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RESUMEN

El neurocientifico catalan Antoni Grinyé Garriga se formoé en el espiritu del Institut de Fisiologia de Barcelona,
que le imprimi6 un interés por la investigacion, en su caso del sistema nervioso. En la década de 1930 fue profesor
de Fisiologia General en la Universitat Autonoma de Barcelona, donde tenia encomendada la ensefianza de la
neurocirugia. Cirujano general en los comienzos de su carrera profesional, trabajé como neurocirujano durante
la Guerra Civil. El exilio de 1939 le llevo a Francia y Venezuela, y en 1941 a Estados Unidos, donde permaneceria
casi tres décadas. En este pais compartio la practica neuroquirtrgica con una dedicacién a la neurohistologia,
campo en el que desarrollé el método de tincién de la oligodendroglia con tungstato de plata amoniacal que
lleva su nombre. Asimismo, investigd sobre contrastes radioldgicos utilizables en los estudios angiograficos y
desarrollé una aguja de puncién percutanea para la practica de las arteriografias que también lleva su nombre.
Regreso6 a Barcelona a finales de la década de los afios sesenta, falleciendo poco tiempo después de su llegada.
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Introduccion

En torno al Institut de Fisiologia de Barcelona, bajo el
liderazgo de August Pi Sunyer (1875-1965), se desarrolld
una generacion de médicos y cientificos que eclosiond
en las décadas de 1920-1930 y vio truncada su evolu-
cién natural por el desastre de la Guerra Civil, a conse-
cuencia de la cual muchos de sus integrantes tomaron
el camino del exilio. Este es el caso de Antoni Grinyd,
que es practicamente un desconocido en el mundo de
la neurociencia catalana y espaiiola a pesar de sus inne-
gables méritos. Oficialmente era un neurocirujano, que
lo fue, pero sobre todo un investigador en los campos
de la neurohistologia y neurorradiologia que se intere-
s especialmente por mejorar los métodos de tincién de
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la neuroglia existentes en su época y por el desarrollo
de la naciente angiografia cerebral. Es dificil sefialar con
precision el origen de su formacién profesional y cien-
tifica con anterioridad a 1939, en la que hay que consi-
derar la influencia de sus compaiieros, el neurocirujano
Adolfo Ley (1908-1975) y el neurohistdlogo Joan Bofill
(1905-1995), y de la seccion de cirugia de Antoni Trias
(1892-1970) en el Hospital Clinic de Barcelona, uno de
los primeros centros donde se practicaron angiografias
cerebrales. Marcado a nivel profesional y familiar por el
trauma de la Guerra Civil y el posterior exilio, desarrolld
una fructifera carrera profesional y cientifica en Estados
Unidos. Regresé a Barcelona hacia 1968 de manera dis-
creta y probablemente enfermo, falleciendo a finales de
1970.
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Antoni Griny6 Garriga (1903-1970)

Material y método

Se ha llevado a cabo una extensa revision bibliografica
sobre Antoni Griny¢ en internet y en fondos de diferen-
tes archivos, como los de la Universidad, el Colegio de
Médicos y el Registro Civil de Barcelona, entre otros.
También se ha procedido a la busqueda de testimonios
personales, como el de su nuera Anna Casellas. Se ha
investigado tanto la forma castellana de su apellido,
Grino, como la inglesa Grino y la catalana Grinyo, la
cual utiliz6 casi exclusivamente durante las dos ultimas
décadas de su vida. Se ha optado en el texto por deno-
minarlo Grinyd, y solamente Grifid o Grino cuando es
pertinente segtin la bibliografia. Esta es la forma que se-
guramente habria preferido el protagonista para referir-
1nos a su persona.

Desarrollo

Un fisidlogo procedente de una familia de herbolarios

Antoni Griny6 Garriga nacié en Barcelona el 9 de sep-
tiembre de 1903 en el seno de una familia de comercian-
tes que poseia una herboristeria tradicional fundada en
1840, “LHerbolari del Pi’, que mas tarde se denominé
“La Florida” y se encontraba situada en la calle Cardenal
Casafias al lado de la plaza del Pi. Antoni era el mayor
de cinco hermanos. El segundo, David (1908-1978), fue
botanico, poeta y divulgador de la cultura catalana de
raiz popular. El tercero, Arnau, trabajé como profesor de
educacion fisica y entrenador de la seleccion espaiola de
rugby en la década de 1960'*.

Antoni comenz6 sus estudios en la Facultad de Medicina
de la Universidad de Barcelona en el curso 1920-1921
cosechando buenas notas y terminandolos en 1926. En
1927 obtuvo la calificacion de sobresaliente en el grado
de licenciatura y en 1930 se doctor6 en Madrid'”.

Durante la carrera de medicina ya estuvo vinculado al
Institut de Fisologia de Barcelona que dirigia August Pi
Sunyer. Asi aparece en la Memoria de Recerca del insti-
tuto cuando todavia era estudiante de tercer curso®. Fue
uno de los miembros mas jovenes del grupo y se interesd
por la fisiologia del sistema nervioso segun su amigo y
coetaneo Jaume Pi-Sunyer (1903-2000)".

Después de graduarse establecié una consulta privada de
cirugia general que atendia en horario de tarde, simulta-
neandola con una plaza de médico interno por oposiciéon
en la seccion de cirugia del Hospital Clinic de Barcelona®.

