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Durant segles i segles d’historia, la medicina ha
intentat diagnosticar i curar amb metodes rudimentaris. La
teoria grega dels humors va suposar el primer intent
racional per explicar 'aparicid de les malalties. Segles més
tard amb l'aparicié del meétode cientific experimental
s'elabora una teoria de la malaltia més objectiva, que
s’acaba concretant en el segle XIX en tres mentalitats:
I"anatomoclinica; la fisiopatologia, i la etiopatologica.

Aquesta busqueda de seguretat en el diagnostic medic
va anar acompanyada a més a mes, d'un intent de
maodificacié de les condicions de la malaltia del pacient.

Es en aquest paradigma modern en el que la técnica
ampliara  extraordinariament primer la capacitat
d’observacié i despres la d'intervencié. Aquesta dltima
paral lelament va desenvolupar la capacitat d’actuacio en
el cos huma sustentant-se en dos pilars: la cirurgia i la
farmacologia.

No és casual que la primera etapa del desen-
volupament de la bioetica s'hagi centrat en aprendre a
introduir els valors del pacient a la clinica, i en delimitar
un as prudent de la tecnologia.



La ciencia moderna divideix entre el tedric (la
episteme) i lo practic 6 técnic (la techné). Es per aixd que la
pregunta més freqilent és aquesta: es que la ciéncia té
valors 0 és neutra, i s6n les seves aplicacions técniques les
que introdueixen el moment de la valoracié?. I és que la
ciencia té valors, esta impregnada d’aquestos, i aquests
valors es modifiquen com conseqiiéncia de la propia
activitat cientifica i del desenvolupament tecnoldgic. Els
valors propis de la ciéncia son el rigor, la coheréncia, la
utilitat i la precisi6, anomenats valors epistémics.

Es evident que a Tactualitat la tecnica embolcalla i
innerva a la ciéncia contemporania, de manera que la
medecina moderna malgrat d'esser una ciéncia de
probabilitats i d'incerteses, tracta de ser cada cop més
técnica amb un afany de més precisio 1 eficacia en front la
malaltia.

Aquesta nova medecina constitueix el darrer aveng
evolutiu de la biomedicina en els tiltims 300 anys. Engloba
la confianca que té Ja nova biomedicina en l'analisi i
l'observaci, i entent la malaltia com un fenomen fisic i
quimic sense oblidar el seu origen humanista. Fa ts també
de dades genetiques i bioquimiques convincents, de
tractaments farmacologics i de sofisticats procediments
quirargics. En definitiva es fa (s d una nova realitat de la
medicina que es materialitza amb una nova tecnologia que
a la vegada modifica aquesta.

Aixi per exemple, i des de un punt de vista filosofic de
la fisica quantica es podria afirmar que no sol s’'influeix en
la nostra realitat, sind que en certa manera la estem
materialitzant.

10



En aquests moments no hi ha especialitat o branca de
la medicina que a través de la practica diaria no hagi patit
avencos significatius. Voldria d'una manera esquernatica
amb les limitacions de comprensié que aixd comporta,
mencionar en unes breus pinzellades la que em sembla una
de les aportacions més fascinant i estimulant d aquesta
comunid, en aquest cas entre la medicina i la fisica: la
neurologia quantica 1 que per extensid es podria anomenar
medicina quantica, ja que tots els fenomens fisics es donen
a qualsevol organ de] cos huma,

Un exemple paradigmatic en els darrers anys és
I'estudi del fenomen quantic de la consciencia com un
procés fisic real, on Rogers Penrose (matematic i fisic) i
Stuart Hameroff (metge anestesidleg) expliquen la
potencialitat virtual de les tubulines i el citoesquelet
neuronal saltant de la filosofia a la fisica, alhora de
“fabricar” aquest estat que ens fa essers i que en diem
consciencia.

Encara que son bastans els treballs que en el segle XX
menciona el efecte quantic en els sistemes biologics,
Pertrose ve a afirmar la tesi de que l'ambigiitat de la
consciéncia no es un comput de productes algoritmics, i
que deu haver-hi algun ingredient no algoritmic i per tant
no computable com a tal en l'actuacié de la consciencia: la
nostre consciéncia es un element crucial de la nostre
comprensio, hem de “veure” la veritat d'un argument per
estar convencguts de la seva validesa.

Plantejat d’aquesta manera el model fisic de Penrose
necessitava el suport d’una fisica no computacional que
pogués entrar en al funcionament dels nostres cervells. En
aquest cas seria l'aproximacié neurobiologica de Stuart
Hameroff la que suggeriria amb el patrocini dels
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microtabuls neuronals (perd probablement també altres
estructures, com les claratrinas sinaptiques} el suport
anatomic al fenomen quantic de la consciencia.

Els microtabuls son en realitat estructures cilindriques
buides del citoplasma cel luiar, de matriu helicoidal de 24
nm de diametre exterior i 14 nm de diametre interior, que
s’extenent pels axons i dendrites neuronals. Es en aquest
citoesquelet de la cel lula viva on es dona el fenomen fisic
anomenat d’estat de coheréncia quantica. Es aquest estat
de coheréncia el que permet en biologia comprendre millor
les comunicacions intracel lulars, intercellulars 1
extracel lulars i la superconductivitat.

Aquests microtibuls del citcesquelet neuronal soén
dinamics 1 estabilitzats per proteines, Cada microtabul és
en si mateix una proteina polimerica constituida per dos
subunitats proteiques (dimers) anomenades tubulines que
constant de un 450 aminoacids cadascuna.

Aquestes tubulines amb una caracteritzacié geomeétrica
diferents configurant una diferent polaritzacié eléctrica en
la tubulina. Aixo, és degut a la localitzacié d'un unic
electrd entre ambdues subunitats.

Stuart Hameroff i Watt han proposat que aquestes
dues conformacions d™actiu” i “inactiu” correspondrien
als bits de “1” i “0” que oferiria una propagacié de
complexes senyals per el microtabuls un milié de vegades
més rapid que la senyal neuronal. En definitiva aquesta
situacié possibilita una capacitat de computacié amb una
potencia virtual enormement major que la considerada en
les xarxes neuronals.
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Un simple calcul ens dona idea de la dimensid
quantica en la propagacié del senyal: es calcula 1¢ *7
unitats de tubulina per neurona, i en el cervell huma hi ha
aproximadament 10 ~10 neurones, el que dona un total de
10 ~70 tubulines en l'encefal. Magnituds colossals que en
mil lésimes de segon implicarien a milions de cel lules.

Hameroff suggeri que des de el punt de vista de la
tisica quantica els microtdbuls actuarien com a guia de
ones per fotons i com a processadors d'informacio
holografica. Suggeriment que el neurocirurgia de Stanford
Kart Pribram en el seu llibre “languages of the brain” va
més enlla, afirmant que Yobservador desconeix que el
seu cervell es un holograma que interpreta un univers
holografic.

La dimensié d’aquestes magnituds fa que el camp
interactiu de les tubulines generin multiples espais
topologics, autosemblants, fractals i holografics. [ és aqui
on es parla de bits sind de quits i cada gbits es un dimer de
la tubulina.

Si actes tant senzills com moure un dit, articular una
paraula amb les cordes vocals, ¢ realitzar un acte tant
conscient com complex com es la miccio, fa que 10 770
tubulines es superestructurint en miltiples nivells de
ressonancia.

Aguesta  aproximacié neurobiologica dins la
neurologia quantica de Stuart Hameroff constitueix per si
sol un apassionant exemple de d’interaccié de la medicina
amb altres disciplines i que fard saltar l"actual frontera
molecular a una nova dimensié de comprensié de la
malaltia en la vessant diagnostica i d’investigacioé basica.
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Aquesta frontera o limit entre el mén microscopic
quantic i el mén macroscopic classic es encara avui dia un
enigma.

El concixement és fruit de I'experiencia, i amb les
noves tecnologies comencem a comprendre que en la
realitat macroscOpica només existeixen probabilitats de
promoure la construccié de noves realitats diagnostiques i
terapéeutiques segons la voluntat del actor, Tanmateix
aquestes valoracions no deixen de respondre a la il usié de
que estem visquen un progrés lineal que s'adapta a una
concepcid determinista i tragica del subjecte davant del
objecte.

Podem dir que a gran cscala (ruvell classic) els sistemes
semblen respondre diferencialment als calculs determi-
nistes. Bs amb la fisica quantica que comencem a entendre
que la realitat que observem ni esta dividida ni és
previsible.

Salvant les distancies i traslladant-ho al mén de la
medicina contemporania, avui dia els maltiples
tractaments meédics i quirargics de les malalties responent
a una concepcid propia del mén macroscopic classic. No
mes alguna excepcié com veurem mes cndavant fa realitat
aquest futur de laltre realitat, la del mdén microscopic
quantic.

Maigrat tot perd, és en aquest present on la medecina
mostra per fi, després d"un llarg periple que ha durat igual
que la historia de la humanitat, una cara més amable i
unes capacitats resolutives que fins ara ['ésser huma no
havia gaudit.
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Sén aquest avengos d'investigaci6 basica i clinica que
permeten avui en dia oferir unes tecnologies que han
modificat enormement l'evolucié de molts processos
morbids fins fa poc tributaris de cures pal liatives molt
limitades.

Son nombrosos els exemples de tecnologies
diagnostiques 1 terapéutiques que es poden considerar
avui dia com disruptives: és a dir, que un cop aplicades i
demostrada la seva eficacia no tenen retorn.

Es el cas entre altres, i dins d’aquest patré de fisica
atdomica que al llarg d’aquest treball en mencionat diverses
vegades, de la ressonancia magnetica nuclear o RMN,
técnica d'imatge basada en el fenomen fisic en el que certs
atoms com l'hidrogen (H) absorbeixen selectivament
I'energia electromagnetica de radiofreqiiencia i permet
amb complexos programes informatics assolir un nivell
d’imatges de gran qualitat.

L'espectroscopia, interessant i utilissima variant de la
RMN inicialment utilitzada en quimica, és una important
eina tecnologica que ha permés fer un salt endavant en el
cas del estudi del cancer de prostata, al aclarir la
composicid molecular i afavorir una taxa de diagnostic
precog del procés més elevada,

A mnivell subatomic, la prova més demostrativa és la
tomografia per positrons 6 TEP, tecnica d'imatge no
invasiva de valoracid quantitativa que es basa en
I'administracié endovenosa d'un radionuclid, i on un
dispositiu detecta les particules subatdmiques anomenades
positrons (antiparticula corresponent al electro, de la
mateixa massa 1 carga eléctrica perd de signe contrari:
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positiva) emeses per el drgan que s’estudia. Aquest sistema
és de gran utilitat per I'estudi metabolic de la cél Jula.

Un altre significatiu eixample és l'accelerador lineal
d’electrons. Dins de la radioterapia es l'aplicacié més
important de la fisica al tractament del cancer. El principi
tisic es basa amb l'acceleracio del feix d’electrons que
incrementa la energia d'aquests en gran manera, convertint
d aquesta manera en nombrosos casos la malaltia
cancerosa en un procés manejable.

El desti d aquestes tecniques breument descrites i de
moltes més, siguin diagnbstiques 6 terapéutiques és danic:
seguir endavant i perfeccionar-se.

En aquesta sessié multidisciplinaria el doctor Josep
Anton Planell i Estany ens parlara de bioenginyeria.
D'aquesta comunicacié, només es pot dir que la
biotecnologia és cada cop més fulgurant i innovadora en
els seus avengos i que segueix amb voluntat propia
estretament lligada amb la practica medica. Biomaterials
com el titani, teflons, poliuretans, silicones, hidrogels, acid
poliglicolic  efc... son una mostra d'uns materials
dissenvats per ser aplicats com a modernes eines en
diversos camps de la medecina, com per exemple la
cirurgia  minimament  invasiva. Molfs  d’aquests
instruments semblen materialment trets d'un futur que ja
es present,

La doctora Anna Maria Gil Lafuente ens parlara de la
nova i atractiva metodologia dels efectes oblidats, que
permet fer valoracié i comprensié dels problemes amagats
dels processos tant a nivell d'investigacio com de la seva
praxis. Model adaptat a un entorn en que tot és evolutiu,
indeterminat i adaptatiu. A la vegada trenat amb un moén
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informatitzat que es fa notar en la presa de decisions tant
en el camp politic i empresarial, com el de la medecina i
biologia.

Finalment, el doctor Humberto Villavicencio Mavrich
parlara de les actuals tecnologies quirtrgiques i les seves
aplicacions. S’ha triat la urologia com especialitat
representativa per l'exposicié, com podria ser qualsevol
altre especialitat sigui medica o quirdrgica donat el
significatiu transformisme tecnologic de ftotes elles. En
aquest cas, vista la seva evolucié historica positiva avalada
també per una practica i una estreta interrelacid
multidisciplinaria, han fet que aquesta disciplina hagi
condensat en els darrers anys de forma brillant un gran
potencial resolutiu diagnostic i terapéutic

Eines com un modern laboratori, una farmacologia
avangada, l'aplicacié de les més modernes técniques
quirargiques amb laparoscopia, cirurgia robotica,
trasplantament renal, la radiofregiiéncia en el tractament
de la patologia prostatica conjuntament amb la fotova-
poritzacié amb laser, la crioterapia pel cancer renal i
prostatic, les ones de xoc per la litiasi urinaria... sén
eixamples dins l'urologia del canvi mediatitzat per la
biotecnologia. Un canvi que permet intuir la dinamica
profunda de les coses.

Es aquest nou patrd intel lectual, que en el cas de la
moderna medecina i tot el que la rodeja, té la pretensio de
desenvolupar la consciéncia i d’entendre la malaltia i el seu
entorn com una realitat no djvidida ni previsible.
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Per finalitzar, voldria manifestar l'agraiment al
president de la Reial Académia de Doctors, Dr. Josep
Casajuana, que per expressa voluntat s’ha realitzat aquest
llibre, i a V'académic Dr. Jaume Gil Aluja fil conductor i
compromisari entusiasta; i a ambdés, pel suport
incondicional que en tot moment han donat a aquest
aconteixement académic. Igualment el reconeixement als
académics Drs. Anna M. Gil i Josep Anton Planell, i al Dr.
Humberto Villavicencio que amb les seves valuoses
aportacions han proporcionat llum i claredat en aquest
acte multidisciplinari.

Moltes gracies.
Dr. Joaquim Girenella i Coll
Doctor en Medicina i Cirurgia.

Académic Numerari de la Reial Académia de Doctors.
Especialista amb Urologia i Andrulogia.
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LA BIOENGINYERIA I EL REPTES DE LA
NANOMEDICINA

Quan tenim un problema de salut i visitem el metge,
esperem que aquest, a partir d'una analisi de simptomes,
una exploracid i quasi sempre ajuts al diagnostic en forma
d’analisis de sang, raigs X o ecografies entre d’altres,
formuli un diagnostic acurat que 11 permeti dissenyar una
terapia eficac per tal de resoldre el problema. Els grans
avencos en la medicina actual han introduit tot un nou
ventall de possibilitats tant en el diagnostic com en la
terapia. Aixi, a partir de senvals eléctrics s’obtenen els
electrocardiogrames o els electroencefalogrames, mentre
que mitjangant diferents particules o radiacions s’obtenen
imatges en radiografies, tomografies, ressonancies
magnetiques o gammagraﬁes. Aixi mateix, actualment,
des del punt de vista de la terapia, tant la farmacopea
disponible com les solucions quirdrgiques han
evolucionat de forma espectacular. Vacunes, antibiotics i
tractaments pal liatius que converteixen malalties
terminals en croniques sén alguns dels éxits farmacologics
actuals. D'altra banda implants prostétics més eficients en
diferents especialitats, ortopediques, cardiovasculars,
urologiques, oftalmologiques o dentals, permeten que els
pacients recuperin la funcionalitat perduda. Quan es
compara la situacié de la medicina actual amb la de fa
només cent anys, quan la cirurgla ja feia temps que
comptava amb l"anestesia i I'asépsia, s’entén que han estat
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les aportacions fetes des de les ciéncies basiques, com la
Fisica, la Quimica i 1a Biologia, i les Enginyeries les que
han fet possible disposar de totes aquestes eines
tecnologiques tant per el diagnostic com per la terapia.
Aquest cimul de disciplines que han vingut a donar
suport a la medicina i la cirurgia és el que coneixem com a
Bioenginyeria. Una possible definicié de bioenginyeria és
la segiient: La Bioenginveria és aquella disciplina que
aplica els principis eléctrics, mecanics, quimics o
qualsevol altre principi de I'enginveria per comprendre,
modificar o controlar els sistemes biologics aixi com
dissenyar i fabricar productes capagos de monitoritzar
funcions fisioldgiques i d’assistir en el diagnostic i el
tractament dels pacients. En aquest sentit es pot dir que la
bioenginyeria és un ambit interdisciplinar que té com a
missié desenvolupar noves tecnologies per la medicina i
la cirurgia.

L’exit de la bicenginyeria i del que coneixem com la
medicina occidental, esta en entendre 1 {ractar el cos huma
des d'un put de vista mecanicista. Aquesta visié sorgeix
del conceptes radicals de filosofia natural, que com a
filosofia mecanica impulsaren entre altres, Descartes,
Boyle i Hooke, que proposaven la maquina com a model
del cos huma. Els mecanicistes van atacar les velles teories
escolastiques que parlaven de virtuts i esperit, atés que els
faltava la solida base material que proporcionen
I'observacid i l'experimentacio. Entenien el coneixement
del cos huma des del punt de vista hidraulic, hidrostatic i
mecanic, amb canonades, vasos, conductes, palanques,
engranatges i politges. Aquestes idees venien a donar base
conceptual al que ja era una manera d'entendre la
medicina. Aixi, quan s'observa l'evolucié de la medicina i
en general cl progressiu concixement del cos huma, es veu
que al llarg de la Historia es van proposant models de
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funcionament i fins i tot dispositius alternatius per a
teixits i organs. Ja en el 300 a.C. s’havien fet cateterismes
en cadavers utilitzant canyes o tubs metal fics per tal
d’estudiar les valvules cardiaques. A partir de les idees de
Harvey al segle XVII, que entén la missi¢ del cor com
element responsable de la transmissié i propulsié de la
sang a través de les artéries arreu del cos, comenca a
identificar-se el cor com una bomba i per tant es comenga
a pensar cn la seva substitucid miffancant una bomba
artificial. Aquesta idea s’associa a la de la Mecanica de
Fluids i a la Reologia per tractar la circulacié de la sang
per les artéries, i aixo és el que fa que el 1881, Etienne-
Jules Marey descrigui el que podria ser un cor artificial.
Més endavant, el 1938 l'aviador i enginver Charles
Lindberg 1 el cirurgia Alexis Carrel van escriure un llibre
visionari, La Cultura del Organs‘ Van tractar temes de
disseny de bombes, d’esterilitzacio, de dany de la sang, de
necessitats nutricionals d’organs pels quals circula un
liquid, i de mecanica. Aquest llibre es considera un
document seminal en la historia dels organs artificials,

El principi de l'era moderna de la medicina es
produeix en el moment en que les noves tecnologies que
es desenvolupen en altres camps cientifics s’apliquen a la
medicina. El primer éxit en aquest sentit té lloc el 1895
quan el fisic alemany Wilhelm Rontgen descobreix una
radiacio no visible perd que pot travessar objectes i que ell
anomena raigs-X, al desconeixer la seva naturalesa. Més
endavant, cap al 1900, I'holandés Willem Einthoven wva
dissenvar el primer electrocardiograf, que detectava
'activitat electrica del cor, 1 que va fer possible la
monitoritzacid efectiva dels trastorns cardiacs. Els
cateterismes van permetre en el seu moment investigar les
funcions del cor i del fetge. Per altra banda, els ultrasons,
desenvolupats a Suécia i Estats Units a mitjans de la
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década de 1950, es van demostrar 1itils en cirurgia per fet
diagnostics de patologies cardiaques i, per altra banda,
per observar el progrés del fetus durant I'embaras. Es
I'exit de l'ecografia. El diagnostic per la imatge va donar
un pas endavant cl 1972 amb la invencié del tomograf
computeritzat (TAC) per part de Godfrey Hounsfield, i
posteriorment amb la tomografia d’emissio de positrons
(PET) i la ressonancia magnetica (RMN).

