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ANTECEDENTES

N el ario 1909 el Hospital Militar
Ede Madrid, Carabanchel, contaba
con 900 camas, 18 médicos y 2
farmacéuticos por toda plantilla facul-
tativa. Era Director del establecimiento
don José de la Calle Sanchez, Subins-
pector Médico de primera clase. Dispo-
nia el centro de cuatro salas de “Vené-
reos”, precisamente la 52, 62, 7.7 y 87,
siendo Jefe de Clinica el Médico Mayor
don Vitoriano Delgado.
Como dato curioso y de introduccién
a nuestra posterior exposicion indica-
remos que en la Memoria del Hospital
correspondiente a dicho ano (1), en
cuanto a las enfermedades venéreas se

refiere, puede leerse lo siguiente: “El -

origen de estas afecciones, aparte de
1a prostituciéon clandestina, eran pro-
cedentes de determinadas casas de
prostitucion, lo que demuestra una
vez mis la falta de vigilancia en el
Servicio de Higiene, lo que ha dado
lugar a llamar la atencién sobre el
tema a la Superioridad Militar”. A
continuacion se especifican los trata-
mientos realizados en las enfermedades
venéreas, entonces conocidas, en los
siguientes términos: “El tratamiento
seguido en las afecciones blenorragi-
cas, ademids de los balsdamicos al
interior y las inyecciones reconocidas
como mis eficaces, se ha hecho uso
del método de los grandes lavados
uretrales con los que se han obtenido
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excelentes resultados. En caso de
blenorrégea crénica se han empleado
las instilaciones, seguidas de éxito”.
Sobre la avariosis o sifilis se anota, “La
sifilis se ha combatido con los prepa-
rados mercuriales y los iddicos al
interior y se han hecho uso de las
inyecciones de aceite gris *, habiendo
habido casos notables”. En cuanto al
granuloma venereo se indica “El mal
venéreo ha sido objeto de estudio
detenido, empledndose en las adenitis
los procedimientos abortivos resolu-
tivos y de esterilizacién tan preconi-
zados, sin obtener de verdad los gran-
des resultados que sus autores tanto
encomian” (1). A continuacién se cita
“El excelente resultado obtenido por
los efluvios electrostiticos, como co-
adyuvante en el proceso de cicatriza-
cién de las adenitis supuradas, tras la
incisién y evacuacién de su contenido
tnico procedimiento de garantia pric-
tica. Con el método citado empleado
por via experimental, se ha activado
la curacién y disminucién del nimero
de hospitalidades”. Este tratamiento
de los efluvios eléctricos, fue experi-
mentado por el Médico Mayor don
Jaime Mitjavila y Rivas, que estaba al
frente del Gabinete Electrorradiografico
del Hospital (2).

En concreto, la sifilis tenia tanto
predicamento que habia en el Museo
Iconografico del Hospital una Seccién
dedicada a Sifiliografia.

En este ano de 1909 se realizaron
por el escultor-pintor del Hospital, don
Enrique Zofio, modelos en cera corres-
pondientes a lesiones de enfermos con

* Yoduro orgdnico formado por yodo mds dcido
oleico.

“rupias sifiliticas” y con el llamado
“Lupus sifilitico”.

Las Estadisticas Sanitarias del Ejér-
cito espanol de aquellos anos venian’
haciendo constar cémo “Las sifilis y
las enfermedades venéreas contintian
en progresiéon ascendente, capaz de
producir verdaderas alarmas” (3).

Tal era el estado de la cuestion en
nuestro Hospital.

En el mundo y especialmente en
Europa, el problema de la sifilis era
también muy grave. De hecho la expan-
sion de la sifilis en Europa puede
situarse hacia la mitad del siglo XVI,
coincidiendo con la conquista del Reino
de Napoles por los soldados del rey de
Francia, Carlos VIII. Muy pronto se
utilizé el mercurio en forma de fumiga-
ciones, aprovechando que este metal
emite vapores a todas las temperaturas
y mas si se calienta, y también se
utilizaron fuertes dosis mercuriales en
forma de pomadas o fricciones. que
producian con frecuencia verdaderas
intoxicaciones. Por ello, de aqui en
adelante y hasta finales del siglo XVIII,
la sifilis y deméas enfermedades vené-
reas (4), seguian tratdndose con dosis
masiva y a veces letales de mercurio,
pero a partir del siglo XIX se entablo
una lucha entre mercurialistas y anti-
mercurialistas, si bien la autoridad del
sifiliografo francés Fournier terminé
imponiendo esta terapia. La salivaciéon
frecuente y abundante se pensaba que
era el resultado de la eliminacién del
“humor pecante”, cuando en realidad
no era otra cosa que la manifestacion
toxica del mercurio (5).

Hacia el ano 1831 empleaba Biett, en
Paris, el yoduro mercirico en el trata-
miento de la sifilis. El inglés Vallace,
que venia estudiando el yoduro de
potasio en sus enfermos sifiliticos del



Hospital Gervin-Strett, de Dublin (1834-
36), introdujo los biyoduros en la tera-
péutica sifilitica, por lo que Ricord, al
sentirse entusiasta de los mismos
(1839), consiguié una gran extension
de su empleo (5).

En 1905 se demostré por Schaudin y
Hoffmamm, que el treponema que lleva
sus nombres y el de spiroquete palli-
dum (Treponema pallidum), era el
definitivo agente causal de la sifilis. En
1905 Thomas y Breuil de Liverpool,
indicaron la buena accién del atoxil
(arsenical pentavalente organico, sin-
tetizado por Beechamp, en 1863), en la
tripanosomiasis. En 1907 Uhlenhuth
vio los excelentes resultados del atoxil
en la espiroquetosis de los pollos y por
esta misma época el equipo de Ehrlich
comenzo el trabajo que le llevo a la serie
de los Salvarsanes. A pesar del nombre
el atoxil era fuertemente toxico, por eso
Ehrlich, que ya conocia el arsenésido y
lo consideraba muy téxico, inicié el
camino de los diazoicos, surgiendo asi
la serie de los Salvarsanes.

