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Historia

La penicilina llega a Espana:
10 de marzo de 1944, una fecha historica

J. Gonzélez y A. Orero

Departamento de Microbiologia, Facultad de Medicina, Universidad Complutense de Madrid

La penicilina habia sido descubierta por Fleming, a fi-
nales del mes de septiembre de 1928, en un cultivo de es-
tafilococos contaminado por un jugo de hongos. El trabajo,
que puede resultar ejemplar sobre “como la inteligencia, la
observacion e incluso la modestia ante los hechos que son
observados por un hombre de ciencia, pueden lograr lo que
algunas veces no se consigue con grandes técnicas” (P. Lain
Entralgo), fue publicado en el British Journal of Experi-
mental Pathology en octubre de 1929 bajo el titulo “On the
antibacterial action cultures of penicillium, with special re-
ferente to their use in the isolation of B. influenzae”. En el
articulo, Fleming describe cémo la penicilina es activa fren-
te a algunos microorganismos y sugiere, teéricamente, la
posibilidad de su uso terapéutico, aunque ésta no era la fi-
nalidad principal del trabajo.

No obstante, el hecho crucial que abrié una nueva era,
no sélo en la historia de la medicina sino también de la hu-
manidad, tuvo lugar diez afios después del descubrimiento
de Fleming, cuando en la Universidad de Oxford un equi-
po de jévenes investigadores, dirigidos por H. Florey y E.
Chain, decidi6 investigar sistematicamente la actividad an-
tibacteriana de una serie de sustancias producidas por mi-
croorganismos, entre las que se encontraba la penicilina.
En un principio el interés era puramente cientifico, pero a
partir de 1940 —una vez iniciada la II Guerra Mundial- el

objetivo se estableci6 en el logro de un tratamiento clini-
camente eficaz de las infecciones bacterianas, seleccionan-
dose casi al azar la penicilina como molécula con la cual
comenzar los ensayos. Los resultados experimentales en
animales se hicieron ptiblicos en un articulo publicado en
The Lancet en 1940, en el que se caracterizaba a la penici-
lina como agente quimioterapéutico.

Con una gran penuria de medios y un enorme ingenio
en el trabajo, a lo largo de 1941 el equipo de Oxford con-
sigui6 tratar —a veces recuperando de la orina del paciente
parte de la penicilina administrada— a un grupo de enfer-
mos graves, y la mayoria logré la recuperacion. Este éxito,
junto con el obtenido posteriormente por Fleming en un
paciente con meningitis estreptocécica, hizo aumentar ex-
traordinariamente la presion cientifica, social y politica para
la produccién industrial de penicilina.

A principios de 1944 se podia producir penicilina de
forma laboriosa a gran escala y se disponia de cantidades
suficientes para el abastecimiento del ejército aliado, pero
todavia era poco accesible para la poblacién general. Pocas
semanas después la penicilina llegaba a Espaia. Esta es la
pequeia y rocambolesca historia.

Aquel viernes, 10 de marzo, se habia abierto a la mafiana
un tanto desabrido, a pesar de que a través de las primeras
espumas de los almendros ya se adivinaba otro “milagro de
la primavera”.
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En la Espaiia de 1944, el invierno habia apuntado ya un
afio —el primero de una serie demasiado larga— de “pertinaz
sequia” y de restricciones eléctricas generalizadas, mien-
tras que los espafioles exhibian su documento nacional de
identidad, que habia adquirido caricter obligatorio, al
tiempo que trataban de ocultar, bajo el luto del hambre y de
la guerra civil, la tuberculosis, los piojos y la poliomielitis.

Las noticias de la guerra daban cuenta del avance alia-
do tras la invasién de Italia, y muchos eran los que espera-
ban desesperadamente esperanzados el desembarco ameri-
cano en el norte de Europa, que marcaria el definitivo giro
de la contienda bélica y, consiguientemente, la derrota del
nazismo.

En el ambito médico, el entusiasmo y el agradecimien-
to popular a Fleming se acrecentaban dia a dia conforme
los periddicos recogian noticias de “curaciones fantasti-
cas” y, en los circulos cientificos, se recibia con una alegria
desbordante el aislamiento de la estreptomicina por parte
de S.A. Waksman. En Espaiia, J.I. Barraquer habia tratado
ya algunos casos de infecciones oculares con éxito.