Els endoscopis flexibles, fabricats amb fibres de vidre,
apareixen a principis de la década de 1970, i s'utilitzen
tant per al diagnostic com per efectuar intervencions
terapeutiques. El laser, com a “bisturi optic” ha demostrat
ser molt valuds tant en Ja cirurgia oftalmica com en la dels
organs inferns. Avui en dia, els microscopis telescopics i
els métodes laparoscopics han fet possible la cirurgia
minimament invasiva que es practica de forma comuna
per intervenir les heérnies, la vesicula biliar i I'articulacié
del genoll.

Per una altra banda, per a la reparacid i fins i tot
substitucid de teixits, organs i funcions, es venen utilitzant
amb éxit tot un conjunt d’implants i protesis, des de la
meitat del segle passat aproximadament. Les protesis de
maluc i de genoll sén probablement les més emprades per
recuperar la funcionalitat d’articulacions esqueletiques.
Les lents intraoculars de polimetilmetacrilat es venen
utilitzant també amb gran éxit en milions de pacients cada
any a tot el mon. E]l ronyvo artificial, consistent en un
sistema de dialisi pel qual circula la sang, ha estat i és
també un dispositiu essencial per preservar la vida dels
pacients que estan a l'espera d'un transplantament de
ronyo. Les protesis i els implants dentals permeten a un
percentatge eclevat de la poblacid mantenir una boca
funcional, i no variar els habits alimentaris. Els “stents”
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coronaris i en general vasculars han permés tornar a obrir
el pas en vasos obturats per un ateroma i permetre aixi la
circulacié sanguinia. Aquests son uns quanfs exemples,
perd seria possible presentar-ne d'altres com ara
marcapassos, empelts vasculars, valvules cardiaques,
implants coclears o sistemes d’osteosintesi.

Malgrat que tots aquests implants s'utilitzen amb éxit,
aquest no s'assoleix en un 100%. De fet després de tots
aquests anys d'utilitzacié, sabem que les protesis de
maluc i de genoll no poden oferir una vida en servei més
enlla de 10 o 15 anys. Per les lents intraoculars les taxes de
re-operacid son encara massa elevades. Els empelts
vasculars no s'endotelialitzen i1 les valvules cardiaques
poden produir calcificacions i trombosis, mentre que els
electrodes estimuladors com els dels marcapassos acaben
encapsulats per teixit fibrds. Aixi, després de 50 anys de
recerca i desenvolupament, encara queda molta feina per
fer. Fs per aquesta rad que ja a finals del segle passat es
comencen a buscar solucions que impliquin desenvolupar
materials que tinguin la capacitat d’interaccionar
adequadament en l'entorn biologic de teixits i Organs, a
I'hora que comenga a desenvolupar-se el que es coneix
com l'enginyeria de teixits. Pel que fa referéncia a la
integracid del material sintétic en I'entorn biologic, s’estan
desenvolupant diferents estratégies que busquen
controlar i funcionalitzar les superficies dels implants. Pel
que fa referéncia a l'enginyeria de teixits, l'objectiu
consisteix en poder cultivar in vitro cél lules del pacient
sobre un substrat sintétic biodegradable, dintre d'un
bioreactor, de tal manera que al formar les cél lules la
matriu extracel lular, el conjunt cél lules, matriu i substrat
es pugui implantar en el pacient per tal de regenerar el
teixit o organ danvat o deteriorat. L'idea subjacent és que
un cop implantat aquest conjunt, el seu entorn biologic i el
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propi sistema immunologic del pacient, el tractara com si
tos teixit propi, atés Forigen de les céllules constituents.
Malgrat que l'idea sembla excellent, hi ha grans
dificultats técniques per a desenvolupar-la i aixi, fins avui
només hi ha hagut un éxit clar en la regeneracidé de pell
pel meétode de l'enginyeria de teixits. Les noves solucions
han de venir de la ma de les nanotecnologies i del que
avui es coneix com la nanomedicina.

La nanomedicina significa aplicar les nanotecnologies
a la medicina i inclou tres grans camps: el “drug delivery”
o alliberament controlat de farmacs, el diagnostic, i la
medicina regenerativa.

Es d'esperar que en un futur forca immediat la
poblacié dels paisos més desenvolupats del mon tingui
una piramide d'edats que mostri un elevat envelliment de
la poblacié. Aquest fet es pot facilment considerar com
una conseqiiéncia directa de la societat del benestar que
ha portat a una espectacular disminucié en la taxa de
naixements i que a ’hora ha permeés un augment enorme
en 'expectativa de vida dels ciutadans. Un altre element
que posa pressio en el sistema de salut d’aquests paisos
més rics és l'estil de vida més sedentari que es relaciona
amb malalties que es poden qualificar com de |'opuléncia,
i1 que ataquen a edats cada cop més joves. Finalment, la
generacié de més edat, amb una major expectativa de
vida, requereix que se li asseguri una bona qualitat de
vida durant els anys addicionals. La pressié doncs sobre el
sistema de salut inclou tant la necessitat de nous
tractaments, majors infraestructures i més elevat nombre
de personal sanitari a tots els nivells. Tot aixd es tradueix
en un espectacular increment de costos. Per tant, per
ajudar a fer sostenible el sistema de salut, sén necessaries
noves eines pel diagnostic, el tractament i Ja
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monitoritzacié dels pacients. Es precisament aqui on la
nanomedicina serd una eina essencial per aportar
solucions a totes aquestes necessitats i les que puguin
apareixer en el futur.

La nanomedicina, apart de millorar l'eficacia i
I'eficiéncia contra les malalties infeccioses, contra les que
ja existeixen en molts casos solucions raonables, sembla
que pot aportar solucions decisives en malalties
actualment incurables, en especial per les anomenades
malalties de la vellesa i de l'opuléncia. Aixi, sembla que
I'éxit haurd de venir en el tractament de malalties
cardiovasculars, cancer, malalties muculoesquelétiques i
inflamatories, malalties neurodegeneratives i
psiquiatriques, i diabetis.

Actualment els problemes de salut s’acostumen a
detectar quan el ciutada visita el metge perque presenta
un certs simptomes. En aquest moment el metge desferma
sobre el ciutada, que es converteix en pacient, tot un
procés que inclou la diagnosi, el posterior tractament o
terapia, i finalment e] seguiment o monitoritzacié. Sembla
que hi ha forca acord en considerar que el diagnostic
precog és fonamental per a poder lluitar contra qualsevol
malaltia, 1 és un primer pas per poder-la veéncer. Aixi,
I'estrategia en el futur serd que el procés datencid
sanitaria s'inicil ben abans de que es presentin els
simptomes. Per aix0, nous dispositius sensors permetran
identificar els biomarcadors indicadors d'una malaltia
abans de que aquesta es manifesti amb simptomes que
portin al pacient a visitar al metge. Aquestes noves eines
de diagnostic permetran avaluar el risc anticipadament.
Aixd significa comprendre i identificar les malalties a
nivell molecular per tal de poder intervenir aplicant un
tractament de forma més precog i a l'hora més
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personalitzat. Aquests sensors que cal desenvolupar
podran portar a terme la deteccid ja sigui in vitro o bé in
vivo., Les tecniques en que aquests sensors es basaran,
podran ser de tipus oOptic, utilitzant tecniques de
nanobiofotonica, 0 bé de tipus electroquimic, on el sensor
es basara en anticossos o receptors especifics. Sistemes de
“lab-on-chip” que requereixen quantitats molt petites de
fluids corporals podran fer analisis en temps real i
detectar la preséncia de bacteris o elements patogens.

Per poder aplicar el tractament al pacient, la
nanomedicina, 1 en concret 'alliberament controlat de
farmacs, pretén millorar l'eficacia del tractament
farmacologic canviant radicalment 1'administracié del
medicament. La farmacia 1 la biotecnologia han vingut, i
venen, desenvolupant nous principis actius que estan a Ja
base de nous medicaments innovadors més eficients i més
eficagos. El concepte ara consisteix en portar el principi
actiu, mitjancant un biomaterial intel ligent, al lloc on es
vol que actui, i alliberar-lo totalment en aquell punt. Aixi,
nanoparticules intel ligents podran accedir especificament
a les cellules malaltes i no a les demés. Com a
conseqiiencia, no només millorara ['eficacia, sind que
disminuiran els efectes secundaris pel fet que el
medicament s’allibera amb precisié on és requerit sense
afectar altres teixits o organs.

Finaiment, la medicina regenerativa nano-assistida
busca un repte revolucionari que porta cap a un canvi de
paradigma en el concepte de sistema sanitari. L'objectiu
ara es cenira en desencadenar mecanismes endogens
d’auto-reparacid, és a dir, estimular les cellules mare
especifiques de cada teixit alla on es trobin, perque
regenerin el teixit o organ danyat o malmes. Per assolir
aquest objectiu  és necessari desenvolupar nous
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biomaterials biodegradables, portadors de molecules
senyalitzadores que permetin activar les cél lules mare
existents. Les nanotecnologies hauran de proporcionar
metodologies adequades per tal de funcionalitzar aquests
materials amb les molecules necessaries i amb la
funcionalitat adient per portar a terme la senyalitzacio
buscada. Tot aixd significa fer el gran salt que consisteix
en passar de tot just gestionar o pal liar els simptomes, de
substituir o reparar amb una protesi el teixit o organ, a
buscar, estimular i desencadenar la regeneracio i per tant
assolir la completa auto-reparacié.

Aquest panorama fa pensar que cal scr optimista de
cara al futur. Tanmateix, encara hi molt terreny per
recorrer quan es reflexiona sobre les relacions entre
malalties, pacients i taxes d'eéxit de la diagnosi i de les
terapies aplicades. La medicina occidental esta basada en
la conviccid que la clau de la salut i de la malaltia es troba
en el propi cos huma. La visid mecanicista que s'ha
comentat abans, porta a entendre que és sobre la part
malalta o malmesa que cal aplicar la terapia reparadora, o
bé procedir a la seva substitucio. Aixi, és el teixit o I'drgan
deteriorat o malalt el que s'haura de curar, substituir, i
segons les idees actuals del segle XXI, regenerar. Aquesta
aproximacié fomenta una visié reduccionista que hi ha
qui qualifica de miop, ja que es focalitza en les parts en
comptes del conjunt. En altres paraules, aquesta visié
mecanicista del cos es limita, en general, a considerar
relacions directes i lineals causa-efecte. De forma molt
esquematica estariem dient que la causa de la patologia
d’un teixit la busquem, al menys inicialment en el propi
teixit malalt. Es ben cert que cada cop es parla més de
multicausalitat i de causes indirectes, perd en general la
relacié lineal causa-efecte és la que es busca en primer
lloc. Per altra banda, l'aplicacié acritica del metode
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cientific de mesura i quantificacié fa que la medicina en
general, i la biologia, postulin un comportament
determinista. Aixo implica per exemple, entendre que tots
els pacients d'una determinada malaltia haurien de
respondre igual a un mateix tractament. Com que sabem
experimentalment que aixd no és del tot cert, introduim
les possibles variacions estadistiques, que no deixen de
considerar que existeix un comportament majoritari mitja,
del qual se'n aparten un cert nombre de pacients dintre
del que considerem les desviacions estandard.

Qualsevol ciutadd sense coneixements cientifics
profunds sap, simplement pel fet de llegir diaris, escoltar
la radio o veure la televisi6, que qualsevol estudi clinic
expressa el seu possible éxit en percentatge. Aixd significa
que els resultats d'un tractament farmacologic o l'exit
clinic d'un cert tipus de protesi semblen obeir lleis
estadistiques. Tots els estudiants de medicina i de biologia
han d’estudiar i aprovar assignatures d’estadistica, i saben
bé que no es poden presentar resultats creibles sense una
bona estadistica. De fet, encara és possible anar més luny,
i a base d'estudis estadistics es poden plantejar
correlacions que permeten albirar conclusions amb un cert
grau de certesa. Tots hem llegit algun cop, com una
estadistica de ciutadans que presenten una determinada
caracteristica, practiquen una certa activitat o
consumeixen un determinat producte, tenen una certa
probabilitat de desenvolupar una deferminada malaltia.
Com que en general, es considera que els resultats
obeeixen el que s'anomena una distribucié normal, o de
Gauss, és possible raonar aquest resultats en termes de
mitjanes, de desviacions estandard, grau de certesa o bé
grau de correlacio. Aix0 comporta pensar que malgrat
haver-hi diferéncies significatives de comportament entre
pacients, encara es pot pensar en mifjanes que seran
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majoritaries 1 que per tant, es pot parlar dun
comportament mitja per a tota una poblacié de pacients.
Es exactament en aquest punt en el que sorgeixen
preguntes  importants.  Existeixen = caracteristiques
comunes per a tots els pacients, pero que per diverses
raons s'expressen de forma diferent en cadascun d’ells, o
bé hi ha diferencies realment significatives entre pacients
que impliquen la necessitat d'un altre tipus de tractament
estadistic? Tots entenem que cada individu és diferent, i
que per fant, la resposta a un mateix fractament pot ser
diferent en funcié de cada pacient. Aixi, el biomarcador
d’una determinada malaltia pot donar valors diferents per
a pacients diferents amb el mateix grau de
desenvolupament de la mateixa malaltia. Perd, pot ser que
un biomarcador doni una resposta elevada en abséncia de
malaltia, o bé que un biomarcador no doni cap resposta en
presencia d'una malaltia en estat avangat? En els dos casos
la resposta pot ser si. Per altra banda, també sabem que la
simptomatologia d’una malaltia no té perqué expressar-se
de la mateixa manera en pacients diferents. Tot aixo fa
pensar que probablement les eines d’analisi estadistica
que emprem habitualment no acaben de ser les adients
per representar a tota la poblacié i tots els casos possibles.
Molt probablement caldra repensar les eines del metode
cientific que apliquem a la biologia i a la medicina.

Quan apliquem el métode cientific per entendre
diferents fendomens, ens basem en Y observacié i1 la mesura
o quantificacié. Per entendre el fenomen es dissenyen
experiments en els quals es controla una variable tot
mantenint les demés constants, el que permet esbrinar el
pes i I'efecte d"aquella variable sobre el fenomen. A més,
aix0 s'acostuma a fer al voltant de condicions d’equilibri
del sistema que s’estudia. Per altra banda, un aspecte
mmportant quc resulta de la majoria d’equacions
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cientifiques classiques és la seva independéncia del sentit
en que passi el temps. Es fa imprescindible introduir
conceptes termodindmics i de mecanica estadistica per
poder entendre conceptes com augment d’entropia, canvi
d’estat i irreversibilitat. Aquests conceptes ens aproximen
molt més als processos biologics. Perd de fet, els processos
biologics semblen encara més complicats, atés que
semblen venir regulats per equacions diferencials no
lincals, processos irreversibles lluny de V'eguilibri i amb
processos de retroalimentacié. Tot aixo és el que en fisica
estd a la base de la teoria del caos i que comporta una
forma diferent de tractar les dades. Un exemple molt
senzill consisteix en considerar l'estat d’equilibri
metastable existent en el moment de deixar anar un llapis
que sostenim amb la punta dels dits perpendicularment a
la taula amb la qual estd en contacte mitjancant la seva
punta esmolada. En quina direccié caura el llapis cada cop
que el deixem anar? Entenem facilment que la direccid en
que caigui dependra dels petits fregaments amb el dit a
I'hora de deixar-lo anar, de les corrents d’aire en la sala,
de les microirregularitats de la supertficie de la taula, de
Vestructura i la geometria de la punta esmolada del llapis,
o de la petita desviacidé de la perpendicularitat amb la
taula quan hem col locat el llapis. Quan apliquem un
raonament similar a la medicina o la biologia, podem
entendre que V'efecte combinat o no de tota una multitud
de factors amb major o menor incidéncia en el fenomen
poden portar a observar comportaments o simptomes
diferents. Tot aix0 significa que la ciencia medica 1
biologica haurd d’emprar eines probablement més
complexes que les que s han vingut utilitzant fins ara per
tal de poder entendre i després tractar les malalties que
poden afectar no només amb intensitat diferent sind
també de forma diferent a pacients diferents. Aixd cns
porta a comengar a pensar amb una medicina
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personalitzada, entesa des de la propia base molecular de
la malaltia. Tal com hem vist abans, la resposta sembla
que pot venir de la ma de la nanomedicina. la
nanomedicina ens porta l'esperanga d'un diagnostic
preco¢ que permetra personalitzar el tractament del
pacient. DPotser sera dificil poder esbrinar totes les
interaccions possibles entre tots els possibles agents que
intervinguin en un procés patologic determinat en un
pacient determinat, pero la deteccié6 preco¢ d'algun o
d’alguns dels més rellevants haura de permetre per una
banda ftractar-los o eliminar-los, i per aquesta rad
disminuir la complexitat del problema, i per altra banda,
com a minim guanyar un temps preciés per ulteriors
terapies.
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ELEMENTS TEORICS I TECNICS DE LA INCERTESA

Els origens de 'activitat cientifica

Des de la nit més profunda dels temps, els nostres
ancestres més allunyats sempre han fet gala d"una innata
curiositat que 1’han empes cap a la necessitat de saber i
coneixer, Aquest sentiment constitueix el reflex del sentit
de superviveéncia enfront d'un entorn hostil en el qual en
cada aurora s'anuncia la sorpresa del ser i de l'existir. En
aquest contexte, la reduccié i la canalitzacié de la incertesa
s'erigeix en un objectiu primari, sentit implicitament o
expressat explicitament. Vislumbrar els esdeveniments
del dema ha resultat, des de sempre, de vital importancia
per estar en condicions d’afrontar-los.

D’'altra banda, I'evolucié de les espécies, de la qual
I'ésser huma és protagonista, porta aparellada el
desenvolupament de la ment i el cos dels éssers pensants.

