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Resumen

En este articulo se analiza la teorfa humoral de la inmunidad propuesta por Paul Ehrlich
en 1900, precedida de un conjunto de brillantes investigaciones que al tiempo que parecieran
refutar a la teoria anterior —la teoria celular de la inmunidad- fueron el terreno privilegiado
en el que se sustentd. Historiaremos esas teorias y experiencias previas, para presentar a
continuacion el articulo fundacional de la teorfa humoral. Nos basaremos en estos hallazgos
para caracterizar la estructura de la teoria, utilizando una versién modificada de la con-
cepcion estructuralista. Mostraremos como teorias previas de otros campos son utilizadas
por Ehrlich para proponer su propia teoria, y como las experiencias y teorias anteriores del
campo inmunoldgico integran su base empirica. Al hacerlo incursionaremos en el contexto
de descubrimiento de la inmunologia, proponiendo que consiste en un proceso constructivo.
Finalmente, mostraremos la forma que adopta la transicion entre la teoria celular y la hu-
moral de la inmunidad.
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Abstract

This article analyzes the humoral theory of immunity proposed by Paul Ehrlich in 1900,
preceded by a series of brilliant investigations that seemed to refute the cellular theory of
immunity. We will present these investigations and experiences, and then the foundational
article of the humoral theory, using this materials to characterize the structure of the humo-
ral theory, in a modified version of the structuralist approach. We will show the way Ehrlich
used theories from other fields to propose his own theory, and the previous investigations as
its empirical basis. With these elements we will propose that the context of discovery of the
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humoral theory is a kind of constructive process. Finally, we will show the structure of the
transition between the cellular and the humoral theory of immunity.
Keywords: immunology, humoral theory, cellular theory, structuralist conception

Introduccién

Llamo inmunologia clasica a las teorias acerca de la inmunidad que flo-
recieron a fines del siglo XIX —considerando que el afio 1900 pertenece
todavia a ese siglo—, y que dieron cuenta del fenémeno por el cual un
organismo es inmune a la accion de un toxico o una bacteria determinada.
Son ellas la teoria celular de la inmunidad de Elie Metchnkoff —presentada
en 1884—, y la teoria humoral de Paul Erhlich, que fue publicada en 1900.

En este articulo analizaré la segunda de estas teorias, narrando en primer
lugar las investigaciones tedricas y experimentales que jalonaron su cami-
no, i.e. los antecedentes que la hicieron posible. Una de las peculiaridades
de esta teoria es que se presenta como puramente tedrica, y sin embargo
fue considerada por la comunidad cientifica como la teoria central de esta
corriente que nace en oposicion a la teoria celular de Metchnikoff. El ana-
lisis estructural permitird ver que ese ramillete de teorias y experiencias que
la precedieron constituyen sus aplicaciones propuestas —esas que la hacen
pasar de ser solo teoria, a tener una base empirica, y por consiguiente, 710-
delos parciales en su estructura—.

Narraré luego en qué consiste la teoria humoral, para pasar a determi-
nar su estructura, que presentaré en una version informal de la metateo-
ria estructuralista, a fin de hacerla mas comprensible por parte de quienes
no estan familiarizados con los formalismos de la teoria de modelos y de
conjuntos, asi como también para marcar una diferencia con respecto a la
interpretacion estandar de la ontologia involucrada en las reconstrucciones.

Al analizar las teorias que constituyeron sus condiciones conceptuales
de posibilidad, se podra explorar un terreno habitualmente ajeno a la filo-
sofia de la ciencia, el contexto de descubrimiento, que el analisis historico
realizado permite formular de una manera no habitual, interviniendo, asi-
mismo, en una discusiéon mds general acerca de la aparicion de lo nuevo.

Finalmente, se argumenta acerca de los mecanismos de transicion entre
teorias, y se menciona la importancia de ambas teorias de la inmunidad
—celular y humoral— en el contexto de la teoria inmunolégica actual.

En sintesis, el articulo versard acerca de la estructura de la teoria humo-
ral de la inmunidad, su génesis y sus condiciones de posibilidad, asi como
del cambio tedrico.
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Hacia la teoria humoral de la inmunidad

La primera gran teoria de la inmunidad, como menciondramos ante-
riormente, fue la teoria celular de la inmunidad de Elye Metchnikoff, que
atribuia la defensa del organismo a la fagocitosis, proceso por el cual las cé-
lulas mesenquimatosas engloban y digieren toxinas y microorganismo. Esa
teoria fue fuertemente cuestionada por algunas experiencias que pasamos
a describir, y que constituyeron los pasos que jalonaron el camino hacia la
teoria de Paul Ehrlich.

En 1888, George Nuttall repite las experiencias de Metchnikoff, y com-
prueba la fagocitosis cuando se inyecta dntrax en un conejo inmunizado,
pero también observa bacilos que son destruidos sin que hayan sido fago-
citados. Disefna a continuacion un experimento que demuestra que el suero
sanguineo puede destruir microbios, sin que en este caso exista fagocitosis
alguna, puesto que carece de células. Fue considerada durante casi un siglo
una experiencia crucial que refutaba a la teoria celular, y corroboraba a la
teoria humoral de la inmunidad.!

En 1894 Richard Pffeifer muestra que si se introducen vibriones del c6-
lera en la cavidad peritoneal de un conejo inmunizado contra esta enferme-
dad —siendo éste un sitio sin ningun tipo de células— los microorganismos
se destruyen.?

Pero la evidencia mas importante de la superioridad de la teoria humo-
ral la constituye el descubrimiento en 1893 por parte de Emil Adolf von
Behring® —junto con el investigador japonés Shibasaburo Kitasato— que
si se inyecta suero de un animal afectado por el tétanos a otro, genera en

! Nacido en San Francisco, Nuttall (1863-1937) obtiene su doctorado en Gottingen bajo
la guia de Carl Flugge, y luego de investigar en la Universidad Johns Hopkins, regresa a
Europa para entrenarse en el Instituto de Higiene de la Universidad de Berlin, para pasar a
desempefiarse como investigador en la Universidad de Cambridge, Inglaterra. En sus traba-
jos, demuestra que si bien los glébulos blancos fagocitan a los microbios, la mayoria dege-
neraban en la sangre, sin que intervinieran los fagocitos. Preparaba el camino para que la
fagocitosis fuera considerada un mecanismo local de defensa, pero no una teoria importante
sobre la inmunidad, que es un mecanismo general. Véase: Nuttall (1888).

2 Pffeifer (1858-1945) fue un importante bacteriélogo que descubrié en 1892 el agente
causal de la gripe, y los métodos de inmunizacion frente a la fiebre tifoidea y la peste. Su ex-
periencia fue comentada por Metchnikoff en su conferencia Nobel e intenta refutarla, argu-
mentando que la destruccion del vibrion colérico se debia a su fragilidad, a agentes toxicos
liberados por las células blancas, o finalmente, a que eran fagocitados por ellas. Trabajando
con Robert Koch, descubre las endotoxinas.

3 Behring naci6 en 1854 en Hansdor, en Prusia Oriental. Fue ayudante y posteriormente
colaborador de Robert Koch. Murié en Marburgo en 1917, terminando su carrera como
Director del Instituto de Higiene de esa ciudad.
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éste inmunidad a la enfermedad. Atribuye este efecto de eliminar las toxi-
nas segregadas por las bacterias, y a las bacterias mismas, a una sustancia
preventiva, a la que llama antitoxina. Al afio siguiente trata con suero de un
paciente que habia padecido la enfermedad, a una nifia afectada de difteria,
salvandole la vida. Cuando publica estos resultados, resulta evidente que el
poder de resistir a la enfermedad no reside en las células del cuerpo, sino en
el suero sanguineo libre de células. En 1901 obtiene el premio Nobel por
estos descubrimientos. Completa su aporte a la ciencia cuando en 1913 ob-
tiene inmunidad a la difteria mediante un método de vacunacion que se usa
hasta nuestros dias. Estas experiencias, que fueron vistas como refutatorias
de la teoria celular de Metchnikoff, probaban ademas la potencia terapéu-
tica de la teoria humoral.

Para ese entonces, la teoria humoral poseia en su lenguaje dos térmi-
nos claves. El primero es el de antigeno —primeramente llamado toxina—,
como se denomina a todo aquel agente que puede dafiar un organismo y
anticuerpo, el factor del organismo que inutiliza al antigeno —llamado por
Behring y Ehrlich también antitoxina—.