Aquel descolorido y misero viernes, 10 de marzo, des-
perté temprano al alba de la esperanza para dos personas
cuya vida se escapaba no por el sumidero del tiempo sino
por el desagiie de una ciencia impotente para hacer frente
a la mayoria de las enfermedades infecciosas. En La Co-
rufia, en la clinica de San Nicolds, un ingeniero de minas que
padecia una endocarditis bacteriana complicada con una le-
sién de la vdlvula mitral esperaba ansiosamente las 400.000
unidades de penicilina, procedentes de las tropas norteame-
ricanas que ocupaban el norte de Africa, con las que alrede-
dor del mediodia su médico, el doctor R. Fernandez Oban-
za, comenzaria un tratamiento que habria de resultar insu-
ficiente. En Madrid, una nifia de nueve afios, que sufria una
septicemia estreptocdcica, aguardaba, agarrada a la impa-
ciencia de la ilusién por una pronta recuperacion, la llega-
da al domicilio familiar del barrio de Argiielles de las doce
ampollas de penicilina que el embajador brasilefio habia
entregado a su padre, después de un viaje de mas de una
semana en el que los frascos del “medicamento precioso”,
encerrados en un termo con hielo, enviados por el Minis-
terio de Relaciones Exteriores de Brasil, habian sido trans-
portados desde Rio de Janeiro a Madrid, via Casablanca y
Lisboa. Poco después de las dos de la tarde, el practicante
V. Cabrerizo inyectaba a Amparito —asi se llamaba la nifia—
la primera dosis de penicilina, y seis horas mas tarde la se-
gunda, que desgraciadamente sélo pudieron prolongar sus
suefios de futuro apenas unos dias, dado lo avanzado de la
enfermedad. Si en el caso del ingeniero gallego la dosis
habia resultado escasa, en el de la nifia madrilefia el tiem-
po pudo ser el factor mds negativamente decisivo.
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Asi pues, la historia de la penicilina comenzaba en Es-
pafia como lo habia hecho en Gran Bretafia: sin la ansiada
curacién de los primeros casos graves sometidos a tratamien-
to. No obstante, pronto se constatarian también en nuestro
pais los sorprendentes resultados clinicos asociados al em-
pleo de la penicilina en numerosas infecciones bacterianas,
y su trascendencia a la prensa general contribuyé a crear un
clima de mitificacién popular: el “milagro de la penicilina”
no sélo era ya una realidad cientifica, sino también una rea-
lidad social. Todo el mundo era consciente de que se esta-
ba asistiendo a una nueva etapa en el tratamiento de las en-
fermedades infecciosas, especialmente cuando a principios
del mes de junio Florey comunic6 que Gran Bretaia y Es-
tados Unidos estaban en condiciones de realizar pruebas
para obtener penicilinas semisintéticas y, por tanto, iniciar
la produccion industrial que asegurara el abastecimiento.
El mismo dia del desembarco aliado en Normandia cafan
en paracaidas importantes suministros de penicilina sobre
el suelo francés.

En Espaiia, el primer éxito de resonancia de la penicili-
na fue, curiosamente, la curacion de un eminente clinico, el
profesor C. Jiménez Diaz, quien tras contraer una grave
neumonia neumocdcica durante sus vacaciones en Santan-
der, en agosto de 1944, pudo salvar su vida, tras el fracaso
del tratamiento con sulfamidas, gracias a los dos gramos de
penicilina conseguidos de estraperlo, y no sin dificultades,
por sus discipulos en el famoso Bar Chicote de la Gran Via
madrilefia. Y es que la penicilina originé también en Espa-
fia un considerable mercado negro en el que cada frasco se
pagaba a precio de oro. Hasta mucho tiempo después, el
abastecimiento de las farmacias fue bastante escaso e irre-
gular, y la Direccién General de Sanidad no siempre esta-
ba en condiciones de garantizar el suministro. En 1945 se
crearia una comisioén encargada de distribuir la penicilina,
garantizar un reparto justo y equitativo, y evitar el trafico
ilegal, cosa que s6lo se conseguiria parcialmente, ya que
Tanger y Gibraltar siguieron siendo puertos cercanos y
puertas abiertas a la actividad contrabandista.

