Dr. Lawson Wilkins

r. Lawson Wilkins es considerado el padre de la

Endocrinologia Pediatrica, formador de una pléya-

de de destacados investigadores y clinicos, quienes
a su vez lo hicieron con los que podrian ser considerados
como la tercera generacién de endocrindlogos pediatricos.
Personalmente tuve el privilegio de estar entre estos ulti-
mos.

Entre los numerosos discipulos de Wilkins (44 becados,
14 de ellos extranjeros) cabe destacar los nombres de Lytt
Gardner, Walter Eberlein, John Crigler, Alfred Bongiovan-
ni, Melvin Grumbach, Judson Van Wyk, Claude Migeon,
Robert Blizzard, Cesar Bergadd, Marco Rivarola entre
otros.

Aunque existe registro que en el siglo XIV se utilizaba
esponja calcinada y algas marinas como tratamiento del bo-
cio, la endocrinologia como disciplina es mucho mas nue-
va. En 1889 Brown Sequard utilizé extractos de testiculos
de animales para tratar hombres con “debilidad senil”. En
1891, GR Murray comunico el tratamiento del mixedema
con inyecciones hipodérmicas de un extracto de tiroides
ovina y, cinco aflos mas tarde, Osler comunicaba el benefi-
cio del extracto de corteza suprarrenal en el tratamiento de
la enfermedad de Addison.

En 1916, un pequeiio grupo de médicos estadounidenses
interesados en la endocrinologia decidieron formar la Aso-
ciacion para el Estudio de las Secreciones Internas, cuyo
nombre cambid a Endocrine Society en 1952.

Respecto del cuidado de los nifios y de algunas de sus
enfermedades hay referencias desde el Papiro de Ebers
(1552 AC) a Hipocrates (400 AC) y asi en adelante. Sin
embargo, el desarrollo de la pediatria propiamente tal co-
menz6 en Francia y Alemania durante el siglo XIX. La Aca-
demia Americana de Pediatria fue fundada en 1930.

En este contexto aparece Lawson Wilkins quién nacid
en 1894 en Baltimore, hijo de un afamado médico general
de esa ciudad. Estudi6 y se gradué de médico en 1918 en

Rev. chil. endocrinol. diabetes 2009; 2 (4): 251-253

Personajes de la Endocrinologia

la Universidad Johns Hopkins ¢ hizo su residencia en el
Harriet Lane Home de esa institucion. Fué invitado a se-
guir la carrera académica, pero siguiendo los pasos de su
padre, a partir de 1922 y hasta 1946 ejercid privadamente
como pediatra. Sin embargo, ¢] mantuvo sus nexos con la
Universidad Johns Hopkins y asi, en 1935, se le ofrecid
formar una clinica de endocrinologia infantil, idea que ini-
cialmente rechazo, argumentando que en esa época algunos
“endocrindlogos” eran meros charlatanes (hasta los habia
algunos que trabajaban en circos). En los afios siguientes,
junto a Fuller Albright, John Eager Howard, George Thorn,
Robert Williams y otros transformarian la endocrinologia
en una respetable y reconocida subespecialidad. En 1946,
se incorpor6 a tiempo completo a la Facultad de Medicina
de la Johns Hopkins, abandonando su practica como pedia-
tra general.

Su dedicacion, su espiritu observador y su minucioso
analisis de registros de pacientes, que le eran caracteristicas
reconocidas por sus pares y superiores desde la época de su
internado, lo convirtieron en investigador y maestro.

Su primera publicacion en 1923 fue sobre un estudio
del potasio en el suero humano. Més adelante comunicé in-
formacion sobre el metabolismo del calcio y fosforo en el
raquitismo. También publicé sobre temas de pediatria ge-
neral, como vacunas, intoxicacion por plomo, meningitis,
enfermedad de Hirschprung, epilepsia y otros.

Su concentracion en estudios de endocrinologia comen-
z6 en 1938. En asociacion con Walter Fleischman, un fisio-
logo vienés, investigd el metabolismo del colesterol y de la
creatina en el hipotiroidismo infantil y sus modificaciones
con el tratamiento.