Siguiendo sus trabajos, Hans Buchner*, hermano de Eduard Buchner
—el iniciador de la bioquimica— demostr6 que el poder bacteriolitico del
suero se perdia si era calentado a mas de 56° C, y pensé entonces que esa
propiedad era debida a una sustancia termolabil a la que llamé alexin, que
seria luego llamada complemento por Ehrlich. La teoria humoral, todavia
en formacion, adquiere asi el tercer elemento requerido para que el suero
sanguineo pueda desembarazarse de los agentes agresores, el complemento,
sin el cual no puede acoplarse el anticuerpo con el antigeno para eliminarlo.

Pero es un miembro del Instituto Pasteur, Jules Bordet’, quien en 1898
publica un articulo clave en el establecimiento de la teorfa humoral, y en
una de sus aplicaciones mas importantes, el diagnostico de las enfermeda-
des infecciosas. Se trata del descubrimiento de la reaccion de fijacion del
complemento, por medio de la cual se determina si un paciente padece o ha
padecido una enfermedad determinada.

4 Hans Buchner (1950-1902) naci6 en Munich, estudié medicina en la universidad de
Leipzig y fue profesor de higiene en su ciudad natal hasta su muerte. Realiz6 investigaciones
acerca de las inmunoglobulinas, y de las bacterias anaerdbicas.

5 Jules Bordet (1870-1961) nacié en Sognies, Bélgica. Entré al Instituto Pasteur en 1894.
Cinco afos después funda y dirige el Instituto Pasteur de Bélgica. Descubre el microorga-
nismo que causa la tos convulsa, desarrollando una vacuna contra esta enfermedad. Se le
otorga el premio Nobel de Fisiologia y Medicina en 1919 por sus hallazgos en inmunologia.
Desde 1933 hasta su retiro dirige el Consejo Cientifico del Instituto Pasteur de Paris.
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Bordet (1898) utiliza esa confirmada capacidad del suero para destruir
los microorganismos mediante la accion conjunta de dos factores, uno ter-
moestable, el anticuerpo, y uno termolabil, el complemento, para realizar
una experiencia notable. Bordet encuentra que si se sensibiliza a un animal
con glébulos rojos de otra especie, adquiere anticuerpos que los destruyen
si se los ponen en el suero del animal sensibilizado. Se trata de una reaccion
que es claramente visible en tubos de ensayo, ya que el suero adquiere un
nitido color rojo. No s6lo se obtiene la reaccion utilizando glébulos rojos
en la sensibilizacion. Lo mismo sucede si se lo hace con vibriones del cdlera.

Ahora bien, si se inutiliza el complemento calentando el suero, recupera
su propiedad de destruir los globulos rojos afiadiéndole suero fresco, sin
que sea de un animal sensibilizado, con lo que demuestra que el comple-
mento es inespecifico. Este hallazgo fue utilizado por Bordet —junto con
Gengou— (1901) para determinar si un paciente determinado tiene o tuvo
una enfermedad infecciosa. El método se basa en que esos pacientes desa-
rrollan anticuerpos contra los microorganismos que la causan, y lo que bus-
ca es detectarlos. Primeramente se mezcla un liquido con suero obtenido de
esos pacientes, con una solucion de los microorganismos en cuestion. Si han
producido los anticuerpos especificos, los neutralizan inutilizando al mismo
tiempo el complemento requerido para que se produzca su aniquilamiento.
Se anade seguidamente suero de animales sensibilizados a los glébulos ro-
jos, al que se ha calentado para eliminar su complemento y luego sangre del
animal al que pertenecen los globulos rojos. Pueden obtenerse dos resulta-
dos. Por uno de ellos, se observa hemolisis —el tubo adquiere color rojo—.
Esto significa que no ha desaparecido el complemento del primer prepara-
do, y por lo tanto, que el paciente no tiene anticuerpos para la enfermedad
investigada. El complemento se encuentra libre, y se une a los anticuerpos
para los globulos rojos, que los destruyen. El otro resultado posible es que
no se observe el color rojo. Significa que en la primera reaccion se ha produ-
cido la reaccion antigeno-anticuerpo, consumiendo el complemento, que no
permite actuar al antigeno que ataca los globulos rojos. Con este resultado,
se diagnostica positivamente la enfermedad infecciosa investigada. Este des-
cubrimiento abri6 el camino a una larga serie de investigaciones especificas,
entre ellas, la mas notoria es la reaccion de Wasserman para el diagnostico

de la sifilis.¢

¢ August von Wasserman (Bamberg 1866-Berlin 1925) fue un notable bacteriélogo
alemdn que trabaj6 en el Instituto de Robert Koch de Berlin desde 1890 hasta 1913, y
posteriormente dirigi6 el Instituto Karl Wilheim. En 1906 publica junto con el dermaté-
logo Albert Neisser un test inmunoldgico para detectar los anticuerpos producidos por el
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La teoria de las cadenas laterales

La comunidad cientifica habia avanzado considerablemente desde las
primeras pruebas de la eliminacion de vibriones del colera en el peritoneo
del conejo, hasta las sofisticadas investigaciones de Jules Bordet. Estaba
preparado el terreno para que Paul Ehrlich propusiera la primera teoria
completa humoral de la inmunidad, que en su forma madura persistié du-
rante cerca de sesenta afios.

Paul Ehrlich (1854-1915) naci6 en Strehlen, Silesia. Tempranamente se
interesé en la tincion de los tejidos mediante las recién inventadas anilinas.
Utilizandolas, descubre la existencia de una barrera entre la sangre y el ce-
rebro que impide que elementos de la sangre pasen al cerebro —barrera he-
matoencefalica—, ya que al inyectar colorantes en el torrente sanguineo de
un raton, observa que el tejido cerebral no se tefifa. Dentro de esta especia-
lidad, desarrolla métodos para la tincion de los tejidos en las preparaciones
microscopicas, y de las bacterias, que se utilizan todavia en nuestros dias.
En 1890, Robert Koch lo nombra su asistente en el recién creado Instituto
para las Enfermedades Infecciosas de Berlin. Seis afios después dirige su
propio instituto en Berlin, y posteriormente en Frankfurt. En 1908 obtiene
junto con Elie Metchnikoff el premio Nobel por sus descubrimientos en
inmunologia, basicamente por su teoria de las cadenas laterales. Dedicado
asimismo a la busqueda de medicamentos especificos contras las infeccio-
nes —la bala magica, los llamaba— descubre el rojo tripan contra la tri-
panosomiasis, asi como el salvarsan y el neosalvarsan contra la sifilis —los
primeros medicamentos efectivos para estas enfermedades—. Siguiendo el
camino abierto por Ehrlich, otro compuesto de sustancias colorantes artifi-
ciales, el Prontosil —derivado de la sulfanilamida sintetizada por el quimico
vienés Paul Gelmo en 1908— fue puesto a prueba por Gerhard Domagk
desde 1932 hasta 1935 primero en infecciones en ratones, luego en huma-
nos con un gran éxito. Se traté del primer quimioterapico de la historia, y
le vali6 a Domagk el premio Nobel de 1938.7 La calle de su instituto fue
llamada con su nombre en su honor. El régimen nazi —debido a que era
judio— suprime ese nombre.

protozoo Treponema pallidum, causante de la sifilis. Este descubrimiento fue analizado
exhautivamente por Ludwik Fleck (1935), quien menciona, para acentuar la importancia de
la reaccion, que hacia 1935 el namero de articulos que lo trata llega a unos diez mil (Fleck
v.e. 1986 p. 128).

7 Domagk (1895-1964) rechaza el premio en un carta redactada por los nazis, luego
de ser arrestado por haberlo aceptado. Recién puede recogerlo ocho afios después, una vez
terminada la guerra mundial (Hager, 2006).
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En 1900, Paul Ehrlich publica un articulo llamado a tener una enorme
repercusion®. En €l presenta sus ideas acerca de la naturaleza y formacion
de anticuerpos. De indole puramente tedrico, es la primera teoria humoral
que propone objetos, funciones y mecanismos claramente definidos. Sinté-
ticamente, considera que las células poseen grupos protoplasmaticos cuya
funcion en condiciones normales es la de unirse a ciertos alimentos necesa-
rios para la vida celular, y hacer que se incorporen a ella. Siguiendo la termi-
nologia quimica, las denominé cadenas laterales, las que ocasionalmente,
en la proximidad de toxinas microbianas, exhiben la capacidad de unirse a
las mismas —una propiedad a la que denominé toxofilia—.