En cuanto al interés cientifico que suscit6 la penicilina
entre los médicos y los escasisimos investigadores espafio-
les, merece la pena resefiar que en el mismo ano de 1944
aparecio publicado en la revista Medicina Clinica el primer
articulo espafol sobre las propiedades del nuevo antimi-
crobiano. El articulo llevaba por titulo “Obtencién de la pe-
nicilina y otras experiencias”, y estaba firmado por los doc-
tores P. Gonzélez, J. Suifier y F. Gonzélez. Por su parte, A.
de la Pefia publicaba en Revista Clinica Espariola un articu-
lo titulado “Tratamiento por la penicilina de las formas de
blenorragia resistentes a otras terapéuticas”, en el que con-
cluia “el valor extraordinario de la penicilina”. Otros dos
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articulos que merecen destacarse son los firmados por el
doctor J.M. Alés. El primero de ellos, realizado junto con
el cardidlogo F. Vega Diaz, recoge el primer caso de endo-
carditis bacteriana curado con penicilina (Med Clin 1945;
5:6-15); el segundo articulo (Rev Clin Esp 1946; 22: 480-
482), realizado junto con el profesor E. Arjona, plantea la
prolongacién del tiempo de accién y la consecucién de
concentraciones plasmaticas mas elevadas de penicilina con
la administracién simultdnea de sustancias que interfieren
su eliminacién, como el benzoato de sosa, y entre sus con-
clusiones destaca la preocupacién de los microbiélogos es-
pafioles por el problema de las resistencias bacterianas.

En 1945 apareci6 una de las primeras recopilaciones de
la historia del descubrimiento y las aplicaciones de la pe-
nicilina. Se trataba de un libro del profesor F. Bustinza, ti-
tulado Los antibidticos antimicrobianos y la penicilina, en
el cual el autor confesaba que no sabia qué admirar més,
“si las maravillosas propiedades terapéuticas de la penici-
lina o la asombrosa rapidez con que en los aflos 1943 y
1944 se ha desarrollado la industria de la penicilina”. En
este mismo sentido se habia pronunciado el doctor J. Al-
varez-Sierra en Lo que cura la penicilina: presente y futu-
ro de una droga mdgica, obra publicada poco tiempo antes
(junio de 1944) que la anterior y dirigida a dar cuenta a los
médicos espafioles “de cuanto se sabe hasta hoy de penici-
lina”, incluyendo la casuistica de las primeras historias cli-
nicas realizadas por el equipo de Florey.

En 1946, el doctor M. Jiménez Quesada publicé el pri-
mer libro de terapéutica con antibidticos, en el que exponia
una estadistica de los primeros sesenta casos de infeccio-
nes otorrinolaringoldgicas tratadas con penicilina, cuyos
resultados, no por menos esperados, resultaron verdadera-
mente “sorprendentes” para el propio autor.

El eminente G. Marafidn, vuelto del exilio en 1943, se
sumaria a las alabanzas a la penicilina calificindola como
nuevo y maravilloso remedio, y afirmando que significaba
“el comienzo de una era que, llena de esperanzas, se abre
ante nosotros”. En el prélogo a la obra de Bustinza ante-
riormente citada, Marafién hace una glosa de los cien afios
que condujeron a la introduccidn clinica de la penicilina:

«No lo olvidemos. En estos cien afios hemos visto na-
cer la antisepsia, con Lister, el gran precursor inglés; y el
inmenso edificio de la bacteriologia, con Pasteur; y con €l
y con Koch, Behring, Roux y Calmette, los vastos recursos
de naturaleza vaccinal y sueroldgica contra las infecciones;
(...) hemos asistido a la aurora de la quimioterapia, en la pri-
mera decena de siglo, en el pequeio laboratorio de Ehrlich,
rodeado de frondas, junto al Maine, con su “Salvarsdn”, que
inicia el comienzo de la desaparicién de la sifilis; cuando
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la guerra actual iba a estallar y se movilizaban las masas de
hombres armados y las ruidosas maquinas de destruccidn,
en los mismos dias surgian a la otra orilla, en la de la paz
y el bien, las sulfamidas, que en unos cuantos afios habian
salvado muchas mds vidas que todas las que inutilmente
han destruido los medios bélicos; y, por fin, ahora mismo,
en plena destruccion de Europa, Florey amplia las investi-
gaciones realizadas en los afios 1928 al 1932 por Fleming
—el gran bacteridlogo descubridor de la penicilina—y pone
de relieve las virtudes terapéuticas de este nuevo medica-
mento que en nuestras horas luctuosas redime al hombre
del pecado de su crueldad; porque entre los cafiones y los
lanzallamas se insinda, como un milagro de misericordia,
su benéfica, callada y salvadora accién (...). Y todo esto ha
sido presenciado por una sola generacién, como la mia».

Por cierto que, en sus archivos, consta como primer ca-
so registrado de tratamiento con penicilina el de la cura-
cioén de una gravisima meningitis estafilocdcica.