La innovaci6é és l'aventura que constitueix la seva
essencia, tal i com succeeix a tot ésser vivent. Per a
superar les dificultats, els inconvenients, els perills, les
amenaces, resulta imprescindible I'adaptacié al medi, que
de vegades es mostra hostil. Perd més enlla de la capacitat
d’adaptacid, comuna a totes les espécies vives, es troba la
imaginaci6, exclusiva de l'ésser huma. La imaginacio,
I'esperanca, els somnis, les utopies... sén els fonaments de
qualsevol tipus de progrés més enlla de ['adaptacié al
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medi. Els nostres ancestres més recents que varen
cohabitar amb la quarta glaciacié, aquest petit grup
d’hominids fisicament desafavorits que sobrevisquercn a
un entorn hostil en zones que havien quedat
desertificades en e] continent africa a causa del canvi
climatic, es salvaren de l'extincié gracies a la imaginacio.
Pensaren en la possibilitat de conservar cls ous d’esfrug
els quals havien de ser acuradament oberts abans de ser
consumits, per emmagatzemar després laigua que
escassejava. Aixd cls va permetre sobreviure fins a
I'arribada de  condicions més  favorables  pel
desenvolupament de |'espécie humana.’

El progrés és, doncs, fruit de la combinacié entre la
intel ligéncia humana i la intel ligéncia artificial. La nostra
imaginacié, combinada amb processos informatics
adequats sera la clau de la nostra evoluci6 futura.

Des d'una perspectiva molt general sha intentat
aglutinar en el mateix espai del pensament aspectes que,
al nostre entendre, mereixen una total diferenciacid.
L'heréncia que hem rebut de moltes generacions ha
conduit a uns estudis en els que la ciéncia estava
condicionada per la tradicio religiosa. La dogmatitzacié en
Vactivitat investigadora ha comportat un fre a la
necessaria llibertat per a qui busquen respostes no
condicionades.

Naturalment, cls primers cientifics varen proposar
diverses teories per explicar els fenomens naturals. Les
teories primitives, la atomica, la del fluid electric,
molecular, de mescles... es formularen en base a les

' Gil Lafuente. A.M. v Gil Lafuente, J. (2007) Modelos y algoritmos

para el tratamiento de la creatividad on la gestion empresarial. Ed.
European Academic Publishers,
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observacionis aleshores en vigor mitjancant la percepci6
sensorial, medicions i models fisics conceptualitzats. I
segons la seva utilitat i fertilitat per continuar observant i
experimentant, moltes teories foren modificades o
marginades en millorar les eines, els instruments i altres
metodes d’analisi.

Actualment, en cls cenacles de la comunitat
intelectual a nivell mundial, es té una visid del mén
basada en “l'evolucionisme integral”, com un continu
total a gran escala: matéria eterna sobre la cual hom
imagina una “evolucid molecular”, de la que se suposa va
esdevenir una “evolucit organica o bioldgica” j de la qual
s'espera que emergeixi “l'evolucié social 1 economica”.
Front a aquest posicionament unitari propugnem la
rigurositat per a la ciéncia i la a fe per a la creenca.

Quan ja anem deixant enrerc els primers bategs del
nou mileni va emergint en l'horitz6 una nova societat
complexa, diferent dia a dia. El saber cientific ha
d’explicar el mén en el que vivim, no el mdn en el que ens
agradaria viure. La ciéncia occidental s’ha assentat durant
molts anys en una idea molt original en el seu moment:
les lleis de la natura. Segons elles el fendomens de la natura
son sotmesos a unes lieis regides per la certesa i res no
escapa al seu efecte predeterminat. Aquesta idea es troba
present en les lleis de Newton i, curiosament les dues
revolucions més importants del segle XX la “mecanica
quantica” i la “relativitat” no han fet més que corrobar
aquest fet. No resulta correcte tancar els ulls i seguir dient
que es creu en les certeses encara que aquestes no
resideixin en el nostre univers. Potser seria desitjable
intentar una representacid dels fendomens mitjangant
formes incertes per a que, a través d’elles, poder intentar
comprendre millor el joc de les regles de la natura. Resulta
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alienant pensar en un mén determinista en el qual es
troba tot predeterminat i inscrit en el Big Bang. Es va
acceptant, cada cop més, un moén d’incerteses perd en el
qual es donen certes normes de conducta susceptibles de
ser estudiades mitjancant sistemes incerts.

Coneixer és aprehendre, adquirir consciéncia
d’alguna cosa, fer-se amb el tot o alguna de les seves
parts. D'aquesta forma es pot considerar que ¢l procés del
coneixement serd el que en virtut del qual els objectes
fisics o mentals perceptibles es reflecteixin en el
pensament. Des d’aquest punt de vista, la finalitat del
coneixement rau en assolir la veritat objectiva. A partir de
I'observaci6 i la captacié dels objectes que cns envolten
s'inicia un procés de formacié d'idees que déna lloc a
I'elaboracié de judicis. Mitjancant certes regles de la rao,
els judicis es relacionen entre si per deduir conseqiiencies
formalment acceptables i nous conceptes. Aquests altims,
per tant, es deriven de la percepci6 sensorial i directa del
mén  exterior 1 també de proporcions expressades
lingiiisticament a través d’cnunciats.

Hem posat en evidéncia que la cerca de coneixements
té el seu origen cn la necessitat de donar resposta als
problemes als que s'enfronta 'home. De fet es busca la
seguretat front a la incertesa, la qual cosa s’aconsegueix
pel coneixement dels fets, és a dir, saber quina és la
situacid en la que cns trobem, i pel coneixement de com
manipular-los en profit nostre. No sembla descabellat
pensar que l'home hagué d'observar, en una primera
etapa, com determinants fendomens naturals es repetien,
induint-lo a buscar alguna explicacidé que el portés a
comprendre’ls i explicar-los. Saconsegueix aixi, el
coneixement vulgar o ordinari.
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Aquest primer estadi cognoscitiu pren una singular
importancia en la resta del procés malgrat la seva
primparesa comparada amb les fases posteriors. En efecte,
el coneixement ordinari compren la major part de les
nocions que normalment s’empren en la vida quotidiana.
Aquest tipus de coneixement, nogensmenys, no ha de ser
considerat “per se” erroni, sino senzillament un
coneixement “assistematic” i, en general, no sotmés a una
correcta verificacié.

El transcurs del temps i la propia evolucié de 1'ésser
huma ha motivat que l'ésser intel ligent no es conformés
en comprendre i explicar de forma rutinaria l'amplia
gama d'objectes que captava sino que cerqués
explicacions més profundes, establint relacions entre els
fendmens per emergir a un estadi superior que és el
cientific. En aquest sentit el saber cientific és el resultat de
depurar el que és particular, transitori i fugag, i periféric,
per a trobar el que ¢€s permanent 1 essencial que pot ser
expressat mitjangant conceptes i lleis.

Podem induir, aleshores, que ¢l saber ordinari és
casual, perqué no es comprova de forma ordenada i
metodica a ell mateix, mentrre que el saber cientific és
causal, és a dir, metddic, ordena el que ha estat aprehés i
ho orienta cap a la generalitzacio establint conexions que
uneixen els antecedents amb els conseqiients.

Aixi, es pot dir que la ciéncia no només té per finalitat
descriure i enumerar els fendmens, sino que intenta
explicar per qué es produeixen els fenomens i intenta
predir de quina manera se’n poden produir de nous a
través d'un procés de representacid abstracta 1 de
sistematitzacio.
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Irrupcié de les 1dgiques multivalents

Fa més de 150 anys, quan George Boole® va escriure el
seu “Laws of Thought”, es va produir la consolidacio
d’una logica formal de la qual la seva utilitat ha quedat
suficientment demostrada mentre ha estat emprada en el
marc de les seves limitacions. Ens referim al fet de que la
Idgica def pensament huma no té lloc en uns mecanismes
que suposen que el raonament oscilla considerant
unicament dos valors: 1 1 0, és a dir, el si 1 el no, la
pertinenga i la no pertinenga, en definitiva, el blanc i el
negre. 5’ha d’admetre que la formalitzacié de la realitat no
sempre permet aguest tractament simplificat, sino que
existeixen situacions intermitges (tota la gama de grisos)
que fins fa molt poc temps quedaven fora dels estudis
cientifics. No es pot oblidar que, a diferéncia de
I'ordinador, el cervell huma fa matissos i acostuma a
pensar en termes imprecisos.

Aixi, doncs, l'ésser huma necessita considerar fets,
tendmens 1 realitats molt dificils d’adscriure si només
compiem amb el tot o el res, aixo és, ha d’associar rigor i
impresicio. Per la propia naturalesa de les coses i per la
gran varietat dels nostres pensaments i opinions, se'ns fa
dificit i complicat que la ment humana es colloqui
exclusivament cn alguna d’aquestes dues posicions. El
moén, vist des d’una perspectiva espacial i temporal, és
cada dia més complicat per la gran quantitat

(=]

George Boole, inicia, al 1850, el desenvolupament dels seus principis
que després mclouna en un prnimer volum de: “A treatise on
differential equations”{1859) i “A treatise on the calculus of finite
differences™(1860}; i en ¢l scgon volum de la prinmera d’aquestes ducs
obres, publicat al 1865, Preten demostrar ’aplicabilitat de lcs
maiematiques a la inferéncia logica en ¢l sew treball més conegut: “An
invesuigation of the laws of thought, on which are founded the
mathematical theories of logic and probabilities™, al 1854,
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d’esdeveniments imprevistos que conformen el nostre
entorn. Inclas amb l'ajut dels equips pel tractament de Ia
informacio resulta impossible permanéixer en "ambit de
la racionalitat.

La idea de llibertat va unida a la d’aventura. La vida
mateixa és una aventura i, de forma especial, quan es
troba present en la imaginacié. Els conceptes de la llibertat
i seguretat porten directament al concepte d’entropia’. Si
hi ha massa desordre la vida no té sentit, si no n'hi ha
suficient la vida no és més qu'un tramit. Ens veiem
obligats a captar el nostre entorn amb la incertesa que
conté, perd hem d’intentar aconseguir els nostres objectius
d‘acord a certs criteris i procediments,

Tractar els fenomens mitjancant la logica booleana o
binaria ha estat fins ara habitual i comode, doncs sempre
sabem a on anem, o bé, a on ens proposem anar si tot
succeeix tal i com s’ha concebut i esperat. Sortir d’aquests
mecanismes és obrir una porta a partir de la qual sorgeix
un panorama en el que no sabem qué esta passant i només
ens queda confiar en la voluntat de la comprensio.

Els professors Kaufmann i Gil Aluja van proposar en
el seu dia® certes reflexions encaminades a demostrar que,
inclis sense poder mesurar de manera formal o
mitjangant la probabilitat, també es podia aspirar a un
comportarment racional,

* Gil Lafuente, A.M. y Gil Lafuente, J. (2007). Modelos y algoritmos
para el tratamiento de la creatividad en la gestion empresarial. Ed.
European Academic Publishers,

Kaufmann, A. ¥ Gil Aluja, ). (1987). Tecnicas operativas de gestidn
para el tratamiento de la incertidumbre. Ed. Hispano Europea.
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Els fets susceptibles de verdadera repeticié pertanyen
quasi exciusivament a l'ambit de les ciéncies
experimentals. L’ésser huma introdueix, amb la seva
irrumpcid com a actor principal en les disciplines de caire
social, ademés dels fets incerts de la natura, els que
provenen de la seva llibertat i el seu poder d'imaginacié6.

En les circumstancies actuals, ens sentim incomodes.
Ens trobem lligats a unes teories del passat que s'han
tornat obsoletes per una banda, i la necessitat de noves
lleis, més properes a la nostra realitat per una altra. Quan
es preparen decisions, siguin simples o complexes, en el
pensament té lloc una activitat organitzativa en la que es
combina intuicié i logica, elements que resulten dificils de
separar. Per fer més operativa aquesta tasca els estudiosos
sovint han fet recurs als mecanismes classics de la logica,
Pero a mesura que pasa el temps s'observa cada cop més
un gran interés en cercar nous camins, donat que es fa
cada vegada més dificil obtenir seqiiéncics de dades
suficientment estables, estacionaries i inclas significatives.

Aquest fet estd motivat, cn gran mesura, pel
convenciment cada vegada més arrelat de que la incertesa
és consubstancial a I'ésser huma 1 presideix molts dels
seus raonaments. En els processos de decisié resuita cada
dia més necessarl introduir aquesta realitat, encara que
s’hagi de renunciar a unes estructures logiques rebudes en
legat dels nostres avantpassats. Quan un fendmen es
resisteix a ser mesurat sempre ¢s possible recalitzar una
valuacio, relacié, agrupacio, assignacié o ordenacié®, fets
que constitueixen importants activitats del cervell
intel ligent.

Gil Aluja. 1. (1999) Elemenis for a theory of decision in uncertainty.
Kluwer Academic Publishers. Dordrechi, Boston, Londen.
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La incorporacié6 d’aquests conceptes de remarcat
sentit subjectiv, uns de caire numeric i altres no numerics,
representen un important aven¢ cap a un millor
coneixement dels objectes i els fendmens. Si una situacioé
no pot ser precisada mitjancant una quantitat numérica
perd es pot afirmar que és preferible a una altra, s’ha
aconseguit passar a un estat superior de coneixement.
Perd quan s’afirma que un objecte o fendmen és més
possible que un altre s'esta obrint un nou camp en les
perspectives del raonament i la decisid, donat que el
coneixement, encara que sigui subjectiu, pot ser sotmés a
tots els mecanismes de la logica.

La logica booleana té com a punt de partida el
principi del “Terg Exclos”, és a dir, sosté que un fenomen
és verdader o fals, per¢ no pot ser les dues asseveracions
alhora en no admetre interpretacions diverses. Aixd ens
ha portat a la recerca de nous camins en els quals sigui
possible incorporar una gradacié o nivell de veritat en els
fenomens per poder permetre I'establiment de tota una
gama de matissos necessaris per a captar les complexes
realitats actuals. D’aquesta manera es concebeixen, avui,
les anomenades logiques multivalents, recolzades en el
principi de Simultaneitat Gradual® que va ser enunciat per
primera vegada pel professor Gil Aluja al 1996. Aquest
principi manté que tota proposicié pot ser alhora
verdadera o falsa, a condicié¢ d’assignar un grau a la
veritat i un grau a la falsetat.

No hi ha dubte que, malgrat que la realitat és precisa
en si mateixa, en el procés d’aprehensioé es perd una part

Aguest principi va ser enuncial per primera vegada pel professor Gil
Aluja al 1996 en el Congrés Internacional de SIGEF a Buenocs Aires
(Argentina).
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més o menys gran de matissos: el cervell huma capta
I'entorn d’una manera simplificada. El fet de que la
formalitzacié comporta una visioé restringida obliga al
investigador a elegir entre realitzar des del principi una
selecci6 d’elements a considerar per poder després operar
amb un instrumental precis, o bé captar la realitat amb
tota la seva imprecisid i operar amb aquestes informacions
incertes, sabent que els resuiltats vindran donats de
manera imprecisa. La decisio es redueix a elegir entre la
logica de la precisié que reflecteix de forma imperfecta la
realitat, o bé les logiques multivalents més adequades a la
realitat.

Potser, com encara mai ha succeit abans, |'activitat
cientifica es troba en una cruilla en la que esta en joc el
futur de la humanitat. Per una banda, la concepcié
determinista de l'univers, per laltra, la concepcid
darwiniana. D'una banda la imposicié d’unes creences
preestablertes des de 1esplendor de les teories
newtorianes, en el que es somiava en reduir el
funcionament de l'univers a la predictibilitat d’un senzill
pendol. L'adoracié del mite de Laplace’. D'una altra
banda, el vuit de lo desconegut. El rebuig al jou de la
predestinaci6 i la proclamacié de la llibetat de la decisi6’.
La creenga que existeixen sistemes inestables amb
processos dissipatius (pérdua d'energia sense possibilitat
de recuperacié) provoquen un desordre que porta a la
incertesa. En efecte, resulta impensable negar que els

Laplace considerava que si podia disposar de les lleis de 1a natura (de
cardcter determinista) 1 les condicions de I'univers en un moment
determinat, podria reconstruir cl passat i predir el futur.

En aquest sentit destaquen autors com B. Russell, Lukaciewicz,
Zadeh, Lorenz, Prigogine, Kauftnann 1 Gil Aluja, els quals, cadascl en
la seva disciplina, han trencat amb ["ortodoxia existent en els cenacles
cientifics i han replantejat models fins ara universalment acceptats.
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sistemes son molt sensibles a les variacions de les
condicions inicials o a les existents en algun instant de la
seva activitat. En altres termes, es concebeix que quan una
perturbacié excedeix d’un cert nivell, les desviacions
futures porten a un procés no controlable pel propi
sistema, produint el neixament d'insospitats nous
fendmens. Només amb aquest convenciment és possible
vislumbrar com fa quatre mil milions d'anys pogué
aparéixer una cellula viva a partir d'un vulgar brou
d’aminoacids. La complexitat d’aquests sistemes fa
inviable la seva comprensio i explicacié només mitjangant
lleis deterministes. Ha fet falta i fara falta encara una gran
dosi d'imaginacié per trencar els llagos que ens atenallen
amb el passat collocant en el seu lloc models que
incorporin  simultaniament dades numeriques i
estimacions no numeriques, portadores d'un gran arsenal
descriptiu de situacions incertes. Competeixen, cohabiten
o col laboren en aquesta tasca, enfocaments d’ahir i d’avui
tals com la termodinamica no lineal, la teoria de
catastrofes, la teoria de fractals, la teoria del caos o la
teoria dels subconjunts borrosos, entre d’altres.

Nogensmenys, no tot el que té interes pels cientifics
pot ser quantificat, i de vegades ni tant sols valuat, sino
que només certes parts dels fendmens, fets i relacions sén
actualment susceptibles de medicio, és a dir, com a minim
d’assignacié numérica subjectiva. Aquesta realitat no ha
de ser un obstacle per poder considerar aquells fendomens
que constitueixen un problema en tant que no sén
susceptibles de medicié i, per tant, de poder ser
incorporats a les técniques operatives classiques. En els
ultims anys han aparegut noves possibilitats de
tractament que han permes la medicid6 mitjangant
I'estimacié subjectiva i sén capaces de ser expressades
numeéricament a través de valuacions.
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S'accepta, ja sense reticéncies, que tant el pensament
com les accions humanes sén una barreja d'intuicions i
rigor 1ogic. Per altra banda, I'evolucié de la vida mateixa,
en permanent accel leraci6, fa que els fendmens canviin
amb rapidesa, amb la qual cosa, l'obtencié d’un model
apte per una determinada situacio té una vida limitada en
el temps i ha de ser modificat constantment a mesura que
va variant. Si és cert que ens trobem en un mon regit per
la mutabilitat i la incertesa, la seva formulacié haura
d’adaptar-se a aquestes circumstancies i tenir un caire
adaptiu i una aptitud per a reflectir un mén incert.

