológico (por ejemplo, la célula, o el hombre).

Abstract

The History of Universe is described in an extremely summarized manner
through the use of graphics, from Big bang until today. This is done according
to the most recent standard models of Cosmology and Physics of elementary
particles; in other words, according to those fields in Physics of a presupposed
universal reference. The History of Life is immersed in this universal physical
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context, in a frame where our knowledge from Geology and Biology can be
only terrestrial.

The underlying ideas we try to arise are: 1) the transition from a relatively
elementary structure to a posterior and a relatively more complex one requires
some very special «environmental» conditions; and 2) the new structure can
not be described only through its materic constituents, because in cosmic
dynamicity new structures and new relationships (of intrinsic respectivity) arise,
together with new laws (of extrinsic respectivity). Consequently and as an
objective, physical knowledge (for example, elementary particles or atoms) alone
in no way can explain biological reality (for example, cell or man).

CONSIDERACIONES CONTEXTUALES

1. El antecedente inmediato de este estudio lo constituye un
reciente trabajo 1 de título La Farmacia: de la Física a la Biología.
La existencia de «fantasmas», que debe considerarse como de inex-
cusable lectura para una adecuada intelección del sentido y fina-
lidad del presente. Otros antecedentes de contenido fundamentante
se encuentran en los primeros capítulos de mi extenso Discurso 2

de ingreso en esta Real Academia Nacional de Medicina y en un
reciente libro sobre Zubiri 3, y otros de contenido relacional y co-
lateral en las Comunicaciones de años precedentes en la misma 4

y en otros lugares 5 .

1 GONZÁLEZ DE POSADA, F. (2002a): «La Farmacia: de la Física a la Biología. La
existencia de «fantasmas»». Discurso de recepción como Académico correspondien-
te en la Real Academia Nacional de Farmacia, RANF. (Pendiente de publicación
en los Anales de la RANF).

2 GONZÁLEZ DE POSADA, F. (1998a): «Consideraciones de naturaleza priorita-
riamente física en torno a la Protección y Prevención de los riesgos de la vida de
la especie humana en un contexto cosmológico: Arquitectura e Ingeniería sanita-
rias». Discurso de ingreso en la Real Academia Nacional de Medicina. Madrid.

3 GONZÁLEZ DE POSADA, F. (2001) La Física del siglo XX en la metafísica de Zubiri.
Madrid: Instituto de España.

4 GONZÁLEZ DE POSADA, F. (2000) «Consideraciones de actualidad en torno a la
vida extraterrestre». Anales de la Real Academia Nacional de Medicina, t. CXVII, 1º,
207-223.

— (2002b) «Las revoluciones conceptuales acerca de la Naturaleza impuestas
por la Física del siglo XX». Anales de la Real Academia Nacional de Medicina, t.
CXIX, C. 1º, pp. 21-39.

5 GONZÁLEZ DE POSADA, F. (1992) Cosmología: física, filosofía, religión; (1993)
Cosmología: en torno a Galileo; (1995) Cosmología. El Sistema solar: la Tierra, la
Vida, el Hombre. Madrid: Amigos de la Cultura Científica.

— (1994): Curso de Cosmología: Física, Filosofía, Religión. La Laguna (Tenerife):
Universidad de La Laguna.
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2. Interesa, tanto intrínsecamente como por razones de coac-
tualidad, referir el presente artículo al primero expresamente ci-
tado, de extensión libre, en el que el tema planteado —el mismo—
se caracteriza mediante un breve catálogo de preguntas con al-
gunas consideraciones complementarias. Las preguntas no son
independientes entre sí, ya que se orientan hacia el mismo pro-
blema aunque se hacen desde diferentes puntos de vista, de modo
que por ello son complementarias y matizadoras, y en conjunto
facilitan la aproximación y determinación del problema.

a) Desde la Física: la Física ¿engloba la Biología?, ¿integra a
la Biología? Esta orientación, en su afirmación de raíz filosófico-
científica, condujo a lo que he denominado el expansionismo de la
Física, actitud que considero pretensión, ilusión, utopía, desvarío.

b) Desde la Biología: la Biología ¿es ciencia diferente de la
Física o sólo un capítulo de ésta?, ¿tiene leyes distintas —otras—
o no? Esta otra orientación, en la hipótesis integradora y también
en su raíz filosófico-científica, se conoce en la actualidad, aunque
referida sólo al ámbito de la propia Biología, como reduccionis-
mo, en la creencia de la total explicación de lo compuesto o/y
complejo en función exclusiva de los componentes o constituyen-
tes básicos.

c) Con más precisión aunque en forma extensa: ¿En el con-
junto determinado por las partículas elementales, las constantes
físicas y las leyes físicas que se conocen o se refieren al ámbito
actualmente considerado como Física está «escrito» —es decir, es-
tablecido necesaria y suficientemente— todo lo existente en el Cos-
mos y todo funcionamiento —fenómeno, suceso, proceso, trans-
formación, ...— en/de él ... o hay fenómenos —nuevos, diferentes,
complejos— que verifican otras leyes o introducen unos mecanis-

— (1997): «Cosmología: ¿Qué es la materia?» en I Ciclo de Conferencias Huma-
nidades, Ingeniería y Arquitectura. Madrid: Universidad Politécnica de Madrid. (1999)
«Cosmos, Vida y Especie Humana» en III Ciclo de Conferencias Humanidades, In-
geniería, Arquitectura. Madrid: Universidad Politécnica de Madrid.

— (1998b): «El Universo y su origen» en Gómez Bosque et al. Diálogos de Fin
de Siglo. Valladolid: Universidad de Valladolid.

— (2002c): Consideraciones de actualidad en torno a la posibilidad de vida extra-
terrestre. Monografía nº 154 de la colección «Cantabria Médica». Academia de
Ciencias Médicas de Cantabria. Santander.

— (2002d): «El Universo: estructura y dinamicidad». Discurso de ingreso como
Académico correspondiente en la Real Academia de Ciencias, Bellas Artes y Bue-
nas Letras «Luis Vélez de Guevara» de Écija. (Pendiente de publicación).
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mos que de ninguna manera se pueden explicar mediante las re-
feridas leyes físicas?