Ehrlich traté de desarrollar su con-
cepto de Therapia Sterilisans Magna
por la cual una sola inyecciéon de su
producto terapéutico pudiera esterilizar
al organismo de gérmenes infecciosos.
Para ello buscaba substancias, que
como ciertos colorantes como las anili-
nas, presentaran afinidad sélo por al-
gunas estructuras celulares, como el
nucleo, citoplasma, etc. Basado en su
concepto de Chemotherapia (quimiote-
rapia) y de sus famosas “cadenas late-
rales de unién” *, buscaba sustancias
que presentaran especial afinidad por
los gérmenes y que siendo Parasitropos
no fueran Organotropos (6, 7) **.

En 1909 el quimico aleman Berthein
trabajando en el Laboratorio de Ehrlich,
por entonces Director del Instituto de
Terapia Experimental de Frankfurt,
sintetizo el “606” inicialmente bautiza-
do con el nombre de Hatol, en honor al
médico fisidlogo japonés y también
colaborador de Ehrlich, doctor Hata. El
“606" fue considerado quimicamente
como sal monosoddica o bisodica del

* Las cadenas laterales o receptores atraerian.
segin el concepto de Ehrlich. especificamente
clertas sustancias quimicas y no otras.

** El articulo del doctor Manuel Martin Sala-
zar (6) fue reproducido en el importante periédico
profesional The Military Surgeon, érgano de la
Asociacion de Médicos del Efército y Armada de los
Estados Unidos (35).

bicloruro de diéxido-diamido-arseno-
benzol (45) (SALVARSAN: arsenésido
que salva).

EXPERIMENTACION CLINICA
CON EL “606”

En el mes de mayo de 1910 Alt
Marks, ayudante de Ehrlich, comunicé
al mundo cientifico los primeros casos
tratados con éxito con el “606”. A partir
de entonces el “arsenobenzol” empezé
a experimentarse por algunos médicos
a los que Ehrlich enviaba el nuevo
producto, como por ejemplo el doctor
Iversen de San Petersburgo, que fue
uno de los primeros en recibir el pre-
ciado producto en tubos de cristal y
cerrados a la llama (8). Esta experi-
mentaciéon estuvo inicialmente muy
limitada, sobre todo por la prudencia
de Ehrlich, ante los posibles efectos
toxicos del nuevo producto.

En julio y agosto de 1910, Ambrosio
Rodriguez, en un articulo que publica
en el “Siglo Médico™ (9), dice: “comen-
zaron a utilizar el método los doctores
Imbert, Launois, Netter, Jeanselm,
Jullicn, Revault, Salmon, Tonaine y
Triller de Paris, que ensayaron este
preparado, asi como el profesor de
Lisboa doctor Ayres Kopke, en la
Escuela de Medicina Tropical. El doc-
tor Paul Salmon, del Instituto Pasteur,
en el Hospital Sur de Paris, indicé que
€l “606" era mds eficaz que el Atoxil y
la Hectina propuestas por
M. Hallopeau. En Paris el medica-
mento fue respaldado por Metchnikoff,
a la sazén Director del Instituto Pas-
teur, saliendo al paso de ciertos médi-
cos chauvinistas franceses” y sigue
senalando “Mas de 153 médicos y
profesores de diferentes paises, menos
en Espaiia, hasta la fecha ensayan el
606™.

La Sanidad Militar espanola, a la
vanguardia de la Medicina en nuestra
nacion, tuvo en cuenta estas circuns-
tancias y siguié de cerca la evolucién
de la iniciada experimentacién clinica,
que habia comenzado a gran escala a
partir del mes de abril de 1910. Por ello,
por Real Orden de 7 de julio de 1910, el
Meédico Mayor don Sixto Martin Miguel
fue comisionado por el Gobierno de Su
Majestad para hacer estudios sobre la
sifilis en Austria y Alemania. Este
Médico Militar senalé algunas de las
circunstancias de su comisién por es-
crito (10): “El 23 (de julio) sali de
Madrid, el 27 llegué a Viena; donde
inmediatamente oi ponderar las exce-
lencias del ‘606’, pero algo escéptico
en cuantc se refiere a novedades
médicas; confieso mi delito 2! no
haberle dado entero crédito desde el
primer momento. A los dos dias escu-
ché las conferencias del doctor Finger
sobre la materia, quien dijo que el

producto se habia lanzado a la luz por
el doctor Ehrlich. Tomé curso con los
doctores Mucha y Muller, asistentes
del profesor Finger y practiqué inyec-
ciones del producto bajo la direccién
del doctor Muller”. El Médico Mayor
Sixto Martin Miguel estuvo en Viena
hasta finales de agosto de 1910, pasan-
do maés tarde por Berlin donde encontré
algunos Médicos civiles esparioles inte-
resandose en el tema. Sin embargo no
llego a traerse el producto para experi-
mentar en Espana *.

Por expreso deseo del Rey Don Alfon-
so XIII el doctor Bandelac de Pariente,
Médico entonces de nuestra Embajada
en Paris, fue comisionado, marchando
a Frankfurt a primeros de septiembre
de 1910, para estudiar de cerca el
medicamento, convencerse de sus re-
sultados y adquirir de paso alguna
cantidad para experimentar en nuestro
pais (10, 14).

