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El primer ictus de Louis Pasteur: un sindrome capsular de alarma
—capsular warning syndrome— antes de su primera descripcion
—o avant la lettre—

J.J. Zarranz Imirizaldu

Catedratico Emérito. Departamento de Neurociencias. Universidad del Pais Vasco, Espana.

RESUMEN

Introduccion. Louis Pasteur figura, por derecho propio, entre los mas grandes benefactores de la humanidad,
gracias a sus aportaciones a la quimica y, sobre todo, por sus investigaciones sobre la naturaleza y prevencion de
las enfermedades infecciosas. Es admirable que una gran parte de sus trabajos los llevara a cabo superando las
graves secuelas de un ictus cerebral sufrido a la temprana edad de 46 afios.

Material y métodos. La vida y obra de Pasteur se han desarrollado en varias biografias de las que se ofrece un
resumen. Los detalles para intentar reconstruir la naturaleza del ictus que sufrié se encuentran basicamente en los
testimonios de su yerno y su nieto.

Resultados. Pasteur presentd una hemiplejia izquierda completa sin ningtin sintoma ni signo afadido de lesién
cortical o de tronco, lo que sugiere que fuera una lesion capsular.

Discusion. Lo mas especifico del cuadro clinico es que la hemiplejia se establecié después de entre 20 o 30 ictus
transitorios en menos de 24 horas, lo que desconcert6 a los médicos que le trataron y ahora se conoce como
sindrome capsular de alarma o capsular warning syndrome. Se discuten las bases patologicas de este sindrome y

sus posibilidades terapéuticas.
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Louis Pasteur n’a été ni médecin ni chirurgien, mais nul
wa fait pour la médecine et la chirurgie autant que lui.
Parmi les hommes a qui la Science et ' Humanité doit
beaucoup, Pasteur est resté souverain. (Henri Mondor")

No one man has it ever been given to accomplish work of
such great importance for the well-being of humanity.
(Sir William Osler?)

Introduccion

Como bien senalaron en las dos citas precedentes
tanto el Dr. Osler —uno de los mas grandes clinicos
y pensadores de la historia de la medicina— como el
ilustre Dr. Mondor —cirujano, politico y miembro de
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varias academias— Louis Pasteur (figura 1) se situa
entre los grandes benefactores de la humanidad, por el
ingente numero de problemas y sufrimientos que ayudé
a resolver con sus infatigables investigaciones'”’. La
admiracién por su obra sube muchos puntos cuando se
considera que tuvo el coraje de llevar a cabo una buena
parte de ella después de que un ictus cerebral le produjera
una hemiplejia izquierda a la temprana edad de 46 afios.
Las secuelas motoras fueron importantes, pero conservo
sus facultades mentales y su indomable voluntad, lo que
le permiti6 continuar con sus extraordinarios trabajos.

Se han publicado escasos articulos analizando la
naturaleza de la enfermedad vascular cerebral de

Recibido: 19 noviembre 2020 / Aceptado: 23 diciembre 2020
© 2020 Sociedad Espanola de Neurologia

120



El primer ictus de Louis Pasteur

Pasteur. El Dr. Norris® dio por bueno el testimonio
de Vallery-Radot® —que no era médico— de que fue
una hemorragia y la atribuyé a una malformacién
arteriovenosa o venosa. Por su parte, el Dr. Rumbach'
concluyd que el diagnoéstico mas probable era el de un
cavernoma.

El objetivo principal de este trabajo es el de analizar
los detalles de la clinica del primer ictus de Pasteur,
en particular su peculiar modo de instauracion, con
muchas fluctuaciones de la sintomatologia durante
varias horas, que permiten sospechar que fuera un
infarto subcortical precedido de un capsular (o stroke)
warning syndrome''**. Seria, por tanto, una descripcién
de este sindrome mucho antes, o avant la lettre, de que
fuera reconocido en la literatura neuroldgica con ese
nombre!!. Las recaidas ulteriores que sufrié Pasteur
son también sugestivas y compatibles con infartos de
pequefios vasos, que lo deterioraron hasta alcanzar un
estado final de casi mutismo e incapacidad motora.

Material y método

El resumen de la vida y obra de Pasteur se ha redactado
a partir de algunos textos biograficos y otras fuentes
que se citan en la bibliografia'”. La informacién sobre
su enfermedad es muy escasa en esas y otras obras no
citadas. Practicamente el unico autor que proporciona
detalles suficientes para rehacer la historia clinica de la
patologia vascular cerebral de Pasteur, especialmente
del primer ictus, es su yerno*’. La aportacién de su
nieto? es menor, salvo en lo referente a las secuelas
del primer ictus y su evolucién. Otros datos de interés
humano y sobre la patologia de Pasteur se encuentran
en su Correspondencia, recopilada y anotada por Pasteur
Vallery-Radot’.

Resultados
Resumen biogréfico de L. Pasteur

En la tabla 1 se expone un resumen cronoldgico de su
biografia. Nacié en Dole en 1822; de origen familiar
modesto, su padre era curtidor y de él heredo6 el fervor
hacia Napoledén I, en cuyas filas habia combatido. En
1827 la familia se trasladé a Arbois. Tras los estudios
primarios paso6 el bachiller de letras en 1840 y el de
matematicas en 1842. Fue admitido en el colegio San
Louis de Paris y descubri6 su pasion por la quimica en
las clases de Jean-Baptiste Dumas, que fue su principal
tutor a lo largo de su vida, y a quien trat6 siempre como

Figura 1. Fotografia de Louis Pasteur por Eugene Pirou publicada en
la Galerie Contemporaine. Aunque fechada oficialmente hacia 1880, la
expresion facial es la de una persona aun joven. En 1880 el aspecto de
Pasteur serfa proximo al del retrato de la figura 4 de 1885. La postura
normal de su mano izquierda sugiere que fuera tomada antes del ictus o que
la pose fue muy afortunada para disimular sus secuelas.

