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Rector Colomer, Decano Jover, Prof. Rodero,
Facultad, estudiantes, familia, amigos,
Sefioras y Sefiores:

Dentro de tres dias cumpliré 60 afios de juventud; digo juventud y no
vejez por dos razones: primero, porque la excitacion y felicidad que yo
siento en este momento puede solamente ser equiparada con los
sentimientos de un nifio que recibe su primera bicicleta. Segundo, porque
durante los 35 afos pasados he tenido el privilegio de trabajar en un
campo que ha estado lleno de estimulos y satisfaccion personal, junto &
gente muy especial, los cientificos, como aquellos de ustedes quienes
me han elegido para conferirme este gran honor hoy

Es dificil creer que aquello que ha producide tanta satisfaccion
durante los 35 afos pasados haya conducido a uno de los mas altos
honores gue yo podria imaginar, un Honoris Causa de esta gran
Universidad. Las palabras que yo pudiera decir para agradeceérselo a
ustedes, me las impiden expresarias los sentimientos de mi corazén.
Ne sélo soy muy dichoso de haber elegido |z investigacion y la ensenanza
como mi profesion, sino también por elegir la inmunogenética como mi
especialidad investigadora. Desde su nacimiento en 1800, ha ido cre-
ciendo firmemente dentro de unc de los mas importantes y prometedores
campos de toda la biologla y me considera a mi mismo extremadamente
afortunado por haber participado en este excitante periodo de creci-
miente. Mi iniciacién a la ciencia formal comenzo cuando hice mi primer
curso en genética en la Universidad de Brown (Providence, Rhode Island)
en 1946 después de pasar 3 afos en la Armada durante la Il Guerra
Mundial. Mi profesor era Paul Sawin, el cual estaba interesado en el
control genéuco de las anormalidades del cesarrcllo en conejos. El
Dr. Sawin habis sido estudiante en la Universidad de Harvard con el
genetista de mamiferos William Castle. El fue sensible a mi entusiasma
por la genética y me invitd @ trabajar en su laboratorio durante el afo
junior en la Universidad de Brown. Asi, a la edad de 22 afios yo habia
iniciado la investigacion formal, lo que era intensamente reforzadc
cuando el Dr. Sawin me invitd a pasar el verano ccn él para investigar en
genética en el famoso laboratorio Jackson en Bar Harbor, Maine.

El verano de 1948, en el laboratoric Jacksen, fue, sin lugar a dudas,

una de las mas importantes experiencias profesionales de mi vida. No
solamente me convencié de gue la investigacién era la profesion para la



que me sentia mas vocacionado, sino que igualmente me convencio de
que la genética era el area en la que yo queria especializarme.

El Laboratorio Jackson fue fundadoe en 1930 por el Dr. C.C. Little, una
persona interesante que habia side presidente de tres Universidades
diferentes antes de los 40 afos. Litlle era un genetista con amplio
interés, pero el aspecto mas sobresaliente de su vide era la investigacion
sobre el papel de la genética en el cdncer. Ya en 1914, Little publicé un
breve trabajc demostrando claramente que un tumor puede ser trasplan-
tado con éxito de un individuo a otro, solamente si el donador y el
receptor tiene ciertos genes en comun. Estos genes de la susceptibilidad a
los tumores se conocen como genes de histocompatibilidad. Los estudios
de Little prefiguran una de las areas mas activas de la inmunogenética
moderna: es decir, el papel de estos genes en la inmunidad.

Durante mi verano en el laboratorio de Jackson comencé un estudio
sobre los grupos sanguineos del conejo, Esta era mi iniciacion a la
inmunologia combinada con la genética, una especialidad que he conti-
nuado a lo largo de los afios.