3. El enfrentamiento con el problema puede hacerse, decía-
mos allí, desde diferentes puntos de vista. Tres orientaciones se me
presentan con especiales atractivos, que denomino, respectivamen-
te, disciplinar, cósmica y metafísica.

La perspectiva disciplinar que se fundamenta en la considera-
ción de la Física y de la Biología como dos ciencias de la Natura-
leza, constituidas en disciplinas científicas y para las que uso
mayúsculas en la consideración de nombres propios.

La perspectiva cósmica se refiere propia y directamente a la
historia del Cosmos: naciente en el Big bang como física y sólo
física y evolucionando como sólo física hacia la química ... para
posteriormente surgir y desarrollarse en la Tierra —y quizás en
otros lugares en otros momentos— ese misterio actual que es la
Vida, es decir, biología. Aquí pueden usarse, como acabo de ha-
cer, las minúsculas que se aplican más bien a la adjetivación del
sustantivo «fenómeno», cósmico o natural, con la consideración
de físico o químico o biológico.

Estas dos perspectivas son perfectamente distinguibles, por lo
menos para mí, aunque no sólo no suelen distinguirse sino que
de ordinario se confunden por identificación de Ciencia física con
Naturaleza física y de Ciencia biológica con Naturaleza biológica.

La perspectiva metafísica se refiere también a la historia del
Cosmos, a su evolución, pero estudiada filosóficamente, al modo
como lo hizo Zubiri, prioritariamente en su Estructura dinámica
de la realidad.6

4. En esta ocasión he optado por la perspectiva cósmica. Por
ello, y en contraste con lo anterior, son más apropiadas las expresio-
nes lo físico y lo biológico, mejor que la Física y la Biología, conside-
radas como disciplinas científicas a las que dediqué dicho trabajo.

En el presente, aunque necesariamente síntesis extrema por
exigencias formales de su publicación, se sigue la denominada
perspectiva cósmica, la evolución del Cosmos, la dinamicidad del
Universo en su creatividad de novedad progresivamente compleja
hasta la aparición del homo sapiens o de la inteligencia. De lo fí-
sico a lo biológico, en perspectiva cósmica y como fruto de la di-
namicidad intrínseca del Cosmos.

6 ZUBIRI, X. (1989): Estructura dinámica de la realidad. Madrid: Alianza.
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Por otra parte, como línea es idéntica a la estructura del Dis-
curso de ingreso, aunque aquí, en los gráficos, se precisan más
algunos datos y se fijan unas cronologías adecuadas en coorde-
nadas asequibles 7.

5. Se describe esta Historia del Universo de lo físico a lo bio-
lógico según el estado actual del conocimiento (que puede consi-
derarse como «aceptablemente justificado» aunque de ninguna
manera «suficientemente fundamentado», obviamente a mi juicio)
constituido por los siguientes elementos.

Primero. El modelo estándar de la Cosmología actual, con la
hipótesis del Big bang.

Segundo. El modelo estándar de la Física de Partículas elemen-
tales.

Tercero. La historia física del Cosmos, de aceptable coheren-
cia de los dos modelos anteriores (mediante integración del segundo
en el primero o de concepción del primero integrando el conoci-
miento del segundo).

Cuarto. Referencia de lo que se sabe científicamente acerca de la
Vida (de momento sólo en la Tierra) a dicha historia del Cosmos.

6. Y todo ello mediante representaciones diagramáticas tem-
porales en un conjunto de gráficos. El desarrollo con cierto deta-
lle exigiría de hecho un tratado (o varios tratados). Haré el esfuerzo
necesario para que en lo fundamental prácticamente sea suficiente
el análisis de los gráficos.

1. LA ESPECTACULAR HISTORIA PRIMITIVA DEL COSMOS

En el Gráfico n.º 1 se construye la «Historia del Universo» ela-
borándola como reproducción con diversos complementos de un
diagrama construido por el Fermilab de Chicago en 1986 8, histo-
ria física, en escala logarítmica decimal de tiempos, en segundos,
desde el Big bang (formalmente a partir de 10-46 segundos) hasta
la actualidad, de modo que en él se presta una especial atención
al primer segundo de vida del Universo.

7 GONZÁLEZ DE POSADA, F. (1998a). También es formalmente idéntica a la de (2002d).
8 El Fermilab es el Laboratorio Fermi de Chicago. Posee uno de los aceleradores

más potentes del mundo para el estudio de partículas elementales. En él se des-
cubrió el quark top con el que se completó el cuadro estándar de dichas partícu-
las. El diagrama base, sobre el que se han introducido numerosas modificaciones
y complementos, está tomado de Kolb-Turner, pág. 73.
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En la parte central, sobre la escala de tiempos, se representa
concatenadamente, mediante otra escala doble, la historia de las
otras dos categorías fundamentales tradicionales, espacio y mate-
ria, mediante las variables tamaño (del Cosmos en el transcurso
del tiempo) y densidad (media, asociada). Y sobre esta escala do-
ble otra también doble con las magnitudes fundamentales de la
Termodinámica, temperatura (absoluta, en grados kelvin) y ener-
gía (densidad media de energía).

En la parte inferior se representa específicamente la historia
de los constituyentes desde la perspectiva actual de la Física de
partículas elementales, separando las partículas matéricas (los cons-
tituyentes en sentido estricto, propio, tradicional) de las partículas
portadoras de las interacciones.

En la parte superior se representa específicamente la historia
del proceso de progresiva independización de las consideradas fuer-
zas fundamentales de la Naturaleza o de rupturas sucesivas de su
(supuesta) unificación primordial.

Finalmente, de la conjunción de la historia de los constituyen-
tes (parte inferior) con la historia de las interacciones (parte su-
perior), se elabora una periodización en eras de la historia primi-
tiva del Cosmos, que se explicita sobre la escala del tiempo (básica
para todo el gráfico como puede observarse), historia que en lo
aquí fundamental concluye con la aparición de la materia ordi-
naria y el desacoplamiento materia-radiación que originó la radia-
ción de fondo fósil de microondas de 2,7 K. 9.

Esta historia primitiva del Cosmos así concebida muestra dos
características fundamentales: 1.ª, es universal; y 2.ª, es sólo físi-
ca, conoce sólo de lo físico.