En la crénica social, uno de los hechos que mds atrajo
la atencién de los ciudadanos fue el viaje que Fleming rea-
liz6 a Espafa en la primavera de 1948, visitando Madrid y
varias ciudades mas. El NODO dio cumplida cuenta de las
mads importantes actividades de la gira del cientifico bri-
tdnico y permitié acercar a los espailoles la figura de quien
habia cambiado la vida de tantos seres humanos y con quien
muchas personas se sentian en permanente gratitud. El dia-
rio ABC hacia una extendida glosa, de la que recogemos
algunos parrafos:

«Honrar a este mensajero de paz de la ciencia médica
es rendir tributo a una vida ejemplar y sencilla de trabaja-
dor de laboratorio y a una obra que a todos los hombres be-
neficia por igual (...). ; De qué hombre de esta época podria
decirse que ha alcanzado una satisfaccion tan intima y ple-
na como la que al doctor Fleming le produjo el descubri-
miento de la penicilina? (...) El ejemplo de su vida sera edi-
ficante y perdurable en cuanto concatenacién del pasado
—Leuwenhoek, Jenner, Pasteur, Koch, Ehrlich— con un fu-
turo més espléndido. Los hombres que asi sirven a su tiem-
po ensanchan las posibilidades de un mundo mejor».

En la edicién del dia 20 de junio, el Premio Nobel de
literatura de 1922, Jacinto Benavente, hacia un encendido
elogio de quien, en 1945, habia recibido, junto con Chain
y Florey, el galardén de la Academia sueca en el apartado
de medicina: “El doctor Fleming puede estar orgulloso. Ser
un elegido de Dios es para estarlo”.

Por su parte, Fleming hizo gala también en nuestro pais
de la humildad que siempre le caracterizd, y en el discurso
que pronunci6 en la recepcién como académico de honor
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de la Real Academia de Medicina de Sevilla restaba im-
portancia a su trabajo y otorgaba a la fortuna un papel de-
terminante en el descubrimiento de la penicilina:

«;Y cudl ha sido el motivo que ha determinado tan al-
to honor? La causa ha sido el éxito de la penicilina en el
tratamiento de las enfermedades. (Y como naci6 la penici-
lina? Nacié por causa del esporo de un moho del género
Penicillium, que accidentalmente contaminé un cultivo de
bacterias con el cual estaba trabajando, y me produjo una
importante modificacién del medio de cultivo, que impidid
ulteriores investigaciones. ;|De dénde vino el esporo del
moho? Nadie lo sabe. ;Quién deseaba tal esporo? Nadie. Por
causa de este esporo de hongo se ha transformado total-
mente mi vida. Yo solia trabajar en paz en mi laboratorio,
pero desde que los periddicos se ocuparon de la penicilina
me hallo sometido a constantes interrupciones: discursos,
emisiones por radio, reuniones y visitas. Asi es que, de un
tiempo a esta parte, he de luchar contra importantes obstacu-
los para poder realizar un trabajo efectivo. Sin embargo, es
de esperar que algun dia decrezca la popularidad de la pe-
nicilina y pueda recluirme de nuevo en la quietud de mi la-
boratorio. La suerte ha desempeinado un papel nada des-
preciable en la historia de la penicilina y, por consiguiente,
en mi vida. Fue un hecho fortuito la contaminacién de mi
cultivo de bacterias por un hongo que yo no deseaba. Fue
también un hecho fuera del alcance de nuestra voluntad
que el descubrimiento de la penicilina, realizado en 1928,
se mantuviera casi inédito durante mas de diez afios, hasta el
momento en que nos vimos arrastrados a una gran guerra,
y en cuyas circunstancias es posible realizar extraordina-
rias producciones que no se alcanzarian en tiempo de paz.
La fortuna tiene, pues, un cierto papel en nuestros asuntos,
cuyo control creemos muchas veces poseer, pero en los que
no somos en realidad mas que simples peones movidos por
un poder superior que regula este conjunto de jugadas, a las
que llamamos vida. Pero, a despecho de lo imprevisto, no es
menos cierto que hemos de trabajar intensamente, y com-
prender que sélo trabajando es como llegaremos a hacer algo.
Sélo de este modo podremos captar a la fortuna y evitar
que las oportunidades favorables se pierdan para siempre».