Las toxinas, a su vez, poseen dos tipos de grupos moleculares, unos que
pueden unirse tanto a las antitoxinas del organismo, como a las cadenas
laterales del protoplasma celular —grupos haptéforos— y otros responsa-
bles la accion téxica —grupos toxéforos—. Si se neutraliza la accion toxica,
pero se conserva el grupo haptéforo, la toxina conserva la propiedad de
inmunizar al organicismo. Ehrlich la llama, cuando se encuentra en estas
condiciones, toxoide.

Ehrlich propone que la unién tanto de los alimentos como de las toxinas
con las cadenas laterales —y las antitoxinas— es especifica y de indole qui-
mica, adaptandose entre si como una llave en una cerradura. Esta metafora,
que toma de Emil Fischer, implica una relacion estricta entre las estructuras
quimicas de las cadenas laterales —y de las antitoxinas— y de las toxinas,
y explica, para Ehrlich, su afinidad, y por lo tanto, la posibilidad de su
unién. Demas esta decir que develar la naturaleza de esta correspondencia
constituy6 todo un programa de investigacion que recorri6 exitosamente la
inmunologia quimica.’

Si las toxinas no pueden fijarse a las cadenas laterales, hay inmunidad
natural. Si se fijan, la cadena lateral no puede realizar su labor normal de
alimentacion, y el defecto es reparado —de acuerdo al profesor Karl Wei-
gert, anade Ehrlich, por regeneracion— produciendo cadenas laterales nue-
vas y frescas. Pero también se produce sobre compensacion, produciéndose
muchas cadenas laterales, excesivas, las que son liberadas, “como globos”,
a la sangre. Estas son las antitoxinas, que van a actuar sobre las toxinas
circulantes, neutralizindolas. De acuerdo a la teoria de Ehrlich, la célula, al
unirse al grupo haptéforo, aprende a producir cadenas laterales especificas
para esa toxina, y posteriormente antitoxinas.

$ Ehrlich (1900).

® Emil Fischer fue un eminente quimico aleman, que nace en Colonia en 1852, y muere
en Wirzburg en 1919. Recibe el premio Nobel de quimica en 1902, centralmente por sus
investigaciones acerca de la estructura y transformaciones de las purinas y de los azucares.
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Bhriich Hay. Sac. Proc., Vel, 66, Plalr 6,

En esta imagen —que pertenece al trabajo original de Ehrlich (1900)—
vemos las toxinas uniéndose a las cadenas laterales que poseen la misma
forma, indicindose de esta manera su afinidad quimica, asi como su especi-
fidad. Una parte importante de la aceptacion de la teoria de Ehrlich se debid
al impacto —y el poder persuasivo— de sus dibujos, que fueron, contra los
deseos de Ehrlich, interpretados como una ilustracion de fenémenos reales,
y no como lo que eran, simples metiforas.

En la segunda lamina, observamos la unién antigeno anticuerpo en la
sangre, con y sin complemento.

Como la mayoria de las grandes teorias cientificas es —en su centrali-
dad— de una enorme simplicidad.

Como veremos poco mas adelante, tenemos ya definidos los elementos
con los cuales caracterizar la estructura de la teoria humoral de la inmuni-
dad, a la que quizas haya que afadir algtin otro no mencionado explicita-
mente por Ehrlich. Utilizaremos para ello las herramientas que nos propor-
ciona la concepcidn estructuralista de las teorias, difiriendo sin embargo, en
su interpretacion ontologica.
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Edriich, Rop. Sac. Proc., Vol 66, Plate 3.

La reconstruccidon que proponemos intenta asimismo contribuir a una
discusion general acerca de la forma mas adecuada de representar las teo-
rias empiricas, evitando las dificultades que conlleva el uso de un aparato
formal complejo —que hace demasiado ardua la lectura de las presentacio-
nes estandar para quienes no sean expertos en el lenguaje de la teoria de
conjuntos y de modelos— sin perder con ello la precision que caracteriza al
enfoque estructuralista.

El estructuralismo, los modelos y su ontologia

Es sabido que la concepcion estructuralista —como lo hace toda una
familia de concepciones semdinticas!®— sostiene que la mejor manera de

19 Para una introduccidn a las concepciones semanticas y el estructuralismo véase Diez y

Moulines (2008, pp. 343-385).

203 AGORA (2012), Vol. 31, n° 2: 195-224



César Lorenzano Estructura y génesis de la Teoria Humoral de la Inmunologia

caracterizar una teoria es identificando sus modelos. Mientras que la ten-
dencia predominante es la de pensar a los modelos como entidades mate-
madticas, necesitadas de una interpretaciéon empirica por medio de las apli-
caciones de la teoria'l, seguiremos la linea iniciada por Patrick Suppes et
al. (1953, p. 256) en el articulo inaugural de las concepciones semanticas,
en el que explicita que se trata —en el caso de la mecanica clasica de parti-
culas que él analiza— de sistemas empiricos —fisicos— no matematicos'?.
Y que, como ocurre en las matematicas, se trata de sistemas que satisfacen
los axiomas de la teoria. Algo que sefial6 en su momento el mismo autor
(1960) cuando plantea la fertilidad de utilizar la nocion de modelo en las
ciencias facticas. De un parecer similar fue Stegmtiller (1983, p. 33), aunque
acentuando la interpretacion fisica de los modelos cuando expresa:

“La macroldgica, en cambio, usa designaciones de entidades modeloteéricas como
“letras’, por ejemplo la designacion de la clase de los modelos potenciales parciales
(es decir, los sistemas fisicos “de los que trata la teoria”), de la clase de los modelos
potenciales (o sea, los sistemas fisicos completados con funciones T-tedricas), la de
la clase de los modelos (esto es, la clase de las entidades que satisfacen la estructura
matemadtica basica de la teoria)”.

No podia ser de otra manera, ya que se trata de sistemas —modelos—
que ocurren en el espacio y en el tiempo, siendo esto lo que caracteriza in-
equivocamente a los sistemas fisicos. Por supuesto, es sencillo advertir que
todos los modelos de las ciencias empiricas participan de esta caracteristica
que es propia de lo que Otto Neurath (1931a, 1931b) denomina fisicalismo.

No quisiera extenderme en el asunto, mas que para sefialar que desde
el punto de vista de la interpretacion estructuralista estindar el sostener un
nucleo de entidades abstractas —matematicas— y un conjunto de aplicacio-
nes fisicas de la teoria posee serios conflictos ontolégicos, entre ellos, y en
espejo con el problema central del platonismo, la imposible relacion de lo
abstracto con lo fisico'®. O suponer que si a un sistema fisico, caracterizado

I Diez y Moulines (2008, p. 354): “El predicado conjuntista que define los modelos
es un mero formalismo matemadtico abstracto carente de interpretacién empirica, o mejor
dicho compatible con interpretaciones muy diferentes, tanto empiricas como no empiricas.”
Notese que menciona “compatible con”, y no que tenga interpretacion empirica.

12 En el articulo, Suppes menciona expresamente la interpretacion fisica de cada uno de
los términos de la reconstruccidn, ya sin proponer ninguna interpretacion matemdtica de
los mismos. Curiosamente, utiliza el término sistema para los entes caracterizados por los
axiomas —una terminologia con una fuerte carga fictica— y no modelo, como lo hace a
partir de 1960. En Suppes (1957, v.e. 1981 p. 359), reitera esta terminologia al presentar de
manera didéctica la axiomatizaciéon de la mecdnica cldsica de particulas.

13 En Diez y Moulines (2008, p. 348) se expresa que se tiene “lo esencial de la teoria” si
se identifican los “modelos teoricos abstractos y los fendmenos empiricos de los que preten-
de dar cuenta”.
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por funciones no tedricas, se le afladen funciones teéricas entonces deviene
un Modelo potencial —descripto en la version estindar como abstracto—,
lo que supondria un inesperado —e insostenible— cambio ontolégico de
fisico a abstracto. Por nuestra parte, no nos parece plausible sostener que si
se presume que las células y los anticuerpos se relacionan mediante cadenas
laterales —tedricas, en nuestra reconstruccion— se transformen por este
motivo en entidades matematicas.