9 Esta historia con más detenimiento puede seguirse en GONZÁLEZ DE POSADA,
F. (1998ª) y (2002d). También pueden citarse, en el contexto de la abrumadora
bibliografía existente, por su fácil acceso, entre otros muchos, los siguientes:

ALTSCHULER, D.R. (2001): Hijos de las estrellas. Nuestro origen, evolución y futuro.
Cambridge: Cambridge University Press.

BARROW, J.A. y TIPLER, F.J. (1986): The Anthropic Cosmological Principle. Oxford:
Oxford University Press

GEL-MANN, M. (1995): El quark y el jaguar. Barcelona: Círculo de Lectores.
HAWKING, S. (1994): Historia del tiempo. Madrid: Alianza Editorial.
TIPLER, F.J. (1996): La física de la mortalidad. Madrid: Alianza Editorial.
WEINBERG, S. (1978): Los tres primeros minutos del Universo. Madrid: Alianza

Editorial.
YNDURÁIN, F.J. (2001) Electrones, neutrinos y quarks. Barcelona: Crítica.
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2. LA VIDA EN LA TIERRA EN PERSPECTIVA CÓSMICA

Estamos en condiciones de establecer unas ideas tan fuertes
como ciertas en la actualidad. Lo que sabemos acerca de la física
del Cosmos, en todo caso y a todo lo largo de su historia, es uni-
versal, presupuestamente al menos (es decir, referido a todo tiem-
po, todo lugar, todo cuerpo y todo fenómeno). Y lo que sabemos,
al menos hasta ahora, acerca de la Vida es exclusivamente terre-
nal.

Así, en el Gráfico nº 2, en escala natural de tiempos, se repre-
sentan en la parte inferior, aproximadamente, los hitos fundamen-
tales de la historia de la Tierra referidos a la historia total del
Cosmos: aparición del «Proto-Sistema Solar», constitución inde-
pendizada de los astros del Sistema Solar (Sol, planetas, satélites,
cometas, ...) singularizando la Tierra, surgimiento (no necesaria-
mente emergencia) de la Vida en la Tierra, y el momento de la
explosión de biodiversidad. Todos estos acontecimientos han teni-
do lugar en el último tercio de la vida del Cosmos y ya con mate-
ria constituida por (todos) los elementos químicos (desde el hidró-
geno —número atómico 1— hasta el uranio —número atómico
92—) por lo que puede afirmarse que el Sol, y con él todos los
cuerpos del Sistema Solar, son astros de al menos segunda gene-
ración, ya que la producción de elementos pesados precisa de la
«muerte» previa de estrellas preexistentes, dado que el Universo «di-
rectamente sólo fue capaz» de producir los elementos ligeros —H,
D, 3He, 4He, ¿7Li?—. Al proceso de defunción de las estrellas —
explosiones y colapsos— se le adjudica la originación de los ele-
mentos pesados.

Esto invita a una reflexión concreta —entre otras muchas re-
lativas al tema que nos ocupa—: ¿ha existido vida antes en otros
lugares?, ¿existe ahora vida en otros astros? Aún conociendo la
singularidad (verdaderamente impresionante cuando se analizan
con precisión los concretísimos valores de los datos científicos
asociados a toda la historia del Cosmos) de todos y cada uno de
los entes que existieron o existen en el Universo y la especificidad
de todos y cada uno de los procesos que han conducido primero
a la Vida y después a la Inteligencia, desde la perspectiva científi-
ca física referida al Cosmos, parece harto probable que haya exis-
tido y que exista Vida en otros lugares diferentes de la Tierra. El
tema de la aparición de la inteligencia no está tan claro como los
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de tránsito de lo físico a lo químico y de lo químico a lo biológico.
Hoy son muchos los esfuerzos que se dedican a la nueva ciencia
Astrobiología. [Desde perspectivas no específicamente científicas se
habla, por ejemplo, de principio antrópico, en sus versiones débil
y fuerte, y de teleonomía y teleología del Cosmos].

En la parte superior del gráfico n.º 2 se hace una elemental
pero significativa referencia a las disciplinas científicas clásicas
Física y Química (de las que presupuestamente sus referentes son
universales) y Geología y Biología (cuyos referentes son exclusiva-
mente terrenales).

En el Gráfico n.º 3 se presta atención especial a los últimos
(recientes) mil millones de años mediante escala natural opuesta
(hace ... años) para recordar con algo más de detalle la historia
de la evolución de la Vida en la Tierra.

Y en el Gráfico n.º 4 se amplían los últimos cien millones de
años asimismo para recordar con más precisión la aparición de
los homínidos en el marco de las sucesivas separaciones de los
primates más próximos y conocidos.

3. A MODO DE CONCLUSIONES

A) Se han descrito, ciertamente que en síntesis extrema, los
datos fundamentales del conocimiento actual acerca de la Histo-
ria del Cosmos. Como resumen cualitativo y con referencia exclu-
siva al punto de vista de la materia pueden formularse las siguien-
tes conclusiones al hilo de dicha historia.

1.ª Evolución rapidísima desde el Big bang hasta la formación
de nucleones y sucesivas constituciones estructurales (sistemas
constructos de notas en respectividad intrínseca) dinámicas (cuya
dinamicidad se basa en dicha respectividad intrínseca y en la res-
pectividad extrínseca con otras estructuras)10  como son los núcleos
de los elementos más ligeros: H+, D+, 3He++, 4He++, 7Li+++.

2.ª Evolución comparativamente muy lenta hasta la aparición
de la materia ordinaria en forma de los elementos básicos, o más
ligeros: H, D, 3He, 4He, ¿7Li? (y análogamente después).

3.ª Evolución lenta y trabajosa (constitución de estrellas, trán-
sito por la vida de éstas hasta su muerte, medio) para la genera-

10 Se utilizan términos, conceptos y expresiones de Zubiri.
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ción de los elementos pesados, hasta constituirse en el Universo,
al menos como posibilidad, todos los elementos de la tabla perió-
dica, los 92, hasta el Uranio.

4.ª Procesos químicos de constitución molecular lentos, diver-
sos, tardíos y progresivamente complejos (en cuanto a las nove-
dades, obviamente, porque también continúan los más elementa-
les).

5.ª Muy tardía aparición de Vida, en todo caso, aunque haya
vida extraterrestre.

