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ros de la farmacologia experimental en los Estados

Unidos. Llama la atencion el hecho de que progra-
mo una estancia de més de siete afos en Europa para for-
marse con los mejores cientificos de todos los campos de
la medicina. Entre sus contribuciones destacan el aisla-
miento de la epinefrina, principio activo de la médula su-
prarrenal, la cristalizacion de la insulina y sus hallazgos
en el conocimiento de la accion bioldgica de la histamina.

gl John Jacob Abel se le considera uno de los pione-

Proveniente de una familia alemana, John Jacob Abel
naci6 cerca de Cleveland, Ohio, el 19 de mayo de 1857.
Sus padres se llamaban George M. Abel y su madre Mary
Becker. Estudio en la High School de La Porte, Indiana,
entre 1879y 1880. Ingreso luego en la Universidad de Mi-
chigan y recibi6 su grado Ph.B. en 1883. No obstante, du-
rante sus anos de pregrado hubo un periodo intermedio
de tres afios en el que actué como director de la escuela
secundaria en La Porte, Indiana. Alli imparti6é discipli-
nas tan dispares como latin, griego, fisica y quimica. Este
interés por “todo” fue una caracteristica que, segin sus
biografos, se mantuvo a lo largo de su vida. Alli conocid
a la joven profesora Mary Hinman, del Estado de Nueva
York, con la que contrajo matrimonio en 1883 [1].

Ma4s tarde ingresé en la Universidad John Hopkins don-
de se gradud6 en 1884. Alli estudi6 con el fisidlogo brita-
nico Henry Newell Martin (1848-1896), uno de los pri-
meros profesores de fisiologia de esta universidad. Tanto
él como su mujer pensaron en completar su formacion
en Europa sin prisas, dedicando a ello siete anos. Entre
1884 y 1886 estuvo en Leipzig, estudiando fisiologia con
Carl Ludwig (1816-1895) y Maximilian von Frey (1852-
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1932), histologia con Wilhelm His (1831-1904), farmaco-
logia con Rudolf Boehm (1844-1926), patologia con Ernst
Adolf G. Striimpell (1853-1925) y quimica inorgéanica y
organica con Johannes Wislicenus (1835-1902), todos
ellos cientificos relevantes y conocidos [2].

Abel realiz6 su trabajo de doctorado en el laboratorio de
Ludwig. El semestre del invierno del curso de 1886-87
estuvo en Estrasburgo formandose en medicina interna
con Adolf Kussmaul (1822-1902) y patologia y enferme-
dades infecciosas con Friedrich Daniel von Recklinghau-
sen (1833-1910). El semestre de verano lo pas6 en Heil-
delberg estudiando medicina con Wilhelm Heinrich Erb
(1840-1921) y cirugia con Vincenz Czerney (1842-1916).
Durante las vacaciones de verano estuvo en el hospital
de Wiirzburg y regreso después a Estrasburgo en el curso
1887-88 para seguir trabajando con Kussmaul, Bernhard
Naunyn (1839-1925), Felix Hoppe-Seyler (1825-1895)
y Oswald Schmiedeberg (1838-1921). Fue este ultimo
quien primero despertd en Abel el interés en la investiga-
cion farmacologica [3].

Era el momento de regresar a su pais, pero como sabia
que tenia que dedicarse a la practica de la medicina para
ganarse la vida, decidi6 ir a Viena para trabajar con Her-
mann Nothnagel (1841-1905), entre otros. Lo encontra-
mos después en Berna, entre 1889-90 investigando en el
laboratorio de Marceli Nencki (1847-1901) temas de bio-
quimica, en concreto, el “peso molecular del 4cido cdlico,
colesterol y hidrobilirrubina”. Alli hizo amistad con Ar-
thur Robertson Cushny (1866-1926) que habia estudiado
en Aberdeen y Estrasburgo y mas tarde sigui6 a Abel a
Michigan como profesor de farmacologia donde publico
el Text-Book of Pharmacology and Therapeutics [4] que
se reedit6 durante varias décadas. Trece afios después re-
gres6 a Edimburgo como profesor de farmacologia.