No sélo diferimos en pensar que los modelos que caracterizan a la teoria
sean un formalismo abstracto carente de contenido empirico. Cuando Diez
y Moulines' (2008, p. 354), sostienen que los modelos de una teoria pue-
den ser tanto empiricos como matematicos, desde nuestra perspectiva esto
no puede ser asi. Los modelos, interpretados empiricamente, s6lo pueden
ser facticos, y no matematicos.

Pensamos que desde el comienzo mismo de la reconstruccion de la meca-
nica cldsica —por ejemplo— se sabe que p significa “particulas”, f “fuerza”
y m “masa”, sin necesidad de ulteriores aclaraciones. Son simples abrevia-
turas de los términos en cuestion. La interpretaciéon empirica esta siempre
presente, y excluye cualquier tipo de modelos matematicos. Los simbolos
que se utilizan en los predicados conjuntistas estan siempre interpretados, y
asi lo explicitamos en los que ocurren en los predicados conjuntistas de la
teoria humoral de la inmunidad.’

No se extraiie el lector, por lo tanto, si en nuestra reconstruccion elimi-
namos resabios de la interpretacion matematica de los modelos. Entre ellos,
el habito mas reciente de introducir unos “axiomas de interpretaciéon” a fin
de hacer coincidir los términos que ocurren en los predicados conjuntistas
de modelos presuntamente matematicos, con los términos facticos de la
teoria que se reconstruye, haciendo de esta manera comprensible para el
lector lo que sin estas referencias parecieran signos y simbolos arbitrarios,
sin ninguna ligazén con teoria alguna. Una tendencia que acentua las carac-
teristicas matematicas de las reconstrucciones, y que reemplaza a una forma

4 Diez y Moulines (2008, p. 354) “El conjunto de modelos que tal predicado determina
(se refieren al predicado conjuntista que caracteriza a los modelos de la teoria) incluye mo-
delos de la més variada constitucion, tanto empiricos como matematicos”.

1S Por este motivo resulta sorprendente que de afirmaciones tales como las que expresan
Balzer, Moulines, Sneed (1987, v.e. en prensa, p. 53) “No queremos identificar el espacio y el
tiempo con R y R3, a los que concebimos como entidades puramente matematicas. Los pun-
tos de espacio y de tiempo no son entidades matemadticas, sino que son entidades fisicas”,
afirmen en otros lugares de la obra que los modelos en los cuales son elementos, puedan
pensarse alternativamente tanto como matemdticos 0 como empiricos, y no simplemente,
s6lo empiricos, tal como lo hariamos nosotros partiendo de esas mismas premisas.
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anterior de obtener este efecto que pareciera mas neutra al respecto, como
lo fueron los “comentarios acerca del formalismo” —.

Por supuesto, pensamos que la descripcion de los modelos de la teoria
—sus sistemas fisicos— se realiza mediante términos de una gran genera-
lidad —universales—, de los que es necesario explicitar su referencia. La
concepcion estructuralista encaré este problema adoptando —como lo hizo
Thomas Kuhn— una semadntica informal al introducir en la reconstruccién
a las aplicaciones —ejemplares— paradigmaticas de la teoria, que anclan,
mediante una red de semejanzas, a las demas aplicaciones, en una estrategia
que Brambrough (1966) llamé la solucion de Wittgenstein al problema de
los universales, y que adoptamos en nuestros escritos, con la salvedad que
esos ejemplares son “completos” —con todas sus funciones y leyes—, e.i.
modelos de la teoria, construidos a partir de modelos parciales y potencia-
les, si es que deben cumplir eficientemente la funcion heuristica que se les
atribuye.'®

Resulta asimismo claro que dentro de la concepcion fisicalista que soste-
nemos también nos diferenciamos de la interpretacion ontoldgica estandar
de las teorias cientificas como entidades abstractas.!” Sabemos que las en-
tidades abstractas son la forma actual que adopta el platonismo, una con-
cepcion que pese a los dos mil afios transcurridos desde que se inicid, no ha
podido explicar como entes fisicos como lo son los seres humanos pueden
acceder a entidades no fisicas, conocerlas e incluso interactuar con ellas, i.e.
carece de una teoria del conocimiento.

La estructura de la teoria humoral de la inmunidad

Comencemos pues a caracterizar a los modelos parciales, luego a los
potenciales, y finalmente a los actuales, para definir muy someramente las
ligaduras entre ellos, y las relaciones que se establecen con otras teorias.

Sabemos que los primeros poseen solo los elementos no tedricos de la
teoria, los segundos resultan de afiadirle los elementos teéricos, y finalmen-
te, los actuales satisfacen al menos un enunciado legaliforme que relaciona
entre si a los diferentes elementos de los modelos potenciales.

16 Algunos de estos argumentos fueron presentado en el III Encuentro de Metateoria
Estructuralista, y publicados en César Lorenzano (2010).

7 Moulines (2010, p. 16): “But above all, empirical science consists of a particular sort
of abstract entities known as theories.”.
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Los modelos parciales

Los elementos que pertenecen al conocimiento anterior —al decir de
Hempel (1976)— y para cuya determinacion no es necesaria la teoria hu-
moral de Ehrlich son, en primera instancia, los siguientes:

1. toxinas

il. antitoxinas

iii. complementos

iv. células

V. sustancias quimicas

Si analizamos de donde provienen estos elementos, constatamos que
lo hacen de las experiencias y esquemas tedricos que se desarrollan desde
1888, cuando George Nuttal hace su experiencia con los vibriones del c6-
lera, lisindolos con suero sin elementos celulares, hasta llegar al articulo de
Ehrlich. Provee de su base empirica a la teoria de Ehrlich —y por lo tanto,
de sus elementos no teéricos—. Una teoria que pedia ser completada, ya
que no podia explicar sus mecanismos de accion tanto en lo que hace a la
neutralizacion de las toxinas como a la produccion de antitoxinas —una
tarea de la que se encarga la teoria que estamos considerando—.

En una reconstruccion informal de los modelos parciales de la teoria,
dirfamos que:

x es modelo parcial de THI si y sélo si existen C, Toxi, AntiT, Com, Qui,
T, tal que:

x es Mpp de THI = (C, Toxi, AntiT, Com, Qui, T)

1. Ces el simbolo que utilizamos para mencionar a las células del orga-
nismo
Toxi es el simbolo que utilizamos para mencionar a toxinas
AntiT es el simbolo que utilizamos para mencionar a antitoxinas
Com es el simbolo que utilizamos para mencionar a complementos
Qui es el simbolo que utilizamos para mencionar a las moléculas qui-
micas
T es el simbolo que utilizamos para mencionar el tiempo, que trans-
curre entre t1 y tn

Rl

23

Los modelos potenciales

Si analizamos nuevamente la descripcion de la teoria humoral de Ehrlich
en busca de sus elementos tedricos —esos que s6lo pueden ser determinados
en aplicaciones exitosas de la propia teoria— para caracterizar a los mode-
los potenciales, encontrariamos que son los siguientes:
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i. las cadenas laterales en las células con funciones digestivas y toxofi-

lica

ii. la porcion haptofora y toxéfora de las toxinas

iii. la caracteristica quimica de las cadenas laterales y los grupos hapto-

foros y toxo6foros

iv. la afinidad quimica entre cadenas laterales y los grupos haptoforos

—como llave y cerradura—

v. la funcién fijadora de toxinas —en los grupos haptéforos— de las

cadenas laterales

vi. la funcién regeneradora de las cadenas laterales del protoplasma afi-

nes a los grupos haptéforos

vii. la sobreproduccion de esas cadenas laterales

viil. la liberacion de las cadenas laterales sobreproducidas como anti-

toxinas

Ehrlich se inspird en teorias preexistentes para plantear algunos de los
elementos caracteristicos de su teoria —un hecho que reconoce explicita-
mente—. La primera de ellas es la concepcion de las cadenas laterales de
Eduard Fluger's, quien propone que las células del organismo son gené-
ricas, difiriendo en sus cadenas laterales —término que introduce para la
ocasion— que se especializan fisiologicamente segtn los distintos 6rganos,
en renales, musculares, estomacales, etc. Esta concepcion es retomada y
modificada por Paul Ehrlich, cuando indica que el protoplasma posee cade-
nas laterales —puntualizando que se trata de grupos quimicos—, y propo-
niendo que su funcion es primordialmente digestiva siendo ocasionalmente
fijadora de toxinas.

