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teriores casos pienso hacer empleo de los mismos para valorizar
sus resultados frente por frente del novasurol.

Conclusién: El novasurol, aplicado al tratamiento de las fle-
bitis (puerperales y post-operatorias), devuelve prontamente la mo-
vilidad al miembro afectado, suprimiendo ripidamente el doler ¥
haciendo desaparecer progresiva e inmediatamente el edema del
miembro,

Poco tiempo después de haber sido leido este trabajo, el autor
tuvo oportunidad de tratar una paciente que presentaba un epite-
lioma de la cicatriz umbilical propagado al epiplén y al intestino.
La enferma recibié dos series de aplicacién de terapia profunda
con rayos X ¥y, en su evoluciébn rapida, que durd seis meses,
aparecieron dos flebitis: primero, en el miembro inferior dere-
cho y, poco después, en el izquierdo. En las dos, la desaparieion
rapida del dolor v del edema se obtuvieron con inyecciones intra-
musculares de salirgin, habiendo recobrado los miembros su mo-
vilidad normal. La enferma finalmente murié en estado de ca-
quexia, sin que reaparecieran las flebitis.

Cicloenolizacién de las cadenas de polipéptidos *

Por el Dr, ELISEQ RAMIREZ# *

La ciclizacién es un fendmeno quimico de gran importancia
en la quimica fisiolégica, por la aparicién de nuevas propiedades
en las moléculas ciclicas. En general, el fenémeno de ciclizacion se
presenta en ciertas reacciones de descomposicién o de sintesis; el
ejemplo mas conocido es el de la formacién del acido pirrolidon-
carbénico. Ahderhalden y Kautsch (1), demostraron que calen-
tando la sal calcica del acido glutimico, las dos cadenas laterales
se cierran, resultando dos anillos segin la férmula siguiente:

* Trabajo de turno lefdo en la sesion del 22 de febrero de 1939,

#% Con la colaboracion de la Dra. M. D. Rivero,
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Sorensen encontrd otra reaccién de ciclizacién evaporando el
acido a-amino-d-oxivaleridnico en solucién dcida, obteniendo un
dcido aminado heterociclico el a-pirrolidoncarbénico (prolina). La
tendencia a la clausura de anillos heterociclicos carbo-nitrogena-
dos, ha sido estudiada poer Viseco (2). :
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Acido a-amino-d-oxivaleridnico Acido a-pirrolidonearbdnico (prolina)

_ Troensegaard sostiene la hipétesis de que la moléeula proteica
estd constituida por anillos heterociclicos de pirrol, imidazol y pi-
ridina, Que se rectifican durante lg hidrélisis, con aparicién de
amino-acidos. La hipétesis de Troensegaard ha sido recientemente
desarrollada por la Srita. Wrinch (3), demostrando la posibilidad
de la ciclizacién de la molécula amincacida, con aparicién de una
funcion. endlica, de acuerdo con la férmula siguiente:
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Esta doctrina desarrollada por la Srita. Wrinch con el nom-
bre de “ciclolizacién”, corresponde al proceso sefialado desde }}ace
tiempo por Pictet, como un fendémeno frecuente en las celdillas

vegetales.

La polimerizacién de los cicloles ha sido desarrollada por Lloyd
v Wrinch, y confirmada en su parte tedrica por el estudio de los
residuos aminoécidos, efectuado por Bergmann.

Utilizando la teoria de Wrinch, hemos estudiade cual seria
la organizacién de una-cadena polipéptida en que st efectuara la
cielizacion carbo-nitrogenada.

La férmula general de los aminoacidos es:
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Colocando, unos a continuacién de otros, los
acidos aminados, cuya distinta composicién se ex-
presa sobre la letra R, se tiene la siguiente serie:
(Fig. 1).