Asi es como el “606" lleg6 a Espana
de la mano del doctor Bandelac** ha-
ciendo su primera aparicién precisa-
mente en el Hospital Militar de Madrid,
Carabanchel, donde también por ex-
preso deseo de Su Majestad tuvo lugar

* Aunque los estudios realizados por el Médico
Mayor don Sixto Martin y Miguel no tuvieron la
debida repercusion en el medio sanitario militar
hay que senalar que si alcanzaron eco considerable
en el Instituto de Terapetitica Operatoria o Instituto
Rubio (ancestro de la Fundacion Jiménez Diaz),
donde dio una conferencia el 6 de octubre de 1910
sobre el "606" (11), indicando sus experiencas en
la préctica del procedimiento. En dicho Instituto
el 22 de noviembre de 1910 (12) presenté varios
casos Interesantes de avariosis, comentando la
historia de cada uno de ellos y practicando las
inyecciones del “606" en presencia de los profesores
de tan reputado Centro. También intervino en las
discusiones que. sobre el procedimiento, se reali-
zaron en la Academnia Médico Quirurgica Espario-
la (13). Los "Archivos de Oftalmologia Hispano-
Americanos” publicaron las opiniones de Sixto
Martin.

** El doctor Bandelac declaré como a su paso por
FranKfurt no encontré alli a ningin médico
espanol, que se hallara ensayando el medicamento.
Estas palabras del doctor Bandelac fueron refuta-
das por el Médico Mayor Sixto Martin. indicando
“que si no habia en Frankfurt médicos espaiioles
en aquel momento es porque, madrugadores,
habian ya terminado sus estudios y formada su
conviccién, y esos médicos pertenecian a nuestro
llustrado Cuerpo de Sanidad Militar, tan atento
como siempre a toda innovacion y a todo nuevo
procedimiento que, como la avariosis, tan hondas
raices tiene en el Ejército, donde, por la clase de
vida que hace el soldado en las grandes capitales,
la recoge para difundirla por el Pais”(10). A
continuacion, tras relatar su propia experiencia
citada, manifesté como ya en agosto de 1910, él
recibié en Viena al Médico primero senior Morales,
comisionado para el estudio de la avariosis, sena-
lando asi que antes que el doctor Bandelac saliera
de Paris, habia en Viena dos Médicos Militares y
en Berlin varios civiles también esparioles. estu-
diando el procedimiento. indicando que esto “se
podin conseguir mejor en Berlin o Viena que en
Framldfurt, donde seguramente no hublera podido
practicer tem amplismente como en la Clinica de
Finger, en Viene".
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El Hospital Militar de Madrid,
Carabanchel, pionero en la
investigacién clinica del “606”

o Salvarsdn en Espaia: Aiio 1910

el comienzo de la experimentacion cli-
nica en Espana del Salvarsan. La pri-
mera inyecciéon se verificé el 23 de
septiembre de 1910 en un paciente en
una de las “clinicas de venéreos” del
Hospital. Desde el primer momento el
doctor Bandelac estuvo asistido por el
Médico primero don José Quintana
Duque, que era discipulo del doctor
Azua, del Hospital “San Juan de Dios™.
Al doctor Bandelac pronto se agrego
una Comisiéon de Médicos Militares
compuesta por los senores Fernandez
Victorio, Casares, Molins y Manuel Bas-
tos Ansart (15).

Estas primeras experiencias clinicas
con el “606", supusieron un auténtico
acontecimiento en el Hospital Militar,
que recibié por este motivo numerosas
visitas, tanto de médicos militares como
civiles. Entre éstas destaca por su
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Fig. 2.— La fumigacién con mercurio y un un-

giiento mercurial, que producia intensa saliva-

cion, se utilizaron ampliamente en el tratamiento

de la sifilis. Se observa un enfermo lleno de

sifilides. Grabado de Steven Blankaart, Die Belgert

und Entsetzte Venus (1968); que se conserva en
la National Library of Medicine, Bethesda.
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Fig. 1.— La fumigacién con vapores de mercurio fue uno de los primeros tratamientos contra el “mal

napolitano™. En el grabado un soldado espaiiol recibiendo tratamiento. En el fondo escenas

marineras. Fue en soldados y marinos donde la enfermedad alcanzé primeramente proporciones
epidémicas. (O.M.S., Ginebra.)

interés la realizada por Su Alteza el
Principe don Luis Fernando de Baviera,
Inspector Honorario del Cuerpo de Sa-
nidad Militar, que visité el Hospital la
manana del 18 de octubre de 1910.
Acompanado del Médico primero a sus
ordenes serior Van-Baumberghen, se
presento en el Hospital siendo recibido
por el Director del mismo y personal
del establecimiento, pasando Su Alteza
a la sala de operaciones, en la cual
verifico el doctor Bandelac una inyec-
cion del famoso “606” a un solda-
do (16).

Los resultados del estudio de los 10
primeros enfermos inyectados con el
“606" en el Hospital, fueron publicados
en la “Revista de Sanidad Militar y la
Medicina Militar Espanola” por el Mé-
dico primero don José Quintana Lu-
que (7), estudiando el procedimiento y
exponiendo las 10 historias clinicas y
senalando las conclusiones. Puede leerse
que “En nuestros enfermos, la técnica
seguida por el doctor Bandelac, que
fue quien practicé las inyecciones del
‘606’ ha sido la que en el mes de
agosto aconsejaba Ehrlich y que se
conoce con el nombre de proceder de
Herxheimer, consiste en mezclar el
producto (polvo de color amarillo ca-
nario, que se conserva en tubos de
cristal cerrados a la ldmpara al vacio,
por la facilidad con que se altera en
contacto con el aire), con una solucién
de lejia de sosa al 20% unas 36 gotas
y ailadir hasta 10 c.c. de agua destila-
da, esterilizada y caliente, viendo la
reacciéon con el papel de tormasol,

teniendo la posibilidad de agregar
mds potasa o acido acético al 2%.
Utilizando la jeringa modelo Record
de 10 c.c., pinchando en dos tiempos
en region ghitea y en los mismos
sitios de eleccién y las mismas reglas
de asepsia que para los preparados
mercuriales insolubles”. Las inyeccio-
nes que se practicaron en todos los
pacientes fueron intramusculares. Todo
el material e instrumental se esteriliza-
ban previamente en autoclave a atmos-
fera y media durante 30 minutos. Las
dosis inyectadas, que fueron tinicas en
principio, estaban comprendidas entre
045 y 0,60 gramos del producto, es
decir dosis aproximadas de un centi-
gramo por kilo de peso.