Un hecho inesperado me sucedid al final del verano en el laboratorio
Jackson. Fui informado por la Universidad de Brown que me atorgarian
un grado, sin volver en el (ltima pericdo a la Universidad, porque habia
ganado bastantes créditos con mis investigaciones veraniegas para
graduados. Por coincidencia, el Prof. Sawin habia aceptado un puesto
como miembro permanente del equipo directivo del Laboratorio Jackson y
cuando supe que yo era entonces un graduado del centro, amablemente
me ofrecié una plaza de ayudante de investigacion en el Laboratorio, lo
que inmediatamente acepté. Los aspectos mas memorables de aquel afo
en Bar Harbor fueron las relaciones que tuve con muchos cientificos
prominentes. El Labaratorio Jacksan habia ganado prestigio & todo lo
ancho del mundo por sus estudios sobre el céncer. Debido a que se
produjeron variadas estirpes diferentes de ratones consanguineos, que
son muy Utiles para los estudios genéticos, atrajo @ cientificos de todo el
mundo. Uno de éstos era un bacteridlogo de Barcelona. Su nombre era
Francisco Durén-Reynals. El Dr. Durén-Reynals consiguié su graduacion
médica en Barcelona y posteriormente estudid en Paris y en EE.UU. en el
Instituto Rockefeller. Su trabajo sobre virus y cancer era tan impresio-
nante que se le ofrecid una céledra de investigacian en la Universidad de
Yale. Ese fue mi primer contacto con un cientifico espancl. Nunca
olvidaré a Francisco Duran-Reynals; era un cientifico extremadamente
versatil e imaginativo. También era un soberbio conferenciante y se
desviaba de su camino para ayudar a los jovenes estudiantes como & sf
mismo. Fue uno de los primeros cientificos que creyeron que los virus
podian causar cancer. Irdnicamente murié a la edad de 59 afos de la
misma enfermedad respecto a la cual gastd su vida estudidndola.

Otros dos cientificos del Laboratorio Jackson se destacan en mi
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memoria. Son el Dr. George Snell y el Dr, Peter Gorer, cuyos nombres
pertenecen al zagudn de la fama de Iz inmunogenética.

El Dr. Peter Gorer es honrado con el descubrimiento del locus
principal de histocompatibilidad (MHC) H-2 en el ratén y, de no haber
sufrido una muerte prematura, estoy seguro habria alcanzado el Premio
Nobel con los tres cientificos que lo ganaron en 1980 por sus estudios del
papel del sistema MHC en el trasplante y en la inmunidad.

Gorer era un profesor de patologia en el Hospital Guys de Londres. El
primer especto por el que se intereso era paralelo a la misién que tenia el
Laboratorio Jackson; el control genético del trasplante de tumores en
ratdn. Por lo tanto, era natural que Gorer ccupase su licencia sabética,
durante el verano, en el Laboratorio Jackson.

Gorer inicié una investigacion sobre grupos sanguinecs en el rawdn
para usarlos como marcadores controlados genéticamente, para sus
estudios sobre la genética del trasplante de tumores. Uno de los grupos
sanguineos que descubrié (él lo llamé Grupo Nl) proboé que estaba
controlado por un locus que también controlaba el crecimiento de
tumores y la compatibilidad de tejidos en general. Este vine a ser el bien
reconocido sistema MHC H-2 que es el paradigma para los sistemas MHC
de otras especies, incluide el hombre. (Incidentalmente, Little habia
anteriormente demostrado que las reglas genéticas que gobiernan el
trasplante de tumores también era de aplicacion al trasplante de tejidos
normales).

Permitanme describirles un hecho demostrativo del modo de compor-
tarse de Peter Gorer que fascind a todos. Peter era una persona alta,
larguirucho, casi desgarbado, cuyo ingenio eran tan agudo come sus
hechos. Era un fumador en cadene y, cuando fumaba, su cigarro estaba
precariamente perchadao en el centro de sus labios, de tal forma que
cuando hablaba lo movia en perfecta sincronia con el acento de cada
silaba. En mas de una ocasién, cuande vo entraba en el laboratoric de
Peter para preguntarie sobre alguna cuestién, lo encontraba con un
cigarrillo en su beca inclinado sobre un mar de tubos de ensayo. Yo
dudaba de preguntarle algo por el temor de que si movia su boca las
cenizas del cigarrillo se desprenderian dentro de los tubos de ensayos y
estropearia el experimenta. Pero jayl asi como comenzaba a hablar él
giraba la cabeza a un lado justamente lo bastante para gue las cenizas
que caian de su cigarro, siguiendo el movimiento deliberado de su
cabeza, franguearian exactamente la mesa de trabajo del laboratorio y
cagrian inocentemente al suelo.