La funcién amina de un dcido aminado se une
con la funcién carboxilo del siguiente, eliminan-
Gdo una molécula de agua y generindose una ca-
dena polipéptida (Fig. 2), cuya reaccidén anfétera
estd sefizlada por las funciones amina y carboxilo
con que principia y termina la cadena. Para ma-
yor claridad en la explicacién de la cicloenoliza-
cién de la cadena, la escribiremos en la linea: que-
brada expresada por la Fig, 3, y en forma mo-
noplanar. La ciclizaciéon de la cadena principia
suprimiendo un H de la funcién amina del N
uno, que dejando libre una valencia, se une al
C seis, para lo cual es menester que aparezca
en €l una valencia libre por desalojamiento del
H adherido al C cinco, lo que origina la apari-
cién en esta C de una valencia libre que serviri
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para generar el segundo anillo, repitiéndose el desalojamiento de
atomos de H a lo largo de toda la cadena, hasta el C pentltimo,
que no pudiende entrar en ciclizaciéon por falta de elementos en
la cadena, deja una valencia libre, la ¢ual es ocupada con el H que
habiamos tomado de la funcién amina inicial, segin se explica
en la Fig. 2.
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Las objeciones gue podrian hacerse a nuestrc esquema, son
dos: 1a., el salto de un H desde el principio hasta el fin de la ca-
dena; 2a., la emigracién de logs H de una posicién a otra en el
trayecto de la cadena. La primera objecidn es facilmente des-
truida si se acepta, como desde hace tiempo lo sefialaron Herzfel
v Kringel, que la cadena polipéptida no es rectilinea, sino de forma
anular, en virtud de la unién del extremo amina con el extremo
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carboxilo, a favor de las valencias accesorias, por lo que no se
suprime la reaccién anfétera del polipéptide. La emigracién de
atomos en una misma molécula, se ha sefialado desde hace tiempo
para explicar la produceién de ciertos isémeros, especialmente en
las reacciones diastisicas; como por ejemplo, en la produccién del
acido lactico a partir del aldehido glicérico:
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R
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aldehido glicérico 4cido ldctico
Otro ejemplo lo suministra la produccién del dcide piravico
a partir del acido a-oxi-acrilico:
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dcido a-oxtacrilico #eido pindvico

Esta emigracién de adtomos dentro de una sola molécula fué
considerada por Richmond (4), como una “flip-flop theory”. Sin
embargo, se conoce en la actualidad un enorme nimerc de casos
de emigracién, que han ameritado la creacién de la tecria quimica
del reajuste, “molecular rearrangements theory”. El reajuste pue-
de ser definido como una reacciébn unimolecular, de la que re-
sulta una modificacién estructural de la molécula (Porter) {(5).
El reajuste se efectiia frecuentemente por hidrélisis; pero en mu-
chos casos no hay ninguna reaccidn externa, sino reacciones in-
ternas comparables a las que hace tiempo sefialé Canizzaro. Un
tipo de estas reacciones es-la transformacion del acetilcloroamino-
benceno anhidro, en paracloroacetanilida, bajo la accion de la ra-
diacién ultravioleta. La velocidad con que se efectiia la emigracion,
impide descubrir la produccién de cuerpos intermediarios.

‘En el libro de Porte (loc. ¢if.), se encuentra una abundante
bibliogrifica de emigracionesde H,de Ca N, NdeNaC,deCa(,
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de' O a C y la existencia de procesos reversibles, aun cuando la
mayor parte de los reajustes consiste en la formacién de isémeros
irreversibles. La cicloenolizacién de los aminodcidos constituye, co-
mo lo sefiala Wrinch, un proceso de facilisima reversibilidad. El
reajuste con ciclizacién ya habia sido demostrado en productos
diferentes de los aminoidcidos como, por ejemplo, en el paso del
isocianato a oxicarbanil:
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isocianato oxicarbanil

La teoria de la cicloenolizacién de la cadena de polipéptidos,
conforme la acabamos de desarrollar, produce los siguientes re-
sultados: 1o., aparicién de actividad optiea; 20., aparicién de fun.
ciones endlicas transitorias en los carbones asimétricos y produc-
cién de cicloles; 30., acortamiento considerable de la cadena del
polipéptido; 4o., el paso de su reaccidén anfétera a reaccién #cida
por supresion de una funcién amina con persistencia de la fun-
cién carboxilo; 50., formacién de un isémero con conservacién in-
tegra de la molécula, lo que sélo exige pequefiisima energia des-
encadenante; 6o0., liberacién de una apreciable cantidad de trabajo;
y To., facil reversibilidad isodindmica del proceso.

Si se tratara de encontrar un fenémeno fisiolégico, en que los
resultados anteriores fueran claramente ostensibles, no podria uno
menos de referirlos a la contraccién muscular.

La cicloenolizacién de la cadena polipéptida como causa ini-
cial y fundamental de la contraceién muscular, no invalida la par-
ticipacién que para desencadenar el fenémeno y para cumplirse
el metabolismo concomitante, pueda tener la produccidn del acido
lactico, las modificaciones de los compuestos fosforados, ni log de-
mis fenémenos quimicos concomitantes que se relacionan con la
energética de la actividad del musculo.