En 1934 fue contratado por un periodo de cinco afos
como profesor ayudante de Fisiologia General en la
recién creada Universitat Autonoma de Barcelona. Su
contrato expiraba al finalizar el curso académico 1938-
1939, pero a consecuencia de la guerra no lo pudo com-
pletar'. En la universidad tenia encomendado el curso
de neurocirugia®’. Ha quedado registrado que el 11 de
junio de 1935 participd en las sesiones de final de curso
de neurocirugia de la Académia i Laboratori de Ciencies
Mediques de Catalunya con el tema “Importancia de
examen precog de les alteracions campimetriques i of-

talmologiques en els tumors intracranials™°.

Guerra Civil

El neurdlogo Belarmino Rodriguez Arias (1895-1997)
refiere que al comenzar la contienda, el neurocirujano
del Hospital Clinic de Barcelona Adolfo Ley Gracia cred
en lo que hoy es el Hospital del Mar “un servicio de neu-
rocirugia de guerra, auxiliado por el profesor universi-
tario y cirujano general Antonio Griii¢”. Se ubicaron en
la Clinica Psiquidtrica Municipal de Urgencia, que exis-
tia desde 1933 y que en diciembre de 1936 cambid su
nombre por el de Instituto Neuroldgico Municipal. La
institucion era regida por el tandem formado por el psi-
quiatra Emili Mira (1896-1964) y el propio Rodriguez
Arias, ambos profesores de la universidad desde 1933'".
Ley recordaba que fue jefe de neurocirugia en este cen-
tro desde el 1 de diciembre de 1936, a la vez que se en-
cargaba de la asistencia a los heridos del sistema nervio-
so en el hospital instalado en el edificio de la Caixa de
Pensions de Montjuic. En 1938 se trasladé al Hospital
de Especialidades Quirurgicas instalado en el Orfelinato
Ribas, continuando en el mismo después de la caida
de Barcelona hasta que fue clausurado en el verano de
19392

Griny?6 formo parte del equipo quirtrgico del doctor Ley
tanto en el Instituto Neurolégico Municipal como en el
Orfelinato Ribas, un centro especializado en neuro-oto-
oftalmologia, donde compartian sus tareas con el director
de la Casa de Salud Valdecilla de Santander, el neurélogo
y psiquiatra Wenceslao Lopez Albo (1889-1944), que
se encontraba refugiado en Barcelona. Es probable que
Griny6 también participara junto a Ley en la asistencia a
los heridos en el edificio de La Caixa en Montjuic'®. Segin
el Diario Oficial del Ministerio de Defensa Nacional,
el 22 de febrero de 1938 Griny6 fue destinado con el
grado de capitan médico al Hospital Militar Base de la
Agrupacion Quirtrgica de Barcelona y el 15 de marzo
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AGRUPACION QUIRURGICA DE BARCELONA_".

Direstor: Dector TRIAS IIIJQI.
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Figura 1. Cursillo-Seminario de Neurocirugia (Barcelona, 1938)'°.

del mismo afio se le orden¢ trasladarse urgentemente al
equipo quirurgico de Adolfo Ley situado en la Clinica
nimero 3 de la citada Agrupacion'*'. Entre el 2 de julio
y el 1 de octubre de 1938 se organizé en el Orfelinato
Ribas un cursillo-seminario de neurocirugia de guerra,
presidido por Joaquim Trias Pujol, jefe de la Agrupacion
Quirugica de Hospitales de Barcelona (Figura 1)'. El
curso constaba de 14 conferencias semanales, dos de las
cuales fueron impartidas por Antoni Grinyo, una sobre
las complicaciones inmediatas de los traumatismos
craneales y otra sobre las complicaciones de los heridos
y traumaticos medulares'®".

Adolfo Ley ofrecia en su curriculum vitae publicado
en 1970 una lista de 30 destacados profesionales de la
medicina que se formaron con ¢l en neurologia o neu-
rocirugia y el primero que citaba era Antoni Griny6. La

relacion profesional y cientifica entre ambos fue intensa
entre 1935y 1939, un periodo que abarca desde el regre-
so de Ley tras su formacion neuroquiruirgica con Percival
Bailey en Estados Unidos hasta el final de la Guerra Civil.
Fruto de esta colaboraciéon fue un trabajo experimental
sobre los centros vegetativos corticales que presentaron
en la VII Reunién Anual de la Asociacion Espaiiola de
Neuropsiquiatria celebrada del 2 al 6 de diciembre de
1935 en Madrid: “Sobre la existencia de centros simpa-
ticos corticales en relacion con la motilidad del antro
pilorico y la respiracion (nota previa)”'?. Probablemente
no quedo reflejado en ningun documento escrito, pero
Ley publicd el trabajo en toda su extension en 1945,
aunque sélo con su firma'®. Lopez Albo también refiere
en la Revista de Sanidad de Guerra que en el curso de
una sesion clinica celebrada el 17 de junio de 1938 Ley
y Griny6 presentaron sendos casos de “Polineuritis a fri-
gori” que estaban estudiando en su servicio'.