La otra persona memorable del Lab. Jackson era George Snell. Era un
hombre timido, gentil y modesto que amaba la investigacién. Su mente
légica y metddica, estaba idealmente adaptada para desarrollar las
primeras estirpes congénicas del ratn, lo que era un prerrequisito para
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ordenar los componentes genéticos del sistema MHC, para que fuesen
ampliamente usados en la gendtica de mamiferos. Por ejemplo, durante
1980 alrededor de 100.000 ratones congénicos son suministrados por el
Lab. Jackson a otros laboratorios del mundo. El poder genético de las
estirpes congénicas derivan del hecho de gue estirpes congénicas son
idénticas genéticamente, excepto para los genes de un unico locus
genético. George Snell no solo desarrollé estas estirpes congénicas, sino
que durante muchos afos &l los exploto para amplificar la estructura fina
del sistema H-2 del ratén. Su proximo trabajo fue reconocido por el
Premio Nobel en 18980

Después de un afio de trabajo en inmunogenética en el Lab. Jackson,
fui a la Universidad de Wisconsin en Madison, para estudiar con el
Prof. M.R. Irwin que era uno de los fundadores y leaders en el campo
recientemente emergente de la inmunogenética. Era un preciso pesador y
un investigader cuidadoso que tenia un perfecto conacimiento de la
literatura. Su laboratorio era un lugar ideal para un joven inmunogene-
tista que comienza con los ojos abiertos y con ganas de aprender.

M.R. Irwin abrié un camino en el uso de la serologia para el estudio de
la herencia de las diferencias zntigénicas de los eritrocitos de las
distintas especies. Por primera vez demostré que sobre 10-12 loci génico
independientes codificaban los antigenos de membrana en los hematies
que diferenciaban unas especies de otras.

Uno de los descubrimientos mas significativos de Irwin fue que los
eritrocitos de un hibrido frecuentemente poseen factores antigénicos que
no estdn presentes en ninguno de los parentales. El llamé a esto una
“sustancia hibrida”. La explicacion de la sustancia hibrida permanece
como un misterio aun en el dia de hoy, pero a la luz del actual
conocimiento genético molecular de la accién génica, es muy probable
que sea debido a una interaccién post-transduccional de las cadenas
polipeptidicas codificadas por los genes de cada especie en el hetero-
cigoto

Los estudios de Irwin proporcionaron el principal Impetu en los
estudios ce grupos sanguinecs en una gran variedad de especies
animales, especialmente en ganado vacuno, avas y avinos, Quizas M.R
Irwin serd recordado tanto por haber acufiado el término Inmuncge-
nética (usado por primera vez en un trabajo que escribié en 1838), como
por su excelente investigacién scbre el control genético de los antigenos
de grupos sanguineos.

En 1948, alrededor de un afo después de que comencé mis estudios
de graduadec con el Prof. Irwin en Wisconsin, él paso a ser Jefe del
Departamento de Genética, as/ me sugirid que trabajase con el Dr. Clyde
Stormont sobre grupos sangulneos en vacuno. Al poco tiempo Stormont
dej6 Wisconsin., De esta forma me encontré a cargo del proyecto de
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tipificacién de sangre de vacuno. Los proximos 4 afios fueron enorme-
mente beneficiosos. A |z relativamente temprana edad de 24 afios, yo
astaba activamente implicado en investigacion, ensenanza y servicio, las
lres actividades que ocupan a todos los cientificos académicos

Las investigaciones de mi tesis doctoral se refirieron a un analisis
detallado del llamado sistema de grupo sanguinec J. Un hallazgo
interesante fue que el nivel de anticuerpos para la sustancia J, que se
presenta de una manera natural (presentes en animales con genotipo
J-negativo) varia con la estacion del afio. En primavera y en verano se
encuentran las concentraciones elevadas y en otonc e invierna las bajas
Fue muy satisfactorio conocer, algunos afos mas tarde, que mi amigo el
Dr. Dieter Osterhoff que habia visitado nuestro laboratorio en 1950,
encontré la misma clase de variacion en el ganado vacuno de Pretoria,
Sud-Africa, pero sus concentraciones elevadas se desplazaban casi
exactamente 6 meses de lo gue habiamos encontrado en Wisconsin.
Esto era precisamente lo que habiamas predicho, como quiera que hay
exactamente 6 meses de diferencia en las estaciones entre los hemis-
ferios del Norte y del Sur. Un grupe de Kenia estudio el ganado vacuno
cerca del Ecuador, donde la temperaturg es siempre calida y no varia
muchao durante el afio. Se encontré muy paca variacion en las concen-
traciones anti-J sugiriendo que las amplias variaciones en la tempera-
tura pueden ser responsables de las variaciones estacionales en las
concentraciones de anticuerpos. Extendimos nuestros estudios al hombre
¥ encontramos que se presenta un similar tipo de variacion estacional
para los anticuerpos que se ofrecen de un mode natural en el sistema de
grupos sanguinecs ABO.