La segunda fue la concepcién de su primo Karl Weigert' quien ya en
1873, y contra la opinion de Virchow, piensa que las células se multiplican
en el proceso inflamatorio como respuesta a desequilibrios fisiolégicos. Ehr-
lich propone, de manera similar, que la union de las toxinas con las cadenas
laterales envia una sefial para que produzcan nuevas cadenas laterales que
reemplacen las que estan neutralizadas por las toxinas, y eventualmente,
exista una sobreproduccion de las mismas que se libera a la sangre en la for-
ma de antitoxinas. No se trata de una resemantizacion de teorias preexis-

18 Pfluger (1829-1910) fundé los Archiv fiir die gesammte Physiologie, la mds importante
publicacién alemana de fisiologia. La cita pertenece a Ehrlich, sin referencias en el trabajo
original.

Y Weigert (1845-1904) Fue profesor de anatomia patoldgica en Senkenbergsche Stiftung
en Frankfort-on-the-Main, y recibi6 el titulo de “Geheimer Medizinal-Rat” in 1899. Publicé
numerosos trabajos acerca de la tincién de las bacterias.
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tentes, sino de una reformulacién original, que luego caracterizaremos en
nuestra propuesta de génesis de la teoria.

Cuando introduce la nocion de afinidad entre cadenas laterales, toxinas
y antitoxinas, postula que se trata de un fenémeno quimico y que el mismo
consiste en un ajuste del tipo que se da entre una llave y su cerradura —que,
como ya mencionamos, toma de Emil Fischer—. La T-teoricidad de esta
afirmacion se deriva de que es imposible investigar sus estructuras quimicas
si no se presupone la teoria humoral que indica los elementos inmunologi-
camente activos que son afines.

Si ahora introducimos en nuestra reconstruccion informal de la teoria
humoral de la inmunidad estos elementos tedricos a los modelos parciales,
tendremos constituidos a los modelos potenciales, aquellos de los que tiene
sentido preguntarse si serdn modelos actuales de la teoria, y en los que al
estar presentes todos los elementos de la teoria, exhiben su ontologia:

x es modelo potencial de THI si y s6lo si existen C, Toxi, AntiT, Com, T,
Cl, Qui, Hap, Tox, Afi, Fij, Reg, Sobre tal que:

x es Mp de THI = (C, Toxi, AntiT, Com, T, Cl, Qui, Hap, Tox, Afi, Fij,
Reg, Sobre)

1. x es Mpp, es decir, que Mp tiene todos los elementos anteriormente
mencionados de los modelos parciales, lo que hace innecesaria su rei-
teracion

2. Hap es el simbolo que utilizamos para mencionar a las porciones
haptoforas de las toxinas

3. Toxo es el simbolo que utilizamos para mencionar a las porciones

toxoforas de las toxinas
. Hap y toxo son moléculas quimicas Qui
5. CL es el simbolo que utilizamos para mencionar a las cadenas latera-
les
6. Afi es el simbolo que utilizamos para mencionar la afinidad quimica
de CL, Hap
7. Fij es el simbolo que utilizamos para mencionar la fijacion entre CL y

Hap que son afines
8. Reg es el simbolo que utilizamos para mencionar la regeneracion de

CL fijada a Hap
9. Sobre es el simbolo que utilizamos para mencionar la sobreproduc-

cion de CL que son afines a Hap
10. Lib es el simbolo que utilizamos para mencionar que CL sobrepro-

ducida se libera en forma de antitoxina

N
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Modelos actuales
Son modelos actuales de THI los que ademas de satisfacer los axiomas
de Mp, satisfacen al menos un axioma legaliforme, que relaciona entre si a
los elementos de Mp.
Este axioma legaliforme expresa aproximadamente lo siguiente:
Si en el tiempo t1 hay una toxina T, cuya porcion haptdfora Hap es quimicamente

afin a CL, entonces en el tiempo t2 Hap se liga a CL, y la célula C regenera y / o so-
breproduce CL. Si sobreproduce CL, en el tiempo t3 la libera en forma de antitoxina.

No seria completa nuestra reconstruccion si no incluyéramos los pasos
que conducen a la neutralizacion de las toxinas en el suero, tal como ocurre
en las experiencias que constituyen la base empirica de THI.

La manera que encontramos de resolver esta situacion, es la de afiadir un
axioma legaliforme a los ya mencionados. Seria el siguiente:

Si las antitoxinas liberadas por C encuentran toxinas quimicamente afines, entonces
se ligan a ellas neutralizandolas, en presencia de complementos C.

El nicleo K de la teoria bumoral

El nucleo de la teoria se representa por la letra K, y esta integrado por los
modelos parciales, potenciales y actuales de la teoria, a los que se afiaden
habitualmente las condiciones de ligaduras C y ademas relaciones con otras
teorias —simbolizadas con la letra L—, de tal manera que configuran entre
ellas un conjunto de teorias entrelazadas que integran lo que se denomina
un holon parcial.

Si ahora quisiéramos representar el nicleo por un predicado conjuntista,
tal como hicimos con los modelos de la teoria, lo hariamos de la siguiente
manera:

K = (Mpp, Mp, M, C, L)

No es nuestra intencién profundizar en los elementos C y L de la teoria,
de los que simplemente esbozaremos algunas de sus condiciones, y daremos
unos ejemplos que las ilustren.

Las condiciones de ligadura

En las reconstrucciones estructuralistas, existen relaciones que conectan
entre si a los diferentes modelos de la teoria, de tal manera que forman un
entramado de sistemas, y no un conjunto de sistemas aislados. Estas rela-
ciones se denominan canénicamente condiciones de ligadura, y se represen-
tan con la letra C, que se introduce en el nicleo de la teoria.

210 AGORA (2012), Vol. 31, n° 2: 195-224



César Lorenzano Estructura y génesis de la Teoria Humoral de la Inmunologia

En la teoria humoral de la inmunidad podemos mencionar unas relacio-
nes que unen a los modelos cuyas cadenas laterales —y anticuerpos— son
especificas para unos antigenos determinados. Esta relacion muestra una
de las caracteristicas centrales de la inmunologia, i.e. el hecho de que cada
anticuerpo responda especificamente —sea afin— a un anticuerpo dado.
Asi, el anticuerpo diftérico es afin exclusivamente a la toxina diftérica, el
antitetanico a la toxina tetdnica, etc. Una de las maneras de expresarlo es
diciendo que siempre que en un sistema exista un antigeno determinado,
serd neutralizado por uno y s6lo un tipo de anticuerpo, al que es afin.

Esta especificidad, que es fundante de la inmunologia, fue correctamente
explicada por la teoria de Ehrlich, al menos mientras se conocieran pocas
toxinas. En la medida en que se fueron conociendo nuevas enfermedades
infecciosas, y se afiadieron nuevos campos problematicos, la explicacion
dejo de ser suficiente, y devino en una de las motivaciones para plantear
nuevas teorias.

Las relaciones interteéricas

Sin avanzar mas que en su enunciacion, diremos que la teoria humoral
esta relacionada con la teoria quimica organica, la teoria celular, la teoria
infecciosa de las enfermedades, la anatomia, la anatomia patologica, la teo-
ria fisiolégica, etc.

Las aplicaciones

Las aplicaciones de una teoria —entendidas como sistemas fisicos espe-
cificos que satisfacen o podrian satisfacer sus axiomas— cumplen la funcién
de dotar al ntcleo tedrico, formulado en un lenguaje que emplea términos
generales —universales— de una semantica de indole wittgensteniana. A la
manera de los ejemplares paradigmaticos de Wittgenstein, un subconjunto
suyo indica a los investigadores cudles podrian nuevas aplicaciones de la
teoria, basados en las semejanzas que puedan encontrar entre éstas y los
ejemplares ya conocidos. Las aplicaciones se denotan con la letra I, y con el
nucleo K caracterizan a la teoria, tal que:

T=(K,T)

Pueden ser consideradas aplicaciones los ejemplos especificos de las si-
guientes situaciones —con las que sintetizamos ese conglomerado de hi-
potesis, experiencias de laboratorio, resultados y casos concretos que se
fueron forjando a lo largo del desarrollo previo de la concepcién humoral
de la inmunidad—, que mencionamos a continuacién sin avanzar en su
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caracterizacion. Ejemplos especificos que se transformaron posteriormente
en modelos actuales de la teoria de Ehrlich, y devinieron de esta manera en
aplicaciones plenas, con capacidad de servir de ejemplares heuristicos.