En el verano de 1890, con una recomendaciéon de Sch-
meideberg a Victor C. Vaughan (1851-1929), decano de
la Facultad de Medicina de Michigan, se le ofreci6 a Abel
la catedra de materia médica y terapéutica. Acepto, pero
antes volvi6 al laboratorio de Ludwig para trabajar con el
eminente bioquimico Edmund Drechsel (1843-1897) [5].

El ofrecimiento de este puesto fue muy importante para
Abel quien se sentia lo suficientemente formado como
para crear el primer departamento de farmacologia de los
Estados Unidos en una universidad de prestigio. Practi-
camente partia de cero; no habia laboratorios, pero Abel
se lo tom6 como un reto mas. Sin embargo, la estancia
en Michigan fue corta. Fue lecturer de materia médica
y terapéutica en 1891 y profesor de la misma disciplina
en el curso 1892-93. Por esa época Daniel Coit Gilman
(1831-1908), primer presidente de la Universidad John
Hopkins, estaba pensando en renovar por completo la
enseflanza de la medicina. Los conocidos como “cuatro
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grandes”, el patblogo William H. Welch (1850-1934), el
médico canadiense William Osler (1849-1919), William
Halsted (1852-1922), uno de los pioneros de la cirugia
moderna, y el ginec6logo Howard Atwood Kelly (1858-
1943), ya ocupaban puestos destacados en la ensefianza
clinica a la vez que fundaron el Hospital John Hopkins,
Baltimore [6], pero queria que en su universidad se rea-
lizara investigacion experimental aparte de impartir las
ensefianzas de las distintas materias a los alumnos. Esto
afectaba de modo especial a las asignaturas preclinicas o
bésicas [7].

La Universidad John Hopkins contrat6 a Abel como res-
ponsable de la farmacologia y también de quimica biol6-
gica. Permanecio en este puesto durante cuarenta y cinco
afnos, de 1893 a 1908 para las dos disciplinas, y s6lo para
la farmacologia entre 1908 y 1932 [8]. Algunos sefialan
que la farmacologia ya existia en los Estados Unidos, pero
se refieren més a la materia médica que a la farmacologia
experimental. Aquélla se limitaba a estudiar el origen de
las drogas, composicion, propiedades fisicas y quimicas,
efectos, indicaciones y modos de preparaciéon y adminis-
tracion. Los inicios de la farmacologia experimental se
sittian en la época de Frangois Magendie y también en
la de su discipulo Claude Bernard. Magendie investig6 el
efecto en animales y personas de los primeros principios
activos que pudieron obtenerse de las plantas, como la
emetina o la estricnina. Lo mismo cabe decir de Bernard
que estudi6 el curare y otras sustancias aparte de crear
técnicas necesarias para el desarrollo de la farmacologia.
Ambos, en cambio, son mas recordados como fisi6logos
que como farmacoélogos. A mediados del siglo XIX apare-
cian en Alemania los primeros institutos exclusivamen-
te dedicados a la farmacologia experimental. El primero
en crearse fue el de Dopart que dirigi6 Rudolf Buchhe-
im. Fue uno de los que abogd por la independencia de la
disciplina. Decia que los medicamentos o drogas debian
ser investigadas por los farmaco6logos mas que por los
quimicos o farmacéuticos. A €l le sucedi6 Schmiedeberg
en 1866, que llegb a ser, quizas, la figura mas influyente
en la constitucion de la farmacologia experimental como
campo independiente. La época dorada transcurri6 en su
instituto que més tarde dirigi6 en la ciudad de Estrasbur-
go. Llegb a ser la meca para los que querian estudiar y
dedicarse a la farmacologia experimental de todo el mun-
do [9].

De la obra de Abel destaca el interés permanente en ex-
plicar las reacciones quimicas en los tejidos animales,
comprender sus mecanismos, no solo como procesos
de la vida sino también para obtener en forma pura los
cuerpos quimicos responsables de su actividad sobre las
estructuras celulares, especialmente en lo que hace refe-
rencia a las glandulas endocrinas.