6.ª En la Tierra, único lugar del que científicamente, por el
momento, puede afirmarse que haya vida, cabe considerar la evo-
lución de ésta como lentísima ... desde el primer microorganismo
hasta la explosión de vida compleja (el proceso ha durado casi una
tercera parte de la vida del Cosmos).

7.ª Una vez alcanzada la vida compleja ... puede considerar-
se relativamente corto el proceso de consecución de la inteligen-
cia, logrado bien con la aparición del género homo bien con la
del homo sapiens o bien con la de algún homo intermedio.

B) En este contexto quedan libres —liberadas de conocimien-
to científico en sentido propio— nuestra mente y nuestra imagi-
nación, nuestros saberes, creeres y sentires, para reflexionar acer-
ca de la existencia de vida, de diferentes clases y formas e incluso
de vida inteligente en otros lugares del Cosmos y en épocas ante-
riores o en la actual.

INTERVENCIÓN DEL PROF. ESPINÓS PÉREZ

El Prof. González de Posada nos ha deleitado con su interven-
ción. Es indudablemente un tema de gran profundidad que muy
esquemáticamente nos ha expuesto.

Pienso que es muy importante el paso (?) de materia «física» a
materia «biológica». Está claro que hay un momento en el que
las condiciones ambientales permiten el paso hacia la vida bioló-
gica.

Son muchas las preguntas que, desde mi desconocimiento de
este tema, le haría. Sólo le haré una porque me interesa muy en
especial.

Yo conozco, o creo conocer, la base de la energía en el campo
de la biología, pero mi pregunta es otra: ¿Puede Vd. indicarnos
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cuál ha sido la energía capaz de desarrollar durante tantos Millo-
nes de años el Universo? ¿Cómo es posible que durante este dila-
tado período de tiempo se hayan desarrollado cada vez formas
más complejas sin y con vida?

Le felicito por su comunicación.

CONTESTACIÓN AL PROF. ESPINÓS

En primer lugar, muchas gracias, admirado y querido profe-
sor Espinós.

Su pregunta, ya que, como dice, ciertamente es una y sólo una,
es radical; si queremos, la radical, la primaria: se refiere, aunque
no se nombre, a Dios, bien como Realidad o al menos como con-
cepto. Pero la ciencia, como Vd. perfectamente sabe, se refiere en
todo caso a la «obra de Dios» y no a Éste.

La respuesta a su pregunta la desglosaré según sus dos inte-
rrogaciones, ya que para la primera existen importantes y funda-
mentales consideraciones desde la Física; y sin embargo, para la
segunda, aunque con referentes en Física, Química y Biología, las
consideraciones han de ser prioritariamente de naturaleza más
bien filosófica.

Por lo que respecta a la primera, en el intento de respuesta
desde la Física, podemos recordar brevemente unas pocas ideas
básicas.

a) En el ámbito de la Mecánica clásica se estableció en el siglo
XVIII el Principio de conservación de la masa. (Se decía popularmen-
te: «La materia ni se crea ni se destruye, sólo se conserva»).

b) A mediados del siglo XIX se establece el Primer Principio de
la Termodinámica (descubierto por el médico alemán Mayer [1814-
1878] en 1842): el Principio de conservación de la energía.

c) Con la aparición de la Relatividad especial o restringida
(1905, Einstein) y en el contexto de la fórmula de transmutación
masa-energía (E = mc2) se unifican los anteriores mediante una
especie de generalización, de modo que puede considerarse el Prin-
cipio de conservación de la masa-energía, establecido como univer-
sal (para todo lugar, tiempo y fenómeno).

En consecuencia, de manera simple —y a la espera de nuevos
descubrimientos, de nuevas formulaciones teóricas y de enrique-
cimiento y pulido del lenguaje científico, actualmente insuficiente
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a mi juicio— podría decirse que la cantidad de materia-energía
existente en el Universo permanece constante desde el inicio —
hipótesis del Big bang— hasta la actualidad –unos 14.000 millo-
nes de años terrestres- y permanecerá constante hacia el futuro.
Esta cantidad es independiente por tanto de la edad que tenga el
Universo: estuvo «impresa» en él desde el inicio de su vida.

Su pregunta, como me he atrevido a afirmar en el inicio de
esta respuesta, parece que va más allá de la mera descripción cien-
tífica de la evolución del Cosmos desde su origen, y en su ir más
lejos se sitúa en el instante del Big bang o incluso en el inmedia-
tamente anterior. Pues bien, la Física actual —independientemen-
te de lo que unos físicos u otros pensemos, creamos o publique-
mos— no sólo no sabe lo que pudo ocurrir —es decir, la causa
generadora del Big bang, con esa impresionante cantidad de ener-
gía-materia y los sorprendentemente muy precisos valores de los
constituyentes (matéricos, portadores de fuerzas y constantes)
básicos del Universo— sino que sabe perfectamente que no pue-
de saberlo.

Por lo que respecta a la segunda frase interrogativa, según mi
entender, no sólo es de difícil respuesta desde la Física sino que
es imposible hacerlo desde ésta. Por ello lo haré con expresiones
filosóficas y a modo de aprendiz de Zubiri.

a) Reconocimiento obvio del hecho científico.
b) Comprensión del hecho como fruto de la dinamicidad in-

trínseca del Cosmos.
c) Esta dinamicidad ha ido produciendo progresivamente no-

vedades como fruto de la potencialidad impresa en la estructura
constitutiva del Cosmos.

En resumen, el Universo —puede afirmar la Física— «ha sido
creado —o se ha originado—» muy concienzudamente, muy sa-
biamente. Aquí pide audiencia el «principio antrópico» del que,
en su honor, profesor Espinós, y para una mejor contextualiza-
ción de estas respuestas, fundamentadas en la Física, espero ha-
blar en próxima ocasión.
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Resumen

La presente comunicación muestra los resultados experimentales obtenidos
tras el co-trasplante microquirúrgico de tejido cerebral fetal y nervio periféri-
co en la médula espinal previamente lesionada. Entre 8 y 12 meses tras la
cirugía se observa recuperación funcional en los animales trasplantados, lo que
se asocia a un aumento de masa muscular en las extremidades posteriores. Los
estudios morfológicos muestran una perfecta integración del tejido trasplanta-
do en la médula espinal, con formación de fascículos de fibras nerviosas que
emergen del tejido trasplantado y rodean la médula espinal infralesional. Es-
tos resultados apoyan la posibilidad de recuperación funcional tras una
paraplejia traumática.