Todos los enfermos sufrian tras la
inyeccion agudisimos dolores en la
region glutea. Asi en la historia clinica
numero 3 el autor refiere como “El
enfermo sufrié agudisimos dolores,
con tumoracién e hinchazén de la
regién, pero sin que se percibieran en
la piel ni calor ni rubicundez (que es
exactamente lo mismo que ocurre
algunas veces, cuando se practican
inyecciones de preparados mercuriales
insolubles sobre todo de Calomel),
pero sin llegar a supurar. La incomo-
didad del enfermo por esta causa fue
grande, pues no pudo guardar una
posicién comoda y tranquila, liegando
a tal extremo, que ni con el veronal,

ni con la morfina pudo conciliar el
sueiio los tres primeros dias". En
general aunque los demas pacientes



tuvieron dolores no fueron de tanta
intensidad. '

En los pacientes se produjo con
frecuencia un enrojecimiento inicial,
tras el tratamiento, de las sifilides
(reaccion de Herxheimer) *y fiebre alta
pero sorprendia cémo blanqueaban en
general las lesiones en pocos dias, en
los 10 enfermos. De los 10 casos pre-
sentados hubo cuatro reproducciones,
en un caso a los 20 dias y en tres hacia
los 45 dias de la inyeccién. A modo de
conclusiones el doctor Quintana expuso
entre otras:

“— Con el ‘606’ disponemos de un
medicamento con el que podemos en
determinados casos, obtener una ra-
pidez mayor que con el mercurio en el
tratamiento y curacién de la sifilis.

— Debido a la prontitud de su ac-
cién sobre las manifestaciones secun-
darias (principalmente en las muco-
sas), queda demostrado el
importantisimo papel, que le est4 re-
servando como medio profilactico.

— La esterilizacién magna del or-
ganismo con una sola inyeccién, acaso
se¢ obtenga en contados casos. La
necesidad de repetir las inyecciones
del ‘606’ ha quedado demostrada en
nuestros enfermos.”

En la primera sesion de la Sociedad
Espanola de Dermatologia y Sifiliogra-
fia, celebrada el 6 de octubre de 1910,
fue feticitado el doctor Quintana Duque
por la exposicién de sus primeras
impresiones acerca del tratamiento por
€l "606" en los cinco primeros enfermos
inyectados en el Hospital Militar de
Carabanchel (17).

SEGUNDOS EXPERIMENTOS
CLINICOS CON EL “606" EN EL
HOSPITAL MILITAR DE
CARABANCHEL

El Médico primero don Angel Morales’

Fernandez, que, como se ha dicho, se
entrevistd en Viena con el Médico Mayor
don Sixto Martin a finales de agosto,
tras visitar la Clinica de Finger, fue a
Berlin en septiembre “disponiendo el
Ministeric de la Guerra su pase a

* Jarisch para la piel y Herxheimer para las
visceras describieron en 1902 esta reaccion. que
consiste en un aumento y reactivacion sobre todo
de las lesiones [ocales: se describié primero para
los preparados mercuriales, més tarde para los
arsenicales y posteriormente para la penicilina.

Fig. 3.— Paul Ehrlich en su laboratorio. Sencillez de Iaboratorio, grandeza y genialidad en las ideas,
como en los auténticos pioneros.

Frankfurt a las clinicas del profesor
Herxheimer, con objeto de estudiar el
nuevo método para la curacién de la
sifilis, del doctor Ehrlich, asunto que
preocupa a todo el mundo médico y
que es de gran importancia para la
colectividad militar” (18).

El regreso de Alemania del doctor
Morales, que iba a protagonizar la
segunda tanda de experimentos clinicos
en el Hospital con el “606", fue recogido
como noticia de la siguiente manera:
“De regreso de su comisién oficial,
tras visitar distintas clinicas y labora-
torios de Alemania, para hacerse cargo
de la técnica, modificaciones y resul-
tado del nuevo medicamento contra
la sifilis. El sefior Mcrales celebré una
extensa conferencia con el doctor
Ehrlich, y provisto de tubos del ‘606’
para verificar inyecciones intravenosas
en las clinicas del Hospital de Cara-
banchel”. El interés que habia desper-
tado el nuevo método de tratamiento
de la sifilis hizo que esta vez se ordenara
por Real Orden de 25 de octubre de
1910 ("Diario Oficial” numero 235),
“que por los Capitanes Generales de
las Regiones, Baleares, Canarias y
Melilla y Gobernador Militar de Ceuta,
y a propuesta de los Inspectores o
Jefes de Sanidad respectivos, se de-
signe un Jefe u Oficial Médico que
venga a esta Corte en Comisiéon de
Servicio, a fin de adquirir en el Hospi-
tal Militar de Carabanchel la préctica
necesaria para la aplicacién del nuevo
procedimiento del doctor Ehrlich <n
la curacién de la avariesis, debiendo
efectuarse la incorporacién con la
debida urgencia” (20, 21).