Griny6 mostré a lo largo de toda su vida simpatias
por el nacionalismo catalan, apareciendo en la prensa
como firmante de manifiestos y en colectas de dinero
para causas politicas*®*!. Durante la Guerra Civil estuvo
afiliado al PSUC y la UGT, integrado en una célula del
partido en la Universidad de Barcelona***. La caida de
Catalufia le obligo a tomar el camino del exilio. Su espo-
sa Montserrat Damians permanecié en Barcelona con
un hijo de pocos meses de edad. Con los anos el matri-
monio quedé anulado. Su hijo Raimon Grinyé Damians
(1938-2015) destacé como egiptologo y especialista en
lenguas semiticas®*.

El comienzo del exilio

Tras la caida de Catalunya en manos de los sublevados,
a mediados de febrero de 1939 varios integrantes del
Institut de Fisiologia liderados por Jests Maria Bellido
(1880-1952) fueron acogidos en Toulouse por el fisiélo-
go Camille Soula (1888-1963). En una carta fechada el 29
de marzo, Bellido referia a Carles Pi Sunyer (1888-1972),
exalcalde de Barcelona, que el grupo de fisidlogos reu-
nidos en torno a Soula era numeroso y trabajaban en su
laboratorio de la Facultad de Medicina de la Universidad
de Toulouse. Entre sus miembros mas jovenes se encon-
traba Antoni Grinyd, que realizaba intervenciones de
nervios en perros. Dos sabados al mes, los fisiélogos ca-
talanes celebraban una reunién con los tolosanos en la
que discutian sus respectivos trabajos de investigacion®.
Gracias a las gestiones del profesor de cirugia Joseph
Ducuing (1885-1963), Antoni Grinyd y sus compaferos
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Bonaventura Benaiges (1909-2001), Joan Bofill y Jaume
Isern (1912-2006) fueron contratados como “assistants
étrangers” en el Centre régional anti-cancéreux de
Toulouse. El 16 de febrero de 1940, los médicos refugia-
dos espailoles protagonizaron la sesién mensual de la
Societé de Medicine de Toulouse, en la que Griny6 pre-
sentd un caso de derrame pleural traumatico®.

En abril de 1939, August Pi Sunyer, director del Institut
de Fisiologia de Barcelona, se trasladé con sus familiares
por via maritima a Nueva York y desde alli a Venezuela,
donde crearia el Instituto de Medicina Experimental de
Caracas, que comenz6 a funcionar en junio de 1940. La
caida de Paris y la imposicién del régimen de Vichy en
ese mismo mes desataron el panico entre la colonia re-
publicana espanola refugiada en Francia y contribuy6 a
la desbandada general. Por aquellos dias, Benaiges, Bofill
y Griny6 emigraron a Venezuela atraidos por la figura de
Pi Sunyer, probablemente siguiendo su misma ruta. En
1941 Griny6 emigré a Estados Unidos, mientras que sus
companeros permanecieron en Venezuela dedicados a la
industria farmacéutica®?’.

El exilio en Estados Unidos

Al afio siguiente de su llegada a los Estados Unidos,
Antoni Griny6 se incorporé al mundo universitario del
pais. Asi, en el periodo de 1942-1944 fue profesor de
Neurologia de la Escuela de Medicina de la Universidad
de Tennessee en Memphis, donde realiz6 investigacio-
nes neurohistologicas. En 1945 publicd, como miembro
del Laboratorio de Neuropatologia y el Departamento
de Cirugia Neuroldgica de esta universidad, y el Baptist
Memorial Hospital de Memphis un articulo sobre un
nuevo método para la tincién de la oligodendroglia y la
microglia®?.

En 1944 se traslad6 a Nueva York, donde hasta 1946 fue
fellow de Neuropatologia del Bellevue Hospital, centro
adscrito a la Universidad de Columbia®. En la memoria
de actividades cientificas de esta universidad en la déca-
da de 1940 citaban al “dr. Antonio Grino’, quien durante
el aflo académico de 1946-1947 trabajé como investi-
gador del sistema nervioso, dedicado a la histoquimica
de la glia y al uso de medios de contraste en cerebro-
roentgenologia®. En junio de 1947 presentd en el con-
greso de la American Association of Neuropathologists
su técnica de impregnacion metélica de la oligodendro-
glia para muestras congeladas o embebidas en parafina
y celoidina®.

Figura 2. A) Veterans Administration Hospital de Dearborn, B) Wayne
State University de Detroit.

En julio de 1949 publicé junto al oftalmélogo Edwin
Billet (1918-2008) un trabajo sobre el diagnostico de los
tumores orbitarios mediante angiografia cerebral. En ese
momento era integrante del Servicio de Neurocirugia
del Montefiore Hospital y el Saint Vincent Hospital de
Nueva York. En el articulo reconocian el asesoramien-
to del neurocirujano jefe del Montefiore Hospital Leo
Davidoff (1898-1975), uno de los mds destacados de su
época’®.

Entre 1951 y1952, Grinyo perteneci6 al Departamento de
Cirugia de la Escuela de Medicina de la Western Reserve
University y el Crile Veterans Hospital de Cleveland
(Ohio). Desde alli publicé junto a Clifford Kiehn (1907-
2004), prestigioso cirujano plastico y oral, un articulo
sobre injertos de hueso iliaco en la calota craneal®.
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En 1953 Antoni Grinyé fue nombrado jefe de
Neurocirugia en el Veterans Administration Hospital de
Dearborn, situado en el drea metropolitana de Detroit.
Este centro también era conocido como Allen Park
Veterans Administration Medical Center y atendia a los
militares veteranos del estado de Michigan. Desde 1954
también fue profesor de Neurocirugia de la Escuela de
Medicina de la Wayne State University de Detroit (Figura
2)3, A partir de esta época firmé todos sus trabajos
como Grinyd, la forma catalana de su apellido, dejando
de lado las acepciones Griné y Grino.

