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Preguntas y respuestas

.Se trasladan los conocimientos de investigacion basica a la

practica clinica?

Do you move the knowledge of basic research to clinical practice?

Melchor Alvarez-Mon

Hospital Universitario Principe de Asturias, Universidad de Alcala

La respuesta a esta pregunta no es inmediata y clara por las
diferentes perspectivas desde las que se puede realizar. Sin
embargo, mi opinién es que los conocimientos de las ciencias
béasicas no se trasladan a la actividad clinica con la rapidez
y eficiencia que serian deseables para la Medicina y para el
paciente de forma especial. Esta afirmacién se fundamenta
en diversas razones que trataré de analizar.

La Medicina, como ciencia aplicada, ha tenido especial
desarrollo en los ultimos siglos y se ha fundamentado en el
progreso del conocimiento clinico y en el de las ciencias basi-
cas en las que se ha fundamentado tanto la comprensién del
ser humano sano y del enfermo como la implantacién de
métodos complementarios para la deteccién de la patologia
y el diagnoéstico del paciente y la prevencién o tratamiento
de la enfermedad. El peso relativo de las aportaciones de
ambas fuentes de conocimiento al avance de la medicina ha
ido variando a los largo de las tres Gltimas centurias. En los
siglos XVIII y XIX el impacto del progreso en el método cli-
nico y en especial en la semiologia y anatomia patolégica en
la préactica asistencial resulté decisivo para el avance en la
identificacién y caracterizacién de las enfermedades y en el
diagnéstico de los pacientes. Este impacto fue tan relevante
y determinante que aun en la actualidad se mantienen y uti-
lizan en la practica clinica la clasificacién y el concepto de
muchas entidades nosoldgicas establecidas hace algo mas de
un siglo. En la actualidad, como analizaré posteriormente, este
estancamiento clinico de la definicién y caracterizacién de
las enfermedades supone un factor importante de ralentiza
el progreso de la Medicina.

En el siglo XIX y XX, el avance de la Medicina Clinica
se ha fundamentado de forma preferente en la eficiente y
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répida aplicacién a la compresién de la enfermedad y de su
tratamiento de conocimientos procedentes de los descubri-
mientos e innovaciones en las ciencias basicas y en especial
de la Biologia, Fisica y Quimica. Se pueden senalar diversos
ejemplos representativos de esta continua y fructifera inte-
gracién de ciencias experimentales en la teoria y practica de
la Medicina. La Microbiologia ha sido critica para descubrir la
etiologia de muchas enfermedades. Las infecciones constitu-
yen una de las grandes causas de morbilidad y mortalidad para
la especie humana. La Microbiologia ha permitido establecer
procedimientos de identificacién de gérmenes que han permi-
tido conocer las enfermedades que producen en las personas
y establecer los criterios para su diagnéstico y también ha
facilitado el implementar medidas preventivas eficaces para
impedir los contagios y diseminaciones epidémicas. Se ha
logrado desarrollar tratamiento eficaces para la mayoria de
las infecciones bacterianas, fingicas y parasitarias, e incluso
de las viriasis. La Bioquimica y Biologia Molecular constitu-
yen otras claras muestras de la celeridad con la que durante
décadas las investigaciones bésicas se trasladaban a la clinica
para entender la patogenia de lesiones celulares y tisulares y
establecer nuevas actitudes terapéuticas. Los progresos en la
identificacién de enfermedades con alteraciones en los pro-
cesos y vias metabdlicas y/o en los mecanismos genéticos de
células de diversos érganos y sistemas han sido profundos y
extensos. Las aplicaciones de la Bioquimica y Biologia Mole-
cular a la compresién patogénica y al diagnéstico de multiples
enfermedades que incluyen, entre otras, a endocrinolégicas,
neurolégicas, miocardicas, genéticas, degenerativas, etc. La
Inmunologia no solo se aplicé a la Medicina sino que cons-
tituye un ejemplo de ciencia bésica que nace con el ejercicio
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de la clinica. Las vacunas y los sueros hiperinmunes supusie-
ron el comienzo de la formulacién cientifica de la Inmunologia
y eficaces medidas preventivas y terapéuticas frente a infec-
ciones que han llegado a conseguir la desaparicién mundial
de enfermedades como la dramdtica viruela o en control de la
poliomielitis, difteria etc.