Abstract

This report shows the experimental results obtained after microsurgical co-
transplantation of fetal cerebral tissue and peripheral nerve tissue into
previously injured spinal cord. Between 8 and 12 months after surgery,
functional recovery is observed in the grafted animals, associated with an
increase in muscle mass in the lower extremities. At this time, donor cerebral
tissue is integrated into previously injured spinal cord and results in formation
of bundles of nerve fibers that emerge from the area of the transplant and
surround the spinal cord beneath the lesion. These findings support the
possibility of functional recovery after chronic traumatic paraplegia.
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PLANTEAMIENTO Y ANTECEDENTES

La paraplejia traumática representa un importante problema
médico y social. En España existen más de 15.000 parapléjicos, en
su mayor parte de origen traumático, cifra que se incrementa cada
año como consecuencia, fundamentalmente, de los accidentes de
tráfico.

Aunque se ha considerado desde antiguo que la lesión medular
traumática causante de una paraplejia constituye un cuadro irre-
versible, en las últimas décadas se han diseñado numerosos mode-
los experimentales con objeto de conocer si de algún modo es posi-
ble favorecer los escasos mecanismos regenerativos ya demostrados
por Ramón y Cajal después de un traumatismo medular. Con este
objetivo, en la década de los 40 se realizaron trasplantes de tejido
neural entre los cabos de sección medular, con resultados contra-
dictorios (Sugar y Gerard, 1940; Brown y Mc Couch, 1947; Barnard
y Carpenter, 1950). Posteriormente, el grupo de Kao, en Wiscon-
sin, intentó interponer entre los cabos de sección medular, nervios
periféricos, ganglio nodoso, tejido cerebral o cerebeloso cultivado,
etc., en un intento de restaurar con estos implantes la continuidad
anatómica de la médula espinal traumatizada (Kao, 1974, 1983;
Kao y cols, 1977). Como consecuencia de estos estudios, se obtuvo
evidencia de que los implantes de nervio periférico entre los cabos
de sección medular son capaces de lograr un puente de unión entre
ellos, disminuyendo al mismo tiempo la cicatriz mesodérmica local.
Hacia 1980, el grupo de Aguayo, en Canadá, aborda el estudio ex-
perimental de las posibilidades reales, tanto anatómicas como fun-
cionales, de los “puentes” de nervio periférico colocados entre los
cabos de sección medular (Aguayo y cols, 1981, 1982; David y
Aguayo, 1981). Por medio de las técnicas de marcaje axonal con
peroxidasa, estos autores demuestran que las neuronas medulares
pueden proyectar su axón a lo largo de estos trasplantes, y además,
aportan evidencias de que, al menos en parte, los axones que colo-
nizan los trasplantes representan fenómenos regenerativos de axo-
nes previamente lesionados.

Estas experiencias, así como las más recientes de Wrathall y
cols (1982), o las del grupo de Pallini, en Roma (Fernández y cols,
1986) muestran que los trasplantes de nervio periférico pueden
constituir un soporte válido para el crecimiento axonal entre los
cabos de sección medular, tal vez en virtud de factores tróficos
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aportados por las células de Schwann. Sin embargo, aunque los
axones en regeneración penetran en el nervio trasplantado, cru-
zando fácilmente la unión médula-nervio, parecen encontrar una
gran dificultad para atravesar la zona de separación entre el ner-
vio periférico y el cabo medular opuesto (Richardson y cols, 1982;
David y Aguayo, 1981).

Por otra parte, en los últimos años se ha constatado que frag-
mentos de tejido nervioso obtenidos de diversas regiones del neuroeje
fetal, pueden sobrevivir, crecer y diferenciarse cuando se colocan en
el cerebro de animales neonatales y adultos. Es más, estudios neu-
roanatómicos y electrofisiológicos han demostrado que se pueden
formar conexiones sinápticas entre el tejido donante y el tejido ner-
vioso receptor, lo que tiene gran importancia a la hora de intentar
restaurar sistemas funcionales alterados (Björklund y Stenevi, 1984).

A pesar de estas evidencias, en la literatura se recogen escasos
intentos para trasplantar tejido nervioso sobre la médula espinal
traumatizada. La explicación a este hecho parece radicar en la
dificultad técnica que supone realizar estos trasplantes y en los
pobres resultados obtenidos en las pocas experiencias realizadas
(Sugar y Gerard, 1940; Aihara, 1970; Kao y cols, 1970; Nygren y
cols, 1977; Das, 1983).

TRASPLANTES DE MEDULA ESPINAL FETAL

En cualquier caso, a la hora de buscar un tejido nervioso do-
nante y capaz de restituir la médula espinal lesionada, parece ló-
gico considerar el empleo de tejido medular y concretamente, te-
jido de médula espina fetal. A pesar de que los primeros trasplantes
experimentales de médula espinal fetal sobre médula espinal adulta
seccionada mostraron una escasa supervivencia (Das, 1983) al
menos en comparación con otros tipos de trasplante, como puede
ser el tejido cerebral fetal, el hecho cierto es que la médula espi-
nal fetal se ha configurado como el tipo de tejido donante más
corrientemente utilizado en estos estudios.