En los directorios de cirujanos neuroldgicos de Estados
Unidos de 1957 a 1964 aparece como residente en
Dearborn, y en el de 1968 en American Lake, en el area
de Tacoma, estado de Washington®*. Sin embargo, por
la informacién obtenida en los registros de la investiga-
cién en los centros dependientes de la Administracion
de Veteranos podemos deducir que Grinyd comenzd
a trabajar en el Veterans Administration Hospital de
American Lake hacia 1962-1963 y permanecio alli por lo
menos hasta 1968

Antoni Griny6 era miembro activo de la colonia catalana
en Estados Unidos. Asi, fue uno de los oradores durante
una cena celebrada el 31 de enero de 1948 por el Centre
Catala de Nueva York en homenaje al cirujano Josep
Trueta, que regresaba a Inglaterra después de visitar las
universidades de Harvard y Yale***2,

En Estados Unidos se cas6 con una enfermera, Mary Ella,
con quien no tuvo hijos**. En el censo de 1950 figuraba
como Antoni Grinyd, casado y residente en Nueva York,
que trabajaba como cirujano con préctica privada®. En
un articulo aparecido en 1968 referia que su esposa Mary
Ella, ya fallecida, habia colaborado en la elaboracion del
manuscrito, por lo que cabe suponer que su deceso tuvo
lugar poco tiempo antes de la publicaciéon del articulo®.

Antoni Grinyé fue miembro del Sindicat de Metges
de Catalunya hasta 1939*, y también perteneci6 a la
American Medical Association, la Harvey Cushing
Society, la Societat Catalana de Biologia® y la Union de
Profesores Universitarios Espafoles en el Extranjero®.

Retorno a Catalunia

Algunas fuentes refieren que Antoni Grinyd viajo es-
poradicamente a Catalufia a partir de 1967 y se insta-
16 definitivamente en 1971, falleciendo en 1973, La
realidad es que su muerte ocurrié el 16 de diciembre de

1970, tal como consta en el Registro Civil de Barcelona.
El documento lo califica como viudo de 67 anos de edad
y residente en el Passatge del Patriarca, donde ya habia
residido antes de marchar al exilio®****, La causa del de-
ceso fue una crisis cardiaca®.

Encontrandose en Barcelona, el 17 de octubre de 1968
pronuncio la conferencia inaugural del curso académico
1968-1969 de la Societat Catalana de Biologia, que tratd
de la oligodendroglia como posible base de la memoria®.

El neurocirujano Adolfo Ley Gracia dedicd su dis-
curso de ingreso en la Real Academia de Medicina de
Barcelona el 19 de diciembre de 1971 a la memoria del
dr. Antonio Grifid, cuya noble amistad y leal colabora-
cion influyeron decisivamente en el curso de su vida y su
carrera profesional®.

Actividad cientifica

Estudio de los centros vegetativos corticales relacionados
con la motilidad gastrointestinal en el perro

Adolfo Ley referia que en 1935, poco después de su re-
greso de Norteamérica, llevé a cabo con Antoni Griny6
el Unico trabajo de investigaciéon basica que realizé a
lo largo de su vida. Ley habia conocido personalmente
en 1933-1934 a John Fulton (1899-1960), James Watts
(1904-1994) y Donal Sheehan (1907-1964), y se intere-
s6 por sus descubrimientos sobre el control central de
la motilidad gastrica e intestinal en primates®*>, que se
plante6 reproducir en perros a su regreso a Barcelona.
Para ello cont6 con la capacidad investigadora de Antoni
Grinyd, que particip6 activamente en los experimentos.
Contaron con el apoyo de Antoni Oriol Anguera (1906-
1996), profesor de bioquimica de la Escuela de Ingenieros
Agronomos de Barcelona, que les asesord y proporciond
su laboratorio, el instrumental necesario y los 25 perros
que emplearon en la investigacion. En su trabajo refren-
daron los hallazgos previos de otros autores sobre el
control que ejercian el gyrus sigmoideo de la corteza ce-
rebral y la region tuberoinfundibular del hipotalamo en
el tono muscular y el peristaltismo gastrico y, en menor
grado, en el transito intestinal. Los autores presentaron
los datos preliminares del estudio en la Reunién de la
Asociacion Espanola de Neuropsiquiatria de diciembre
de 1935, de los que no se ha hallado constancia escrita,
pero Ley publicé los resultados completos del estudio
en 1945 como unico firmante, aunque reconociendo el
papel de Griny6 en la investigacion'®. El estallido de la
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Guerra Civil pocos meses después y la marcha de Antoni
Griny¢ al exilio impidieron la continuidad de esta linea
de trabajo.

Estudios neurohistologicos de la oligodendroglia

Desde su llegada a Estados Unidos, Grinyd se interesd
especialmente por la oligodendroglia, de la que preten-
dia describir sus detalles morfologicos, que no habian
sido suficientemente desvelados por los métodos de im-
pregnacion descritos hasta entonces, especialmente las
caracteristicas de sus procesos protoplasmicos*~.