No solo las Ciencias Bioldgicas se han aplicado a la Medi-
cina y han sido claves para su desarrollo sino que también
otras ciencias como la Fisica y la Quimica han aportado cono-
cimientos y tecnologias claves para conseguir el avance en el
manejo clinico de los pacientes. Las aplicaciones de la Fisica
a la radiologia y, en general, al diagnéstico por imagen han
supuesto cambios radicales en la asistencia médica. El uso
terapéutico de las radiaciones ionizantes ha supuesto también
aportaciones muy relevantes de la Fisica. La Quimica ha sido
imprescindible para el desarrollo de la Farmacologia y la con-
seguir la innovacién y revolucién terapéutica ocurrida durante
el siglo pasado.

Es indiscutible la transcendente, masiva y amplia apli-
cacién de las ciencias basicas al progreso de la Medicina
y a la practica clinica. Los enfermos han sido los grandes
beneficiados de esta sinergia de conocimientos y las mejo-
ras conseguidas en la calidad de vida y en la supervivencia
de los humanos son sus claros resultados. Diversos factores
contribuyeron a la celeridad y eficiencia habidas en la transfe-
rencia de los conocimientos cientificos a la Medicina. Durante
estos dos ultimos siglos, muchos de los avances conseguidos
en las Ciencias Bioldgicas han estado realizados por médicos
en el contexto de investigaciones efectuadas para conocer la
etiopatogenia, diagnéstico o tratamiento de las enfermeda-
des. Realmente las aplicaciones asistenciales han constituido
el objetivo final de las innovaciones buscadasy conseguidas en
las diferentes areas de la Biologia relacionadas con el hombre
y su enfermedad. Las Facultades de Medicina y sus hospitales
constituian una fuente esencial del conocimiento para la Bio-
logia Molecular, Bioquimica, Genética, Inmunologia etc. Hasta
las ultimas décadas del siglo XX, los médicos académicos no
solo contribuyeron al progreso de las ciencias bésicas y cli-
nicas sino que poseian la capacidad de ejercer la medicina
asistencial o incluso eran insignes facultativos practicos. La
traslacion era el objetivo buscado o, sino lo fuese, su estableci-
miento surgia como una consecuencia fluida y 1égica accesible
al médico.

En las ultimas décadas se ha ido produciendo un progre-
sivo abandono de la investigacién basica por los médicos.
La amplitud de conocimientos biolégicos y la especializa-
cién de los procedimientos y técnicas experimentales han
ido favoreciendo el incremento y expansién de profesiona-
les dedicados exclusivamente a su estudio y desarrollo. Estos
investigadores carecen generalmente de formacién médica.
Maés aun se han ido desarrollando centros de investigacién
biolégica muy separados de las facultades de Medicina y de
los hospitales. Este cambio se acompana de una progresiva
limitacién de los conocimientos bésicos del médico y un pre-
dominio masivo del estudio y aplicacién asistencial practica.
La situacién actual de formacién y practica profesional esta
determinando que los clinicos, e incluso los dedicados a la
Medicina académica, posean unos conocimientos biolégicos
bésicos y de sus metodologias muy limitados. Por lo tanto,
la distancia en la formacién cientifica, intereses e incluso

fisica entre los bidlogos y médicos ha ido progresivamente
aumentado. Una muestra representativa de esta afirmacién
es la dificultad de comunicacién entre ambos grupos de pro-
fesionales por empleo de conceptos y lenguajes distintos que
determina que en casos sean mutuamente incomprensibles.
Esta realidad ha provocado que en paises avanzados con inte-
rés por el liderazgo cientifico y sus relevantes consecuencias
en términos socioeconémicos se estén desarrollando estrate-
gias de formacién que atinen en un profesional los dos &mbitos
de conocimiento biolégico y médico. Son los denominados
en terminologia anglosajona MDPhD. Las universidades de
mayor relevancia en la generacién de conocimiento y tecnolo-
gias estan estableciendo centros de investigacién biomédica
en los entornos hospitalarios pretendiendo aproximar a los
investigadores bésicos y clinicos para favorecer la interaccién
y aunar profesionales en la identificacién de problemas cli-
nicos, buscar sus soluciones y las respuestas biolégicas a las
preguntas planteadas y viceversa e identificar las aplicacio-
nes asistenciales de los avances biolégicos. En nuestro pais se
ha desarrollado la propuesta de establecer institutos de inves-
tigacién sanitaria centrados en el hospital con participacién
de investigadores basicos universitarios, del Consejo Superior
de Investigaciones Cientificas y de otras instituciones acadé-
micas. Sin embargo, la referida distancia de conocimientos
e interés de ambos grupos de profesionales e investigadores
constituye en la actualidad una barrera que dificulta la tras-
lacién de los avances cientificos para la mejora de la practica
asistencial.