También se intereso6 por la hiperplasia suprarrenal con-
génita. En 1940 public6 “Macrogenitosomia precoz asocia-
da con hiperplasia del tejido androgénico de las suprarre-
nales y muerte por insuficiencia suprarrenal”. Alli explica
que “nuestro caso es el primero en el que en la autopsia se
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encuentra una hiperplasia difusa bilateral de las glandulas
suprarrenales en un varoén, que causa una condicion analoga
al seudohermafroditismo en la mujer”.

Con el mismo Fleischman publicaron en 1944 “Agene-
sia ovarica: patologia, sintomas clinicos asociados y consi-
deraciones acerca de las teorias de la diferenciacion sexual”
(Henry Turner habia descrito en 1938, en sicte mujeres, el
sindrome que lleva su nombre, sin considerar que la falla
ovarica era primaria). Es interesante destacar que estos es-
tudios anteceden en varios afos a las publicaciones de Jost,
en las que demostré el rol de la testosterona testicular en la
diferenciacion de los conductos y de los genitales externos
masculinos. Por otra parte, debemos recordar que la des-
cripcion del cuerpo de Barr (cromatina X) ocurrié en 1949
y que en esos afios se consideraba que el numero de cromo-
somas en el ser humano era 48; esto fue enmendado en 1956
y solo en 1959 se describieron los primeros pacientes con
anomalias cromosémicas.

La informaciéon acumulada por Wilkins en los primeros
diez afios de funcionamiento de la clinica de endocrinolo-
gia la analiz6 y ordend en forma de graficos y fotografias,
presentandola como conferencias en reuniones de la Aca-
demia Americana de Pediatria y en forma de pdsters en el
Primer Congreso Internacional de Pediatria en Zurich en
1950. Ella dio origen al libro “Diagnéstico y Tratamiento
de los Desérdenes Endocrinos en la Infancia y Adolescen-
cia”, publicado ese mismo afio, en el que se presentan las
enfermedades endocrinas infantiles mas frecuentes, con sus
criterios diagndsticos y su fisiopatologia.

La segunda generacion de endocrindlogos pediatras se
form6 con Wilkins en la década de los afos 50 del siglo
XX. Con Gardner se interesé en la genética y citogenética
y junto a otros fueron de los primeros en demostrar la po-
sitividad de la cromatina X en pacientes con sindrome de
Klinefelter y en mujeres seudohermafroditas (de acuerdo a
la antigua terminologia).

Con Grumbach y Van Wyk publicaron diversos estudios
sobre los desoérdenes de la diferenciacion sexual utilizando
las recientemente descritas técnicas citogenéticas.

Junto a Clayton demostré que defectos enzimaticos de
la sintesis de hormona tiroidea pueden producir cambios
histologicos en la glandula que simulan ser carcinoma.

El efecto del tratamiento con hormonas tiroideas en el
desarrollo mental de los “cretinos” fue producto de un es-
tudio realizado con Blizzard y David Smith (este ultimo se
volco luego hacia la dismorfologia). También describio la
disgenesia epifisiaria de los nifios hipotiroideos: las epifisis
se calcificaban tardiamente y en forma irregular y multi-
céntrica.

Las publicaciones relativas a los trastornos del crecimien-
to y de la pubertad y sus consecuencias fueron multiples.

Wilkins consideraba que la diabetes mellitus no era una
enfermedad del sistema endocrino, pero la hipoglicemia si.
Es posible que su falta de interés por la diabetes se debiera
a que el Dr. H. Guild habia iniciado una clinica para diabé-
ticos en el Harriet Lane Home.

Los estudios sobre 21 hidroxilacion y 11 hidroxilacion
realizados junto a Bongiovanni, Migeon y Eberlein son cla-
sicos. Bongiovanni tradujo del italiano el famoso reporte
de Luigi De Crecchio (1865) sobre la autopsia de una mujer
virilizada con hiperplasia suprarrenal que habia vivido una
intensa vida como hombre.