A resultas de sus investigaciones en la Universidad de
Tennessee y después de haber trabajado durante dos
aflos con los métodos de Rio-Hortega y Penfield, en 1945
publicé una nueva técnica que era util para conseguir la
impregnacion especifica y constante de la oligodendro-
glia y la microglia en las autopsias y con los especimenes
fijados en formol, estudiados desde 15 dias hasta un afo
después de haberse producido la muerte®.

Para llevar a cabo este método empled la impregnacion
del tejido nervioso con una solucién amoniacal de tungs-
tato de plata. Inicialmente introducia la muestra en una
solucién de acido acético al 3% durante 30 minutos para
conseguir el viraje a un pH 4cido, y después en peroxido
de hidrégeno al 1% en 10 minutos. Mds tarde tenia lugar
su impregnacion durante no mas de 10 a 20 segundos en
una solucién de tungstato de plata (Ag,WO,), obtenida
al mezclar una solucién de nitrato de plata con otra de
tungstato de sodio, ambas al 10%, disolviendo el precipi-
tado con agua amoniacal concentrada. Posteriormente,
la muestra era reducida con formol al 1% y fijada con tio-
sulfato de sodio al 2%. Con este procedimiento las célu-
las resultaban completamente teiiidas mostrando todas
sus expansiones, que en el caso de la oligodendroglia se
extendian a larga distancia del cuerpo celular. También
se observaba de manera detallada el agrupamiento de la
cromatina en el nicleo de la oligodendroglia y la micro-
glia. No se tefifan las células nerviosas y sus axones, ni
tampoco los astrocitos®®. Sin embargo, no consider6 el
método totalmente adecuado porque también deseaba
utilizarlo en las secciones embebidas en parafina y ce-
loidina®.

Griny¢ volvié a describir su método en una reunion de la
American Association of Neuropathologists de junio de
1947 celebrada en Atlantic City™ y en otra de la Harvey
Cushing Society de mayo de 1955 en Quebec*™. De la
primera quedd constancia escrita de su intervencion, en

la que se describia detalladamente su método junto con
los comentarios de los expertos presentes en la misma.
En esta reunién, Griny6 incidia de nuevo en su méto-
do de tincidn, que referia ahora especifico para la oli-
godendroglia, en secciones congeladas o embebidas en
parafina y celoidina. La técnica consistia principalmente
en tratar primero las secciones con agua destilada que
contenia 2-3 gotas de acido acético para lograr un pH
de 2,4. Después eran pasadas a través de una solucion
al 3% de perdxido de hidrégeno durante un segundo o
menos, e impregnadas durante un periodo no mayor de
15 segundos con una solucion de tungstato de plata, que
ademas contenia 2-3 gotas de solucion al 10% del aerosol
LB. (diisobutil sulfosuccinato de sodio) para disminuir
la tension superficial. Mas tarde las introducia en una so-
lucién de formol, tras lo cual la oligodendroglia se tefiia
de manera completa®.

En 1968 present6 su método definitivo para la
impregnacion metalica de la oligodendroglia en la
revista Stain Technology. Los especimenes eran tratados
con una solucién de acido acético al 0,02% durante
3-5 minutos, para obtener un pH de 3,4 y después con
peroxido de hidrogeno al 3%. Mas tarde, se introducian
durante 15-20 segundos en una solucion de tungstato de
plata al 10%, disolviendo posteriormente el precipitado
con hidréxido aménico, para tratarlo mas tarde con una
solucion al 1% de formol y otra de tiosulfato de sodio
al 5%. En el caso de los materiales embebidos, afadia
como agente humectante una mezcla de los aerosoles
OT y MA (dioxil sulfosuccinato de sodio y dihexil
sulfosuccinato de sodio, respectivamente). Describia
pormenorizadamente las variaciones del método segun
las secciones fuesen congeladas o embebidas en parafina
y celoidina®.

Griny6 observo que los procesos de la oligodendroglia
son extraordinariamente largos y rodean las vainas de
mielina, con una longitud que puede superar las 100 mi-
cras. La oligodendroglia perivascular estd en intimo con-
tacto con las paredes de los vasos, a los que rodea con su
cuerpo y sus procesos. También forma una fina y com-
pleja red alrededor de las células nerviosas y las vainas de
mielina. Un mismo oligodendrocito envia varios proce-
$0s a un vaso y, a la vez, a la célula nerviosa o a la vaina
de mielina. Pensaba que la oligodendroglia podia actuar
conectando las células nerviosas y las vainas de mielina
con los vasos, desempenando un papel importante en
el metabolismo cerebral. La técnica era suficientemen-
te especifica para la oligodendroglia, no mostrando las
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Figura 3. Secciones de un cerebro de rata congelado, fijadas 10 dias en formol-bromuro de amonio de Cajal. 3) Método de carbonato
de plata de Rio-Hortega. Sdlo se tifien las células nerviosas y los nuicleos de los oligodendrocitos. 4) Método de tungstato de plata. Los
oligodendrocitos perivasculares, el citoplasma y los gliosomas estdn bien tefiidos. 5) la misma seccion que 4; un drea en la que la red

perineural esta destacada®.

células nerviosas, cuya forma podia ser reconocida por
la red oligodendrial que las circundaba. Los astrocitos no
se tenfan y en caso de gliosis lo hacian pobremente. La
microglia y las células de Schwann tampoco eran tefidas
(Figura 3)*. Griny6 reconocia que, aunque su método
significaba un paso hacia adelante, no aportaba la solu-
cion final al problema de tedir los oligodendrocitos®***.