En aquest contexte, si només podessin ser considerats
com a cientifics els coneixements susceptibles de medicid,
les ciéncies en les quals 'home n'es actor principal
desenvoluparien un ben pobre paper per la seva esséncia i
contingut. Cada cop s6én menys les situacions en que la
precisié permet mesurar amb certesa i els esdeveniments
son suficientment coneguts o repetifius perque la nocio
d’atzar es trobi associada a una idea de mesura a través de
la probabilitat. Cada cop amb més freqiiencia apareix la
incertesa que és recollida de forma subjectiva associant-la
a fets no probabilitzables, com el concepte de sensacid i la
nocié de valuacié, ambdoés de caracter fonamentalment
subjectiu.

Donat que la incertesa ¢s consubstancial al pensament
huma presideix no pocs dels nostres pensamenis. En els
intents de formalitzar els comportaments resulta cada cop
més necessari introduir aquesta expressid de la realitat
encara que s’hagi de renunciar a aquest concepte objectiu
que és la mesura. Es per aixd que la incorporacio de
conceptes amb un alt contingut subjectiu constitueix un
aveng cap a un millor coneixement del fendbmens. Si una
situacié no pot ser precisada perd es pot afirmar que és
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millor que una altra, ja es passa a un estadi superior en el
coneixement. Perd quan es diu que en un futur un
esdeveniment és més “possible” que un altre, s'esta
obrint un camp fonamental en les perspectives del
raonament i la decisié. Aquest fet ha obert les portes al
desenvolupament de la modelitzacié no numerica de la
incertesa amb les teories de la relacio, la assignacio, la
agrupacié i la  ordenacid’que  també  poden
compatibilitzar-se amb l'instrumental numeric. En aquest
sentit resulta fonamental la distincié entre imprecisié 1
inexactitud. Lo imprecis no ha de ser necessiriament
inexacte.

Estem vivint un canvi que constitueix una veritable
revolucid 1 els investigadors estan cercant noves
estructures mentals capaces de realitzar un adequat
tractament de les noves situacions. Els elements que
tradicionament formen part del coneixement formalitzat
en base a la certesa i la probabilitat, encara que continuin
éssent valids en moltes circumstancies, no aconsegueixen,
en el seu estat actual, reflectir aquesta nova realitat
fonamentada de la incertesa.

No estan massa lluny els moments en els que era
possible fer previsions sobre magnituds futures les quals
podicn ser una simple prolongacid de les que havien
succeit. Creure, avui, que aix0 continua éssent possible
seria, cn una gran quantitat de cassos, enganyar-nos a
nosaltres mateixos. S’han esmicolat els barrots que
empresonavern el pensament en un espai mecanicista.

Aturar-nos a pensar cn aquesta realitat comporta,
inevitablement, la reconsideracié de les estructures

Les bases d’aquestes teorics han estat publicades per Gil Aluja, J. en
"obra de 1999 citada anteriorment.
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formals en les que puguin recolzar-se els estudis actuals si
es preten una millor comprensié de les noves realitats.

La matematica de la incertesa

El principal cos doctrinal matematic capag de tractar
adequadament la incertesa és la teoria de la borrositat i de
la valuacid, amb les seves infinites variants, en tant que el
relatiu a Vatzar és la teoria de probabilitats. Fins a un
determinat moment la primera era poc coneguda o
desconeguda tant pels matematics com pels especialistes
en matematica aplicada. Fa 150 anys passava el mateix
amb la segona. Afortunadament el temps ha jugat en
favor d'un total reconeixement en els mitjans de recerca
més exigents tenint lloc un important canvi episternologic.
Avui es coneix millor com es separen i associen els
tendmens, en el moment en que resulta necessari, quan
posseeixen un elevat nivell de subjectivitat.

Es ben conegut que la teoria dels subconjunts
borrosos és una part de les matematiques perfectament
adaptada al tractament tant de lo subjectiu com de lo
incert. Consistueix un irtent de captar els fenomens tal i
com es presenten a la vida real i realitzar el seu tractament
sense intentar deformar-los per fer-los precisos i certs.

Es d'una enorme importincia establir una clara
diferenciacié entre incertesa i atzar. La incertesa no
poseeix lleis mentre que l'atzar si, conegudes o no, perd
que existeixen per hipotesi. L'atzar, pel contrari, es troba
unit al concepte de probabilitat, el qual és una mesura
sobre observacions repetides en el temps i/o en l'espai.
L’atzar és una mesura sobre fets observats.

La creaci¢ d'estructures del pensament classiques
tenen el suport majoritariament de teories deterministes o



probabilistiques. Les estructures deterministes consideren
dades certes, les probabilistes dades estadisticament
mesurables o construides a partir de raonaments que
permeten acceptar a priori lleis de probabilitat. La novetat
surgeix amb el fet de poder construir estructures en el
suposit que no puguin utilitzar-se ni informacions certes
ni Heis de probabilitat, ni els raonaments relacionats que
se’n deriven.

A partir d’aquests plantejaments s’ha avangat molt en
I'enriquiment del cos doctrinal i técnic amb aportacions
que a hores d’ara han penetrat en la practica totalitat de
les disciplines en diferents graus d’aplicacié. En els camps
cientifics que ens ocupen s'ha incorporat la matematica de
la incertesa a la teoria del caos, processos
pseudomarkovians, teories de la relacio, de l'agrupacio,
de l'assignacié i de l'ordenacié borrosa, xarxes i grafs
neuronals, teoria dels expertons, teoria dels efectes
oblidats, entre d’altres, sense oblidar les recerques que
actualment s’estan portant a terme en la modelitzacié de
la pretopologia i la topologia incertes'® i les incursions
fetes en la teoria de fractals en incertesa.

Paral lelament al desenvolupament d'aquests models,
s'esta extenent en l'ambit de la practica professional
I'aplicacié dels resultats sorgits de la recerca tedrica. No
escapa al nostre coneixement les fites assolides en les
ciencies socials (models i algoritmes per la presa de
decisions en 'empresa, creacid de cercles de creativitat,
investigacid comercial i de mercats, direccié estratégica,
control de qualitat, seleccio de recursos hurmans i un llarg
etcétera), o bé en ingenieria (aparclls electrodomestics que

' Gil Aluja, J. i Gil Laluente, A.M. (2007) Algoritmos para el
tratamiento de fendmenos econdomicos complejos. Bases, desarrollos v
aplicaciones. Ed.Ramon Areces.
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s’autorregulen per optimitzar el seu rendiment, aeronaus
que es piloten soles o enginys d'una extrema precisid
capacos de desactivar artefactes amb I'anim de
salvaguardar vides humanes), o per qué no en medicina
(s’han produit notables avencos en el camp del
prediagnostic i diagnostic de malalties amb 1'objectiu
d’'assolir un percentatge cada cop més alt de curacions,
utilitzacié de tecniques menys agressives per tal de donar
lloc a menys efectes secundaris i problemes cronics, en
avangar 1'inici dels tractaments, entre molts d altres).

Podriem procedir a una llista interminable de les
aplicacions a les quals ha donat lloc el desenvolupament
de les matematiques de la incertesa, perd creiem més
profités procedir a 'exposicié d'un model que, des dels
seus primers plantejaments, ha permés, en tots els ambits
en els que ha estat aplicat, una millora substancial dels
processos emprats.

La Teoria dels Efectes Oblidats'

Tots els esdeveniments, fendmens i fets que ens
envolten, inclis nosaltres mateixos, formem part, d’una
marnera o altra, d’algan tipus de sistema o subsistema, és a
dir, podriem dir que practicament tota activitat queda
sotmesa a quelcom tpus d'incidéncia causa-efecte.
Malgrat I'establiment de bons sistemes de control, sempre
sorgeix la possibilitat de deixar de banda o obviar de
forma voluntaria algunes relacions de causalitat que no
sempre resulten explicites, evidents o visibles, i
normalment no es perceben directament. Es habitual que

"' Kaufmann, A. i Gil Aluja, J. (1988) Models per a la recerca d’efectes
oblidats. Ed. Milladoiro.

52



aquestes relacions d’incidéncia restin amagades per
tractar-se d’efectes sobre efectes, existint doncs una
acumulaci¢é de causes que les provoquen. La intel ligéncia
humana necessita recolzar-se en eines i models capagos de
crear una base técnica sobre la qual poder treballar amb
totes les informacions i contrastacions obtingudes de
I'entorn i fer aflorar totes les relacions de causalitat
directes i indirectes que se’n puguin desprendre.

El concepte d'incidéncia es podria associar a la idea
de funci6 i es troba present en totes les accions dels éssers
vius. Precisament en tot procés de naturalesa seqiiencial
on les incidéncies es transmeten de forma encadcnada
resulta habitual omitir de forma voluntaria o involuntaria
alguna etapa. Cada oblit du com a conseqiiéncia efectes
secundaris que van repercutint en tota la xarxa de
relacions d'incidéncia en una mena de procés combinatori.

La incidéncia és un corcepte eminentment subjectiu,
normalment dificil de mesurar, perqué el scu analisi
permet millorar accié raonada i la presa de decisions.

Per tal de procedir, a grans trets, a mostrar el
funcicnament de la Teoria dels Efectes Oblidats,
comencarem per endinsar-nos breument en els seus
fonaments metodologics. 51 tenim dos conjunts
d’elements:

A= {a,.r’i = 1,2,...,11}

B:{bj!_,.f: 1,2.‘..,111}
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direm que hi ha una incidencia de a; sobre b;si el valor de
la funcié caracteristica de pertinenca del parell (a; b;) esta
valuaten [0. 1]", és a dir;

V(al.,bj)::'u(ar.,bj) e [0. 1]

El conjunt de parells d’elements valuats definira el
que anomenem “matriu d'incidéncies directes”, la qual
mostra les relacions de causa-efecte en diferent grau que
es produeixen entre els elements del conjunt A (causes) i
els elements del conjunt B (efectes):

Tt b by by b, b,
a [ Hap | Hao [ Moo, [ Mo, Mis
y [ Hap, | Mo [Han, THen Hep
o[ Mo | Moo | Hen, jHa. Hop
M = a, Hoo | Hogn | Mo, | Hoso H. .
as Juu_;ui fuff_:f?_- Juu_;{v_: Jur:_;b_ Jur:_;.-‘;
a .uu_g,: H, b M”_x.‘_: My L,

Aquesta matriu també pot ser representada pel seu
graf d’incidéncia associat, que en el cas en que la seva
funci6é caracteristica de pertinenca f6s nulla quedaria

12

Hem gencralitzat el concepte de valor ampliant-lo al de valuacio,

ddhuc considerant qualsevol forma de valuacié numérica
subjectiva (interval de couflanga, nombre borrds triangular,
quadruples de confianga i expertons, entre d alires). Considerem
el 0 donat que aquest valor en un element de la matriu
d’incidéncia denotaria la no existéncia de relacid de causalitat
entre els clemenis de A 1 B.

54



suprimit 1’arc que uneix els elements del conjunt A 1 els
del conjunt B:

a, » * b
d, ® e/,
a, o o b
.. “ & 'bu.l

[ utilitzant el concepte de funcié d’adheréncia:
T{a}={b,/T"{b}=0}
i={l.n}
J=4{L..m}

Aquest conjunt d’incidéncies que ens mostren
aquestes tres formes de presentar les relacions causa-
efecte que tenen lloc entre dos conjunts d’elements
representen la matriu d’incidéncies directes (o de primer
ordre) que son aquelles que han estat considerades en el
moment d’establir les repercucions que tenen uns
elements sobre d’altres. De fet és el primer pas en vistes a
plantejar el model que ens permetra recuperar incidéncies,
o nivells d'incidéncia, que no han estat detectades, o
senzillament han estat obviades cn aquesta ctapa.



Suposem, tercer

d’elements:

ara, que apareix un conjunt

C={c,/k=12,..2}

el qual esta format per elements que actien com a

efectes del conjunt B, és a dir:

? € €

h_t Jub_u.'-_ :ui‘-_t
N = b: ﬂf}-t'- *u-""‘ :

bm Ju,i;l:__t-_‘ Jub_..:c:

iuh,_,.t'_

Obtindriem dues relacions d’incidéncia que tindrien
els elements del conjunt B en comit:

g

a

tH

‘u aly,,

i _\I’_.,

H ..

b, by
;u'u!hl iuti-_."a
;'u'a_\bl a‘urr:b
:u.-' i )ub,nr.

€ €y
!ub![ Jub:f_
| H..
Hi o |y
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El graf d'incidéncia associat a cadascuna de les dues
matrius seria el segiient:

i, e b

! |
i, oi E ; ---7.__,. R

(.. e

e .
Fs a dir, tindriem dues relacions d’incidéncia:
McAXBiNcBxC
L'operador matematic que permet conéixer la
incidéencia de A sobre C és la composicié max-min. De

fet, quan es plantegen tres relacions d’incidéncia incertes:

McAXB, NcBxC, PCcAx(C
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Es produeix I'equaci6':

MoN=F
a on el simbol o representa precisament la composicid
max-min. La composicié de dues relacions incertes és tal
que:

‘v’(a,.,c__) e AXC:
#(ﬂ;-f‘:)MoFK(HM(apb;)AHN(b_pC;))

Podem, doncs, afirmar que la relacié d’incidéncia P
defineix les relacions de causalitat entre els elements del
primer conjunt A i els elements del tercer conjunt C en la
intensitat o grau que pressuposa haver considerat els
elements que pertanyen al conjunt B.

Relacions de causalitat directes i indirectes

Fet un breu analisi de la metodologia emprada per
coneixer les relacions d'incidéncia havent considerat tres
conjunts d'elements, ens proposem ara plantejar una
metodologia'* dirigida a congixer les relacions de causa -
efecte gque queden ocultes quan hom realitza un estudi de
causalitat entre diferents elements. Iniciarem el nostre
plantejament amb l'existéncia d'una relacié d’incidéncia

" Kaufmann, A. {1977) Introduction 4 la théoric des sous-ensambles

flous a I'usage des ingénieurs. Ed. Masson.
Aquesta metodologia ja ha estat aplicada a estudis i projectes en
diferents ambits dirigits fonamentalment pel prolessor J. Gil Aluja
(veure ¢.v, a; www. fuzzyeconomics.com).
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directa, és a dir, una matriu causa-efecte incerta definida
per dos conjunts d'elements:

A={a/i=12,..,n}, que actuen com a causes
B= {bj /[j= 1,2,...,m}, que actuen com a efectes
i una relacié de causalitat M definida per la matriu:

[M]={Aua,b. [0, l]fi=1,2,...,n;j=1,2,..‘,m} éssent les
H, , les funcions caracteristiques de pertinenga de

cadascun dels elements de la matriu [M] (formada per les
files corresponents als elements del conjunt A -causes- i
les columnes corresponents als elements del conjunt B
-efectes-). Podriem dir, aleshores, que la matriu [M] esta
composta per les estimacions realitzades en torn a tots els
efectes que els elements del conjunt A exerceixen sobre
els elements del conjunt B. Com més significativa és
aquesta relacié d'incidencia, més elevada sera la valuacié
assignada a cadascun dels elements de la matriu. En el
nostre cas, donat que hem partit del fet que la funcié
caracteristica de pertinenca havia de pertanyer a l'interval
[0,1] entenem que com més alta sigui la relacio
d'incidéncia, més propera a | resultara la valuacié
assignada. I a l'inrevés, com més feble es consideri una
relacio de causalitat entre dos elements, més s'acostara a 0
la valuacié corresponent. Hem de recalcar el fet que
aquesta matriu inicial [M] esta elaborada a partir de les
relacions causa - efecte directes, és a dir, de primera
generacid. El nostre objectiu es basa en obtenir una nova
matriu d'incideéncies perd que reflecteixi, no només les
relacions de causalitat directes, sino aquelles que malgrat
no ser evidents existeixen i de vegades son fonamentals



per l'apreciacié de fenomens. Per assolir aquest objectiu és
necessari establir els dispositius que facin possible el fet
que diferents causes puguin tenir efectes sobre si mateixes
i alhora, tenir en compte que determinats efectes també
puguin donar lloc a incidéncies sobre ells mateixos. Per
aquesta rad serd necessari construir dues relacions
d'incidéncia addicionals les quals recolliran els possibles
efectes que se’'n derivin de relacionar causes entre si, per
una banda, i efectes entre si, per una altra.

Aquestes dues matrius auxiliars son definides:
(Al={u,., €[0,1/ij=12..n}

(B]={u,, [0, 1]ij=12..m]

La matriu [A] recull les relacions d'incidencia que es
poden produir entre cadascun dels elements que actuen
com a causes i la matriu [B] ho fa respectivament entre els
elements que actuen com a efectes, Tant [A] com [B]

coincideixen en el fet de que ambdues son matrius
reflexives, és a dir:

l'ua,-c.'; = lfI,}! = 1,2,...._.?7
Hip = 1/, j=12,....m

i es tradueix en el fet que un element, sigui causa o efecte,
incideix amb la maxima presumpcioé sobre si mateix.

En contrapartida ni [é) ni [B] son  matrius
simetriques, és a dir:
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M”.-“.i ;&Jua}a,-’ i!i’ = 112,.-.,."?
)ux:,bl, * .ur;fb,f Li=12,...m
per a raons obvies.

Un cop construides les matrius [M], [é] i [B], s'ha de
procedir a l'establiment de totes les possibles
combinacions d'incidéncies directes 1 indirectes, és a dir,
incidéncies en les que, a la vegada, intervé alguna causa o
efecte interposat. Per aconseguir-ho procedirem a la
composicidé max-min de les tres matrius:

[A]=[M]-[B]=[M]

L’ordre en la composicié ha de permetre fer coincidir
sempre el nombre d’elements de la fila de la primera
matriu amb el nombre d’elements de la columna de la
segona matriu. El resultat obtingut sera una nova matriu

[M‘] que recull les incidéncies entre causes i efectes de

segona generacio, és a dir, les relacions causals inicials
afectades per la possible incidéncia interposada d’alguna
causa o algun efecte. En aquest sentit tindriem:

™ w @ oq, ™ b b o b b b b,
f"‘! 1 “ﬂlﬂd' . lu:.-!:.-: ﬂl ] “.-f;.fl: : . J‘J:r,bx__ b] l jub by T lu.'},.'rm
i |u:.'_‘.-| 1 i o p(r:frm 3 b] >u|'~ I | o lu"i_.l'-‘_.._.

=
)
=

] e, Mog ]| 1]
[B]

|uhm.hi
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™ b b b,
oo, (M0, 1o M,
|
|

4]

- ﬂ) u'ﬁ_,hl “ri:.fl_,

T
a” . |u'a“h|

Per tant, la diferéncia entre la matriu d’efectes de
segona generacio i la matriu d'incideéncies directes ens
permetra coneixer el grau en que algunes relacions de
causalitat han estat oblidades o obviades:

[0]= M- [M]

(g

b, e b,

b

&

zu'rr_.h; - uu;b_. “ulhs_ _uulh_. T iLlrllhm _un,hm

[O] = U J’luzhl _“f'J“H iun:.b_,_ "u'uzbl uu:hm '——lu'ujhm

e . s
ﬂ” lu'{a_,‘h| '_]u-(,.”,t,l nuar,bl _uu”bl e .u'rr_:hm _nun,__l"?,..,

També és possible concixer, a part del grau d’oblit
d’alguna incidéncia, I'element, sigui causa o efecte, que fa
d’enllag. Per aix0 només cal seguir els passos realitzats a
partir de la composicidé max-min de les matrius
assenyalades anteriorment:
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Cal a dir, finalment, que com més elevat és el valor de
la funcid caracteristica de pertinenca de la matriu [Q] més
elevat és el grau d’oblit produit en la relacié d'incidencia
inicial. Aixd es tradueix en el fet que les implicacions
derivades d’unes incidencies no considerades ni tingudes
en compte en la seva justa intensitat poden donar lloc a
unes actuacions erronies o, com a minim, mal estimades.