Pocos meses después, los espafioles conocerian por las
crénicas del periodista J. Miquelerena el famoso “santuario”
de Fleming en el Departamento de Inoculaciones del Hos-
pital Santa Maria, en el londinense barrio de Paddinton:

«El laboratorio de Fleming es un pequefio cuarto de
unos cinco metros cuadrados con una pequefia mesa para
escribir, una estanteria con una docena de libros y algunas
sillas vulgares. Los aparatos de investigacién que he visto
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allf son éstos: una pila de lavar como las de las cocinas an-
tiguas, con sus grifos de agua pegados a la pared, un calen-
tador de gas con sus enlaces de tubos de goma corriente, y
una serie de probetas taponadas con algodén en rama que
no contenian, a juzgar por el color, ningin liquido diabdli-
€O, Unos cuantos microscopios y, en suma, poco mas de lo
necesario para hacerse el té. De alli sali6 la penicilina».

La probada eficacia y la seguridad de la penicilina, jun-
to a las dificultades que seguian existiendo para asegurar
un abastecimiento regular y suficiente, asi como la puesta
en marcha del desarrollo de nuevos antibiéticos que comen-
zaban a ser aislados, impulsaron a las autoridades sanita-
rias espafiolas a declarar de interés nacional la produccién
de antibidticos. En septiembre de 1948 se convocd, median-
te decreto, un concurso entre las empresas farmacéuticas
espafiolas para conceder las licencias de fabricacion —utili-
zando patentes y procedimientos de otras compafifas ex-
tranjeras—, las cuales finalmente recayeron en la Compaiia
Espafiola de Penicilina y Antibiéticos (CEPA) y en la Indus-
tria Espaiola de Antibiticos (ANTIBIOTICOS). A princi-
pios de la década de 1950 la industria espaiiola estaba en
condiciones de garantizar un suministro de mas de seis tone-
ladas de antibidticos al afio, lo que tuvo una fuerte reper-
cusion en el mercado e influyé decisivamente en la mejor
atencion terapéutica a los pacientes con enfermedades in-
fecciosas. Curiosamente, seria la Compaiiia Espafiola de
Penicilina y Antibidticos, algunos afios después, la que pro-
porcionaria a la comunidad cientifica el primer antibidtico
desarrollado enteramente en Espafia. Se trataba de la fosfo-
micina, antimicrobiano de gran utilidad terapéutica, espe-
cialmente en el tratamiento de las infecciones del tracto uri-
nario, que hoy parece gozar de una “segunda juventud” des-
pués de un cierto abandono durante los dltimos veinte anos.

Asi pues, a finales de los afios 1940 y principios de los
1950, la penicilina ya habia demostrado desempefiar un pa-
pel decisivo en las condiciones y expectativas de vida de
los espafioles, como ponen de manifiesto algunas de las re-
flexiones del profesor Marandn. Asi, en La medicina de
nuestro tiempo comenta:

«El prondstico ha cambiado, disminuyendo la mortali-
dad de muchas infecciones en un 50%. (...) Los tratamien-
tos de muchas enfermedades infecciosas, que antes ocupa-
ban varias paginas llenas de vaguedades, se reducen ahora
a unas lineas con la indicacion escueta de un suero, de un
antibidtico o de una sulfamida».

En Tiempo viejo y tiempo nuevo, el insigne médico y
escritor hace el siguiente comentario:
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«Inutiles son los argumentos de los pesimistas (...). La
mortalidad global de los nifios de pecho ha disminuido, en
un siglo, a casi la séptima parte (...). Hoy, en los paises de
una cultura media y entre gentes con un minimum de recur-
s0s, son ya numerosisimos los padres en los que se cumple
la venturosa imprecacién de Séfocles: morir sin haber visto
morir a un hijo. La mortalidad de los adultos es, también,
enormemente menor».

Para entonces se habia iniciado ya, a partir del descu-
brimiento de la configuracién molecular de la penicilina, la
llamada “eclosion antibidtica”, la cual darfa lugar al desa-
rrollo de numerosos antimicrobianos semisintéticos durante
las décadas siguientes. La penicilina se convertia asi en el
verdadero “mejor amigo” del hombre, gozaba de una ima-
gen muy familiar en los hogares espafioles y su protago-
nismo saltaba a la literatura, al cine y a otras manifestacio-
nes artisticas. El monumento a Fleming, que todavia hoy
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puede contemplarse junto a la plaza de toros de Las Ventas
en Madrid, no sdlo refleja el profundo agradecimiento de
los toreros al descubridor, sino que también es una huella
perdurable del homenaje popular al medicamento que
constituye histéricamente el paradigma de la curacién con
farmacos.
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