Entre las tareas de investigacion que Antoni Grinyd rea-
liz6 en el Veterans Administration Hospital de Dearborn
entre 1954 y 1961 destacaba el estudio de la conducta de
los oligodendrocitos y los astrocitos en casos de esclero-
sis multiple, ensayando diferentes tipos de impregnacion
metalica. Dentro de este proyecto también se interesd
por el efecto que ejercian el acido lisérgico y otras sus-
tancias neurotrdpicas sobre la neuroglia®*=°.

El neuropatélogo hungaro Ferenc Gallyas escribié en
1979 que “Grino” habia estudiado la impregnacion de
la microglia en soluciones conteniendo hidréxido, ar-
seniato, molibdato, citrato y tungstato de sodio a di-
ferentes concentraciones, y que el tungstato de sodio
facilitaba la demostracion de las células microgliales.
Desafortunadamente, no aportaba una cita de referencia
en la que apoyar sus afirmaciones”.

Funciones de la oligodendroglia

En la conferencia que Antoni Grinyd pronuncié en oc-
tubre de 1968 para inaugurar el curso académico de la
Societat Catalana de Biologia, referia que fue invitado
a participar en la conferencia sobre biologia de la neu-
roglia y el simposio neuropatologico sobre la neuroglia,
que se celebraron en la sede de los National Institutes
of Health de Bethesda (Maryland) del 29 al 30 de mar-
zo de 1956, cuyo contenido fue publicado dos afos més
tarde®®*. Griny? sefialaba que en esta reunidn el inves-
tigador de Harvard Alfred Pope (1915-2009) refirié que
el numero de células neurogliales era diez veces superior
al de neuronas, aunque todavia no se conocia su estruc-
tura y papel bioldgico®. También se interes6 por los ha-
llazgos de Holger Hydén (1913-2000), quien demostro6
que la glia contenia grandes cantidades de ARN y que
cuando las células nerviosas eran estimuladas incremen-
taban su contenido de este acido nucleico, que a la vez
disminufa en la glia, considerando que ambas forma-
ban una unidad funcional en la que la glia podia me-
tabolizar sustancias para las células nerviosas®. Grinyd
también comentd en su conferencia los experimentos
de condicionamiento realizados por James McConnell
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(1925-1990) en planarias por medio de una serie de es-
timulos. Posteriormente trituraba a estos gusanos, que
eran ingeridos por planarias no condicionadas, las cuales
respondian con mayor rapidez a esos estimulos, como
si hubiesen comido memoria. También se obtenia la
misma respuesta inyectando ARN de las planarias con-
dicionadas a las incondicionadas®. Teniendo en cuenta
que los oligodendrocitos poseen grandes cantidades de
ARN, suponia que estas células desempefiaban un papel
importante en los mecanismos de la memoria®.

A Griny¢ le parecia desacertado considerar que unas cé-
lulas tan extendidas por todo el sistema nervioso central
y que rodean a las células nerviosas y los vasos intervi-
niesen solamente en la producciéon de mielina, un he-
cho que ya se habia demostrado en los afios anteriores
a 1968°%¢%, Sin embargo, no por ello dejo de estudiar la
conducta de los oligodendrocitos, asi como de los astro-
citos, en una enfermedad desmielinizante como es la es-
clerosis multiple®*=°.

No consta que Grinyd poseyese una formaciéon neuro-
histoldgica especifica con anterioridad a 1939. Sin em-
bargo, probablemente recibid la influencia de Joan Bofill,
uno de sus compaiieros mas cercanos en el Institut de
Fisiologia y la universidad, con quien compartio el exi-
lio en Toulouse y Venezuela. Bofill poseia una forma-
cién neuropatoldgica como discipulo de Pio del Rio-
Hortega en la Residencia de Estudiantes de Madrid
durante el periodo 1926-1930° y en técnicas de cultivo
de tejidos en Alemania en 1930-1932, pensionado por
la Junta para Ampliacién de Estudios y la Fundacion
Rockefeller®. Ademas, desde 1937 era profesor de his-
tologia en la Universitat Autonoma de Barcelona®. En
el exilio tolosano practicaba “tinciones de microglia con
métodos nuevos” en el Hopital La Grave y fue contrata-
do en el Centre régional anti-cancéreux como auxiliar de
Histopatologia®™. En la sesion de la Société de Médecine
de Toulouse celebrada el 16 de febrero de 1940 hablé so-
bre la naturaleza del neurinoma maligno estudiado se-
gun la técnica de Rio-Hortega®.

El método de Grinyo

El método de tincién de la oligodendroglia de Grinyo,
Grind o “Grino” fue reconocido y utilizado por diferen-
tes neuropatologos a lo largo de varias décadas. Ya en
1947, K. Lowenberg y L.D. Stevenson reconocieron que
ofrecia grandes ventajas para impregnar el tejido nervio-
so embebido y congelado. Ademas, suponia un ahorro

de tiempo y permitia observar las expansiones de los oli-
godendrocitos de manera mas diferenciada, ya que no
tefiia los astrocitos®.