Fig. 4.— Paul Ehrlich, Premio Nobel en 1908 por
sus trabsjos sobre inmunologia, fue el creador
del concepto de Chemoterapia o quimioterapia,
el de esterilizacio magna del organismo y otros
muchos de gran importancip para la Medicina
contempordnea como el de inmunovigilancia,
por lo que taembién fue nominado para el mismo
Premic en 1912 y 1913.
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El Hospital Militar de Madrid,
Carabanchel, pionero en la

investigacién clinica del “606”

o Salvarsdn en Espaiia: Aiio 1910

Esta segunda serie de experimentos
clinicos con el “606", dio comienzo en
el Hospital el 27 de octubre y se prolongo
hasta el 24 de noviembre de 1910. Se
realizaron en total 43 inyecciones en
33 enfermos. De las 43 inyecciones 30
fueron intravenosas y 13 intramuscu-
lares. En los curados no hubo recidivas,
siendo asi que algunos de los inyectados
previamente por el doctor Bandelac,
presentaron recidivas, tres de los cuales,
sufrieron nueva inyeccion, esta vez
intravenosa del “606”, con excelente
éxito (22).

Se utilizé la técnica intravenosa por
ser la aconsejada por Ehrlich tras el
Congreso de Médicos y Naturalistas,
celebrado en Koenigsberg del 16 al 19
de septiembre de 1910, donde se pre-
sentaron ya unas 12.000 historias co-
rrespondientes a otros tantos enfermos
tratados con el “606” (23, 24). En dicho
Congreso se alcanzaron las siguientes
conclusiones: 1.2) Proscripcion absoluta
del alcohol metilico. 2.) Reconocimiento
de las grandes ventajas de las inyeccio-
nes intravenosas, pudiendo luego prac-
ticarse la intramuscular para sostener
la accion del medicamento. 3.} Recono-
cimiento de la eficacia del “606” aplica-
do localmente sobre la lesion primitiva.

En el Hospital Militar de Carabanchel
se habilité para estos segundos experi-
mentos una clinica de sifilis, dirigida a
tal efecto por el Médico Militar senor
Molins.

La técnica intravenosa seguida por el
doctor Morales fue la del método de
Schreiberg. El Médico ruso Joersen fue
el primero que utilizé la via intravenosa,
pero su técnica fue modificada por
Schreiberg (suprimiendo los 2 c.c. de
alcohol metilico que aquel usaba) em-
pleando aproximadamente un centi-
gramo del producto por kilo de peso
(40 a 60 ctg, segin el peso), en 200 c.c.
de agua, neutralizando con sosa al 4%.

En cuanto a la metodica de las
inyecciones intramusculares el Médico
primero Morales no usé el anterior
método, utilizado por Bandelac en nues-
tro Hospital, por haber sido superado a
pesar del poco tiempo transcurrido.
Volk y Kromayer, queriendo eliminar el
elemento mortificante y dolorisimo de
estos preparados, a pesar de que pre-
viamente se pusiese in situ una inyec-
cién de cocaina o sus derivados, utili-
zaron como vehiculo el aceite de oliva
estéril. El Médico primero Morales prac-
ticé este método en el Hospital Militar
de Carabanchel como complemento de
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las inyecciones intravenosas, con una
modificacion: sustituyé el aceite de
oliva por parafina o vaselina liquida a
la temperatura ordinaria. Al parecer se
producian asi menos dolores, que a
pesar de todo siguieron produciéndose,
si bien en menor cuantia (24).

El doctor A. Morales publico de inme-
diato los resultados obtenidos en 19
enfermos, en “El Siglo Médico™ (24). Es
curioso extractar algiin detalle de estas
historias. Asi en el caso namero 1, que
se trataba de un alumno de Ingenieros
se lee: “que desde febrero, en que
habia tenido un chancro prepucial y
habia sido tratado con medicamentos
al uso, tales como unciones mercuria-
les, los ioduros y el licor de Jower.
También habia estado en Archena
alternando los baiios, con las inyec-

cefaleas, etc. Siguiendo luego la me-
joria y curacién de las lesiones ulcera-
tivas de piel y mucosas y por fin
desaparecen exantemas y demds sifi-
lides congestivos e hipertréficos”. Con-
cluye asimismo diciendo que “El ‘606’
es el mejor medicamento conocido
contra la sifilis, sin que excluya las
indicaciones temporales de otros sis-
temas terapéuticos”.

Para las inyecciones intravenosas se
utilizaba “Jeringa de cristal con llave
de doble paso en comunicacidn lateral
con un tubo de goma y vaso receptor
del ‘606’ y directa con una aguja
especial acodada en forma de bayone-
ta, provista de una placa estriada que
da un excelente apoyo al dedo indice
de la mano izquierda”. La inyeccion se
verificaba en la sala de operaciones del
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Dioxidiamido-arsenobenzol

Diclorhidrato de dioxidiamido-arseno-
benzol (Salvarsan)
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Fig. 5.— El Salvarsin (diclorhidrato de dioxidiamido-arsenobenzol) pierde en contacto con la sosa
diluida sus grupos dcidos y su color amarillento, transformindose en la forma activa y poco estable
de dioxidiamido arsenobenzol.

ciones hipodérmicas de biyoduro mer-
curial y de cacodilato de sosa sin
resultados”. Pues bien, a este enfermo
se le puso una inyeccion intravenosa el
27 de octubre y otra intramuscular el
11 de noviembre y fue dado de alta por
curacién el 22 de noviembre.

Otro caso muy ilustrativo también,
que aparte recuerda las terapéuticas
antes del Salvarsan, es el recogido en la
historia clinica nimero 2. Se trata de
un “Enfermo que habia sufrido un
chancro prepucial en febrero. Tras
haberle sometido a tres inyecciones
de calomélanos, tres inyecciones de
aceite gris, fue asimismo tratado con
pildoras de protoioduro de mercurio,
y jarabe de Gibert sin resultados”. Fue
inyectado el dia 6 de noviembre intra-
venosamente, curando a los pocos dias.
Para mayor seguridad en su curacion
el dia 14 de noviembre se le practico
una inyeccién intramuscular.