La experiencia actualmente acumulada utilizando trasplantes
de médula espinal fetal ha permitido establecer que la superviven-
cia de los mismos depende de la edad del tejido donante, siendo
ésta óptima cuando el feto corresponde a un periodo entre 13 y
15 días de gestación en la rata. Se sabe también que estos tras-
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plantes pueden sobrevivir largo tiempo y experimentar cambios
madurativos, que se traducen, por ejemplo, por la formación de
zonas amielínicas que recuerdan a la sustancia gelatinosa de las
astas posteriores de la médula adulta, donde además se pueden
identificar prolongaciones neuronales con inmunorreactividad para
metencefalina y neurotensina (Reier, 1985). También se ha seña-
lado que la integración de los trasplantes de médula fetal es mu-
cho más fácil a nivel de la sustancia gris que a nivel de la sus-
tancia blanca medular, donde al parecer se desarrolla una
importante cicatriz glial que impide el paso de axones hacia el
trasplante (Wujek y Reier, 1984). A pesar de todo, los estudios de
inmunoperoxidasa indican que las neuronas presentes en los tras-
plantes pueden proyectar axones hacia el tejido receptor y que al
menos una discreta población de axones descendentes, de natura-
leza serotoninérgica, son capaces de penetrar en el tejido trasplan-
tado (Reier, 1985). Más recientemente, Pallini y cols, han publi-
cado su experiencia con trasplantes de médula fetal (13-14 días
de gestación) sobre la médula espinal seccionada de ratas adul-
tas. El trasplante fue realizado de forma inmediata tras la sección
medular, lográndose una supervivencia en el 55 % de los casos y
una buena integración entre el trasplante y la médula lesionada,
lo que se pudo poner en evidencia por medio de las técnicas de
trazadores axonales con peroxidasa. Sin embargo, la valoración
clínica y electrofisiológica de los animales no mostró ningún tipo
de recuperación funcional (Pallini y cols, 1989).

A pesar de todo, existen experiencias recientes que muestran
recuperación funcional de los animales tras una sección medular
y reconstrucción de la médula con trasplantes de médula fetal
(véase como revisión el artículo de Zompa y cols, 1997) y se han
publicado recientemente las primeras experiencias de trasplantes
de médula espinal fetal en cavidades siringomiélicas de pacientes
parapléjicos (Falci y cols., 1997; Wirth y cols., 2001) demostrán-
dose la supervivencia del tejido nervioso trasplantado, al menos en
los 18 meses siguientes a la cirugía.

TRASPLANTE DE TEJIDO CEREBRAL FETAL

En cuanto a los estudios realizados con trasplantes de tejido
cerebral fetal para reconstruir la médula espinal lesionada, las
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primeras experiencias señalaban una escasa viabilidad de los mis-
mos (Sugar y Gerard, 1940), tal vez como consecuencia de una
deficiente técnica quirúrgica. Sin embargo, y al menos teóricamen-
te, el empleo de tejido cerebral fetal puede tener la ventaja de su
alta capacidad de proliferación, lo que ayudaría a la restauración
anatómica entre los cabos de sección medular, algo que es difícil
de alcanzar con otros trasplantes neurales (Das, 1983). De hecho,
aunque en el momento actual existe una experiencia limitada
acerca del empleo de trasplantes de corteza fetal sobre médula
espinal previamente intacta o sobre médula lesionada (Hallas,
1982; Patel y Bernstein, 1983; Das, 1983; Bernstein y cols, 1984;
Das, 1987) se ha podido confirmar que, con una técnica quirúr-
gica adecuada, el tejido cerebral fetal puede sobrevivir con relati-
va facilidad en la médula espinal adulta, siendo la integración del
trasplante más fácil a nivel de la sustancia gris.

MODELO DE LESION TRAUMATICA

Por otra parte, en cuanto a los modelos de lesión medular sobre
los que se han llevado a cabo trasplantes neurales, casi todos ellos
han consistido en una sección quirúrgica de la médula, lo que pue-
de diferir significativamente de lo que acontece en el ser humano,
donde la paraplejia traumática suele ser resultado de una lesión
por contusión. Además, la colocación de trasplantes neurales sobre
estos modelos experimentales casi siempre se ha hecho de forma
inmediata tras la sección medular, es decir, en modelos de paraple-
jia aguda, como los estudios realizados recientemente por un grupo
español utilizando glía envolvente del bulbo olfatorio (Ramón Cueto
y cols, 2000) y debe tenerse en cuenta que realizar el trasplante en
fase aguda puede ser una circunstancia desfavorable para la super-
vivencia del tejido trasplantado, si se tienen en cuenta los estudios
que señalan la influencia beneficiosa de un cúmulo tardío de facto-
res tróficos en zonas lesionadas del Sistema Nervioso (Nieto-Sam-
pedro y cols, 1987). Además, teniendo como lógico objetivo la posi-
ble aplicación clínica de estas técnicas, es obvio que su utilización
en humanos deberá ser hecha en fases de paraplejia crónica,
cuando ya se hayan descartado las posibilidades de recuperación
espontánea de los pacientes.
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ESTUDIOS EXPERIMENTALES DE NUESTRO GRUPO

Teniendo en cuenta todas estas consideraciones, nos plantea-
mos estudiar, sobre un modelo de contusión medular causante de
una paraplejia crónica los resultados morfológicos y funcionales
del trasplante diferido de tejido neocortical fetal. La utilización de
tejido neocortical obedece a la constatación de que este tejido
muestra una alta capacidad mitótica, lo que teóricamente puede
llevar a rellenar la zona de necrosis centromedular postraumáti-
ca, aunque el tamaño del trasplante no fuera adecuado.

A principios de los 90, nuestros resultados experimentales con
esta línea de investigación nos habían permitido obtener, entre
otras, las siguientes conclusiones (Vaquero y cols., 1991 y 1992;
Arias y cols, 1991):

1. El transplante de tejido cerebral fetal sobre médula espi-
nal contusionada en la rata adulta, y en unas condiciones experi-
mentales que suponen tejido donante obtenido de fetos de 18 días
de gestación (E18) y transplantado al menos una semana después
de la lesión traumática, alcanza un índice de supervivencia, a lar-
go plazo, superior al 80 %.

2. Estos resultados son similares si se realiza el trasplante a
los 3-4 meses tras la lesión medular traumática. Los transplantes
efectuados consiguen restaurar la continuidad anatómica de la mé-
dula, mostrando una perfecta integración con el tejido huésped y
sin que se observen signos de reacción inflamatoria que sugieran
fenómenos inmunológicos de rechazo.

3. La integración de los trasplantes es independiente de su lo-
calización anatómica respecto de la sustancia gris o blanca me-
dular, y no parece estar influenciada por la mayor o menor pre-
sencia de tejido conectivo.

4. Aunque la presencia de tejido conectivo en la zona del tras-
plante puede estar condicionada por la técnica quirúrgica, su
mayor o menor intensidad no parece influir sobre la viabilidad de
los trasplantes.

5. La presencia de un trasplante de tejido cerebral fetal sobre
la médula traumatizada condiciona que al menos 8 meses después
de la lesión continúen presentes, en la zona traumatizada, proce-
sos de regeneración axonal.