Tot seguit il lustrarem el model exposat plantejant un
petit exemple aplicat a I'ambit del diagndstic medic. Ens
avancem al fet que les dades amb les quals treballarem no
son més que petites aproximacions 1 el model
desenvolupat no recull més que de forma parcial les
causes 1 els efectes que la realitat ens ofereix.
Nogensmenys la intencié és posar de manifest una via
d’aplicacié que la Teoria dels Efectes Oblidats ens pot
obrir en el camp de la diagnosi médica. A continuacio
procedim a la seva exposicid.
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Aplicacié de la Teoria dels Efectes Oblidats al
diagnostic de malalties

Passant a I'ambit de Ja practica professional medica
cns podem trobar for¢a sovint amb el fet que malalties
diferents poden tenir diferents simptomes, i de vegades
inclas simptomatologies molt semblants. Quan un pacient
arriba a una consulta médica habitualment es limita a
descriure una serie de molésties que pateix 1 que poeden
ser indicis de diferents malalties, de vegades ben
allunyades i amb pronostics molt diversos les unes de les
altres. En aquest context, intentar establir vincles entre
simptomatologia i malaltia utilitzant models classics no
acaba sent garantia d'infalibilitat en el diagnostic.
Precisament perqué la simptomatologia de cada malalt és
subjectiva, com també ho son la percepcié de les molesties
que pateixen i la forma d’expressar-ho al facultatiu, s"han
d’emprar conjuntament dades objectives i estimacions
subjectives. Només d’aquesta forma sera possible obtenir
la totalitat de les relacions d’incidéncia i el nivell de
relacio.

Iniciarem el plantejament de l'aplicacié del Model
d’Efectes Oblidats assenyalant dos grups d’elements que
actuaran com a causes el primer, i com a efectes el segon.
Anomenarem causes a un seguit de malalties que poden
ser patides per un malalt, i anomenarem efectes els
diferents simptomes que poden provocar. L’objectiu
principal rau en la possibilitat que una malaltia pugui ser
detectada per un simptoma diferent als habituals,
senzillament perqué pugui produir-se el fet que un
simptoma sigui, alhora, causa d'un altra simptoma.
Mostrarem quins son els mecanismes que ens poden
portar a la recuperacié de processos ocults i estudiarem
amb quin grau d'incidéncia es poden produir.
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Procedim tot seguit a detallar els elements que

intervenen en el nostre estudi:

Causes (malalties)

Efectes { simptomes)

a1 = Prostatitis
a2 = Hiperplassia Benigna
as = Cancer de Prostata

b1 = PSA alterat

b: = Trastorns en la miccid
by = Existéncia de sang en
orina

by = Molesties a nivell local
bs = Existéncia de sang en
esperma

bs = Dolor a nivell pelvic

Fent recurs a la opini¢ i criteri d’especialistes en Ia
disciplina, hem elaborat una primera matriu d'incidencies
directes en la qual es posa de manifest el grau en el qual
una malaltia es pot manifestar mitjangant diferents
simptomes. Com ja és sabut, com més gran ¢s la relacié de
causalitat més propera a 1 sera la valuacié assignada. Els
resultats els hem expressat en la segtient matriu:

™ b b, b, b, b b
a|05109]|04]081)08]|08
M] = a,| 0307 |02]|05]02]01
a;] 0,5f 00 (01| 0 {01l 0

Per una altra banda es demana als especialistes
I'estimacié que tenen de les incidéncies que es produeixen
entre les malalties estudiades. En aquest cas obtinc rei ja
matriu que s’'expressa a continuacié:
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En aquest cas ens trobem amb la una matriu identitat,
la qual assenyala que les malalties objecte d’analisi soén
independents les unes de les altres, és a dir, cap d’elles
exerceix influéncia sobre les demés.

Passem finalment a establir les valuacions
corresponents a l'altima de les matrius. En aquest cas es
posen de manifest les incidéncies dels diferents
simptomes sobre cadascun dels altres.

Novament, fent recurs a la opinié dels especialistes,
arribem a les segiients estimacions:

¢~ b b, b, b b b,

bl o1 fos|ol]| 0 ]o02]o0l
bo1os] 1 o8 1 o1 |oR
B] =/~ |01]o04| 1 08| 0 |02
bl o] L o] L] 0|08
bolo2| 00 |02 1|0
by o jog| o | 1 jor] 1

Un cop aconseguides les informacions relatives a les
tres matrius iniciem els calculs que ens permetran, en
primer lloc, obtenir la matriu d'incidencies de segon
ordre, és a dir, les relacions de causalitat acumulades.
Procedint als calculs tindrem:
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(M| =[A]=[M]<[B]
7 a a. ™ b b, b b, s b,
a, 1 0 ] a1 05|09 |64 08|08 08
[Al:M] =a| o | 1 [ o ]:alo3]07]o2]0s5]|02]01
a;j 0 0 1 a;| 05 | 01} 01 0 0.1 0
™ b b, h b, b, b,
al 0510904 | 08]08] 08
=& 031073021051 027] 01
a | 05101 | 01 0 0,1 0
([A]-[M])-[B] -
Gc' b, b, b, b, by b,
b b, b, b, b, h, b i 051 01 0 |02 01
05|09 10408 08 {08 b.| 05 1 0.8 1 0.1 ) 03
o3 07102050201 = &(01 |04 1 0.8 4] 0,2
@, ] 65101 1 6,1 0 0,1 G bl 0O 1 0 | 0 0.8
plo2z] o[ o fo2] 1| o
b | 0 0.8 0 1 0.1 |
™ b b, b, b, b, b,
“w105)109108109) 08 ] 038
= axfos|o7|o7]o7]o2]07 (=[]
a, ) 05051 0,1 0,1 021 01
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Tenim que [M*] és la matriu d’efectes de segon ordre
1 acumula, en les seves estimacions, les incidéncies
directes i les incidéncies indirectes. Per tal de poder aillar
els efectes indirectes que no van ser considerats en la
matriu inicial d'incidencies hem de buscar la diferéncia de
les matrius, és a dir, hem de procedir al calcul de:

(M [M]=[0]

que ens donard com a resultat la matriu d’efectes
oblidats:

bl b2 b'.! b4 bﬁ b[} ﬁ b] b! b_l b—l bﬁ bb

05(09108|069]|08]08 4105109104108 ]08]08

05(07]907(107]02(07[0%|03|07|02]05]02]0,1

05105(10C10,1]0270.1 a; |03l 1061 0 (61| 0

™ b b, b b b b,

al o] ofoaor]o] o
o021 0 (03]0z] o [Los)-10]

al 0o Loy o [o1]01]01

Aquesta matriu d’efectes oblidats ens proporciona el
grau en el qual les relacions d'incidéncia han estat
obviades inicialment. S6n la constatacié de que,
efectivament, existeixen elements que interactuen entre
diferents efectes. Per poder detectar els elements que
intervenen en els efectes indirectes cal reprendre la
consecucio dels calculs. A efectes de mostrar els elements
que més han contribuit als efectes indirectes analitzarem
els quatre cassos encerclats en la matriu d’efectes oblidats.
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1. Incidéncia (q,, b,).

A
Prostalitis = Fastencra de sung en onna

(.4 ths

Trastorns en L ncetd

Aquesta relacié d'incidéncia ens diu que, malgrat que
inicialment shavia establert una estimacio de 0.4 en la
incidéncia de la prostatitis sobre 'existéncia de sang en la
orina, en realitat aquesta relacié augmenta fins a 0,8,
donat que hi ha un element interposat, els trastorns en la
miccié, que potencia i acumula efectes en la relacié de
causalitat. En el grat sagitat que representem a
continuacio advertim el procés de relaci6 seguit:

4 o es b

it

wE D,
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2. Incidencia (a,, b,).

0.2
Hiperplassia Benigna » Existencia de sang en orina

0.7 0.8

Trastormns en {a miccid

En aquest cas es manifesta el fet que, si bé inicialment
la incidéncia havia estat estimada en 0,2, en realitat
assoleix el grau de 0,7, constatant-se un oblit de 0,5.
L'element que actua d’enlla¢ torna a ser trastorns en la
miccid. A continuacio presentem el grat corresponent a
aquesta relacio d'incidéncies acumulades:
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3. Incidencia {a,, b.).

0.1
Hiperplassia Benigna » Dolor pelvic

0.7 0.8

N

Trastorns en ta micclo

Aguesta relacié d'incidéncia indica un oblit de 0.6,
donat que la incideéncia inicial era 0,1 pero la relacio
causa-efecte acumulada assoleix el nivell 0,7. En aquesta
ocasid torna a ser clau 'element trastorns en la miccié. El
graf associat a la relaci¢ d'incidéncia és:
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4. Incidencia (q,, b,).

(.1
('ancer de Prostata » Trastorns en fa micerd

0.5 s

PSA Alterat

En aquest cas 'efecte oblidat és de 0,4. Donada una
incidéncia inicial de 0,1, mitjangant I'element que actua
d’enllag que és 'existéncia d'un PSA elevat, la relaci6 de
causalitat real s’eleva fins a 0,5. Tot seguit presentem el
graf associat:

En aquest sentit podriem fer I’analisi de totes les altres
relacions d’incidéncia que, en diferent nivell, han patit un
cert grau d’oblit. Perd a mesura que el grau en qué les
relacions de causalitat oblidades van acostant-se a 0, més
precisa ha estat la valoracid inicial i, per tant, resulta
menys urgent l'estudi del procés.
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En el cas que ens ocupa hem pogut constatar que
simptomes semblants poden tenir com a origen malalties
ben diverses amb diagndstics molt variats.

Consideracions en torn al model

Arribats a aquest punt caldria fer wuns dultims
comentaris en relacié a les possibilitats que ens ofereix la
Teoria dels Efectes Oblidats en una disciplina com és la
medicina a on subjectivitat i rigurositat es fan
inseparables.

En primer lloc cal remarcar que l'aplicacié d'aquest
model permet prendre decisions amb un nivell
d'informacié ben superior que el que es disposa quan
només ens contentem amb les incidéncies directes o de
primer ordre.

En segon loc, i gracies als processos existents per
obtenir, no nomeés dades objectives sino estimacions
subjecfives, és possible treballar 1 operar de ftorma
complementaria amb variables numeériques 1 no
numeriques, emprant de forma paral lela models de
relacié, d’assignacio, d’agrupaci6 i d’ordenacio.

En tercer lloc la flexibilitat dels models basats en el
tractament de la incertesa permet la seva aplicacié a
diferents ambits 1 plantejar objectius diversos.

Finalment, cal assenyalar que el model per a la
deteccid d’efectes oblidats permet explorar totes les
possibles relacions d’incidencia acumulades amb totes les
alternatives possibles d’elements interposats amb el
maxim nivell d'incidéncia. Graficament, les combinacions
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que caldria estudiar per només analitzar una sola relacié
de causalitat serien:

i si ho multipliquem pels elements de la matriu de
causalitat hauriem d’analitzar fins a:

18X 3x 6 =324 relacions d'incidéncia

Evidentment, com més elements apareixen en
cadascun dels conjunts de causes i efectes, més relacions
d’incidencia apareixen.

Amb aquesta aplicaci6 hem intentat mostrar les
posssibilitats que ofereixen els models sustantats en
l'aritmética de la incertesa. Hem deixat pales el fet que la
subjectivitat forma part inherent de les nostres vides i el
nostre entorn. No voldriem concloure aquest treball sense
recordar les persones que d'una forma o altre han sentat
les bases per que d’altres podessin assolir grans fites.
Alguns han aconseguit veure inscrit el seu nom en els
llocs de vprivilegi que la ciéncia té reservada a
I'excel léncia , perd molts s’hi han quedat a les portes. A
ells i a tots els que han entreobert portes per que d’altres
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les transpassin. Als qui no disposaran mai ni tant sols
d'un infim raco en les infinites pagines de la Historia.

Dra. Anna M. Gil Lafuente.

Professora Titular d"Universitat d " Economia Financera 1
Comptabilitat per la Universitat de Barcelona.

Membre numerari de la Reial Académia de Doctors.
Membre de I"’Académie Delphinale de France.
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El futur de la tecnologia en urologia, bascula entre les
opcions mediques i les quirdrgiques, ambdues destinades
a tractar el malalt d’una manera minimament invasiva. A
partir de la terapia geénica s’aconseguiran solucions per als
diversos tipus de cancer urologic. En el terreny de la
diagnosi, l'endoscopia  obtinguda  per  lectura
tomodensitometrica o de ressonancia magnetica, permetra
reconstruir detalladament la llum del tracte urinari, 1 els
nous marcadors tumorals permetran detectar precogment
la malaltia i seguir-la amb gran precisi6.

Tots aquests apartats son ja una incipient realitat avui
en dia. Les expectatives es van renovant a gran velocitat i
ara és 'hora de parlar de projectes més relacionats amb les
noves  expectatives  biotecnologiques, com la
bioenginyeria, que no pas amb les branques de la biologia
pura.

Aspectes com la robotica, la telemedicina, Ila
nanotecnologia i l'enginyeria tissular, son revisades
justament en aquest moment en que estan entrant en
I'especialitat urologica, i que aporten, en alguns casos,
'experiéncia propia de F'autor.
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Nuevas tendencias tecnal dgicas para el future de la tiroleg ia

Tecneclogia y Urologia: EL FUTURO
Integracion tecnoldgica
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ROBOTICA

Un robot és un aparell mecanic que fa tasques
tisiques. Una definicié més extensa el defineix com un
dispositiu motoritzat (usualment bragos articulats) dotat
d’un sistema computaritzat capag¢ d’interaccionar amb
I'entorn a partir de sensors que proporcionen dades sobre
les condicions fisiques ambientals, i d'un processador
informatic que analitza la citada informaci6, a partir de la
qual, es decideix el segtient pas que cal fer amb vista a
completar una accid determinada’. L'accio és
reprogramable i repetible automaticament. La robodtica
comprén diversos apartats de I'enginyeria que inclouen la
informatica, l'electronica i la mecanica® 3.

A Tantiga Grecia, Arkites de Tarent (428-347" a.C),
filosof i matematic, va fabricar un dels primers automats
coneguts a la historia. Des de llavors, la capacitat creativa
de I'ésser huma no ha tingut aturador en la recerca d'un
artifici capacitat per fer tasques humanes d’una manera
independent. La cirurgia ha cstat una de les branques del
coneixement més relacionada amb la robotica. El grau
d’autonomia depén de la tasca que s'hagi de
desenvolupar: a les industries es porten a terme accions
d'una manera totalment automatica, mentre que en
cirurgia, hi ha poca autonomia i molt control huma. En
aguest cas es tracta més de robots assistents del cirurgia*.

La motricitat dels robots articulats s'aconsegueix
mitjangant un determinat nombre de segments que
responen a dos tipus de mecanismes: hidraulics i eléctrics.
Els hidraulics es basen en 1'as d’oli mineral pressuritzat.
S6n molt emprats en la inddstria per la seva forga, eficacia
i seguretat, i no depenen de l'arc electric, sén molt
superiors als motors electrics en les tasques industrials,
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encara que resulten poc precisos i requereixen un
manteniment rigords. Els motors eléctrics son la base
motriu de dispositius robotitzats on és necessaria molta
precisié i no cal forga, com a la indastria dimplants
microelectronics i a la cirurgia.

La Medicina esta molt influenciada per la robotica i,
des dels anys seixanta s’hi han incorporat diversos
automatismes que faciliten les tasques diaries. Els
dispositius cada cop sén més sensibles 1 automatics:
detecten diferents variables, estableixen senyals d’alarma i
registres i, fins i tot, prenen decisions o segueixen pautes
d’actuacioé.

Els primers aparells s'emmarquen sota el concepte
d’intel ligéncia artificial més que de robotica. Son sensors,
capacos de mostrar resultats amb senyals lluminosos o
grafics a partir d’algoritmes logics en els quals a partir
d'un impuls (o manca d'impuls), s’arriba a l'activacié (o a
la no activacié) d'una part dels components del circuit
electric, cosa que implica la posada en marxa d'una
alarma o d'un registre positiu o negatiu. Aixi funcionen
els actuals monitors electrocardiografics, els de freqiéncia
cardiaca i respiratoria, pressi¢ arterial o saturacio de
l'oxigen. Els dispositius de monitoritzacié activa, toti que
no poden ser denominats propiament robots, aporten un
aveng sobre els sensors, en incorporar-hi tasques de
detecciéo més complexes (per exemple: els ventiladors) Els
marcapassos i els desfibril ladors sén en realitat petites
unitats robotitzades amb capacitat de deteccié i analisi de
dades, a més de portar a terme accions terapéutiques
d’una manera totalment autonoma. Pero, si la definicio
estricta de robot ha d’atendre a la possibilitat d’assumir
una activitat productiva i que interacciona amb el medj,
que anteriorment feia I’home, és necessari arribar a I'any
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1990 per veure els avencos de la bioenginyeria amb
maquines que suplantin el cirurgia en alguns aspectes de
la seva activitat diaria. Els sistemes de circulacié
extracorporia de cirurgia cardiovascular responen als
principis de retroalimentacid, i fan tasques automatiques
perd no pot dir-se que supleixin la ma del cirurgia ja que
no participen directament de la técrica quirdrgica, tot i
que aporten un aveng qualitatiu a Vhora d'utilitzar-la pel
fet d’automatitzar tasques que, portser d'una alira manera
un ésser humd no les podria fer. Tampoc les actuals
“pistoles” de sutura mecanica no s’adapten als criteris de
la robotica ja que, si bé aporten un automatisme a
I'execucid d'una activitat quirtirgica, no tenen sistemes de
retroalimentacié per modular l'automatisme, ni tenen la
possibilitat de modificar 1'accié d’'una manera autdonoma
en funcio de les necessitats i, sobretot, treballar de forma
independentment, caracteristiques que sén distintives de
les funcions robotitzades.