Entre las conclusiones el autor indi-
ca (24) “que la reaccién en general del
‘606’ es mds intensa en los sujetos no
sometidos a tratamiento mercurial.
Lo primero que se modifica favorable-
mente son los dolores ostedcopos,

Hospital. Las intravenosas eran en ge-
neral indoloras salvo salida del liquido
y el paso de los 200 c.c. duraba aproxi-
madamente 15 minutos. Terminada la
“operaciéon” el “enfermo va por su
propio pie a la cama. En una o dos
horas sufre una reaccion general, es-
calofrios, en ocasiones vomitos y dia-
rreas, cefalalgia y fiebre, que no suele
pasar de 39?2 y dura cuando mds hasta
6 u 8 horas. Al dia siguiente el inyec-
tado se levanta y hace su vida nor-
mal” (24).

Las inyecciones intramusculares se
hacian en regién glitea o bien en la
punta de la escapula.

Estos experimentos no solo fueron
seguidos por los Oficiales y Jefes Médi-
cos comisionados sino también por
otros no comisionados y por Médicos
civiles, como puede leerse en una noticia
aparecida en la “Revista de Sanidad
Militar” en la que se dice (25): “Es muy
numeroso el personal médico que
acude al Hospital Militar de Caraban-
chel a practicar las inyecciones del
‘606’, y a seguir el curso de los casos
sometidos a dicho tratamiento en las
clinicas correspondientes™.



Esta segunda serie de experiencias,
mas positiva y con mas éxitos que la
primera realizada, debe considerarse
también pionera en Espana, por lo que
fue muy difundida en revistas como
“El Siglo Médico™ que senala (26), refi-
riéndose al “606": “Como es sabido se
han realizado ensayos clinicos con
este preciado producto, en el Hospital
Militar de Carabanchel; esto ha sido
posible gracias a las propuestas y
acertadas iniciativas del Jefe de la
Seccion de Sanidad del Ministerio de
la Guerra, don José de la Calle, y al
apoyo valiosisimo con que desde el
primer momento las acogié el seior
Ministro de la Guerra” y prosigue “El
resultado de todo ello ha sido una
brillante Memoria, que han escrito los
Médicos Militares, que de los distintos
Distritos, concurrieron a este Centro
por orden superior, para imponerse
en el conocimiento y prictica del
método de aplicacién terapéutica em-
Pleado por el insigne Ehrlich. De la
enseiianza del método encargado al
distinguido Médico primero doctor
Morales, comisionado que fue a Ale-
mania para estudiar e implantar aqui
la aplicacién del producto”. En otro
punto se indica “Gracias a la amabili-
dad del Médico Militar sefior Molins,
Jefe de la clinica de esta especialidad,
hemos podido ver un ejemplar de la
Memoria™. En dicha Memoria se con-
tenia desde la investigacion del germen
y diagnéstico, uso del método de Was-
serman, hasta la exposicién clinica
historiada de los casos, asi como las
conclusiones algunas ya citadas.

En atenci6n a la ayuda prestada por
el doctor Ehrlich y para que sirviera de
comprobacion y analisis, en la “Revista
de Sanidad Militar” de 15 de diciembre
de 1910 se publicaba que: “Suscrita
por el excelentisimo seiior Jefe de la
Secci6én, se han cursado al doctor
Ehrlich una nota resumen clinico de
las inyecciones verificadas en los en-
fermos del Hospital de Carabanchel.
Al propio tiempo, se solicita una nueva
cantidad de ‘606’, con objeto de que
practiquen dicho tratamiento los Jefes
y Oficiales Médicos de las distintas
Regiones, que estuvieron iltimamente
en Madrid con objeto de hacerse cargo
de las referidas pricticas™ (27).

Ehrlich contesté y envid ademas ins-
trucciones para el uso del Salvarsan o
“606". Ello dio lugar a la difusion de
Instrucciones, redactadas por la Seccién
de Sanidad, para la aplicacion del “Sal-

varsan” o “606" en los Hospitales con
arreglo a las enviadas por el profesor
Ehrlich y a las aceptads por los clinicos
de mayor autoridad (28). Entre otras
prevenciones en las que se indicaban
practicamente los procedimientos uti-
lizados ya por el doctor Morales (que
han sido en parte senalados), se decia
que los 200 c.c. de liquido a inyectar en
las intravenosas, no debian pasarse en
menos de 10 minutos, describiéndose
ya un auténtico método de gotero,
senalando el modelo Weintraud de Wies-
baden o la modificacién hecha al mismo
por el doctor Aztia *. También se decia
que en ultimo caso “sirve perfecta-
mente un aparato CEA (de los que en
todas partes se venden para inyectar
suero fisiolégico)”. Se marcaban como
sitios de eleccién para las intravenosas
la vena de la flexura del codo, para las
intramusculares la regiéon glatea o la
infraescapular y para las subcutaneas
la zona interescapular o pectoral dere-
chas si bien, para esta clase de inyec-
ciones “se usard la jeringa ordinaria
que lleva la caja a que se refiere la
Real Orden, o bien otra cualquiera de
10 c.c. ficilmente esterilizable”.

Se senalaba asimismo la necesidad
de “vigilar el fondo de ojo” y la orina
para ver si existia “albimina o cilindros
renales” (28).