1. la inmunizacion por enfermedad contraida anteriormente, que hacia
que quienes habia enfermado y sobrevivido a alguna peste, no en-
fermaran en una nueva epidemia. Una experiencia reiterada desde
la antigiiedad, y que dio origen a la nocién de inmunidad —tomada
de la que tenian los diplomaticos en los paises que visitaban—, y por
cierto, al campo problematico que nos ocupa,

2. la inmunizacién por dosis pequefias de venenos, utilizada también
desde la antigiiedad, para prevenir envenenamientos, en general de
indole politica,

3. la inmunizacién por toxinas diluidas o envejecidas, utilizadas para
prevenir o curar algunas infecciones, un procedimiento utilizado gra-
cias a la teoria humoral de la enfermedad,

4. la experiencia de fijacion del complemento, que describimos en la
seccion histoérica del articulo,

5. la destruccion de microorganismos en el suero sanguineo, como la
experiencia de Nuttal que refuté6 —supuestamente— la teoria celular
de la inmunidad,

6. el poder de inmunizacion del suero de animal vacunado o enfermo,
como sucede con el suero antitetanico o antidiférico, al que nos refe-
rimos anteriormente,

7. el diagnostico de enfermedades infecciosas, con la reaccion de fijacion
del complemento, como la reaccion de Wasserman para la sifilis,

8. etc.

En todas ellas encontrariamos —si lo desarrollasemos adecuadamen-
te— los elementos tedricos, no tedricos, y leyes que mencionaramos ante-
riormente —asi como los modelos que determinan—, ahora especializados
para cada caso particular.

La red teorica

Algunas, si no todas estas situaciones pudieran ser reconstruidas como
especializaciones o refinamientos del nicleo tedrico, y configurar una red
teorica, esa que se construye con el nucleo en su vértice, y las aplicaciones y
refinamiento en las ramas de esa red arboriforme.

Esto es asi, pues la teoria de Ehrlich es de una gran generalidad, y necesi-
ta que se especifiquen condiciones de aplicacion para sus elementos tedricos
y no tedricos en situaciones precisas —especializaciones— que se reflejen en
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el o los enunciados legaliformes de cada especializacion, o anadiendo uno
o mas elementos al predicado conjuntista inicial —refinamientos—, si los
que alli figuran no son suficientes para dar cuenta de determinada situaciéon
empirica.

Como un ejemplo de especializacion, podriamos mencionar la inmuniza-
cion del organismo ante una enfermedad infecciosa si la misma fue contrai-
da anteriormente —i.e. explicada por la existencia de anticuerpos produci-
dos por el microorganismo en cuestion—; como ejemplo de refinamiento,
el diagnostico de las enfermedades infecciosas por reacciones de fijacion del
complemento, en las que hay que afiadir para su explicacion los anticuerpos
producidos por determinados microorganismo, asi como los hematies y su
lisado o permanencia, para que el suero adquiera color rojo o no lo adquie-
ra. Como es natural, son especializaciones destinadas a describir adecuada-
mente las aplicaciones que menciondramos anteriormente.

El origen de la teoria

¢Coémo se construyo la THI? ¢Cudles fueron los pasos que se siguieron
para hacerla posible, sus condiciones de posibilidad?

Pocos afios después del articulo fundacional Ehrlich reconstruye la his-
toria para nosotros en su conferencia Nobel. En su narracion, pareciera que
la primera parte de su teoria, esa que la provee de sus primeros términos
propios —no tedricos todavia— fue el resultado inevitable de una serie de
experiencias que realizaron él mismo, y otros miembros de la comunidad
cientifica.

Estas experiencias fueron las siguientes:

1. La fundacional de Behring, en la que se descubren las antitoxinas y su
poder inmunizante en la difteria y el tétanos.

2. Cuando Ehrlich —contintandolo— estudia la difteria, comprueba
que esa toxina pierde su capacidad toxica al ser diluida o por el paso del
tiempo, pero retiene el poder producir anticuerpos. Se encuentra, entonces,
justificado en proponer que se la considere como toxoide. Esta circunstan-
cia lo lleva a suponer que la toxina posee dos grupos diferentes, uno que
ejerce la funcién toxica propia, y otro —distinto y separado— que ejerce la
funcion de producir antitoxinas. Los llama, respectivamente, grupo toxdfo-
ro 'y grupo haptoforo.

3. Posteriormente, sabe por otros investigadores, y por sus propios tra-
bajos sobre la toxina diftérica, que la toxina se combina con igual cantidad
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de antitoxina antes y después de transformarse en toxoide, y que por lo
tanto el grupo haptéforo posee dos funciones:

a) una que forma antitoxinas —como sucede incluso después de la dilu-

cion de la toxina—

b) otra que neutraliza antitoxinas en los tubos de ensayo y in vivo

Sabe asimismo, por otras investigaciones, que esta afinidad es especifica.

Ehrlich parte del supuesto de que todo lo que sucede en las células es de
indole quimica. Se trata de un aporte que marca los siguientes sesenta afios
de investigacion inmunologica, haciendo que pase de ser del dominio de los
bidlogos, a ser el terreno privilegiado de los quimicos. Una conviccién que
tiene su origen experimental en la determinacion que hace del contenido en
antitoxinas del suero antidiftérico, estandarizando el método de una ma-
nera fija e invariable; un proceso que sienta las bases de toda futura estan-
darizacion de los sueros inmunes. Y por supuesto, en su propia formaciéon
como quimico.

Propone, entonces, que si existe afinidad entre los grupos quimicos de
anticuerpos y toxinas, se debe a que encajan entre si como “las llaves en las
cerraduras”, una imagen que toma de Emil Fischer. Una muestra de que las
teorias no se encuentran aisladas, ya que la orientacién quimica de la in-
munologia va a regir las investigaciones durante decenios. Incidentalmente,
cabe mencionar que desde la quimica es imposible determinar cudles son los
grupos quimicos de anticuerpos y toxinas afines, sin que previamente haya
sido sefialados desde la inmunologia. Como lo sefialiramos anteriormente,
esto abona la presuncion de que nos encontramos en esta afinidad y su es-
tructura quimica ante elementos inmunohumoral-teéricos.

Por caracter transitivo, si el grupo haptoforo que liga a las toxinas con
las antitoxinas, puede ligarse a los receptores del protoplasma celular —a
los que denomina cadenas laterales, siguiendo la terminologia de Eduard
Fliiger—, éstos deben tener la misma estructura quimica que las antitoxinas.

En este punto, Ehrlich comienza a forjar su propia teoria de la inmuni-
dad. Lo hace adoptando una teoria previa —la de Fliiger— transforman-
do la nocién de cadenas laterales original, que pasa a ser de fisiologicas a
alimenticias —con potencialidad de ligarse a toxinas—. La culmina, como
vimos, apropiandose ahora de otra teoria, la de su primo Karl Weiger, asi-
mismo transformandola para hacer que la sobreproduccion de elementos
en la inflamacion que la caracteriza, pase a ser la sobreproduccion de cade-
nas laterales, y su liberaciéon como antitoxinas.
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Hibridacion, especiacion, construccion

Vemos, siguiendo la evolucion histérica de la teoria humoral de la inmu-
nidad, que es probablemente imposible —como lo sefiala Thomas Kuhn—
indicar en qué momento fue creada, ya que aunque culmina en Ehrlich, su
aparicion seria impensable sin la sucesion de propuestas y corroboraciones
empiricas que hizo previamente la comunidad cientifica.

Pero hay una situacién que va mas alla de los analisis kuhnianos. Me
refiero no solo a que esos antecedentes proveyeron de sus elementos no
tedricos a la teoria de Ehrlich, sino el hecho curioso —y reconocido expre-
samente— de que sus elementos tedricos provienen de teorias previas. Estas
circunstancias permiten avanzar en un terreno poco tratado por la filosofia
de la ciencia, el del contexto de descubrimiento de la ciencia, y en un plano
mas general, el de la aparicion de lo nuevo, de una nueva teoria.