Este retraso o ineficiente traslado de los conocimientos
biolégicos a la Medicina Clinica que en la actualidad se
estd produciendo se implica y es una causa relevante del
estancamiento en la practica asistencial. Un ejemplo de esta
afirmacién son las limitaciones e imprecisiones biolégicas
y patogénicas de los actuales criterios de clasificacién diag-
noéstica de las enfermedades y de identificacién de factores
pronésticos de las enfermedades y mas aun de su aplica-
cién a los pacientes individuales. La consecuencias no son
solo clinicas y asistenciales sino también en la metodolo-
gia actual de investigacién y desarrollo de farmacos y otras
opciones terapéuticas asi como de métodos diagnésticos. La
denomina «medicina basada en la evidencia o demostracién»
se fundamentarealizacién de ensayos clinicos supuestamente
efectuados sobre grupos homogéneos de pacientes. Esta asun-
cién de certeza de similitud de los pacientes incluidos en los
ensayos clinicos constituye el talén de Aquiles y la falacia del
modelo imperante de la «medicina basada en la evidencia»
como fuente de informacién objetiva y cierta y de su supuesta
fortaleza para la aplicacién en la practica clinica. Los crite-
rios de inclusién de pacientes definidos de acuerdo con los
principios nosoldgicos imperantes tendrian que asegurar que
padeciesen alteraciones viscerales y celulares similares pero
en realidad son enfermedades que desde una perspectiva
biomédica son heterogéneas. Esta falta de conocimiento o
utilizacién de la biomedicina suponen una limitacién meto-
dolégica relevante. Repercute no solo en relacién al tamaiio
de la muestra sino a la generalizacién y aplicacién individual
de los resultados obtenidos. Surgen niveles de incertidumbre
cientificas en el manejo practico de enfermos concretos diag-
nosticados de acuerdo con los principios clinicopatolégicos
vigentes. Esta limitacién del desarrollo de la Medicina se esta
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poniendo de manifiesto también por la incorporacién de nue-
vos farmacos al armentario terapeutico con mecanismos de
accién muy especificos sobre procesos celulares y molecula-
res muy precisos que no estan alterados de forma universal
y/o mantenida en pacientes diagnosticados de la misma
enfermedad. La experiencia clinica demuestra que existe una
enorme variabilidad en la respuesta clinica de los pacientes
que retnen los criterios clinicos actuales para ser tratados
con estos farmacos. Esta realidad conlleva que en enfermos
se instauren tratamientos que les resultan ineficientes con la
consiguiente exposicién a posibles efectos secundarios y el
retraso en la introduccién de los que son capaces de controlar
laenfermedad y prevenir sus complicaciones. Este inadecuado
empleo del arsenal farmacolégico conlleva por lo tanto un
severo impacto en términos de posible morbilidad e incluso
mortalidad. Ademads de estas consideraciones clinicas rele-
vantes las connotaciones en la economia de la salud son
dramdticas tales como un elevado gasto en tratamientos ine-
ficaces para el paciente, consumo de recursos sanitarios y
disminucién del rendimiento laboral sino de induccién de
minusvalias.

El estado del conocimiento biomédico y de la patogenia
de estas enfermedades demuestra que existe una marcada

heterogeneidad en las alteraciones viscerales, celulares y
moleculares subyacente entre individuos afectos de una enfer-
medad diagnéstica por los criterios clinicos vigentes y una
variacién temporal de los mismos a lo largo de la evolucién.
El encontrar biomarcadores genéticos, moleculares y celulares
diagnésticos precisos, pronésticos y predictores de respuesta
terapéutica es un objetivo y una perentoria necesidad de la
biomedicina. La denominada «medicina individualizada» con
eleccién de las opciones terapéuticas mas pertinentes para un
paciente determinado es, por lo tanto, un objetivo asistencial
esencial.

Por lo tanto, y como respondia al inicio, estamos, en mi
opinidn, lejos de la ideal traslacién de conocimientos de Inves-
tigacién Basica a la practica clinica. La aceptacién de esta
realidad es necesaria para que se establezcan estrategias nece-
sarias e innovadoras de formacién de los profesionales y
de interaccién y colaboracién multidisciplania que permitan
avanzar de forma eficiente en la Medicina Clinica. Es previ-
sible que se produzca una revolucién en la nosologia y en
las estrategias diagnodsticas y terapéuticas que permitan una
mejor calidad de vida con conservacién de la salud y efectivo
tratamiento de los pacientes y reparacién del danio inducido
por la enfermedad.
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