Tuvo especial interés en el aislamiento de las hormo-
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nas de varias de las glandulas de secrecién interna en su
forma més pura. La primera demostracién cientifica de
los efectos presores (aumento de la presiéon arterial) del
extracto de suprarrenal fue realizada por George Oliver
(1841-1915) y Edward Schafer (1850-1935) en 1894 en el
University College London [10]. Tras este hallazgo Abel
dedico varios afos a obtener o aislar la hormona de la
médula suprarrenal. Estos trabajos le supusieron ganar
reputacion internacional.

Parece que el japonés Jokichi Takamine (1854-1922) en
su laboratorio de Nueva York con el patrocinio de Par-
ke-Davis & Co., asi como Thomas Aldrich (asimismo de
Parke-Davis & Co., Detroit, Michigan) aislaron también
la adrenalina. Es mas, ninguno de los dos estaba al tanto
de lo que hacia el otro. Takamine obtuvo un compuesto
cristalino estable de composicion uniforme con propie-
dades vasopresoras extremadamente potentes y lo llamé
“adrenalina”. La patente obtenida para la “adrenalin” por
Takamine y Parke-Davis en 1900, fue cuestionada porque
los compuestos naturales no podian ser objeto de paten-
te. Por lo tanto, la adrenalina se convirti6é en una historia
cientifica a la vez que legal.

Abel entr6 en contacto con Takamine y discutieron que
debia haber una forma maés sencilla de obtener la sus-
tancia y establecer su féormula. Ambos se equivocaron
cuando dieron a conocer la suya porque la adrenalina
que creian haber purificado se demostr6 posteriormente
que estaba contaminada con noradrenalina. Abel bauti-
z6 al nuevo compuesto llamandole “epinefrina”, sobre la
base de una sugerencia de Hyrtl de que epinephris seria
el nombre més apropiado para la glandula suprarrenal.
Este nombre ha permanecido en el mundo americano ya
que en Europa se ha seguido utilizando el término “adre-
nalina”. La férmula empirica correcta de CoH13NO3 fue
determinada por Thomas B. Aldrich en 1901 [11].

Mas tarde, el fisiblogo Walter B. Cannon (1871-1945), que
trabajaba en Harvard, se dedico a estudiar los efectos de
la epinefrina y su relacion con las reacciones huida-lucha
ante situaciones de estrés y miedo. Sucedia esto hacia
1915, pero su libro The Wisdom of the Body (La sabiduria
del cuerpo) contiene una sintesis de todos sus trabajos al
respecto.

En la linea del aislamiento de los principios activos Abel
y William W. Ford estudiaron los principios toxicos de la
Amanita phalloides [12]. Con otros, como con el cana-
diense Leonard G. Rowntree (1883-1959), trabajo6 con las
ftaleinas que después se utilizaron para estudiar la fun-
cion renal y mas tarde la funcién hepatica. Con el mismo
colaborador produjo productos derivados del antimonio
y del arsénico que probaron en las tripanosomiasis, en
el tratamiento del granuloma inguinal y también en in-
fecciones por Bilharzia. Esto qued6 reflejado en varias
publicaciones, por ejemplo “On the Behavior of Certain
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Arsenicals, Antimony and Other Compounds, in the
Treatment of Experimental Nagana” [13].

Con Henry G. Barbour y B.B. Turner trabaj6 también en
el estudio de como el acido fucsinico producia tétanos en
la rana (“Tetanic Convulsions in Frogs Produced by Acid
Fuchsin, and Their Relation to the Problem of Inhibition
in the Central Nervous System”) [14].