No abundan las concepciones acerca de como aparece lo nuevo. Podria-
mos, de manera muy somera, reducirlas a tres, aun a riesgo de que se nos
reproche dejar de lado alguna que alguien considere relevante.

La primera de ellas sostiene que lo nuevo aparece sin ningin antecedente
previo. Pareciera sencillo rechazarla, ya que siempre es posible encontrar
antecedentes de cualquier novedad.

La segunda es el preformismo, que sostiene que lo nuevo esta contenido
en lo anterior. Pero si fuera asi, no seria realmente nuevo.?

La tercera, y la que goza de mayor predicamento, es el emergentismo.
Lo nuevo emerge —luego, ciertamente, de un proceso no especificado— de
lo ya existente. Para considerarla seriamente, debiéramos comprender —y
tener ejemplos a la vista— en qué consiste ese procedimiento que da a luz
algo nuevo, despegado de lo anterior. Tampoco se entiende cémo aparece
algo radicalmente nuevo de un plano anterior del que difiere por completo.?!

Nuestra propuesta es muy sencilla, y parte de un principio general que
expresa que las ideas s6lo puede provenir de otras ideas?’. No pueden pro-
venir de la nada, ni s6lo de ideas embrionarias —preformismo—, ni de un

20 Un buen ejemplo de preformismo lo tenemos en la dialéctica hegeliana, en la que todo
el desarrollo —aparentemente nuevo— se encuentra ya prefigurado, contenido, en el para-si.

2! En alguna version de la dialéctica marxista, la cultura —el nivel cultural— emerge de
las condiciones sociales de produccién material. En una versién similar, se sostiene que lo
mental —caracterizado como no fisico— surge, emerge, de determinadas condiciones del
cerebro.

22 Para que no existan equivocos, utilizamos la jerga de ideas sélo con fines estilisticos.
En nuestra concepcidn, se trata de redes neuronales, forjadas en procesos de aprendizaje de
sujetos epistémicos en el seno de comunidades especificas.
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nivel anterior —emergentismo—, pero sin relacion con éste. Analizando la
aparicion de la teoria humoral de la inmunidad, encontramos que proviene
de experiencias y teorias incompletas —de las que se realiza una sintesis en
la cual se toman algunos elementos y se dejan de lado otros—, y también
de otras teorias, a las que se modifica a los efectos de crear la nueva teoria.

A los efectos de encuadrar el proceso que concluy6 cuando Ehrlich pre-
senta su concepcion en algin marco tedrico que sirviera tanto para com-
prenderlo como para extenderlo a otras situaciones similares, y contribuir
de esta manera a las discusiones —en realidad muy escasas— que rondan al
problema del contexto de descubrimiento, sopesamos varias alternativas.?

En un primer momento, pensamos que la nocién de hibridacion era apta
para nombrar esta mezcla de elementos provenientes de lugares disimiles;
sin embargo, pareciera no ser la adecuada, puesto que la hibridacion tiende
a pensarse mds bien como la mezcla entre dos elementos complejos.

Otra posibilidad surgia de la nocion de especiacion, utilizada por Tho-
mas Kuhn en su etapa posrevolucionaria, haciendo un simil entre la evolu-
cion de las especies, y la evolucion y cambio entre teorias. Tampoco parecie-
ra adecuada, ya que no asistimos aqui a un lento cambio de una estructura
que al final del proceso difiere —incluso radicalmente— de cémo era en el
comienzo.

Esta mezcla desigual de elementos provenientes de diferentes lugares,
conservando de algunos la estructura, mas no su interpretacion, de otros
sOlo porciones de la estructura tanto vacia como interpretada, y en muchas
ocasiones con profundas transformaciones pero que hacen reconocible el
origen, este ensamblaje sui generis, semeja notablemente a los resultados
y procedimientos de una corriente artistica denominada constructivismo,
y que tiene como antecedentes notables las obras escultéricas de Mird o
Picasso.

Sin embargo, esa construccion tedrica que hace el intelecto con mate-
riales tomados de distintos lugares, difiere en lo que hemos expuesto del

23 La distincion entre el contexto de descubrimiento y el contexto de justificacion —de-
clarando que este tltimo no es objeto de estudio por parte de la filosofia de la ciencia, sino
de disciplinas facticas— es atribuido a Hans Reichenbach, aunque ya habia sido establecida
anteriormente por Karl Popper. La razonabilidad de la distincién residia en que al ser para
las concepciones dominantes de la época la l6gica la herramienta privilegiada del analisis,
era licito preguntarse si el descubrimiento era analizable de manera légica, y su exclusion de
la filosofia de la ciencia, a pensar que eso no era posible. Una situacién que no se reproduce
en los numerosos contextos que se proponen en la actualidad, tales como el contexto de
ensefianza de la ciencia, al que nadie podria atribuir una estructura légica.
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constructivismo artistico, ya que en la obra de arte son ensamblados sin un
cambio significativo.

En la historia que hemos narrado, no se trata de tomar elementos y en-
samblarlos sin demasiados cambios. Por lo contrario, asistimos a varios y
diversos procesos. Algunos de ellos son heuristicos, mediante los cuales lo
que se incorpora a la teoria resulta de una inferencia que podriamos llamar
abductiva, como sucede con las experiencias con la toxina y antitoxina
diftérica, que llevan a sugerir los grupos haptéforos y toxoforos. Otros
derivan de tendencias tedricas generales en las ciencias bioldgicas, como la
nocion de especificidad de la que podriamos citar la necesidad de enzimas
especificas en la bioquimica, o de microorganismos especiales para cada en-
fermedad infecciosa, y que lleva a considerar la especificidad de la afinidad
entre toxinas y antitoxinas. O de antecedentes experimentales y personales
que llevan a proponer que la afinidad es de indole quimica, y a introducir en
la teoria la feliz metafora de Fischer de la llave y la cerradura, tan fructifera
en las investigaciones incluso actuales. En otros, se conserva la estructura,
pero no su interpretacion, como sucede con la lectura en clave inmunologi-
ca de la teoria de las cadenas laterales, o la sobreproduccion de células en
la inflamacion, transformada en sobreproduccion de cadenas laterales. Un
constructivismo cientifico, en suma, tan creativo como el artistico, y cuya
consideracion arroja luz —pensamos— sobre ese oscuro objeto de analisis
que es la aparicion de lo nuevo.

Celular versus Humoral

La teoria humoral nace como una respuesta casi politica a la necesidad
del estado aleman de superar la teoria celular propuesta por Elie Metch-
nikoff, y adoptada rapidamente por Louis Pasteur, debido a que con motivo
de la guerra franco-prusiana éste devuelve los honores con los que lo habia
distinguido el Kaiser.

Sin embargo, el reemplazo de una teoria por la otra se debi6 a razo-
nes estrictamente cientificas, tales como experiencias consideradas refu-
tatorias —la defensa inmunoldgica del organismo mediante el suero san-
guineo, en ausencia de células—, y la enorme potencia de las lineas de
investigacion que abre la teoria humoral, todos ellos puntos a los que nos
hemos referido anteriormente. La comunidad cientifica no dudé en aban-
donar la primera y adoptar la segunda, incluso por quienes pertenecian al
Instituto Pasteur, como sucedi6 con Bordet, ejemplificando una verdadera
revolucion cientifica.
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Mientras que la teoria celular hablaba de células mesenquimatosas, y su
funcién englobadora y digestiva de toxinas y microorganismos —fagocito-
sis—, la teoria humoral lo hacia de toxinas, y su neutralizacién por parte
de las antitoxinas y los complementos. El lenguaje es diferente, lo que veian
e investigaban es diferente. Se trat6 de una revolucién con inconmensu-
rabilidad terminolégica y perceptual, asi como de lineas de investigacion
divergentes. Apenas coincidian en hablar de microorganismos y toxinas, y
por supuesto, de inmunidad, como base para decir que se trataba de teorias
rivales dentro de un mismo campo.

Incluso el que tanto Metchnikoff como Ehrlich partieran de la acepta-
cion de la teoria celular, no fue obstaculo para que Ehrlich cuando habla de
protoplasma celular, se refiriera a esas células especificas de cada tejido que
es agredido por las toxinas, mientras que Metchnikoff lo hace de células
mesenquimatosas y su funcion digestiva. Si bien es cierto que ambos com-
parten la teoria celular, en su propia teoria utilizan lo que al parecer —en
terminologia estructuralista— llamariamos diferentes especializaciones.