Después de mi doctorado fui invitado a permanecer en Wisconsin
como miembre de la Facultad. Fue muy agradable para mi aceptar el
puesto, porque yo percibia que las oportunidades para la investigacién en
Wisconsin no tenian iguzl, y ademés tenia glguncs proyectos de investi-
gacion en marcha que necesiteban mas tiempo para completarlos, Uno de
éstos era purificar la sustancia de grupo sanguineo J v caracterizaria
quimicemente, La autoridad principal an el drea de la inmunogquimica de
las sustancias de grupos sanguineos era el Dr. Elvin Kabat er la
Universidad de Columbia en Nueva York. Kabat amablemente me permitié
trabajar en su laboratoric durante algunos meses para caracterizar
quimicamente la sustancia J. Los datcs cleramente indicaron que era una
glicoproteing similar a las sustancias de grupos sanguineos ABH de!
hombre. La sustancia J fue desde entonces muy bien caracterizada
confirmando nuestros primeros hallazgos.

La experiencia en el laborateorio del Dr. Kabat fue inapreciable no sdlo
8 causa de las numerosas técnicas que aprendi, sino también porgue las
pautas insuperables del Dr, Kabat para la investigacion precisa y perfecta
permanecen conmigo en mi modo de vivir total. Una cosa que recuerdo
sobre el Dr. Kabat es gue siempre caminaba tan rapido que parecia que
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estaba corriendo. El me recompensé con la méxima lisonja una vez que
me dijo que yo era el Unice discipulo post-doctoral, que habia tenide, que
podia conversar con &l mientras caminaba. Aun hoy, 30 afos més tarde,
mi querida mujer, Carmen, me recuerda que siempre camino demasiado
répido y que se siente como la anligua esposa ching, cuando pasea
conmigo, porque siempre la dejo a ella algunos metros detrds.

Obviamente, 1953 fue un afio importante para mi porque en dicho
afio recibl mi grado de Ph, D, Fue también un afo extracrdinariamente
importante para el mundo cientifico entero a causa de la publicacién del
trabajo de Watson y Crick sobre Iz estructura del DNA. Este articulo de
900 palabras nos introduje en la era de la biologia molecular, la cual ha
tenido una profunda influencia sobre la inmunogenética y sobre cualguier
otra area ce la biologia.

Por el 1953, la genética y la serologla de los grupos sanguineos de
una amplia variedad de especies animales se habian definido. Los inmuno-
genetistas habian comenzado a investigar el papel de estos caracteres
hereditarios en muchos fenomenos biclogicos diferentes. Por ejemplo, se
encontré que ciertos loci de grupos sanguineos de gallinas en estado de
heterocigosis estan estrechamente correlacionados con la incubabilidad,
peso del cuerpo y produccion de huevos. El descubrimiento del factor Rh,
como causa de la enfermedad hemolitica del recién nacido en el hombre,
centré gran parte del interés en el papel de los grupos sanguineos en la
fertilidad y en la muerte fetal. Los veterinarios estan familiarizados con
estos fenomenos en caballos,

El afio 1950 fue prolifico para los inmunogenetistas debido al gran
numero de descubrimientos tanto en inmunolagia como en la genética
Mencionard solo unos pocos; uno de ellos fue el descubrimiento de que el
sistema inmune consistia de 2 caminos separadas. Unc implicaba a las
llamadas células T y se relacicnan con la inmunidad mediada por células
y el otro implicaba a las células B y se relacionaba con la inmunidad
mediada por anticuerpos, Este nuevo concepto revoluciond nuestro punto
de vista del sistema inmune. Por afadidura la teoria de |a seleccién clonal
sobre la sintesis de anticuerpos fue propuesta y confirmada por Bunet,
Jerne y Talmage. Este nuevo concepto catapulto el problema de origen de
la variabilidad de anticuerpos dentre de la arsna genética. Gracias a la
tecnologia del DNA recombinante v a |a capacidad para determinar la
estructura molecular de los genes, conocemos que la enorme variabilidad
de anticuerpos esta codificada por el DNA que experimenta modifica-
ciones, segun las células B maduran hacia el estado en gue ellas
segregan anticuerpes a la circulgcion.