Només fa uns pocs anys que es tenen dispositius
robotics de gran format, destinats a la practica directa de
cirurgia, tot i que existeixin molt pocs enginys capagos de
substituir completament el cirurgia (amb preprogrames
de cirurgia ortopédica i neurocirurgia). En general, els
robots son assistents del cirurgia (bragos, consoles de
coordinacié de tasques), o bé, sén dispositius autdnoms
guiats a distancia. El somni de disposar d’androides
capagos de substituir completament e} cirurgia de forma
completa que no s’ha materialitzat encara, perd ja es
disposa de la primera generacié de robots capagos
d’assistir-lo i d’emular els seus moviments directament
sobre el pacient. Els sistemes robotics quirdrgics
necessiten avul dia, la guia 1 l'assisténcia interactiva del
cirurgia per aplicar amb la precisi6 oportuna,
procediments quirtrgics, fins i tot, amb més destresa i
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finor que 'huma. La utilitzacié de robots quirargics esta
arraconant la cirurgia tradicional (Fig. 1) Hi ha diversos
nivells d‘implicacié dels robots, en funcié de la seva
autonomia: poden ser robots servoassistents (AESOP 3000
i d’altres), assistentscoordinadors (Hermes),
semiautonoms (Robodoc, Gaspar, Acrobot, Probot, PAKI)
i I"dltima generacié: robots cirurgians per control remot o
teledirigits -teleoperate)- (Da Vinci). En urologia existeix ja
una amplia experiéncia amb els robots AESOP (brag
servoassistent per a laparoscopia) i Da Vinci (robot
teledirigit per control remot per a cirurgia major
abdominal i pelviana) Altres robots com PAKI (per ter
puncions renals percutanies per control remot) o Probot
(per fer reseccions de prostata preprogramables), estan en
fase d’investigacid i no estan gaire difosos.

TR
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Fig. 1-
Augment progressite de la wtilitzacid de cirurgio robotica
(Da Vinci} amb relncid a civurgin obertas

A la nostra Institucié hi ha un programa de cirurgia
robotica i es ftreballa actualment amb dos robots
quirargics® (AESOP i Da Vinci):

AESOP (Automated Endoscopic System for Optical
Positioning), model 3000, fabricat per Computer Motion.
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Fou aprovat per la FDA el 1994, i és considerat el primer
robot assistent del cirurgia dintre a la sala d’operacions.

Sencarrega de manejar l'Optica, cosa que permet
alliberar un ajudant i disposar d'un control visual del
camp quirtrgic sense tremolar o altres modificacions
secundaries a la distracci6 o cansament de l'ajudant.
Funciona com una plataforma mobil per a I'dptica i fa els
moviments que el cirurgia li assigna en el decurs de la
cirurgia mitjangant ordres curtes de veu.

Des de fa anys s'utilitza d’una manera rutinaria en la
cirurgia laparoscopica urologica amb molt bons resultats’.
S'utilitza també en qualsevol altre tipus de cirurgia
laparoscopica, tant de torax (pulmonar® i cardiovascular?)
como d’abdomen!® on ha demostrat ser un element de
gran utilitat i que no afegeix morbiditat!®. Altres sistemes
de servoassisténcia amb brac robotic, sén Endofreezell;
EndoAssist!? i Tonatiuh', Endoarm!, FIPS Endoarm?s,
TISKA Endoarm system?!® i PASSIST?? (Fig 2 i 3)

Fig. 2 -
Brag robdtic AESOP per a assisténcia a la laparoscopin,
Obeeix la ven del cirurgia
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Sustitucién progresiva de la

cirugia abierta

Mejores resultados y pronta
recuperacién dei paciente
Requiere simulacion y practicas en
animales para disminuir la curva
de aprendizaje {UROBIONIC)

Fig. 3-
P Ce o . e Ey
Laparoscopin: Instauracit "definitiva

DA VINCI fou desenvolupat durant la década dels
noranta per la firma Intuitive Surgical Corp, i fou aprovat
per a cirurgia de diferents especialitats per la FDA (Fig. 4)
des de I"any 2000181920222.23,

Ziragia 2

Clrugia urchdgica
tl Clrugia tardchea

e

2001 Futu-e

FDA-apabado desde el 2000

Fig. 4-
Historia del Da Vinet en civurgia i FDA

La cirurgia robotica Da Vinci basa el seu sistema,
superior a la laparoscopia convencional, en la seva millor
visid, destresa, precisid i ergonomia {(Fig. 516)

86



Tecnolegia de futuro:
Robot Da Vinci

Dirigida a suplir ias limitaciones
de |la cirugia laparascépica

Formacion solida en cirugia abierta:
disminuye fa curva de aprendizaje

Cirugias mas exactas y precisas

Fig. 5 -
Objectins del robof Da Vinci

- Wisualizacion

SURETIGM

Hayor
destreza

- Mejor

ergon armico

Fig. 6
Avantatges del robot Da Vinci
Amb Da Vinci, el cirurgia fa l'operacié des d'una
consola de comandament localitzada Huny del pacient.

A la consola, que és ergonomica i que permet treballar
comodament i relaxada, hi destaquen tres elements: un
visor binocular que permet integrar al cervell del cirurgia
la imatge aconseguida per a dues optiques diferents, la
qual cosa genera una imatge en 3D en una mida
magnificada i dos comandaments mecanics (un per a la
ma dreta i un altre per a 'esquerra) que el cirurgia acciona
amb els moviments dels seus dits, idéntics als moviments
fets amb l'instrumental convencional de cirurgia oberta.
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Els moviments soén transmesos als dos bracgos
articulats i extensibles del robot que repeteixen fidelment
el moviment que el cirurgia fa a distancia, té quatre pedals
per apropar-hi i allunyar-ne els bracos i 1'dptica, enfocar
les lents i activar el tall mono o bipolar?®.

El robot té d'un total de tres o quatre bracos articulats
i monitoritzats que s'introdueixen manualment a
I'abdomen (o torax) a través dels corresponents ports de
laparoscopia, que hi han estat instal lats previament.

Els bragos tenen a la seva punta una platina per anar-
hi col locant accessoris instrumentals per fer maniobres de
tall, disseccid i coagulacié (material EndoWrist: ganxo,
filferro recte, tisores i coagulador uni i bipolar {Fig. 7)

Fig. 7 -
Diferents instruments quirdrgics del Robot Da Vinei
a la salg d’operacions de ln Fundacio Puiguert

Una interficie controla i manté la localitzacié precisa
de cada element distal del brag (instrumental) mitjangant
el control integrat dels 48 motors (sis vegades el nombre
de motors d'un robot estandard) dels que disposa el Da
Vinci. El programari implicit en aquesta interficie permet
un alt grau de precisi6 en tot el procés amb la finalitat que
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els moviments manuals del cirurgia siguin repetits
fidelment en el moviment final de cada brag.

El cirurgia manté un control visual del camp
quirtirgic en tot moment des la consola, per la qual cosa,
una Optica estereoscopica illuminada amb una font de
llum freda, s'hi introdueix per un sol trocar central.
L'optica integrada en un sol trocar és doble, i aixi,
aconsegueix donar una sensacio de profunditat realista en
3D, a diferéncia de la laparoscopia on no hi ha profunditat
i es treballa en dos plans. La seguretat del pacient es basa
en una série de sensors controlats per la interficie que,
davant d’un moviment brusc 0 una manca de coordinacié
manual del cirurgia, frenen els motors i aturen 1"accid.

El cirurgia pot percebre durant la intervencié com
s'equilibren les seves habilifats i es potencia la precisi6 i la
delicadesa dels seus gestos!”. La possibilitat de fer
moviments a escala dlal,dla3i1d’lab, permet gran
precisié amb control visual al detall®®. Els bragos d'un
ésser huma tenen 29 graus de llibertat de moviment, fets
en tres plans cartesians, el que possibilita que es puguin
fer 594.823.321 moviments.

Da Vinci € set graus de llibertat de moviments en tres
plans cartesians, o capacitat per a 117.649 moviments
(0.019% del total de la capacitat del brag huma), propers
als que utilitza en realitat un cirurgia en una intervencio
convencional. Aquesta xifra és molt superior als tres graus
de llibertat i als 729 moviments possibles en cirurgia
laparoscopica (0.00012% del total de la capacitat del brag
huma i 0.61 % de la capacitat del robot Da Vinci) A més,
executa les accions a partir d’'una edicid per sistema de
comput, és a dir, que elimina moviments repetitius fets en
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un curt espai de temps, la qual cosa evita defectes com el
tremolor de la ma humana. (Fig. 819)

- Perfecto alineamients

coaxial entre ojos y manos

= Misgr estéreo de 2ita
resolucion de inmersid

= inhibe el temblor de las
manos del cirdjano

- Pastura sentado

- MEnRor cansancio y sin

Fig.8
Confort ergondmic

Fig. 9
Escenari durant unaintervencic amb Da Viner
El robot cirurgia per control remot Da Vinci (i el seu
prototip antecessor Zeus) foren comparats amb models
animals, i se n'hi va apreciar la seva major facilitat de
maneig respecte a la laparoscopia convencional?!
“L’efecte fulcrum” de la laparoscopia, consistent en que el
cirurgia ha de fer els moviments en direccié contraria als
que pot veure a la pantalla, per arribar al punt de
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profunditat que es vol, és superat pel Da Vinci, en donar
al cirurgia una percepcié real de la direcci6é i profunditat
en qué es mouen els instruments (Fig. 10)

L Yrazos: B
maniabtrabilidac

Fig. 10 - Superacic de la destresa, la precisio i el control

La sensacié visual de realitat (profunditat en 3D, en
un concepte tactil, és a dir, que possibilita un correcte
feedback entre la realitat de l'entorn i la informacié
sensorial del cirurgia, tant propioceptiva, vestibular,
ciboestésica 1 tactil. La corba d'aprenentatge és més curta
que amb la laparoscopia quan es tracta de cirurgians amb
habilitat quirtrgica prévia contrastada, i s'estima que
després de 6-8 procediments, el cirurgia operara amb
comoditat'®,

La Fundacié Puigvert fou el centre pioner en la
introduccié del robot Da Vinci a Espanya (Fig. 11) on el 6
de juliol de 2005, 'autor va ser precisament qui va fer la
primera cirurgia robdtica, que va consistir en una
prostatectomia radical per a cancer de prostata. En centres
europeus (Fig. 12) les primeres experiéncies en
prostatectomia radical varen necessitar de 12¢ a 400
minuts per cloure les intervencions, tot i que Menon, de
Deftroit, va demostrar un millor temps (1.55h) una vegada
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superada la corba d’aprenentatge. Per als cirurgians de
cirurgia oberta, sense damplia experiéncia i abans de passar
a cirurgia Da Vinci, el més recomanable es fer un
entrenament previ en laparoscopia®’. Pero, cirurgians
experts en cirurgia oberta, poden passar directament a
operar amb el robot Da Vinci sense haver tingut
coneixements previs de laparoscopia.

Fig. 11 -
El Dr. H. Villavicencio rep el primer Hibre d instruccions

del robot Da Vinci en espanyol, en finalitzar el curs d'immersis
d'intervencions en cadavers, impartit a La Sorbona, de Paris

Karolinska Estocolmo
Hirslanden Zurich
Guy's Hospital Londres

5t. Augustin Burdeos

Furidacié Puigvert Barcelona

Fig. 12 -
Ceritres uroldgics europens que aperen en exclusiva per a
urologia amb el robot Da Vinci

El 2001, Urologia inicid les seves primeres
experieéncies amb Da Vinci, amb la prostatectomia radical
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portada a terme per experts cirurgians> 2 . La primera
nefrectomia es va fer el 2001 amb I'objectiu d’extraure el
ronyd d'un donant per a trasplantament?®

Altres indicacions, com la ureteropieloplastia?, la
cistectomia radical amb neobufeta?, la ileocistoplastia®® i
la nefrectomia parcial® foren assumides posteriorment.
Quan es varen analitzar els resultats de la prostatectomia
oberta convencional i la laparoscopica simple, hi va haver
alguns treballs que plantejaren dubtes sobre si aquesta
técnica aportaria realment avantatges®® 32, pero els dubtes
quedaren dissipats quan els resultats d’ambdues
tecniques es compararen amb els de la robodtica Da Vinci®.

Aquest robot aporta beneficis clars respecte a les
altres opcions: menys sagnat, menys complicacions locals,
menys dies de sonda, menys dolor i menys estada
hospitalaria (Quadre 1)

Cirurgia | T Dpa
oberta | haparoscopia Vinci
B 100 50 100
Nre. casos
Pérdues hematiques 900 - 380 <100
(o) )
Complicaéi;ns (n) 15 10 5
: f
Dies sonda {mitjana) 15 8 B 7
Dies-'a’ﬁl{ospitalitzacié 3,5 _ 1,3 B 1,2
{mitjana)}
I Quadre 1

Comparncid d'eficacia i sequeretat de tres procediments
per a la prostatectomia vadicnl M
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Las complicacions a la fase inicial de l'aplicacié de la
técnica en un centre se situen en el 8,8%%. Els resultats
oncologics de la cirurgia Da Vinci son també superiors a la
laparoscopia simple: 9% vs 14-23% 3 de marges positius
respectivament, i de 12,8% amb cirurgia oberta”. Els
resultats milloren a mesura que s’adquireix experiéncia, ja
que passen d'un 36% (primers 50 casos) al 16,7% (casos
segiients)

La tecnologia robotica és molt prometedora pero no es
disposa encara del seguiment a llarg termini dels malalts
intervinguts amb aquesta técnica. Actualment s’ha igualat
el temps operatori entre prostatectomia radical Da Vingi i
laparoscopia simple amb una mitjana de 2,7 hores en
ambdos procediments®

En terminologia econdmica el robot aconsegueix un
estalvi del 33% en la despesa hospitalaria a partir de
reduir-ne les estades®: el 95% dels pacients son donats
d’alta de I'hospital al cap de 24 hores. Les dades d'un
centre concret donen una estada mitjana d'1,2 dies per a la
cirurgia robotitzada, 1,3 dies per a la laparoscopia simple i
3,5 dies per a la cirurgia oberta.

Els desavantatges del Da Vinci son la perdua de la
sensacié tactil a la qual estd habituat el cirurgia, 1'elevat
cost de l'equip (a I'entorn d'un mili¢ i mig d’euros) i la
seva gran estructura, encara que s’espera que en un futur
es millorara aquest aspecte (Fig. 13)
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Fig. 13-
Litim model del robot Da Vinci "S”

Entre les millores introduides amb relacid al model “estindard”, cal
destacar que la seva mida és més veduida i incorpera un monitor en un
dels bracos del robot la furcid del qual és facilitar a Uajudant el seguiment
de la cirurgia amb més nitidesa. A més, incorpora un rou programari
dintre del visor estereoscopic, amb dues niicropantalles on es poden sequir
intervencions pregravades que poden servir de guia al cirurgid

També hi ha robots meédics no quirdrgics per a
tasques als hospitals®. Pearl s’encarrega del repartiment
de la medicaci¢ a la sala (infermer/a robot), que a més,
estableix diadleg amb els pacients®’. Sister Mary també és
un robot amb tasques d'infermeria. Ei robot doctor Robbie
pot fer la visita medica a la planta d'hospitalitzacié®'. La
robbtica és, doncs, una realitat en la practica medica actual
(Fig 14)
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Fig. 14 - EI robot Pearl 65 capag datesdre les pecessitats de donar la

beguda, el menjar 1 lo medicactd oral als pacients, a més d'interaccionar-ln
ernotivament amb ells

Experiéncia personal de I'autor:

ROBOT Da VINC} - Curva de aprendizaje de cirujanc

sin experiencia en laparoscopia
4.0

Experiencia
15 330 o o personal del autor
a0 ]

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 41 12
pacientes

13 14 15 16 17 1B 19 20
horas
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RESUM (1a PART})

Des del 6 de juliol de 2005 fins al setembre de 2006,
I'autor ha dut a terme 85 intervencions robdtiques, la
majoria prostatectomics radicals per a situacions de
cancer prostatic avancat. No s’hi han observat
complicacions ~ importants, ni  reconversions, i
transfusions de sang,.

Tenint en compte el curt temps de seguiment, ¢ls
resultats son superiors comparats amb la cirurgia oberta:
el 7b% dels pacients son continents, el 15% utilitzen una
compresa de seguretat i el 10% presenten urgéncia
miccional.

Pel que fa a la recuperacié de l'ereccio, el 55%
conserven l'ereccié¢ d’'una manera precog, sense
medicacié. Aquesta és una dada important, ja que
I'ereccié és temps-dependent, és a dir, ha d’esperar-se un
any i mig abans de plantejar-se altres solucions.

97



TELEMEDICINA

Sentén com a telemedicina la distribucié de serveis
de salut mitjangant sistemes de comunicacié a distancia
entre dos actors, considerant que la distancia és un factor
critic per a la relacié entre ambdos.

Els professionals de la salut utilitzen les
telecomunicacions per a l'intercanvi d’informacié valida
en el diagnostic, el tractament i la prevencié de malalties o
danys, la investigacié i l'avaluacié; i per a l'educacié
continuada dels proveidors o usuaris de béns sanitaris, tot
en funcié de l'interés per al desenvolupament de la salut
de lindividu i de la comunitat’?. La telemedicina o
teleassistencia (“telecare”) permet connectar els diversos
actors de l'atencidé sanitaria per millorar-ne l'eficacia i la
seva qualitat.

Les principals iniciatives en teleassisténcia,
corresponen a les organitzacions sanitaries nacionals®, en
els seus diversos ambits 1 no a la Iniciativa privada,
excepte en aquells paisos on l'assisténcia mutual,
asseguradora o de grans empreses de prestacié de serveis
sanitaris cobreixen latencidé sanitdria massiva. Les
possibilitats sén mdaltiples i permeten iniciar programes
d’atencié domiciliaria (infermeria o metge vs pacient), de
formacié continuada (formadors vs alumnes), de
col laboracié o consens (experts vs experts), de diagnostic
o de terapia (metge vs pacient) i de cirurgia (cirurgia vs
cirurgia o vs pacient) amb un denominador comt, que el
professional o els professionals estan a allunyats del
malalt.

Hi ha quatre segments de mercat en la telemedicina:
ciutadans, malalts, personal sanitari i altres empleats)* i a
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tots ells cs dirigeix la telemedicina, i a la vegada permet
totes les combinacions possibles. Tot i que hi ha
referencies de principi del segle XX sobre atencié a malalts
que viuen lluny d'on hi ha el metge*>, les noves
tecnologies de comunicacié son la base conceptual de la
telemedicina, que permet la captura de dades
alfanumeriques, de video i d’audio per analitzar-les
ordenadament a la central receptora (generalment en
'ambit hospitalari o de centres d’atencid primaria de
salut), i també, accedir-hi des de qualsevol lloc connectat a
I’esmentada central.

Les possibilitats d’Internet i de la telefonia mobil, i els
actuals formats de qualitat d'imatge (closed-coupled)*
permeten obtenir informacid de maxima resolucid i
possibiliten la devolucié de missatges facils d’entendre
per a lusuari i que generen satisfaccid, sense
comprometre Ia qualitat de la presentacié. Encara que els
professionals estan satisfets de treballar amb telemedicina,
la credibilitat del sistema és a vegades més gran en cl
pacient que cn els professionals de la salut'’. Les
principals causes sén la manca de formacié sobre
telemedicina que rep el personal medic¥, la
desorganitzaci¢ del sector i la manca d'inversié privada, a
pesar de scr un sector en expansid. Per als malalts, el fet
de saber que estan controlats a distancia, els aporta un
valor afegit a l'atencié rebuda i els permet fer “visites
volants” (“flying visits”} amb l'especialista, sense haver-se
de traslladar des del seu domicili fins a la consulta del
metge?” (Fig. 15)
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tval Fabree'le

Fig. 15 -

Control en Wntin o distiicia de la tensic arferial, les
pulsacions i la saturacid d'oxigen, vist des d'una
terminal del centre de veferéncia.