En Diciembre de 1949, tanto el grupo de Wilkins como
el de Bartter, Albright, Forbes y colaboradores del Mas-
sachussets General Hospital, amigos entre si, pero muy
competitivos, iniciaron el tratamiento de la hiperplasia su-
prarrenal con cortisona. Wilkins rapidamente public6 un re-
sumen de sus resultados en el Bulletin of the Johns Hopkins
Hospital en 1950, al tiempo que Bartter presento los suyos
en la reunién anual de la American Society of Clinical In-
vestigation de ese mismo afio. Ambos grupos publicaron
in extenso sus resultados en 1951. De esta forma se de-
mostrd que el origen de la virilizacion era la insuficiente
produccion de glucocorticoides, lo que cambié el destino
de las nifias afectadas y redujo drasticamente la mortali-
dad en ambos sexos que era cercana al 100% (en la forma
clasica perdedora de sal). La farmacopea endocrina en la
década de 1940 era en extremo limitada; s6lo se disponia de
desoxicorticosterona para el tratamiento de la insuficiencia
suprarrenal, pero no habia forma de controlar la virilizacion
en los casos de hiperplasia. Los otros productos hormonales
disponibles en esa época eran tiroides desecado, insulina
y esteroides sexuales. La sintesis parcial de cortisona fue
lograda entre 1948 y 1949.

Wilkins vislumbré que muchos pacientes con patologia
endocrina presentaban problemas psicoldgicos de diversa
indole: hipotiroidismo, hiperplasia suprarrenal, desérdenes
del desarrollo sexual, baja estatura y otros, por lo que deci-
dio6 estudiarlos y observar su evolucion bajo el tratamiento.
Para ello invitd a John Money, neozelandés que estudio fi-
losofia y educacion en su pais y obtuvo un doctorado en
psicologia en Yale, a unirse a su grupo en 1951. Este for-
moé una unidad de psicoendocrinologia que derivd en una
enorme contribucidn en este campo. Money desarrollé con-
ceptos como los de identidad de género y rol de género,
basandose en el estudio de la gran cantidad de pacientes con
desordenes del desarrollo sexual que acudian a la clinica de
Wilkins.

Todos los hechos relatados hicieron que la Universidad
Johns Hopkins fuera la Meca de la endocrinologia infantil
en aquella época. Se hicieron famosas las reuniones clini-
cas de los dias sabado de 9 a 13 horas a las que asistian
becados, residentes, internos, miembros de la Facultad y
otros médicos interesados. Blizzard describid estas reunio-
nes: “Después que los pacientes eran vistos por los becados
o residentes, comenzaban las presentaciones y discusiones.
Mientras Wilkins en su delantal blanco se paseaba de un
lado a otro con sus manos tomadas atras, comentaba sobre
lo que se sabia de cada paciente y sobre lo que se sabia y
lo que se desconocia acerca de la condicidén que tenia el
paciente. Como ocurre con los grandes maestros, los pen-
samientos, preguntas y comentarios eran bienvenidos. Lue-



go, los pacientes y sus padres ingresaban a la sala, donde
Wilkins, delante de todo el grupo, discutia los casos con el
paciente y/o sus padres. Lo que se aprendia acerca de las
preocupaciones de los pacientes y sus padres era, a menudo,
tan importante como lo que se aprendia acerca de la enfer-
medad. Este tipo de exposicion a pacientes con la misma
enfermedad y en el mismo dia, pero con diversas variacio-
nes, era invaluable para la maduracion del conocimiento de
los pediatras jovenes”.

Un pediatra chileno, el doctor Miguel Figueroa M., pasé
una temporada en esas actividades. A su regreso en 1956
organiz6 en el Hospital Roberto del Rio, el primer poli-
clinico de endocrinologia infantil del pais. Con ¢l di mis
primeros pasos en la especialidad.

Lawson Wilkins fallecié de un infarto cardiaco en 1963,
a la edad de 69 afios, dejando un inmenso legado. Sus ex be-
cados (Johns Hopkins Endocrine Alumni) se reunian en su
honor cada dos afios en Baltimore. A esas reuniones podian
asistir también endocrindlogos formados en otros centros.
En la de 1971, en que el niimero superaba los 100, decidie-
ron formar una sociedad de endocrinologia pediatrica a la
que pusieron el nombre mas apropiado: Lawson Wilkins
Pediatric Endocrine Society.
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