Este método fue defendido especialmente por Klaus-
Joachim Ziilch (1910-1988) y sus colaboradores del
Instituto Max Planck para la Investigacion del Cerebro
de Colonia, estudiosos de la neuropatologia de los tumo-
res cerebrales. Lo utilizaron especialmente en el estudio
de los tumores cerebrales experimentales inducidos en
ratas®*® y en la Clasificacion histoldgica de los tumores
del sistema nervioso central de la Organizacién Mundial
de la Salud, de la que Ziilch fue principal impulsor®7°.
Al mostrar diferenciadamente los elementos oligogliales,
era especialmente valioso para el diagnostico diferencial
de los oligodendrogliomas, sobre todo los de tipo poli-
morfico®”. El neuropatologo espaiiol Wenceslao Calvo
(1921-2003) escribid en el libro editado por Ziilch en
1961 sobre la clasificacion de los tumores cerebrales que
el método de “Grino” era una de las mejores impregna-
ciones metdlicas para caracterizar los oligodendrocitos®.

En un libro de 2019 sobre la historia de la participacion
espaiola en el descubrimiento y caracterizacion de la
glia del sistema nervioso central, que incluye también el
ambito internacional, no aparece citado Antoni Griny6
ni tampoco su método de tincion de la oligodendroglia™.

Neurorradiologia

En 1948-1949, como miembro del Servicio Neuro-
quirdrgico del Montefiore Hospital y el Saint Vincent
Hospital de Nueva York, publicé junto con el joven of-
talmologo Edwin Billet un articulo sobre el diagnéstico
de los tumores orbitarios e intracraneales que se acom-
paian de exoftalmos y pérdida de vision unilaterales. La
practica habitual era que cuando se sospechaba un tu-
mor orbitario se realizaban radiografias simples, inyec-
cion retroocular de aire, biopsia quirtrgica o por aspira-
cién y, en ocasiones, una neumoencefalografia. Griny6 y
Billet proponian la practica de una angiografia cerebral
como alternativa a las pruebas mas agresivas™.

Los autores del articulo repasaban la historia de los es-
tudios angiograficos cerebrales desde las descripciones
clasicas de Antonio Egas Moniz (1874-1955)” y del bar-
celonés Antoni Trias™, en cuyo entorno trabajé Grinyo,
pero aducian que la falta de medios de contraste seguros
y adecuados los limitaban. Entre ellos citaba el yoduro de
estroncio y de sodio y el bromuro de sodio, que se des-
cartaron cuando apareci6 el Thorotrast, que no producia
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Figura 4. Visualizacion arteriogréfica de un tumor orbitario derecho con
Diodrast™.

las reacciones indeseables de los derivados halogenados,
pero era radioactivo y persistia en el organismo durante
afos. Este contraste habia sido superado por el Diodrast
—yodopiracet—, que es el que utiliz6 Grinyd. Para la
puncion percutdnea, se sirvié de una modificacion de
la aguja de Cournand del calibre 17 y 3,5 pulgadas de
longitud, que habia sido fabricada expresamente para él
por la casa Becton & Dickinson. El estudio de los tres
casos clinicos se realizo en 1947-1948 en el Montefiore
Hospital y contaron con el asesoramiento del neurociru-
jano jefe Leo Davidoff. Se trataba de un meningioma del
ala del esfenoides que fue operado y de dos tumores or-
bitarios, un hemangioma también intervenido quirurgi-
camente y otro posible hemangioma que fue tratado con
radioterapia. Afirmaban que la angiografia era la forma
mas segura y util para el diagnéstico diferencial de los
tumores orbitarios y cerebrales con preferencia sobre la

neumoencefalografia y, en el caso de la érbita, también
sobre la biopsia con aguja y la inyeccién de aire en la
oOrbita (Figura 4)*. En el articulo anunciaban una pu-
blicacién posterior de Grinyd para describir las ventajas
de utilizar su aguja en los procedimientos angiograficos,
pero no consta que se llegase a realizar®.

Se trata del primer trabajo publicado en el que se utilizé
la angiografia en el diagndstico de los tumores orbita-
rios”™. En él se sefialaba la importancia de la arteriogra-
fia carotidea con el fin de visualizar el complejo arterial
oftalmico’””. La practica de esta exploracion tenia un
valor especial para diferenciar los tumores del nervio
optico de las lesiones angiomatosas y metastdsicas, que
eran mds vascularizadas’™.

Esta aguja de puncién arterial percutanea fue poste-
riormente utilizada por otros neurorradiologos, que la
denominaron “aguja de Grino” o de “Cournand-Grino”
(Figura 5)”, ya que era una modificacién de la que utili-
zaba André Cournand (1895-1988) para sus estudios de
cateterismo pulmonar y cardiaco en el Bellevue Hospital
de Nueva York, donde coincidié con Grinyo. Este an-
giologo francés recibié el Premio Nobel de Medicina de
1956 por sus trabajos pioneros en el cateterismo cardia-
co®¥. La citada aguja se utilizé6 ampliamente en los es-
tudios angiograficos durante las décadas de 1950-1970,
tanto a nivel de las arterias subclavia, carétida y femoral,
como de la vena femoral® .