Finalmente, 1950 introdujo un nuevo e importante descubrimiento de
cara a la estructura fina del MHC en una variedad de especies,
incluyendo el hombre. De hecho, Jean Dausset de Paris gand el Premio
Nebel en 1980 por un trabajo sobre el MHC humano ahora conocido
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como sistema MLA. Este trabajo era el prerrequisito para el éxito en los
trasplantes de rifién, corazén y otros trganos en el hombre.

Permaneci en la Universidad de Wisconsin durante treinta afios. El
tiempo no me permite detallar las muchas maravillosas experiencias que
yo he tenido durante esos 30 afios; pero me gustaria mencionar unas
pocas que Son particularmente pertinentes para la historia de la inmunc-
genética y para mi “conexion espariola’.

Comao muchos de ustedes saben, el Profesor R.D. Owen estudic los
tipos sanguineos de los gemelos en ganado vacuno, mientras estaba en
la Universidad de Wisconsin, & hizo el destacado descubrimiento de que
una proporcion de gemelos dicig6ticos contenian una mezcla de dos
clases de células sanguineas distintas antigénicamente, derivadas de
individuos diferentes genéticamente. El términa “‘quimerismo eritroci-
tario” se ha usado para describir este fendmeno, Owen postulé que la
fusién de los sistemas circulatorios de los embriones gemelos de bovinos
proporcionaran un puente a través del cual los eritrocitos embrionarios
pueden emigrar reciprocamente de un gemelo @ otro, Las células de uno
de los gemelos se llegan a establecer como un trasplante en los tejidos
hematopoyéticos del cogemelo y proporcionar una “fuente” de células
genéticamente diferentes de aquellas del gemelo receptor, probable-
mente de principio a fin de su vida. Por lo tanto, el estado de quimerismo
se ha establecido. Cuando este intercambio de células tiene lugar entre
gemelos de desigual sexc, la hembra es estéril y es conocida como un
preemartin. Nosotros probamos cientos de pares de gemelos en nuestro
laboratorio y claramente demostramos que la tipificacion de sangre de
gemelo de distinto sexo era un mélode fiable de diagnostico de la
condicidn de preemartin. Perc mucho mas importante que la aplicacion
practica de este conocimiento es el hecho de que el quimerismo en los
gemelos de vacuno es un ejemplo de tolerancia inmunolégica adquirida.
Este descubrimientc fundamental que tuvo fugar en el laboratorio de
inmunogenética de la Universidad de Wisconsin ha proporcionado la
prueba a la idez de que la funcién primera del sistema inmune es
distinguir entre lo propic y lo ajeno. Cuando las células del sistema
inmune ven propio ellas no responden, pero cuando ven no-propio se
pone en movimiento la cascada de reacciones de la respuesta inmune.

Después de que Owen dejo la Universidad de Wisconsin, nuestro
laboratorio continud los estudios de gemelos quiméricos en vacuno. De
estos estudios derivaran algunos descubrimientos muy interesantes, uno
de los cuales fue el hallazgo, totalmente extraordinario, referente a que
las células hematopoyélicas de los gemelos quimeéricos, algunas veces,
se fusionaban para producir células hibridas. Por lo tanto, las quimeras
poseerian tres tipos de eritrocitos: aquellos que expresan su propio
genotipo, aquellos que expresan el genotipo de su gemelo y los que lo
hacen de ambos genolipos en la misma célula como el resultado del
cruzamiento celular somatico En mirada retrospectiva es interesante
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hacer notar que |a capacidad para hibridar células en cultivo de tejidos y
seleccionar la célula hibrida era la base para producir hibridomas y
anticuerpos mnnoclonales, una técnica revolucionaria reconocida este
afo con el Premio Nobel.

Me gustaria mencionar brevemente otra area de la investigacion
Inmunogenética en la que yo he trabajado en los pasados 15 afios. En el
area inmunogenética de los monos. Los monos son excelentes modelos
para la biologia humana debido a su estrecha relacion con el hombre
Son utilizados extensamente por los |aboratorios de investigacion y
comerciales. Por ejamplo, durante el dltimo afio en USA se han utilizado
alrededor de 20.000 monos para pruebas biomédicas y para investi-
gacion.