6. Existen evidencias morfológicas del paso de fibras nervio-
sas entre el tejido trasplantado y el tejido medular adyacente. El
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origen de estas fibras parece ser tanto las raíces dorsales como fi-
bras regenerativas de los cordones medulares.

7. La cicatriz glial en torno a los trasplantes es variable, de
mínima intensidad en la mayor parte de ellos y, en todo caso, no
parece influir sobre su viabilidad ni representa obstáculo impor-
tante para el paso de fibras entre el tejido trasplantado y el tejido
medular adyacente.

8. Las neuronas del tejido cerebral trasplantado experimentan
cambios madurativos, con aparición de la típica morfología pira-
midal de las neuronas corticales.

A partir de 1995, la discrepancia entre nuestros aceptables
hallazgos morfológicos (integración del tejido cerebral fetal tras-
plantado a la médula y su posible funcionamiento como un puente
activo) y pobres resultados funcionales (ausencia de recuperación
motora) nos planteamos la necesidad de que los animales trasplan-
tados fueran seguidos durante un tiempo de evolución suficiente-
mente prolongado tras el trasplante, sobre todo ante el hecho de
que las experiencias de la literatura se limitaban a unos pocos
meses de seguimiento, lo que era fácilmente explicable por la enor-
me dificultad de mantener con vida, a largo plazo, a los animales
parapléjicos. Una técnica microquirúrgica adecuada, profilaxis de
infecciones, vaciamiento vesical en las fases precoces tras la lesión
medular, cura de úlceras de decúbito y presencia de un único
cuidador para nuestros animales, fueron los factores que nos per-
mitieron mantener durante más de 1 año tras el trasplante a va-
rios animales parapléjicos. Este logro nos llevó de forma paralela
a la observación de que hacia el octavo mes tras el trasplante, la
rata Wistar muestra signos de recuperación motora y sensitiva,
que se inician por una serie de movimientos espontáneos del rabo
y de las patas posteriores, junto a una respuesta al estímulo dolo-
roso aplicado en estas extremidades. No obstante, los animales que
sobreviven a largo plazo tras el trasplante suelen presentar impor-
tantes rigideces articulares que impiden cualquier movimiento útil.

A partir de 1996 iniciamos una nueva fase experimental, in-
corporando rehabilitación intensiva a los animales parapléjicos, lo
que permite mantenerles vivos y sin rigideces articulares y evita,
al igual que en el ser humano, la mayor parte de las complicacio-
nes derivadas de la paraplejia traumática. Al mismo tiempo se
estudiaron diferentes tejidos neurales donantes, en un intento de
favorecer los mecanismos de regeneración en el tejido medular
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traumatizado, observándose que los mejores índices de regenera-
ción tisular se obtenían si se rellenaba microquirúrgicamente la
cavidad traumática centromedular con tejido cerebral fetal asocia-
do a una suspensión de nervio periférico, posiblemente por el co-
nocido efecto neurotrófico de las células de Schwann (Zurita y cols,
2000).

Con este modelo experimental, es posible mantener hasta 2
años ratas parapléjicas y evaluar la eficacia del cotrasplante in-
tramedular de neuronas cerebrales fetales y tejido de nervio peri-
férico. Un seguimiento más amplio parece limitado por la propia
esperanza de vida de los animales, que difícilmente es superior a
los 2 años en la rata Wistar. En cualquier caso, esta técnica per-
mite objetivar una progresiva recuperación funcional, sensitiva y
motora, que se hace evidente a partir de los 8 meses tras el tras-
plante (como tiempo medio de seguimiento evolutivo) y que en
algunos animales puede llegar a ser completa (Figuras 1 y 2). De
forma simultanea se objetiva una clara recuperación del trofismo
muscular en los animales trasplantados, que se hace significativa
después de 1 año de evolución tras el trasplante, tal como se
muestra en la Figura 3 (Zurita y cols, 2001).

FIGURA 1.—Gráfica que muestra la progresión de recuperación en sensibilidad de
miembros inferiores a lo largo de los meses tras el trasplante, en animales tras-
plantados y que tenían previamente una paraplejia completa. Test de respuesta
al spray frío.

Recuperación de sensibilidad tras el trasplante
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FIGURA 2.—En A se observa una rata Wistar previamente parapléjica a la que se
realizó un trasplante intramedular tras 3 meses de paraplejia total. Dos años
después del trasplante (corteza cerebral fetal y fragmentos de nervio periférico
adulto con gran cantidad de células de Schwann) el animal es capaz de trepar
por una rejilla vertical. En B se observa una rata control con mismo tiempo de
evolución pero sin trasplante. Se observa que no flexiona la pata posterior, per-
maneciendo flácida. La gráfica muestra el ritmo de progresión de recuperación
motora en los animales trasplantados y controles.

FIGURA 3.—Se aprecia la recuperación en masa muscular tras el trasplante. A:
animal control (parapléjico crónico no trasplantado) mostrando histológicamente
una gran atrofia muscular en torno al fémur. En B se muestra la recuperación
de masa muscular en un animal parapléjico, 1 año tras el trasplante de corteza
cerebral fetal con células de Schwann. La gráfica muestra el ritmo de recupera-
ción de masa muscular en animales trasplantados, en comparación con controles,
a lo largo de los meses tras el trasplante.
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El estudio histológico de los animales, tras más de 1 año de
evolución tras el cotrasplante, muestra cómo existe una perfecta
integración del tejido trasplantado, con identificación de tejido
cerebral adulto a nivel de lo que antes era una cavidad centrome-
dular. De este tejido parten fascículos de fibras nerviosas mielini-
zadas que descienden hacia segmentos infralesionales de la mé-
dula traumatizada (Figura 4).