En 1912 aisl6, con David I. Macht, la epinefrina en su
forma mas pura de la secreciéon de la glandula parotida
del sapo Bufo agua (“Two crystalline Pharmacological
Agents Obtained from the Tropical Topad, Bugo agua”)
[15]. También realiz6 experimentos sobre las funciones
del sistema linfatico de las ranas cardiectomizadas (“On
the action of Drugs and the Function of the Anterior Lyph
Hearts in Cardiectomized Frogs”) [16]. De este sapo ob-
tuvo también una secrecion cuyos efectos se parecian a
los de la digitalina; la llamo6 bufagina. El sapo produce
esta secreciéon cuando esta herido, asustado o es provo-
cado. La bufagina y las bufaginas son derivados de bufa-
dienolida.

Los biografos de Abel llaman la atencion también sobre el
invento de un aparato que consiste en una serie de tubos
de celloidina (dinitrito de celulosa o colodién y se obtie-
ne por accion del acido nitrico diluido sobre la celulosa)
sostenidos en un recipiente de vidrio y rodeados por un
fluido dializante que podria introducirse en la circulaciéon
de un animal para que la sangre arterial hirudinizada in-
grese en una de las conexiones y regrese después de la
dialisis a través de una conexién venosa apropiada. Tal
aparato, el llamado rifién artificial, fue desarrollado por
Abel, Rowntree y Turner y se present6 por primera vez en
el Congreso Fisioldgico que se celebr6 en en Groningen
en 1914 [17].

Mediante el uso de este aparato pudieron obtener varios
cuerpos de la sangre del perro como como el sulfuro de
etilo, la urea, los acidos lactico y B-oxibutirico. Lo méas
importante fue poder aislar un aminoécido de la sangre.
Esto permitio el desarrollo del estudio de la plasmaféresis
Se define como el procedimiento terapéutico de depura-
cion extracorporea, que consiste en la extraccion de un
volumen determinado de plasma, cuya finalidad es elimi-
nar o remover particulas de gran peso molecular, patoge-
nos o de disminuir la tasa de inmunocomplejos circulan-
tes u otros componentes en el plasma que intervienen en
la respuesta inmune patologica y que son considerados
responsables de una enfermedad o bien de sus manifesta-
ciones clinicas [18]. Una de las sustancias que llegd a es-
tudiar con otros colaboradores, entre los que se encontra-
ban Seiko Kubota, T. Nagayama, Charles A. Rouillier, y
E.M.K. Geiling, fue la histamina [19]. Siguieron después
anos dedicados a los estudios sobre la hip&fisis.
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En 1926 describi6 la primera preparacion de insulina en
forma cristalizada. Su observaciéon pronto fue confirma-
da por otros y, con métodos mejorados, la cristalizaciéon
y recristalizacién de la hormona ha proporcionado un
estandar definitivo e invariable para su determinacion
cuantitativa [20].

Recordemos que en 1869 Paul Langerhans, un estudian-
te de medicina en Berlin, encontré los grupos de células
en el pancreas que llevan su nombre. Laguesse sugiri6
después que podian producir las secreciones que des-
empefiaban un papel regulador en la digestion. En 1889
Oscar Minkowski y Von Mering realizaron investigacio-
nes experimentales sobre las funciones del pancreas. Por
un lado este 6rgano segregaba enzimas que se dirigian al
tracto gastrointestinal y, por otro, otra sustancia que re-
lacionaban con la diabetes. Tras los trabajos de Frederick
Allen y de Georges Zeulzer, F. G. Banting y C. H. Best con-
siguieron aislar insulina a partir de pancreas de animales.
Los ensayos clinicos se llevaron a cabo en 1922 y al afio
siguiente Eli Lilly lanz6 al mercado la primera insulina
comercial con el nombre de “Iletin”.

En 1932, a la edad de 75 afios, el profesor Abel se retir6
de la catedra de farmacologia de la Facultad de Medicina
Johns Hopkins y se convirti6 en profesor emérito de far-
macologia y en el director del Laboratorio de Investiga-
cion Endocrinolégica hasta 1938. Con entusiasmo juvenil
comenz6 una nueva etapa de su vida.