Nosotros hemos estudiado sobre 4 000 monos nacidos en el centro
regional de investigacion de primates de la Universidad de Wisconsin,
durante los pasados 15 afos, Hemos desarrollado alrededor de 30
reactivos para la tipificacion de sangre, los cuales definen 15 sistemas de
grupos sanguineos, genéticamente independientes. Ademas, par electro-
foresis podemos detectar 20 loci polimérficos adicionales. Con estos
marcadores podemos detectar bien sobre un millén de diferentes fenc-
tipos en monos. Obviamente, estos marcadores proporcionan un instru-
mento muy poderoso para la identificacidn y determinacién de parentesco
y nosotros los hemos utilizado extensivamente en muchos interesantes
estudios de geneética.

Otro punto brillante durante esos 30 anos en Wisconsin fue el
desarrollo del MHC bovido conocido como BOLA. El sistema BOLA es
muy similar a los sistemas MHC de otros mamiferos. Ahora hay, al
menos, 10 laboratorios alrededor del mundo estudiando activamente este
sisterma. Hay un gran interés practico en este sistema debido a su posible
papel en la resistencia a las enfermedades. Los genes de la respuesta
inmune han side definidos en el MHC del raton v la esperanza esté en
que genes semejantes se encontrarian en el MHC de animales impor-
tantes econdmicamente, tales como el ganado vacuno. Es alentador que
hay diferencias en la frecuencia de los antigenos BOLA en las distintas
razas y hay diferencias entre varias razas en la resistencia a ciertas
enfermedades (por ejemplo, tripanoscmiasis y fiebre de la costa Este).
Si estas diferencias estuviesen controladas por genes de la respuesta
inmune, se estableceradn las bases genéticas para un cambio radical en la
resistencia a enfermedades de ganado vacuno y las recompensas
econdmicas seran encrmes.

Menciono este trabajo porque era |a primera vez que se describla este
importante sistema genético en vacuno y parque la principal investiga-
cidn sobre este sistema fue realizada por mi estudiante graduada Beatriz
Amorena que es ahora profesora en la Universidad de Zaragoza, conti-
nuando su investigacién inmunogenética con el Dr. Isalas Zarazaga.



Pienso que Beatriz esta hoy entre la audiencia Y me gustaria reconocer su
excelente trabajo y mis deseos para que continue triunfando como una
joven y prometedora inmunogenetista espanola.

Yo invité a Beatriz a venir a mi laboratorio de Wisconsin para realizar
sus estudios del grado Ph. D. Beatriz habia trabajado conmigo en la
Universidad de Barcelona en el Departamento del Profesor Prevosti,
donde yo habia estado un afo, en 1970, como profesor visitante durante
el permiso sabdtico.

Mi intencion al venir a Espafia era acabar de escribir un libro sobre
Inmunogenética y tipificar la sangre del ganado vacuno de tipo ibérico.
Aungue no hice muchos pragresos en mi libro durante aquel afio, me las
arreglé para recolectar y analizar muestras de sangre de mas de 600
individuos de ganado vacuno, incluyendo Ias razas retinta y de lidia de
Andalucia y las Alentejana y Mertolenga del sur de Portugal. Incidental-
mente, acercarse bastante al toro de lidia para obtener sangre de una
vena, es como colocar las banderillas exactamente en el lugar correcto.

Los resultados de nuestro estudio en vacuno espafol fue muy
interesante. Como se esperaba, encontramos una muy estrecha relacion
genética entre las cuatro razas ibéricas. Inesperadamente, no obstante,
encontramos un alarmantg alto gredo de coeficiente de consanguinidad
en la raza de lidia (17%, si lo comparamos con una media de alrededor de
5% para las otras tres razas). El nivel de consanguinidad en la raza de
lidia era equivalente a la que se podria esperar si todos los animales
fuesen descendientes de acoplamientos de hermanastros y hermanastras.
Este alto nivel de consanguinidad sugiere que las practicas de cria no son
las dptimas para obtener animales vigorosos. Este problema puede ser
evitado fécilmente por una simple redistribucién de los toros utilizados en
la reproduccién.

Cuando se haga esto se producira aumento en la viabilidad, salud y
productividad. Es el momento apropiado para reconocer la excelente
ayuda que yo recibi en estas investigaciones por parte de mucha gente de
la Universidad de Cérdoba, especialmente del Prof. José Sanz Parejo, del
Prof. Antonio Rodero y del Prof. Diego Jordano. Igualmente, del Prof. José
Luis Blanco del Consejo Supericr de Investigacicnes Cientificas de
Barcelona y del Prof. Antonio Prevosti. También me gustaria reconocer la
cooperacion de algunos ganaderos de Andalucia, especialmente mi buen
amigo Rafael De Rubio.