A partir de dues unitats terminals independents que
es comuniquen entre si i un sistema de suport 1 transmisio
de dades via Internet o telefonia, és possible que dos
entorns reals amb distinta localitzacié puguin ser
interconnectats i interaccionats entre si. Cada unitat de
telemedicina respon a una demanda de servei
determinada per la qual cosa el disseny, la logistica i les
connexions varien en funcié de la necessitat concreta. Els
sistemes classics inclouen cameres 1 monitors, 1 també els
corresponents cables, consoles i teclats.

La telefonia mobil esta desenvolupant un paper cada
vegada més important en la telemedicina i hi ha molts
programes d'alerta medica (recordatoris de presa de
medicacié o visites programades) que ja han comengat®.
La telemedicina ha influit també sobre la robotica, i ha
permes dirigir robots quirurgics a milers de quilometres
de distancia. Les noves tecnologies de multimédia i de
telecomunicacié sén les més iddénies per facilitar la
comunicacié entre els usuaris i els professionals de la
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salut, ja que ajuden a véncer les actuals distancies, i
configuren un nou sector conegut com a tecnologies de la
salut’l. Les noves tecnologies s’interrelacionen i I'atenci6
sanitaria incorpora utilitats de tot tipus per establir més i
millors sistemes de fteleassisténcia, com el de
monitoritzacidé de marcapassos, electrocardidbgraf i
saturador d’oxigen personalitzat a partir de la posicié
GPRS*,

Entre els camps més habituals de la telemedicina hi
ha la teleradiologia i la telepsiquiatria®’, encara que cada
vegada sO6n més nombroses les aplicacions. En
teleradiologia s’ha aconseguit centralitzar diverses unitats
distants entre si. Les unitats de radiodiagnostic,
centralitzen Jes imatges en una estacié central, a la qual
poden accedir els diferents professionals des de posicions
remotes, per examinar les imatges, redactar els informes i
fer sessions o consultes a experts. El resultat és un servei
de millor qualitat i cost. Amb telemedicina és possible fer
un bon control d’algunes malaltics croniques, establir
registres 1, fins i tot, intervencions concretes per modular
la dosificacié de farmacs com en casos d’hipertensio
arterial®*. Quant a la diabetis mellitus s’ha reportat un
control en série de glicémies amb introduccié de dades
per part del pacient i establiment de pautes de tractament,
fins i tot en casos de glicemia mal controlada que
requereixen afinats ajustaments d’insulina®. El fet de
poder disposar de glucometres transmissors, en facilita el
procés i permet una retroalimentacio entre el pacient i el
professional de la salut, amb millores en les xifres
d’hemoglobina glicosilada respecte a un grup control
(glucometre sense feeback)>*.

En la malaltia de Parkinson és possible mesurar a
distancia les condicions cinetiques del pacient amb un
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sensor, amb la possibilitatr d’enviar el resultat a un centre
de diagnostic neurologic remot®. En HIV/AIDS s'ha
confeccionat una plataforma que permet a través de
videoconferéncia, xat o missatges electronics que els
pacients contactin amb diversos serveis a Vhospital
{metge, infermeria o assistent social) a més de participar
en forums comunitaris on accedir a pautes de tractament i
programes de prevencié. També, el metge o el personal
d’infermeria consultats poden accedir a la histdria clinica
digital del malalt en temps real®. En la malaltia
obstructiva pulmonar, els sistemes de telemetria de la
funcié respiratdria permeten controlar els malalts,
atendre’ls en crisis Ileus i evitar visites innecessaries o que
resultin molestes per al pacient.

En neurclogia la telemedicina té diverses aplicacions.
Interconnectant petits centres de salut a un hospital de
referencia, és possible fer diagnostics de processos
neuroldgics en fase preco¢ sense necessitat que el ciutada
s'hagi de desplagar des la seva area de residéncia®. En
geriatria és possible atendre una atencié sobre qgiiestions
concretes: medicacid, programacié de visites, revisions
d’estat de salut general, i també alarmes. En aquest cas, el
pacient disposa d’un dispositiu que pot accionar cas de
patir un atac de qualsevol tipus, accié que posa en marxa
el programa d’atencié urgent domiciliaria. Altres aspectes,
com la salut oral®® o, senzillament, acompanyar a persones
grans que viuen soles, han donat bons resultats®. A
I'ambit de la infermeria, la telemedicina és una magnifica
eina per desenvolupar atencié a distancia 2.

Pel que fa a la cirurgia, la telemedicina permet
interactuar entre diversos subjectes, com el sistema
Hermes (huma vs robot), SOCRATES (huma vs huma vs
robot) El robot Da Vinci®® pot ser manipulat a distancia
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del malalt mitjancant la telemedicina, i el robot AESOP
pot ser també dirigit mitjangant la veu a molts milers de
quilometres de distancia. Entre els anys 1998 i 2000 es van
ter 17 procediments quirdrgics urologics amb tutoria
remota {felementored surgery) entre dos hospitals situats a
més de 9000 km de distancia (Policlinico Tor Vergata de
Roma i TI'hospital Johns Hopkins de Baltimore) La
demora en la transmissié en directe d’imatges va ser
inferior a 1 segon.

Es tractava de 14 laparoscopies per a vuit lligaments
de vena espermatica, dues bidpsies renals, tres
nefrectomies simples, una pieloplastia i tres abordatges
percutanis renals. En aquests tltims, els tutors americans
ajudaren els cirurgians italians en el moment de la puncié
amb e] robot PAKI Deu de les intervencions foren
tutelades amb éxit, en cinc casos va fallar la connexio i
dues varen ser reconvertits a cirurgia oberta per
complicacions intraoperatories®. (Quan es compara la
cirurgia robdtica amb el cirurgia operant en la consola al
mateix centre respecte d'un altre que la supervisa des
d'un centre nacional o de diferent pais, s’estima que la
cirurgia més distant aconsegueix resultats similars a la
més propera®.

Una altra experiéncia de cirurgia teleassistida amb els
robots AESOP i PAKI, és la registrada al Brasil,
tutoritzada des dels EUA, que wva resultar molt
satisfactoria amb ambdds dispositiug®e.

Els robots més moderns permeten que el cirurgia faci
la intervencié des la seva consola situada lluny del lloc on
hi ha el malalt a qui s'intervé, perd amb un equip de
cirurgians que sén a la sala d’operacions per iniciar la
col locacié de trocars i bragos, o per actuar directament

103



cas de falliment técnic o de complicacions intraoperatories
que ho facin necessari®”. Des del punt de vista docent, el
telementoring o tutoria a distancia és de gran utilitat
perque els cirurgians aprenguin noves técniques comptant
amb I'ajuda a distancia de mestres®.

Les aplicacions de la telemedicina en urologia son
encara escasses, perd destaquen els programes d’atencié a
distancia de pacients d"hemodialisi. Mitjangant un sistema
de videoconferéncia, fou possible atendre consultes, i
evitar aixi cinc hospitalitzacions i una tercera part de les
visites al dispensari. Encara que el sistema ha de
perfeccionar-se (s’enregistraren 28% de problemes técnics
i 10% de problemes logistics) fou possible un estalvi de
46.000 dolars americans anuals®. En el context de l'atencié
medica per a treballadors” de llocs remots o militars en
missions en paisos llunyans”, la urologia figura dintre de
totes les altres consultes que poden ser ateses a distancia
dintre dels programes de salut per a aquests professionals.
Més especificament en l'especialitat, fan referéncia a la
transmissié a distancia d'imatges radiografiques i
cistoscopiques (telecistoscopia) per fer-ne la valoracid del
diagnostic (a 'ambit clinic) o per fer-ne 'estudi (a I"ambit
docent)”?,

Els impediments per iniciar programes de
telemedicina en urologia, estan relacionats amb el cost
dels equips i amb els programes d’atencid, responsabilitat,
confidencialitat, i també amb la tradicié™. La
uroradiologia és una de les branques més explotables en
telemedicina, en ser possible remetre imatges des del
centre d’atencié a una central de diagnostic remota a
través d’Internet’™. A través del programa Photomailer
MD i una connexié a Internet amb un modem de 24.000
bits/segon, es va establir una plataforma de contacte per
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intercanviar informaci¢ clinicoradiografica entre dos
cenfres de referéncia i tres consultoris llunyans. S'hi
presentaren 14 casos clinics i se'n van comparar els
resultats. Quan la informacié es va encriptar d'una
manera (128 Dbits amb contrasenya), els arxius
augmentaren de “pes” un 38%, perd la comunicacié fou
fluida i la certesa en el diagnostic fou com a minim del 85-
100%7, simdlar a un procés diagnostic convencional.

La formacié continuada en linia, és una de las grans
bases d’aquestes tecnologies, com la plataforma a partir
de casos clinics (andnims) per a formacié en andrologia”.
Una de les patologies que més pot beneficiar-se d’aquest
tipus d’atencié és la urolitiasi, per a la qual ja s'ha
dissenyat un programa d'atencié a distancia’’. Una
experiéncia amb 956 radiografies digitalitzades (que
inclouen 94 UIV) enviades a una estacié de diagnostic
centralitzat, va permetre que en el 97% dels casos no
canviés la decisi¢ terapéutica si es va comparar amb una
valoraci¢ tradicional de les radiografies’. Quan es varen
comparar els resultats segons la imatge digital o en placa
tradicional, I'eficacia fou similar en ambdés grups (86% vs
81%)7°. Internet permet també que els pacients puguin
autoavaluar-se en espais web que ofereixen qiiestionaris
de simptomatologia miccional (IPS-S), de signes de
distuncié sexual per a barons (com el SHIM) o
d’incontinéncia per a nens®. En general, pot dir-se que la
distancia no és avul una barrera per a I’ atencié medica
general o especialitzada®.
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NANOTECNOLOGIA

Per nanotecnologia s'entén el conjunt de ciéncies i
tecniques que s'apliquen al nivell de nanoescala,
manipulant i posant en ordre les estructures en la seva
escala molecular o atomica per fabricar materials i
magquines.

Un nandmetre (nm) és un 10 a la menys nou parts de
metro, i correspon a la mida en qué operen la majoria de
molécules o particules atomiques, per exemple, una
molécula de DNA té una mida de 2,5 nm i un atom de
sodi 0,2 nm®. La minjaturitzacié de les maquines ha estat

una de les obsessions de l'enginyeria en les darreres
decades (Fig 16)

Fig 1o -

La nanotecnologia creant robots invisibles

i teledivigits dinfre de 'organismie per curar
dolences in situ (medicacid, cirurgia, etc)
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 Els avengos en microelectronica dels anys 1950-1970
permeteren substituir les lampades de buit per
components transistoritzats molt més petits. Despres
I'electronica basada en el silici, va permetre reduir encara
més els circuits i integrar-los en plaques capaces de
funcionar amb altes prestacions i minim cost d'energia.
Quan l'any 1985 Curl Jr. Kroto i Smalley (premis Nobel
de quimica el 1996) descobreixen la buckminsterfulleries
{buckyballs), esferoides d’un nandmetre de diametre, fixen
les bases per a un pas més en el desenvolupament de la
nanotecnologia. L'any 1998 s’aconscgueix convertir un
nanotub de carbd en un llapis microscopic que sufilitza
per escriure,

El 2001 es presenta la calculadora més petita del mon.
Tot i que el futur portard grans avengos medics
nanotecnologics, 'especulacid (coneguda en aquest ambit
com a nanobuzz o nanohype} s un dels grans inconvenients
d’aquesta branca del coneixement. Aquest fenomen ha
atret inversions milionaries cap a qualsevol companyia
gue ftreballi en nanotecnologia, de vegades sense
fonament. L’auge de la nanotecnologia ha deixat en segon
pla la seva seguretat, per la qual cosa, des dels forums
cientifics s'ha fet una crida per utilitzar-la racionalment en
la industria, amb l'objectiu de preservar la salut piblica
d’eventuals efectes toxics no quantificats encara®® ™, Les
caracteristiques excepcionals dels materials emprats
{conductivitat, reactivitat i sensibilitat dptica) poden tenir
efectes indesitjables i generar una possible toxicitat®®.

La bionanotecnologia esta basada con 1'ds de
nanoparticules bioldogiques: proteines, lipids, ATP o DNA.
També es coneguda com a tecnologia “humida”, diferent
de la “seca” referida a estructures inorganiques. A partir
d’aquestes tecnologies, s’han fabricat nanodispositius.
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Una de les branques d'investigacié és la
bionanotecnologia, basada en les anomenades cél lules
artificials, menys exigents en la dependéncia d’oxigen i
més eficients per la resisténcia dels materials de qué estan
formades. La nanomedicina se centra en les aplicacions
diagnostiques o terapeutiques de la nanotecnologia (Fig

17)

Lig 17 -

Microsnbmarins de 4 pim de Uarg { de 630 miicres de
didmetre, que podran passar a fravés duna agulla
Iipodévmica per a diagndstics [ fractantent, o microcimares
qrie podran sev empresades per transmetre imatges del tracte
mntestingl

Actualment s'estan  desenvolupant estructures
moleculars basiques, a partir de les quals sera possible
fabricar nanomaquines amb funcions concretes. Les
nanomaquines immunes tenen com a objectiu circular per
la via sanguinia, respiratoria o digestiva, per identificar i
atacar bacteris i virus. La investigacid en nanits o
nanorobots capacos de destruir cel lules o organismes no
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desitjats, o de reparar el dany tissular, és una de les
promeses a I’ambit biomedic.

Manipulant estructures moleculars o atdmiques
poden construir-se dispositius de tot tipus, tot i que la
dificultat rau en la manipulacié i el posterior control que
se'n faci. Actualment es treballa per damunt de tot, en
suports estructurals basics a partir dels quals després sera
possible fabricar dispositius més o menys complexos.
Qualsevol substancia és susceptible de ser manipulada a
escala nanometrica, encara que el carboni és una de les
estudiades atesa la possibilitat que té d’aconseguir
estructures tridimensionals estables i “facils” de construir.
La tercera forma més estable del carboni son els fullerens
(després del diamant i el grafit) que es presenta en forma
d’esfera, el lipsoide o cilindre (Fig. 18).

Fig. 18
Fullevens esferic amb 60 dfoms de carboni

Els fullerens esférics reben sovint el nom de
buckiesferes o buckyballs i els cilindrics el de buckitubs. Tots
sdn un bon suport per a aplicacions diverses, a més de
posseir intcressants propietats fisiques. La mescla de
poliureta i els buckyballs en una fina pel licula plana, fa
que les particules de llum viatgin a través del material a
gran velocitat®. Els nanotubs compostos d'una o de
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diverses lamines de grafit enrotllades sobre si mateixes,
permeten fabricar tubs o suports tubulars. Alguns
nanotubs estan tancats per mitja d’esferes de fullere, sén
de 10 a 100 vegades més fortes que l'acer i condueixen el
corrent eléctric centenars de vegades més eficagment que
els tradicionals cables de coure. La versatilitat dels
nanotubs permet usar-los en telecomunicacions i sén la
base per a la fabricacié de futurs nanodispositius.

Un aspecte que cal tenir en compte és l'eventual
perillositat d’aquestes estructures. Hi ha estudis referits al
dany derivat de la utilitzacié de fullerens sobre la
membrana cel lular cerebral i hepatica per peroxidacié
lipidica®’; o sobre |'endoteli vascular®.

Altres molecules organiques han estat utilitzades com
a base d’elements de nanotecnologia, per cercar eficacia i
seguretat, com les proteines, els lipids, ADN® o ARN",
alguns extrets de bacteris o fongs?, en un intent de
desenvolupar una “quimica verda”. També s’han
desenvolupat diferents formats, com els dendrimers (tils
en els sistemes d’administracio de farmacs)®, els cristalls
en capes (“S-layers”)®, els panells de dues particules en
sandvitx®, els liposomes, els col loides®, les micel fes
polimeriques® i els sistemes basats en virus”. Entre les
particules inorganiques més utilitzades hi ha els metalls”,
les estructures ceramiques®, el silici'® 1 la silicona.

La nanotecnologia té en la Medicina un gran camp de
desenvolupament. Amb punts fluorescents quantics, sén
possibles aplicacions en oOptica, amb nanoparticules
metal liques és possible marcar zones biomoleculars
ultrasensitives, per exemple, la hipertérmia en terapia
oncological®. Un dels aspectes més prometedors és el de
la  farmacodinamica, amb la  consecucié de
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nanotransportadors-alliberadors  de  farmacs,  que
permetran ajustar i mantenir dosis cn llocs diana. S'estan
destinant molts recursos a la deteccié precog del cancer a
través de recollidors o cultivadors (lireesters) aprofitant la
bona mal leabilitat fisicoquimica i la gran superficie de
contacte de les nanoparticules'™. La construccié de nous
teixits és una altra meta per a la nanotecnologia. Sha
fabricat un tipus de molecula especial consistent en un
polimer que pot disposar-se com una membrana cel lular,
a partir de la qual es construeixen membranes en cel Jules
artificials o polimerosomes, que s6n més fortes i més
facilment mancjables que les cél lules reals'™.

Cientifics de la NASA treballen en un programa de
desenvolupament de microparticules reparadores capaces
de penetrar fins a 'ADN de cellules danyades. Els
tripulants d’estacions espacials estan exposats a radiaci6
cosmica d’alta energia de 'espai (fotons i altres particules)
que travessen el seu cos com a projectils infinitesimals,
que destrueixen molécules al seu pas. Quan 'ADN pateix
danys per aquesta radiacio, les cél lules poden expressar-
sc d'una manera andomala i produir un cancer. Amb
microparticules és possible reparar les cel lules danyades i
evitar processos degeneratius!®. Les aplicacions generals
d’aquestes técniques sén evidents i hi ha altres moltes
linies d’investigacié., A partir d’esfercides d’hepatocits
manipulats disposats sobre una superficie
polimericorugosa, es pot mantenir la viabilitat 1 la
funcionalitat d’hepatocits problema. Amb nanoelements
ceramics ha estat possible fabricar cartilag artificiall®.
Experimentalment ha estat possible estimular la secrecid
d’insulina amb nanoparticules d’acid retinoic*®. En
medicina periodontal hi ha experiéncies en la regeneracio
de cél lules gingivals'?.
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Les aplicacions en urologia van unides a les que
tindran aplicacid medica general, tant en el camp de la
diagnosi com en el de la terapéutica. El cancer de prostata
ha estat una area d’estudi preferent en nanoMedicina.
Utilitzant  nanoparticules  paramagnétiques  d’alta
apetencia limfatica poden obtenir imatges de RNM de
gran exactitud sobre la xarxa limfatica per descartar
metastasis!™®,

Els cacadors de marcadors (nanocantilevers) sén
capacos de quantificar el PSA™ que, amb técniques
basades cn les nanoparticules d’or, poden discriminar la
fraccié lliure del PSAINU. La utilitzacié d’estructures
nanotubulars de carboni implantades en llocs claus,
poden atrapar proteines circulants d’interes diagnostic,
reconéixer-les i transmetre les dades per fer-ne el seu
reconeixement. Els sistemes d’alliberament de farmacs o
de preparats de terapia génica des de nanoparticules
ceramiques, or o plati, han cstat investigades en el
tractament meédic del cancer de prostata. Particules
biodegradables que contenen paclitaxel, inhibeixen in
vitro el creixement de cellules de cancer de prostata
muring'.