Las perspectivas futuras de estas técnicas experimentales son
prometedoras y marcan el inicio de una nueva era en el campo
de los trasplantes de órganos. Los ensayos clínicos de Falci y cols.,
en Denver y de Wirth y cols., en Florida, publicados en los últi-

FIGURA 4.—Modificaciones histológicas 1 año tras el trasplante medular. A: El te-
jido medular, a nivel de la zona de lesión traumática, se encuentra reemplazado
por tejido cerebral maduro. En B se observan “raíces” o fascículos de fibras ner-
viosas que emergen a partir del tejido cerebral trasplantado. C: Estos neofascículos
se disponen en torno a la médula por debajo de la zona del trasplante. En D y E
se aprecian estos neofascículos, originados en el tejido cerebral trasplantado y
que rodean la médula infralesional. En E se observa el carácter mielinizado de
estas fibras nerviosas.
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mos años, marcan el punto de partida para su aplicación en pa-
cientes con una paraplejia establecida. Sin embargo, aunque se ha
señalado una cierta recuperación de sensibilidad en los miembros
inferiores de los pacientes, el tiempo transcurrido desde que se han
realizado estas primeras intervenciones hasta ahora debería haber
permitido unos resultados más espectaculares y cierto grado de
recuperación motora. En nuestra opinión, los pobres resultados
obtenidos pueden deberse a la utilización de tejido medular fetal
en lugar de tejido cerebral y al hecho de que el trasplante reali-
zado, aunque viable a largo plazo, no rellena completamente las
cavidades postraumáticas centromedulares. Según nuestra propia
experiencia, el trasplante diferido de médula espinal fetal en la
médula espinal de ratas parapléjicas nunca ha permitido obtener
recuperación motora ni modificación de las atrofias musculares,
al menos en los 10 meses siguientes a la realización del trasplan-
te. Sin embargo, partiendo de similares parámetros de lesión neu-
rológica, la utilización de tejido cerebral fetal en cotrasplante con
nervio periférico permite unos resultados funcionales aceptables

Es obvio que el animal de experimentación y el hombre repre-
sentan sistemas biológicos diferentes, lo que hace difícil predecir
que los resultados obtenidos con nuestra técnica experimental
puedan ser aplicables con éxito al tratamiento de pacientes para-
pléjicos. Los ensayos con animales superiores diferentes al hom-
bre, son problemáticos por la dificultad de mantener largo tiempo
a los animales parapléjicos y la dificultad de su rehabilitación. Con
estos condicionamientos hemos de plantearnos si tenemos suficien-
tes argumentos para iniciar ensayos clínicos en pacientes, eligien-
do las características del tejido donante de acuerdo con nuestros
propios resultados experimentales. Desde hace 10 años nuestro
hospital está acreditado por la Consejería de Salud de la Comuni-
dad de Madrid para la realización de trasplantes neurales y nues-
tro grupo tiene autorización específica para el trasplante de teji-
do cerebral fetal en pacientes parapléjicos desde hace 2 años.
Creemos, sin embargo que debemos tener el suficiente sentido de
responsabilidad para no buscar inútiles trofeos de prioridades ni
para despertar falsas esperanzas en el contexto de ese diálogo
sagrado que en nuestra profesión siempre se establece entre la
confianza del enfermo y la conciencia del médico. Hemos visto y
oído declaraciones sensacionalistas de quienes pretenden curar la
paraplejia sin haber visto nunca un paciente parapléjico, olvidan-
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do los ámbitos donde la grandeza y humildad de la Ciencia debe
ser expuesta y discutida. Por esa razón hemos querido someter hoy
nuestra modesta experiencia, al juicio de quienes han sido nues-
tros maestros y nos enseñan, desde esta Corporación, el sabio y
necesario equilibrio entre lo nuevo, lo dudoso y lo consagrado. Sus
críticas y comentarios nos servirán para responder a la pregunta
acerca de si estamos preparados para abordar un nuevo campo
de nuestro quehacer quirúrgico, pregunta de difícil respuesta y que
conscientes de nuestros defectos, solo nos hemos atrevido a plan-
tear recordando los consejos de Ramón y Cajal cuando señalaba
que “defecto por defecto, preferible es la arrogancia al apocamien-
to: la osadía mide sus fuerzas y vence o es vencida; pero la mo-
destia excesiva huye de la batalla y se condena a vergonzosa in-
acción”.
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INTERVENCIONES

Prof. Pérez Pérez

El Prof. Pérez Pérez toma la palabra para felicitar al Dr. Va-
quero, por la magnífica exposición de un tratabjo de investigación
realmente ejemplar.

Mi pregunta se refiere a que considero importante que se va-
lorase la longitud del segmento anulado por el traumatismo me-
dular, así como el efecto de interferencia en orden a la neuroco-
nexión de la magnitud de las lesiones: tejidos destruidos,
hematoma, exudados, etc.

Pregunto asimismo el interés que pueden tener en la neuro-
síntesis medular la inyección de células madre procedentes de la
sangre del cordón umbilical, ya que según publicaciones recientes
tienen capacidad neurogénica y presentan efectividad en la co-
nexión medular en rata.

Vuelvo a reiterar mi felicitación por la magnífica conferencia
desarrollada.

Prof. Gil-Loyzaga

Deseo felicitarle por su trabajo, que conozco y sigo desde hace
mucho tiempo. En este sentido me gustaría que nos indicara el
porcentaje de animales sometidos a lesión medular experimental
que alcanzan una recuperación funcional alta. También me pa-
rece muy importante que comente cómo podrían establecerse los
circuitos neurales entre el injerto y la zona lesionada y que per-
miten dicha recuperación funcional. Le reitero mi felicitación.
Gracias.

PALABRAS FINALES DEL PRESIDENTE

En primer lugar, felicitar a los dos conferenciantes. El Prof.
González de Posada nos ha hecho conocer cómo la Física hace
su interpretación evolutiva, cronológica y los atisbos de relación
con la biología. Magnífica su conferencia.

De igual manera ha sido magnífica la conferencia del Prof.
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Vaquero Crespo, con datos propios experimentales sobre los tras-
plantes a nivel de médula espinal, consecuencia muchas veces de
traumatismos y lesiones muy diversas. Aclara mucho los concep-
tos de lo que es la regeneración a nivel del sistema nervioso y, por
tanto, la capacidad que se tiene a través de la experimentación y
de su aplicación a corregir estos trastornos, que son, en muchas
ocasiones difíciles, por no decir imposibles, de corregir.

He de ser breve, porque tenemos ahora una Junta de Gobier-
no, pero bien merecen sus conferencias prorrogarnos más en los
comentarios que ellas suscitan. Mi felicitación, pues, a los dos.

Se levanta la sesión.