A Abel no le gustaban los titulos académicos muy especia-
lizados como el doctorado en farmacologia ni era amigo
de burocracias. Preferia las reuniones informales para al-
morzar con el personal de su laboratorio, con estudiantes
avanzados y con los invitados que estuvieran trabajando
en su laboratorio. Alli se sugeria, se criticaba, se alenta-
ba, se respondia a preguntas y cuestiones. Como profesor
fue brillante, pero no como la tipica figura que se dedica
a hablar de forma engolada de sus propios éxitos, sino de
como seducia a sus estudiantes para que se iniciaran en
la investigacion experimental aunque no dispusieran de
todos los recursos.

Su vida transcurri6 en el laboratorio, asistia a reuniones
cientificas y también ayudé a crear nuevas revistas que
recogieran los resultados de la gran cantidad de traba-
jos que surgian de los proyectos en pleno desarrollo, asi
como de sociedades cientificas.

En 1895 fund6 el Journal of Experimental Medicine y en
1905 convencid a Christian A. Herter para que financiara
y creara el Journal of Biological Chemistry. Abel y Herter
fueron los primeros editores, y Abel continu6é como edi-
tor gerente durante varios afios.
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En 1906, el profesor Abel convoc6 una reunion de quimi-
cos que se dedicaban a la biologia en la ciudad de Nueva
York, de lo que resulté la formacion de la Sociedad Ame-
ricana de Quimicos Biologicos. Fue su primer vicepresi-
dente. También particip6 en 1908 en la fundacion de la
Sociedad Estadounidense de Farmacologia y Terapéuti-
ca Experimental y, un afio mas tarde, en la creaciéon del
Journal of Pharmacology and Experimental Therapeu-
tics. En una fecha mucho posterior, 1934, esta revista se
convirti6 en el érgano oficial y la responsabilidad finan-
ciera de la Sociedad de Farmacologia y Terapéutica Ex-
perimental.

Abel pertenecié a muchas sociedades de los Estados Uni-
dos como la National Academy of Sciences, American
Chemical Society, Society of Experimental Biology and
Medicine y de la Societyf or Pharmacology and Experi-
mental Therapeutics, entre otras. Fue miembro extranje-
ro de la Dutch Society of Scientists, de la Royal Society of
London, de la Société de Biologie de Paris, de la Royal So-
ciety of Edinburgh, de la British Pharmacologivcal Socie-
ty, entre otras muchas. También recibié premios y hono-
res en vida: Research Corporation Prize (1925), Willard
Gibbs Gold Medal de la Chicago Section de la American
Chemical Society (1927), Medalla de oro de la Society of
Apothecaries de Londres (1928), Kober Medal (1934),
etc. [21] a la que vez que fue distinguido con titulos ho-
norificos de otras universidades y sociedades cientificas.

John J. Abel se casd, como hemos dicho arriba, con Mary
Hinman, hija de médico, en 1883 y con la que comparti6
su vida a lo largo de cincuenta y cinco afios. Cuando Abel
estaba en Boston, ella fue nombrada miembro de la Junta
de Supervisores de Caridad de la Ciudad de Baltimore,
trabajando para mejorar los estandares de la alimenta-
cion en las instituciones de la ciudad. Durante la Primera
Guerra Mundial fue directora de economia doméstica de
la Administracion de Alimentos de Maryland y asesord a
la Divisién de Mujeres del Consejo de Defensa Nacional
sobre la viabilidad de ofrecer al publico tipos de cocinas
y cooperativas comunitarias que habia estudiado en Eu-
ropa. Murié el 20 de enero de 1938 y fue enterrada en su
ciudad natal de Montour Falls, Nueva York. Tuvieron tres
hijos; una hija que muri6 en Estrasburgo el 30 de octubre
de 1888, y dos nifios que sobrevivieron, George H. Abel
y Robert Abel.

Pocos meses después de que falleciera su esposa, el pro-
fesor Abel sucumbi6 a una trombosis coronaria cuando
estaba ingresado en el Hospital Johns Hopkins el 26 de
mayo de 1938.
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