També s’ha aconseguit rectificar 'expressio antigénica
de cellules de membrana prostatica mitjancant
nanoparticules dendrimériques carregades d’anticossos
especifics''? , o millorar l'eficacia de la terapia geénica
mitjangant nanoparticules de folato!’®.  Plataformes
d’estabilitzacié del DNA viric, com el lipoplex de
transferrina, son eficagos per millorar l'accié de les
terapies genetiques amb p53 en cancer de prostatal’d.
Alires camps com ["hemodialisi (fabricacié de membranes
amb nanoparticules de polimers) sén objecte
d’'investigacié actual'™s,
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La majoria de les aplicacions practiques de la
nanotecnologia estan encara per ser desenvolupades per a
la urologia, tot i que hi ha autors que assenyalen la seva
utilitat en la repermeabilitzacié de la vasectomia o
I'obliteracié del varicocele.

Mitjangant nanorobots (Fig. 19) sera possible fer
endoscopica diagnostica i amb capacitat de fulgurar
lesions tumorals o de dur a terme procediments
reconstructors , a partir de la reparacio cel lular.

En el camp dels cultius cel lulars s’ha demostrat una
bona formacié de mant quan s’han usat com a matriu
nanotibuls de magnetita’l®. En els proxims anys es podra
utilitzar la nanotecnologia en els processos de diagnosi i
terapéutics urologics.

Fig. 19 -
Nuanorobot per a reparacid tissular (stmulacid)
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ENGINYERIA TISSULAR

Una de les branques més prometedores de la
bicenginyeria, ¢s la que fa referéncia als cultius tissulars.
L'obtencit de teixits 1itils a la clinica com a material de
reparacié o substitucid, és una realitat avui en dia, encara
que limjtada a la dermatologial’.

Si bé l'obtencié de mantos titulars d’epiteli és una
evidéncia actual en ambit experimental, la de teixits
mesenquimals es troba encara en les primeres fases
d'investigacio atesa la dificultat d’aconseguir teixits que
no solament tinguin les caracteristiques estructurals, siné
que gaudeixin de funcionalitat, espccialment quan
aquesta depeén d'un estimul nerviés!!®, Aconseguir organs
complets i funcionals és encara avui un repte pendent, per
la qual cosa, ta solucié als problemes derivats de la pérdua
d'un organ continua depenent del trasplantament
heteroleg. Els cultius de teixits poden ser de céllules
heterologues, autdlogues o a partir dels “stem cell”. La
técnica pof dur-se a terme in vitro (cél lules heterdlogues
o stem cell sobre matrius) o in vivo (teixits préviament
constituits o implant de matrius per promoure in situ el
creixement tissular de 1'hoste)

El cultiu de teixits és atil per al diagnostic de l'estirp
tumoral en casos dubtosos. Si es procedeix a fer una
sembra cel lular extreta d'una mostra de teixit neoplasic
de naturalesa incerta, és possible obtenir un teixit més
ampli que en faciliti la identificacid. Aquesta técnica s’ha
aplicat des de fa més de 30 anys a l'estudi de tumors del
sisterna nervios!!?. L'uroteli és un dels principals focus
d’investigacié en cultius cel lulars urologics, perd un dels
problemes és la manca de teixit antdleg disponible (la
gquantitat d’uroteli total arriba a uns pocs centimetres
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quadrats}!'?’. A vpartir de teixit biopsic, s’han utilitzat
técniques d’aillament i propagacié destinades a obtenir el
suficient output de celdules urotelials com per ser
cultivades en suspensid o sobre matrius biodegradables.

Hi ha un bon ventall de mitjans de cultiu, on les
cel lules sedimenten 1 van trobant-se. Per aixod, és
necessari un nombre optim de poblacié cel Jular i, ja
agrupades les cél lules confluents, formen un manto que és
fragmentat en enzims i recultivat en diferents recipients,
amb la qual cosa se n'obtenent nous desenvolupaments
progressivament.

Les cel lules han d’estar en un estat maduratiu precog:
a més indiferenciacié, més capacitat de creixement. Un
escas oufput de cellules, o un grau maduratiu avangat,
poden fer inviable el cultiu. La utilitzacié de les propies
cellules de l'hoste permet treballar amb material
histocompatible, i evitar-ne el rebuig, encara que aixd
implica que la font de nous teixits hagi de ser l'uroteli
malalt dels pacients, aixi, un espécimen amb bufeta
neurdgena, aportara un teixit antoleg malalt, que pot
créixer novament i heretar els defectes de la bufeta
original'?’. El desenvolupament pot ser estimulat amb
factors de creixement'?2. El muscul llis vesical pot ser
cultivat preservant un determinat grau de funcionalitat!?,
encara que no és Gtil clinicament. Per la seva part, les
cel lules de l'esfinter estiriat huma, han estat cultivades, i
s’hi ha observat que després de 1"estimulacio colinérgica
un 49% presenten activitat contractii’®, el que permet
esperar avengos en el tractament de la incontinéncia
csfinteriana genuina.

En urologia les técniques de cultiu de ceéllules
urotelials estan consolidades en el terreny investigador,
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encara que la seva aplicacié clinica humana no ha estat
possible fins ara'?®. A partir de técniques de laboratori
s'ha fabricat teixit diferenciat de rony6, ureter, bufeta, cos
cavernds, uretra i testicle amb diferents graus de
funcionalitat!? (Fig. 20)

Fig. 20

Ronyd sinfetic ... a partiv de l'entbrioclonic d una vaca

Desenvolupament de Uembrid en fases avangades; més enlld del blgstocif,
aiflant les céldules precursores del ronyd, clonades sobre un suport
biocorepatible, donert loc a estructures capaces de filtrar la sang 1 filkrar
F'orina, “No hi la rebuig”

Experiéncies amb cel lules urotelials sobre mucosa
gastrica denudada demostren la viabilitat de les céllules
cultivades fins i tot en teixits diferents a 1'original!?’. En
models animals s’han utilitzat matrius acel lulars per
promoure l'ampliacié vesical'®®. S’han utilitzat també
altres técniques amb cuitiu de ceéldules sobre matriu
biodegradable i de manfos de cellules cohesionades
préeviament en un mitja liquid!®®, que han demostrat
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prometedors resultats in vitro, encara que no hagi estat
possible extrapolar-los fins ara a la clinica.

Shan descrit a nivell experimentalment, cateters
uretrals a partir d'un polimetre bioabsorbible per ser
col locats en zones d’estenosi uretral, la qual cosa permet
I'expansiéd o la reepitelitzacid de la uretra a partir del
cultiu previ de ceélJules urotelials a la seva matriu, el que
podria permefre reduir la taxa de reestenosi derivada de
les reaccions de cicatritzacié hiperplasica. A la uretra de
conills es va col locar un empelt tubularitzat d'1 cm, a
partir d’'una matriu acel lular obtinguda d’una bufeta
porcina. A la meitat dels animals se'ls van cultivar
cél lules vesicals antdlogues a I'empelt, i es va aconseguir
una reepitelitzacié completa a més de la proliferacio de
fibra muscular llisa, la qual cosa va contrastar amb 1'altra
meitat de conills no cultivats en els quals la matriu sola,
presenta estenosi i on només es va veure l'aposicié de
capes d'uroteli sense cap tipus de creixement musculart®.
Aquests dispositius poden, a més, estar impregnats amb
farmacs citostatics per tractar també estenosis
neoplasiques?>..

En clinica humana s'ha aplicat ja la injeccié de teixit
antdleg per al tractament del reflux vesicoureteral i la
incontinéncia wurinaria’®2.  La substitucié vesical amb
enginyeria tissular, és un dels reptes més importants de la
urologia actual. En aquest moment s’utilitzen dos
materials per a les investigacions, la submucosa de budell
prim porci i els polimers de 'acid polilactico-co-glicolic
{(PLGA). La primera representa un empelt acel lular
biodegradable impregnat en factors de creixement, que ha
estat emprat en gossos i rates!®, Si bé s'hi ha observat un
creixement, aquest ha estat a costa d'un excés de teixit
col Jlagen sense funcicnalitat i d’arquitectura alterada'.

120



In vitro s’ha aconseguit cultivar ceéllules wurotelials
humanes en submucosa intestinal porcinal® pero el model
no ha estat facilment reproduible.

Referent als polimers, es va elaborar un estudi que
comparava tres técniques d’ampliacio vesical en gossos
als quals s'havia fet una cistectomia supratrigonal 3¢, A
un primer grup de gossos, se’ls va tancar la bufeta
aproximant vores, a un segon grup se’ls va tancar amb un
suport de PLGA i a un tercer amb suport de PLGA més
cél lules urotelials cultivades antdlogues. Aquest darrer
grup mantenia una capacitat vesical del 95% mentre que
els altres dos grups no superaven el 50%. El grup sembrat
va mostrar una distensié vesical normal. El concepte
dimmobilitzacid fotoquimica covalent, permet unir
proteines de la matriu extracel lular, com el col lagen o la
lamineta, a qualsevol polimer sintétic. La paret ureteral ha
estat completament regenerada en el model porci,
empeltant submucosa de budell prim sobre una lamina
residual d'uréter nadiu que assegurava l'aportacié
sanguinial®. La substitucié ureteral en model cani a partir
de 'empelt acel lular porci sembrat d'uroteli autdleg, no
hi ha aportat bons resultats (estenosi).

A la clinica humana s’ha evidenciat alguna bona
experiéncia en el tractament del reflux vesicoureteral amb
la injecci6 de condrocits antolegs en trigon vesical. El
terme urologia regenerativa ha estat ja encunyat!®® en la
literatura urologica i és factible que en els proxims anys,
sigui possible disposar de nous teixits fabricats a la mida i
aplicables a la clinica humana.

L'enginyeria tissular depén no solament del

creixement de cellules somatiques més o menys
diferenciades en mitjans idonis, sind també de cél lules
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mare {stem cells), a les quals es poden estimular cap una o
altra série cel lular, i aconseguir igualment nous teixits!3”.
(Fig 211 22)

Fig. 21 -
A dalt imatge microscopica de mudscul defrusor sobre matriu

acel drlar.
A baix imatge real del detrusor cultivat {flekxa negra) sobre la

matriv (fletxa Manca}
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Fig 22
Es podran induir cél dules mare i transformar-les al laboratori
en ¢¢l Tules precursores renals?

Les céllules indiferenciades normals, ja siguin
ceél lules mare o bé ceél lules progenitores, son extretes de
teixit embrionari, fetal o postnatal. Una vegada
seleccionades i implantades, poden arribar a ser una
alternativa de (ractament de malalties degeneratives. En
aquest punt ja hi ha especulacié sobre el benefici
d'instal lar  cel-lules mare (stem cells) en liquid
cefaloraquidi en pacients que han patit un ictus'*® o amb
la implantacié de cél lules secretores de dopamina en la
malaltia de Parkinson!4!.

Solucions similars sén també esperades per al
tractament de la diabetis mellitus, on es va acumulant
experiencia amb teixit heterodleg (céllules d’illots
pancreatics d’animal), col locat en capsules
biocompatibles, semipuroses, que no permeten e] contacte
del teixit amb el receptor, amb la qual cosa se n'evita el
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rebuig?.  Aquestes técniques aniran paral leles a la
nanotecnologia (construccid de vehicles dispensadors de
farmacs o hormones) i la terapia génica (modulacié del
desenvolupament cel 1ular)!¥?, en qualsevol cas, hauran de
superar encara un procés de perfeccionament técnic i de
comprovacid cientifica deficacia i seguretat (Fig 23)

Fig 23
Els urdlegs seran aviat tecnosexunals (ferminologia defimidn
per R. Montalvo, fisic { matemitic nordamevica):

= Amant de la informdtica

= Treballn en un lab-top

= Téunaagendn electronica i un I-Pod

= Teléfon mébil amb videoconferéncia t tecriofogia

Bluetooth

s PCportatil amb WIFI

» ... itreballa eit un cenfre amb lecnologia capdauvantera | anb
robotica
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RESUM FINAL

La robotica és ja una realitat en cirurgia urologica, cal
destacar-ne els robots assistents (bragos de subjeccid
d’instrumental) i els robots cirurgians (manejats per
corttrol remot). Da Vinci és el robot més evolucionat
actualment, amb una amplia experiéncia en
prostatectomia  radical,  nefrectomia, cistectomia,
ureteropieloplastia i pielolitotomia  per  litiasi
coral Jiforme.

La telemedicina permet fer operacions robotitzades a
milers de quilometres de distancia entre el cirurgia i el
malalt. També, és una eina basica per al futur de l'atencié
medica especialitzada, de la formacié continuada i de la
gestio de dades cliniques informatitzades. Internet
suporta actualment la fransferéncia de paquets integrats
amb informacié entre estacions de treball, pero en el futur,
altres tecnologies com la fibra optica i la telefonia
infraroja, supliran les carencies de la xarxa. La
nanotecnologia permetrad disposar de petits dispositius
intracorporis autonoms, capacos de dur a terme tasques
com l'adminisiracié de farmacs dirigits a cellules
concretes, la deteccid i el bloqueig de cel Tules nocives, la
secrecié hormonal i supléncia d’organs, tot i que podem
suposar moltes altres possibilitats encara dificils
d'imaginar. L'enginyeria de teixits fara possible disposar
de teixits al logénics que permetran també suplir organs,
completament o parcialment, tot i que la funcionalitat
neurdgena sigui un dels problemes més importants que
cal solucionar.

El futur de la Medicina, i per tant, de la urologia,

dependra de la comjuncié de tots els apartats de Ia
bicenginyeria als quals ens hem fet referéncia; sera
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possible veure enginys robotics miniaturitzats a 1'escala
del nanometre, manipulats per control remot i que
tindran, entre moltes de les seves habilitats, de
I'eliminacié especifica de cel lules malaltes i la reposicié
de teixit sa just al lloc adequat.

Dr. Humberto Villavicencio

Doctor en Medicina i Cirurgia.

Especialista en Urologia.

Académic Corresponent de la Reial Académia de Medicina.
Director del Servei &'Urologia de la Fundacid Puigvert.
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Historia de la anestesia quirdrgica v aportacion espafiola mds relevante (Discurs d’ingrés de
I'académic de nimero Excm. Sr. Vicente A. Gancedo Rodriguez, Doctor en Medicina i
Cirurgia. 1 coniestacisd per |'académic de nimero Excm. Sr. Josep Llort i Bruil, Doctor en
Cigncies Econdomiques | Empresarials) 2006.

El amor v ¢f desamor en las parejas de hov {Discurs d'ingrés de "académic de nimero Exem.
Sr. Pauling Castells Cuixarl, Doctor en Medicina i Cirurgia, i contestacié per Iacadémic de
nomero Excm, Sr. Joan Trayter i Garcta, Doctor en Ciéncies Economiques | Empresarials) 2006,

El fenomen mundial de la deslocalitzacid com a instrument de reestructuracid empresarial
{Discurs d'ingrés de IMacadémic de ndmero Exem. Sr. Alfredo Rocafort i Nicolau, Doctor en
Ciencies Econdmiques i Empresarials, | contestacié per I'academic de”ntimere Excrm. Sr.
[sidre Fainé 1 Casas. Doctor en Ciencies Econdmiques i Empresarials} 2006.



Biomatertals per o dispositins implantatides en Uorganisme. Punt de trebada en o Historia de
la Medicing § Cirirgia i de la Tecnotogia dels Marerials (Discurs d ingrés de ["académic de
ntmera Excem. Sr. Josep Anton Planell i Estany, Doctor en Ciencies Fisigues, 1 contestacio
per 'académic de nimiero Exem. Sr. Pere Costa 1 Batllorn, Doctor en Veterinaria) 2006

La ciéncia a {"Enginveria: Ef Hegat de {'deole polviechnigue. (Discurs d'imgrés de académie
de nimero Excm. Sr. Xavier Oliver i Olivella, Doctor en Enginyeria de Camins, Canals i
Ports. i contestacio per académic de ndmero FExem. Sro Jasep Pla i Carrcera. Doctor en
Matematiques) 2006

Ef voluntaricn: Un model de mecenatge pel segle XX1 (Discurs d'ingrés de 1'académica de
admero Excmua. Sra. Rosamarie Cammany Dorr, Doctora en Sociologia de ja Salut. i
vontestacid per "Exema. Sra. Anna Maria Carmona i Cornet. Doctora en Farmaciay 2007.

Et factor religioso en el praceso de adhesion de Turguia a o Union Europea. {Discurs
d'ingrés de 'académic de ntimero Excm. Sr. Josep Mana Ferré 1 Marti, Doctor en Dret, i
contestaciéd per 'académic de ntimero Exem. Sr. Carlos Dante Heredia Garcia, Doctor en
Medicina 1 Cirurgia) 2007,

Coneixement i ética: reflexions sobre filosofic i progrés de la propedéutica meédica. (Discurs
d’ingrés de 'académic de nimero Exem. Sr. Marius Petit | Guinovart. Doctor en Medicina i
Cirurgia, 1 contestacid per {'académic de mimero Excm. Sr. Josep Gif 1 Ribas, Doctor en
Teologia) 2007,

Problematica de ta familia ante el mundo acieal. (Discurs d'ingrés de Macadémic honorari
Excm. Sr. D. Gustavo José Noboa Bejarano. Doctor en Dret i contestacio per Macadémic de
nimero Exem. Sr. D Paulino Castells Cuixart, Doctor en Medicina i Cirugia) 2007

Alcheimer: Una aproximacid als diferents aspecies de {a malaliia. (Discurs d'ingrés de
I"académica heonoraria Exema. Sra. Dra. Nuria Durany Pich, Doctora en Biologia | contestacid
per I'académic de nimero Excm. Sr. D. Eugenio Ofiate, Doctor-Enginyer de Camins, Canals i
Ports) 2008.

Guillem de Guimera, Frare de Uhospited, President de la Generalitar 1 gran Prior de
Catalunya. (Discurs dimgrés de Macadémic honorari Exem.Se.D Josep Maria Sans Travé.
Daoctor en Filosofia i Lletres i contestacio per "académic de niimero Exem.Sr.D. José.E.Ruiz
Doménec, Doctor en Filosotia Medieval} 2008.

La empresa v ol empresario en la hisioria del pensamienio econdmico. Hacla un nuevo
paradigma en los mercados globalizados del siglo XXE {Discurs d'ingrés de acad@mic
corresponent  [LIm.Se.D.Guillermo Sdnchez Vilariio, Doctor Ciéncies Econdmigues i
Financeres 1 contestacio per 1'académic de ntimerc Exem.Sr.D Jaume Gil Aluja. Doctor en
Ciéncies Ceonomiques i Finaneeresy 2008.
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