LOS CONOCIMIENTOS Y
APLICACION DEL “606”
DIFUNDIDOS POR MEDICOS
MILITARES

Ya se ha dicho cémo los Médicos

-Militares, que aprendieron la aplicacién

del “606” en el Hospital Militar de
Carabanchel, se encargaron de difundir
y aplicar el método en sus respectivos
distritos, actuando a su vez en muchos
casos como privilegiados pioneros en
la ensenanza del método. En este senti-
do se recogen algunas noticias apareci-

* El doctor Azua, por mediacion del Médico
mayor senor Quintana Duque, puso a disposicion
del excelentisimo serior Jefe de la Seccion de
Sanidad Militar el aparato inyector de su invencion,
para la aplicacién del Salvarsan en inyecciones
intravenosas (29). Cuenta el doctor Quintana cémo
fracasaron otros arsenicales anteriores al Salvarsin
como los pentavalentes.. “El Atoxil, Saomien,
Arsacetina, etc... tan recomendados por Salmon
y Hallopeu, han sido iyados por tros en
el Hospital de “San Juan de Dios”, clinica de mi
maestro el doctor Aziia, siendo su resultado poco
recomendable” (7). El doctor Aztia, comisionado
por el Ministerio de Instruccién Publica en Alema-
nia, dio a su regreso a finales de octubre de 1910
una conferencia en el Ateneo de Madrid sobre el
producto "606". sin referirse todavia a su expe-
riencia personal (30).

das en varios numeros de la “Revista
de Sanidad Militar” *.

En el nimero 21, de fecha 1 de
noviembre de 1910 (31), se dice “Hemos
sabido que en el Hospital Militar de
Las Palmas se estdn verificando in-
yecciones intravenosas del “606” con
buen resultado” **.

En el nimero 22, de fecha 15 de
noviembre de 1910 (33), puede leerse
“La prensa de Las Palmas (Gran Cana-
ria) se ocupa con elogio de las inyec-
ciones del “606", practicadas en aquel
Hospital Militar por el Médico Mayor
sefior Agustin, desprendiéndose del
historial médico seguido los benefi-
ciosos y ripidos resultados™.

En el niimero 2, de fecha 15 de enero
de 1911 (34), aparecen las siguientes
noticias, una referida al Hospital Militar
de Valladolid y otra al Hospital Militar
de Santa Cruz de Tenerife: “... En el
Hospital Militar de Valladolid, y ante
numerosas representaciones de la Fa-
cultad de Medicina, de Médicos civiles
y militares y de algunas autoridades,
verificé las inyecciones del “606" al
Médico Mayor don Ricardo Pérez Min-
guez. Tres fueron los enfermos elegi-
dos, habiéndose realizado las opera-
ciones sin el menor incidente
desagradable. Como las lesiones que
ostentan los inyectados son muy gra-
ficas y manifiestas, existe verdadero
deseo en aquella capital de poder
apreciar los resultados, por ser la
primera vez que se ha empleado el
Salvarsan...”

“En el salén de actos del Hospital
Militar de Santa Cruz de Tenerife dio,
el pasado 30 de noviembre, una inte-
resante conferencia sobre el tema ‘La
sifilis y su tratamiento por el 606", el
Médico Mayor sefior Gonzilez Grana-
da, que estuvo practicando en Cara-
banchel las inyecciones del famoso
preparado, bajo la direccién del seiior
Morales”.

En el numero 4, de 15 de febrero de
1911 (25): “El Médico Mayor don Ve-
nancio Plaza, Director del Hospital de
Segovia, ha venido a esta Corte comi-
sionado para el estudio de las pricticas
de ‘606’ en Carabanchel”.

En el namero 5, de fecha 1 de marzo
de 1911 (35), se dice “En el Hospital
Espaiiol de Tinger, a cargo del Su-
binspector Médico de Segunda don
Federico Baeza, se estan practicando

* En 1911 Ia “Revista de la Sanidad Militar y Ia
Medicina Militar Espariola” cambié su nombre,
que mantenia desde hacia 4 arios, por el mais
abreviado de “Revista de Sanidad Militar’.

** En este trabajo se incluyen las fotografias
(figura 3) de un enfermo inyectado con el "606"
por el Médico Mayor serior Agustin en el Hospital
Militar de Las Palmas (32).
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El Hospital Militar de Madrid,
Carabanchel, pionero en la
investigacion clinica del “606™

o Salvarsdn en Espaiia: Afio 1910

las inyecciones del ‘606°. Debido a los
esfuerzos de tan inteligente cirujano,
auxiliado por el ilustrado Médico Ma-
yor seiior Trivifio, se encuentra dicho
establecimiento en condiciones tales
de instalacién y recursos, que no
tiene nada que envidiar a nuestros
hospitales europeos”.

En el numero 6, de fecha 15 de
marzo de 1911 (36), encontramos la
siguiente nota: “La Academia de In-
fanteria, previo los oportunos informes
de la Seccién de Sanidad Militar y de
la de Instruccién y Reclutamiento, ha
designado al Médico primero don Fe-
derico Gonzilez Deleito para que prac-
tique en el Hospital de Carabanchel
las inyecciones del Salvarsdn”.

En el nimero 7, de fecha 1 de abril de
1911 (37), se indica “El personal mé-
dico militar de Pamplona y Logroiio
que acudié a Zaragoza con objeto de
practicar las inyecciones del Salvar-
sidn, bajo la direccién del Médico
primero don Manuel Liigo Nougues,
ha sido carifiosamente agasajado al
término de dichas précticas, por el de
esta tltima capital, siempre dispuesta
a estrechar los lazos de compaieris-
mo” *.

En el niimero 8, de fecha 15 de abril
de 1911 (39), se cita “Ha llegado a
Santa Cruz de Tenerife el Médico
primero del Regimiento de Las Palmas,
sefior Modet, comisionado para prac-
ticar las inyecciones del Salvarsén,
bajo la direccién del Médico Mayor de
aquella plaza, sefior Gonzédlez Gran-
da”.