En el libro dedicado a las actividades cientificas del de-
partamento de Neurologia del College of Medicine de la
Universidad de Columbia en la década de 1940 citan al
“Dr. Antonio Grino” que investigd sobre la histoquimica
de la glia y el uso de medios de contraste en cerebro-
roentgenologia durante el afio académico 1946-1947.
En los registros de las actividades cientificas realizadas
en las instituciones de la Administracion de Veteranos
consta que Antoni Griny6, trabajando en Dearborn,
inici6 en 1955 el estudio de agentes quelantes y sales de
metales pesados para observar sus propiedades fisiol6-
gicas, toxicas y roentgenologicas. Ensayo varios agentes
quelantes para disolver sales de metales pesados, espe-
cialmente el nitrato y bromuro de plomo, que eran difi-
cilmente solubles. Esas mezclas fueron inyectadas en el
sistema venoso de animales de laboratorio, comproban-
do que eran suficientemente opacas a los rayos X para
ser visualizadas en el sistema vascular y no se detectaban
efectos externos. Asimismo, realizaba estudios quimi-
cos para determinar la via y velocidad de eliminacion
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Figura 5. Equipo utilizado en la cateterizacion infraclavicular directa de la arteria subclavia: a) aguja de Cournand-Grino; b) guia metélica

flexible del calibre 19, que encaja en esta aguja’.

de esos compuestos en el organismo animal®®. Tanto
en las investigaciones que llevo a cabo en la Universidad
de Columbia como en las que mas tarde realiz6 en la
Administracion de Veteranos, no se han hallado publi-
caciones sobre el tema neurorradioldgico que derivasen
de estas investigaciones.

Injertos frontales de hueso iliaco

Grinyo fue coautor de un articulo aparecido en mayo de
1953 sobre la utilizacién de injertos de hueso iliaco para
remplazar las placas de tantalio que se utilizaron después
de la Segunda Guerra Mundial para corregir los defectos
y deformidades de la calota craneal causados por armas
de fuego, especialmente a nivel frontal y supraorbitario,
que originaban problemas de infecciones, dolor local
y cefalea, epilepsia y otros sintomas. El autor principal
del trabajo era el cirujano plastico y oral Clifford Kiehn.
En aquellos momentos, Griny6 todavia firmaba como
“Grino’, y pertenecia al Departamento de Cirugia de la
Western Reserve University y el Crile Veterans Hospital

de Cleveland (Ohio). Los autores observaron que el
hueso iliaco era un excelente medio, lo suficientemente
grande para corregir los defectos y su forma se adecua-
ba bien a la de la region frontal, haciendo de cresta su-
praorbitaria y el ala para las regiones frontal y parietal.
Se vascularizaba rapidamente y mostraba una buena via-
bilidad. En el articulo presentaron diez casos que habian
operado en 1950-1952%.

Neurolatirismo

Otro tema de investigacion de Griny6 en la Admi-
nistracion de Veteranos fue el neurolatirismo. Consta
que comenzd a estudiarlo en 1961, estando todavia en
Dearborn®, y lo continué haciendo en 1962-1963 en el
hospital de American Lake*®*. Tampoco se ha hallado
ninguna publicacién suya al respecto, por lo que desco-
nocemos el contenido de sus investigaciones, o si estudio
el comportamiento de la oligodendroglia en pacientes o
en roedores, que eran el modelo animal de la enferme-
dad. No se puede descartar que estuviese influenciado
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por los hallazgos de Carlos Oliveras de la Riva en la dé-
cada de 1940, neur6logo muy cercano a Adolfo Ley, que
desempeiié un papel importante en el conocimiento de
esta enfermedad. Se ha reconocido un efecto gliotdxico
de la neurotoxina de la almorta L-B-ODAP, en especial
sobre los oligodendrocitos y las vainas de mielina, aun-
que estos hallazgos son de la década de 1990, posteriores
a la muerte de Grinyo6®.

Conclusiones

Antoni Grinyd, como tantos otros compaieros de su ge-
neracion, tras finalizar la Guerra Civil tuvo que dejarlo
todo y comenzar un exilio cargado de incertidumbres.
En su caso, a pesar del pasado izquierdista, llevé a cabo
la mayor parte de su actividad profesional y cientifica en
un mundo tan competitivo y politicamente conservador
como el norteamericano de la Guerra Fria y alcanzo unas
cotas a las que no habria llegado de haber permanecido
en Cataluna durante el periodo franquista.

Aunque profesionalmente derivé desde la cirugia gene-
ral hacia la neurocirugia, su principal legado cientifico
ha tenido lugar en el campo de la neurohistologia, con
sus estudios sobre la neuroglia. También destacd en la
neurorradiologia por sus esfuerzos por mejorar las téc-
nicas y medios de contraste angiograficos. Su nombre ha
quedado ligado al método de tincion de la oligodendro-
glia con tungstato de plata amoniacal, que significé una
mejora sobre los que existian previamente, y a la aguja
que desarroll6 para la puncion percuténea de las arterias.
También se le reconoce el mérito de haber sido el prime-
ro en utilizar los medios angiograficos en el diagndstico
de los tumores orbitarios.

Todavia falta camino por recorrer para mostrar de una
forma mds completa la vida y obra de Antoni Grinyd,
pero ya es hora de sacarlo del ostracismo donde las cir-
cunstancias histoéricas lo han relegado y colocarlo en el
lugar que le corresponde. Quedan en el tintero los testi-
monios de otras personas que le conocieron y el hallazgo
de nuevos documentos y publicaciones no encontrados
en el curso de la investigacion actual.
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