No es el momento de tratar la teoria de la inmunidad que se acepta en
nuestros dias que serd objeto de una préxima reconstruccion. Su compleji-
dad e interés hace que no sea plausible dar una sintesis de ella, sin triviali-
zarla. S6lo cabe mencionar que reincorpora la nocién de fagocitosis tanto
de toxinas como de microorganismos para eliminarlos —proveniente de la
teoria de Metchnikoff—, y asimismo plantea delicados mecanismos para
la fabricacion de anticuerpos especificos —derivados de los que planted
Ehrlich—.

El reconocimiento que hace la fundacion Nobel de la contribucién de
ambas teorias —la celular y la humoral— en la conformacion de la teoria
actual, es un indice de que no nos encontramos ante teorias de un interés
puramente histérico, sino que poseen una actualidad desusada para teorias
dejadas de lado en un desarrollo tedrico con rupturas revolucionarias. E
incidentalmente, nuestro recuerdo de las mismas, asi como de la reconstruc-
cion de sus aparatos tedricos?*. Quisiéramos, al respecto, poner de relieve el
hecho sumamente curioso de que se trata de una teoria actual de las ciencias
naturales que bucea, explora y reinterpreta teorias con decenios de haberse
superado. Un proceder que hasta el momento sélo se atribuia a las teorias

24 La reconstruccion de la teoria celular de la inmunidad fue presentada por César Lo-
renzano en las XXI Jornadas Epistemologia e Historia de la Ciencia organizadas por la Uni-
versidad Nacional de Coérdoba en 2009, y profundizada en el IIl Congreso Iberoamericano
de Filosofia de la Ciencia realizado en la Ciudad de Buenos Aires en septiembre de 2010.
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sociales y psicologicas, con cientificos que releen y reinterpretan a autores
del siglo XIX como Marx y Freud. Algo que se atribuia a su poca madurez.

Conclusion y coda ontoepistemologica

Hemos presentado la lenta construccién tedrica y experimental de la
teoria humoral de la inmunidad, hasta llegar a su etapa mas madura, la que
propone Paul Ehrlich en 1900. El analisis de sus antecedentes nos permi-
tié delimitar cuales eran los elementos que provenian de alli, y cudles son
originales de la concepcion de Ehrlich, y los utilizamos para caracterizar
la estructura de la teoria, sus modelos parciales, potenciales y actuales, asi
como para esbozar la red tedrica a la que pertenece, sus aplicaciones, y
al menos un refinamiento de su nucleo conceptual. Lo hicimos con una
version modificada de la concepcion estructuralista, a la que prescindimos
de considerar que posea modelos matematicos, para proponer que se trata
unicamente de modelos —sistemas— facticos. Como por otra parte era la
concepcion original de Patrick Suppes cuando formaliza la mecanica clasica
de particulas. En nuestra caracterizacion de los elementos que figuran en el
predicado conjuntista elegimos una forma expositiva que acentta el carac-
ter interpretado —y por lo tanto de referencia factica— de los mismos, a fin
de remarcar esta interpretacion fisicalista de la reconstruccion.

En sintesis, tomamos el lenguaje estindar del estructuralismo para pro-
poner que aunque lo utilicemos, se trata s6lo de eso, un lenguaje cuyos tér-
minos refieren a sistemas fisicos, y no a modelos matematicos que precisen
interpretacion, o cuya referencia sean entidades abstractas.

Quizas este sea el momento de sintetizar nuestras divergencias con res-
pecto a la interpretacion estandar de la concepcion estructuralista. La pri-
mera de ellas se refiere a pensar que el ntcleo de la teoria es una estructura
matematica sin interpretar.’ O en una version mas escueta, de suponer que

25 En Balzer, Moulines, Sneed (1987, v.e. en prensa, p. 45) se lee: “Esta multiplicidad de
modelos para cualquier teoria sistematizada dada se debe en gran medida al hecho de que en
el curso de introducir las estructuras de una especie S no se dice nada especifico acerca de los
conjuntos base. Por ejemplo, en el caso de EXT no se dice nada sobre el contenido del tnico
conjunto base D. Puede ser cualquier conjunto de objetos de cualquier género.”. Nuestros
autores son lo suficientemente explicitos. La posibilidad de modelos matemdticos o angéli-
cos se deriva de la no interpretacién factica de al menos los conjuntos base, aquellos objetos
de los que habla la teoria. Si ese conjunto base fuera —como en la mecdnica cldsica— de
particulas espacio-temporalmente situadas, masa una propiedad suya, y lo mismo sucediera
con fuerza —como es nuestra propuesta—, la interpretacion estaria dada de entrada.
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entre los modelos de una teoria empirica existen también modelos matema-
ticos. Creemos haber abundado al respecto. Nuestra percepcion es que se
trata se estructuras siempre interpretadas, y que la interpretacion factica no
se pierde —no puede perderse— al caracterizar sus modelos. La segunda di-
vergencia, entrelazada y en ocasiones confundida con la anterior, tiene que
ver con la afirmacion de que una teoria cientifica es una entidad abstracta,
y por lo tanto, un ente platénico. Nuestra posicion es que no es necesario
abrazar el platonismo para entender —y reconstruir— la estructura de las
teorias cientificas. No vamos a insistir con la archiconocida dificultad del
platonismo, que es incapaz de dar cuenta del conocimiento de entidades
abstractas —en el supuesto de que existieran—. Un hecho preocupante para
una filosofia que centra sus investigaciones en el conocimiento, y que en
este caso no puede responder la pregunta basica de la epistemologia, i.e.
como se sabe de las de aquello que se afirma, de las entidades abstractas en
este caso, sin tener que recurrir s6lo a la razén o a alguna variante de los
argumentos ontologicos de la existencia de dios.

En otros escritos (Lorenzano, 2010) hemos avanzado en la considera-
cion de un estructuralismo libre de resabios platénicos. Sélo diremos aqui
que nuestra ontologia consta de tokens —enunciados orales o escritos—,
sujetos epistémicos que los enuncian e interpretan empiricamente median-
te de un conocimiento disposicional —inscrito en redes neuronales— ad-
quirido en comunidades epistémicas bajo la guia de tutores autorizados,
y el mundo fisico con el que interactdan, sin necesidad de ningtn Tercer
Mundo popperiano. En sintesis, son los sujetos epistémicos los que rela-
cionan simbolos y signos con el mobiliario del mundo, siguiendo, como
sugiere Rodriguez-Pereyra (2000), un nominalismo de semejanzas de corte
wittgensteniano; algo, por otra parte, explicitamente aceptado por la con-
cepcion estructuralista cuando establece la funcion heuristica de las aplica-
ciones paradigmaticas de la teoria.

Quizds esta posicion pueda sonar extrafia en un mundo filosofico en el
que platonismo no se discute. Sin embargo, entronca con los origenes de la
tradicion en filosofia de la ciencia de la que todos somos herederos, la del
Circulo de Viena.

Como lo expresa Otto Neurath (1936, v.i. 1982 p. 165. Traduccién de
C.L):

“Dado que toda la filosofia moderna tiene sus origenes en los Escoldsticos, no es sor-

prendente que el empirismo logico también sea la continuacion de ciertos precursores
escoldsticos, los nominalistas”

Con respecto a como se forjo la teorfa humoral, hicimos notar que los
elementos tedricos, propios, de la concepcion de Ehrlich provienen de otras
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teorias, que éste modifica y adecua a sus propésitos. Al advertirlo, asi como
al mostrar el origen de los elementos no tedricos en situaciones experimen-
tales y en teorias antecedentes, propusimos que —al menos en este caso,
que suponemos paradigmatico— lo nuevo —la nueva teoria humoral- es el
resultado de un proceso constructivo que realiza el intelecto con trozos
desiguales de concepciones previas. Ni radicalmente nuevo, ni contenido en
lo anterior, ni emergiendo de él. Mostramos que el cambio tedrico entre la
concepcion celular y la humoral de la inmunidad pareciera un caso tipico
de revolucion cientifica en el sentido kuhniano, con inconmensurabilidades
conceptuales y perceptuales.

Insinuamos, finalmente, la vigencia —parcial- de ambas teorias, recupe-
radas y reestructuradas por la teoria contempordnea de la inmunidad, para
cuya comprension acabada son indispensables. Una tarea que dejamos para
mas adelante.
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