Hay que terminar estas breves ano-
taciones senalando que la “Revista de
Medicina y Cirugia Practicas” ofrecia
todavia en enero de 1911, y como
auténtica primicia (40), los primeros
estudios realizados por don José Quin-
tana Duque, previamente publicados
en la Revista del Cuerpo (7).

* El doctor Ifiigo, a la sazoén Presidente de la
Seccion de Cirugia de la Academia Médico-Quirir-
gica Aragonesa, intervino en distintas sesiones de
la Asociacién para dar a conocer la practica y
resultados de las inyecciones de Salvarsin que
hubo de aprender en el Hospital Militar de Cara-
banchel (38).
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Fig. 6.— Don Angel Morales Fernindez, siendo Médico primero del Cuerpo de Sanidad Militar, y
mientras se encontraba en mision de estudios de Ia tuberculosis y sanatorios antituberculosos, por
Alemania, Francia y Austria en 1910, fue comisionado para el estudio del “606".

NORMALIZACION DEL USO DEL
SALVARSAN Y RECONOCIMIENTO
DE ESPANA AL DOCTOR EHRLICH

Ya se ha dicho que los mercuriales

entranaban un gran riesgo de toxicidad,
hasta el punto que numerosos autores
han conferido al mercurio no so6lo ese
poder téxico sino también de hecho el
haber producido muchas muertes (5)




en su empleo para el tratamiento de la
sifilis. Y también como, con el Salvarsan
tuvieron los enfermos sifiliticos la pri-
mera posibilidad real de curacién (4).

En “El Siglo Médico” del mes de
enero de 1910 se insiste sobre estos
hechos (41). “La administraciéon del
mercurio entraiia muchas dificultades
en la practica pues si al interior las
pildoras y el licor de Van Swieten
terminan por alterar el tubo digestivo,
las inyecciones llegan a poner al en-
fermo en un estado de hiperexcitacién
intenso” (se llegaron a utilizar no solo
inyecciones subcutdaneas o intramus-
culares, sino intravenosas). Por otro
lado el ungiento napolitano o mercurial
-aplicado por via local causaba también
una toxicidad general. Ni que decir
tiene que el reinado de los mercuriales,
que habia durado varios siglos, se
acabd en 1910 con el Salvarsan. El
infatigable Ehrlich, que por sus teorias
y estudios de mas de 20 anos recibiera
en 1908, antes del lanzamiento del
Salvarsan, el Premio Nobel, sigui6 tra-
bajando hasta obtener el compuesto
que hacia el ntimero “914" o Neo-
Salvarsan (sal sdédica del derivado me-
tilen-sulfoxilado del Salvarsan * que
era apto para la solucién estéril en
agua destilada).

Paul Ehrlich, ademas del galardén
del Nobel, recibié honores de todo el
mundo. En Espana se le rindieron
homenajes y por Real Decreto del Mi-
nisterio de Instruccién Publica y Bellas
Artes se le concedio, por el Rey Alfon-
so XIII, la Orden Civil de Alfonso XII, en
atencioén a los relevantes servicios pres-
tados. El Decreto estaba fechado en 17
de enero de 1911 (42) y fue aprobado
en Consejo de Ministros.

* Las ampollas de liquido con el "606" en
suspension neutra se alteraban pronto (43), por
eso eran conservadas al vacio y en forma de polvo
amarillo. Bueno es senalar que, como el dioxidia-
mido-arsenobenzol o Salvarsan no podia conser-
varse, lo que realmente Ehrilich enviaba en los
“tubitos” era polvo de diclorhidrato que por ser
dcido habia que neutralizarlo con sosa, con lo que
perdia su acidez y se volvia incoloro (44).

EI Ministerio de Instruccion Publica comisiono
al serior Casares Gil para estudiar la quimica del
“606". en Frankfurt (46). La patente del producto
la obtuvo la fdbrica de productos quimicos
Mr. Lucios et Bruning. de Hochst-sur-le Mein (44).

A finales de 1910 se anuncié la
pronta disposicién del producto por
todos los médicos (47). En el “Boletin
Oficial” namero 182 de 1911 (48), del
Ministerio de la Guerra, se dispuso
que: “Se incluya en el petitorio-formu-
lario de Hospitales Militares, y se
suministra a los seiiores Jefes y Ofi-
ciales en las Farmacias Militares el
dioxiamido-benzol (Salvarsén o
‘606°)".

Asi como el mercurio y sus derivados
no resistieran el empuje del Salvarsan
primero y del NeoSalvarsan después
(1912) los Salvarsanes, aunque prolon-
garon su reinado terapéutico durante
mas de 30 anos en la lucha antisifilitica
y antiinfecciosa, también cayeron ante
la llegada de la penicilina y de otros
antibiéticos a mediados de la cuarta
década de nuestro siglo.

En 1946 el gasto por medicacion
enfermo-dia en nuestro Hospital fue de
1,44 pesetas; frente a las 1,32 pesetas
de 1945. Esta subida se explico (49)
por el empleo de penicilina. En 1946 se
utilizaron en el hospital 189 millones y
110.000 unidades de penicilina. El
precio por millén oscilé entre 210 y
285 pesetas.

" En definitiva con los ensayos clinicos
realizados con el “606”, en el Hospital
Militar de Carabanchel en 1910, los
Médicos Militares escribieron con su
esfuerzo una pagina interesante de la
terapéutica anti-sifilitica en Espana y
de la propia historia del Hospital, (hoy
llamado “Gémez Ulla™). De esto hace ya
78 anos. Durante la Primera Guerra
Mundial (1914-1918), Alemania retiré
las patentes de los paises beligerantes,
pero estos productos se siguieron fa-
bricando con otros nombres, en Ingla-
terra y Francia.
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