Las hip6tesis sobre el mecanismo de la contraceién muscular,
no sélo carecen de comprehacién, sino que son insostenibles, Las
hipétesis que hasta la fecha se han dado para explicar el meca-
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nismo de la contraccién muscular, se basan en las modificaciones
que se producen durante la contraccién, en las bandas anisdétopa
e isétropa de la sarcémera, o que no puede deberse a una im-
bibicién acuosa, con la transformacién de hidrogeles en hidrosoles,
porque el examen de la fibra muscular viva, con luz polarlzada,
demuestra que no hay verdadera inversiéon de las estrias, sino
que las substancias isétropa y anisétropa conservan sus posicio-
nes relativas: ademads, el aumento de la substancia anisétropa por
adsorcién o imbibicién de la isétropa, no ensancharfa la sarcéme-
ra con el acortamiento correspondiente, por originarse un trabajo
accesorio que contradice formalmente el principio del trabajo mi-
nimo de Poincaré. La hip6tesis que acepta los cambios de forma
de la sarcémera como debidos a modificaciones en la tensién su-
perficial, no concuerda con el principio de Gibbs que sefiala que
todos log cambios posibles en un medio heterogéneo, se hacen en
el sentido de un valor minimo de la tensién superficial; esto es,
en el sentido de la entropia minima.

El acortamiento de las fibrillas proteinicas que constituyen
la substancia anisGtropa seria, en nuestra hipétesis, el factor ac-
tivo de la contraccién; y el intercambio aparente entre las subs-
tancias de simple y de doble refraccién, consecuencia pasiva de
la actividad contractil. Por otra parte, la estriacién, que ha sido
‘ diversamente interpretada por los distintos investigadores y hasta
considerada como una simple imagen 6ptica por Lutenbacher, apa-
rece en ¢l curso de la evolucién ontogénica sobre una fibra muscu-
lar que ya era contractil. La vesicula cardiaca del embridén se
contrae antes que aparezca la estriacién. Toda hipétesis sobre la
contraceién, para que sea vélida, debe aplicarse tanto a la fibra
estriada como a la lisa, puesto que la estriacién es un epifenémenc
que modifica la propiedad contractil solamente.

Los cambios estructurales de la molécula proteiniea, comunes
a la fibra lisa y a la estriada, se deben traducir por modificacio-
nes dpticas, lo que se comprueba por el examen con los rayos X,
ya que el espectro de una fibra museular en reposo demuestra que
sus protefnas tienen la forma de cadenas braquinematicas, com-
parables a la a-queratina de Astbury, pasando al estado de cade-
nas oligonemiticas durante la actividad. Creemos, sin embargo,
que la demostracién objetiva de la cicloenolizacién de la proteina
muscular activa, durante la contraccidn, sélo podrd lograrse por



ELOGIO DEL DR, ULISES VALDES 403

medio del espectro de resonancia a la luz monocromética. El efecto
Raman es capaz de descubrir las modificaciones estructurales de
las moléculas; desgraciadamente no estid a nuestro alcance un es-
pectrografo de red de gran dispersién, que nos permitiera compro-
bar la doctrina.
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Elogio del Dr. Ulises Valdés *

Por ¢l Dr. ROSENDO AMOR E.

Vengo a pronunciar unas cuantas palabras de elogio sincero,
en honor de uno de los mas connotados Presidentes que ha tenido
la Academia (1912-13), a presenlar a ustedes una sintesis de lo mu-
cho que significd para nosotros y para la profesién, la vida ejem-
plar de este Maestro, que vivié ensefiando todo lo que supo y di-
fundiendo en las publicaciones médicas, todo el enorme caudal de
sus conocimientos profesionales., Sus trabajos académicos, la ma-
yor parte originales, ¥ sus notas précticas, llevaron el sello incon-
fundible de su personalidad: marcada tendencia docente. El Dr.
Valdés jamas sofié en fantasias clinicas o terapéuticas; todos sus
trabajos se ingpiraron en la verdad comprobada plenamente por su
gran experiencia y saber.

Don Ulises Valdés nacidé en la ciudad de Morelia el 24 de fe-
brerc de 1874, siendo sus padres D. Antonio Valdés, honorable co-
merciante de la localidad, y Diia. Ramona C. de Valdés. El destino
quiso ponerlo a prueba, dejindolo en la orfandad a la edad de
cinco afios; pero el destino también le dié un hermano mayor: el
Lic. D. Luis, que se encargd de su educacién y sostenimiento; sin
embargo, poco tiempo después de terminada su educacién primaria
v mal pdsada la mayor parte de su primera infancia, ingresé al pri-

# Le{do en la sesidn celebrada el 8 de febrero de 1939y en la que fué descubierto el
retrato del Dr. Valdés en 1a Saln de Actos de 1a Academia.