Es también un moemento apropiado para reconoccer mi deuda con
Espafia debido @ mi guerida mujer, Carmen, a quien conoci mientras
estaba en Barcelona. Mi afio sabdtico en Espana fue un periodo muy
importante en mi vida profesional, y obviamente fue igualmente impor-
tante en mi vida personal. Cuando comencé mi carrera hace 30 afos, la
inmunogenética estaba todavia en la infancia. De hecho, creo que yo



imparti uno de los primeros curses de inmunogenética en todos los
EE.UU. en 1959. No habia |ibros de texto en aquel tiempo. Conoci
personalmente a la mayor parta de los investigadores en dicho campo y la
mayor parte de la informacién. Hoy, no obstante, este campo ha crecido
lan rapidamente que ME siento desesperadamente ignorante.

Ahora veo claramente por qué la gendtica y la inmunologia se han
combinado para producir la giencie hibnida que llamamos inmunogene-
tica, Es porque la genética se refiere a la unicidad especificante de lo
individual, o identidad, vy la inmunoclogia concierne con el mantznimiento
de la integridad del individuo, o identidad. Hace unos pocos afes, el
Dr. Jan Klein, un gigante en el campc de la inmunogenética, la definid
como “la ciencia de |o propio, discriminacion de lo ajeno’’. Esta definicién
tiene sentido @ la luz de nuestra presente comprension de la inmuno-
genética.

Con la vista atras, puedo recordar que en los primeros afos de esta
ciencia, las “herramientas” de la inmunologia fueron utilizadas para
ayudarnos a comprender la genética. Ahora las tornas se han vuelto, y
usamos instrumentos de la genética para ayudarnos a comprender la
inmunologia.

Este giro de los hechos ha sido una consecuencia directa del
deszrrolle de 1a biologia molecular v de los avances técnicos como DNA
recombinante, hibridomas y anticuerpos monoclonales

Como mencioné al principio, el Premio Nobel de Medicina de 1980 fue
concedido a tres cientificos por su trabajo en la inmunogenética del MHC.
Y todavia en el 4ltimo mes, otra Premio Nobel era concedido & tres
cientificos gue justificadamente podian ser llamados inmunogenetistas.
£l Dr. George Kohler y el Dr. César Milstein recibieron el Premio par
desarrcllar los principios para la produccién de anticuerpos monoclo-
nales, y el Dr. Niels Jerne recibié el Premio por sus numerpsas
contribuciones a la comprension de |z respuesta inmune. La adjudicacion
de estes premios Nobel es testimenio del heche de que la inmunogené-
tica ha alcanzado una posicion prominente en la biologia y en la
medicina. Yo predige que ellz serd ain la mas importante segun se
perfeccionen nuevas aplicaciaones a la medicina clinica. Ya, anticuerpos
monoclonales dirigidos contra células cancerosas estén siendo utilizados
como inmunotoxinas para tratar pacientes de céncer. También, anti-
cuerpos monoclonales contra linfocitos “T" estdn siendo utilizados para
cbtener medulz 6sea sana a utilizar en el trasplante & nifos que sufren
de leucemia. Otro descubrimiento extraordinariamente importante, hecho
posible por el uso combinado del DNA recombinante y los anticuerpos
monoclonales, ha sido |a identificacion de los genes que causan el cancer,
Se han detectade alrededor de 20 de estos llamados oncogenes, Estos
oncogenes parece ser codifican las proteinas que regulan la division
celular y el crecimiento. Esto es una excitante manera de abrirse camino
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en el conocimiento del papel de |a genetica en el cancer. Finalmente ha
sido caracterizado el esquivo receptor de la célula T y nuestra capacidad
para comprender y manipular gl sistema inmune ha aumentado signifi-
cativamente. Estas y otras muchas nuevas aproximaciones, hechas
pesibles por la investigacion, nos dan esperanzas de que enfermedades
extendidas vy 'devastadoras como las circulatorias, el céancer y las
enfermedades autoinmunes, tales como la artritis reumatoide, seran al
fin prevenidas ¢ curadas. Yo estoy orgulloso y agradecido de pader
llamarme inmunogenetista y estoy igualmente orgulloso de recibir hoy
este gran honor

Muchisimas gracias.

G