“mon cher maitre”, con una devocidn reverencial. Entré
en la Ecole Normale Supérieure en 1843, se licencid en
ciencias en 1845, agregado en 1846, y en 1847 obtuvo el
doctorado con dos tesis, una de quimica y otra de fisica.

En 1848 hizo su primera comunicacion a la Academia de
Ciencias y en total, hasta 1886, se han documentado 213
contribuciones de todo tipo (accesibles en: https://www.
academie-sciences.fr/archivage_site/activite/archive/
dossiers/fonds_pdf/Fond_Pasteur.pdf)

En 1848 muri6 la madre de Pasteur en pocas horas de
un ictus cerebral. En 1849 fue nombrado profesor de
quimica en la Universidad de Estrasburgo. Durante
varios afos trabajo en cristalografia y disimetria
molecular. En 1853 fue elegido Chevalier de la Légion
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Tabla 1. Resumen cronoldgico de la biografia de Louis Pasteur.

1822. Nacimiento en Dole

1827. Traslado familiar a Arbois (taller de curtidor)

1840. Bachiller de letras

1842. Bachiller matematicas

1843. Ecole Normale Supérieure

1845. Licenciado

1846. Agregado

1847. Doctorado

1848. Primera Comunicacion a la Academia de Ciencias.
Muere su madre.

1849. Profesor de Quimica en Estrasburgo. Matrimonio
con Marie Laurent

1853. Chevalier de la Légion d’ Honneur

1854. Profesor y decano de la Facultad de Ciencias de Lille
1855. Comenzo los estudios sobre la fermentacion y la vida
anaerobia.

1857. Administrador y director de estudios de la Ecole
Normale Supérieure en Paris

1860. Presencia de gérmenes en el aire. Refuta la “genera-
ci6én espontanea”

1862. Procedimiento para la produccién industrial de
vinagre. Miembro de la Academia de Ciencias

1863. Comienzo de los estudios sobre la conservacion del
vino. Officier de la Légion d’Honneur

d’Honneur. En 1854 fue nombrado profesor y decano
de la Facultad de Ciencias de Lille. En 1855 comenzé
los estudios sobre la fermentacién y la vida anaerobia.
En 1857 volvié a Paris y fue nombrado administrador
y director de estudios de la Ecole Normale Supérieure.
A partir de 1860 descubrid, gracias al microscopio, la
presencia de gérmenes en el aire y comenz6 a refutar la
vieja teoria de la “generacion espontanea”. En 1862 puso
a punto un procedimiento para la produccion industrial
de vinagre y fue elegido miembro de la Academia de
Ciencias. En 1863 empezd los estudios sobre el vino.
Los productores de vino franceses, a quienes se les habia
abierto el mercado britdnico, tenian un grave problema
porque demasiado a menudo el vino se “avinagraba’.
Fue el propio Napoledn III quien, al parecer acuciado
porque se enfrentaba, ademds, a los motines de los
marineros por el mismo motivo, encargd a Pasteur el
intentar encontrar una solucién. Acondicioné la vieja
casa familiar en Arbois e instal¢ alli un laboratorio (que
se conserva intacto) para sus estudios sobre el vino.

1865. Mueren su padre y su hija Camille

1866. Comienzo de los estudios sobre las enfermedades de
los gusanos de seda. Muere su hija Cécile.

1868. Un ictus le produce una hemiplejia izquierda.
Commandeur de la Légion d’Honneur

1869. En febrero reanuda su vida de trabajo.

1870. Guerra Franco-Prusiana. Su hijo es herido. Bombar-
deo de Paris

1873. Miembro de la Academia de Medicina. Orden de la
Rosa del Emperador de Brasil

1877. Estudios enfermedades infecciosas animales y prime-
ras vacunas

1881. Vacuna contra el carbunco

1882. Academia Francesa

1885. Aplica por primera vez la vacuna contra la rabia en
humanos.

1887. Dos pequerios ictus, habla muy dificultosa

1888. Inauguracion Instituto Pasteur

1889. Dedicatoria en la inauguracion del monumento a
Dumas

1892. Jubilacién en la Sorbonne

1894. Crisis de inconsciencia (“ataque de uremia”)

1895. Fallece en Villeneuve-IEtang. Funeral de Estado en
Notre Dame

Demostrd que el calentamiento del vino eliminaba el
problema de la fermentacion indeseada, como con otros
productos (cerveza, leche) y dio lugar al método de la
“pasteurizacion” para conservarlos.

En 1865 murieron su padre y su hija Camille, y en
1866 su hija Cécile. A partir de 1866 se consagrd al
estudio de las enfermedades de los gusanos de seda
(conocidas como pébrine y flacherie) y demostr6é su
naturaleza infecciosa, pero que solo atacaba a especies
susceptibles. Seleccionando los especimenes resistentes
soluciond el problema y fue la primera demostracion de
la predisposicion genética a una enfermedad infecciosa.
En 1863 fue elegido Officier y en 1868 Commandeur de
la Légion d’Honneur. En 1873 entrd en la Academia de
Medicina y recibi6 la Orden de la Rosa del Emperador
de Brasil. En 1882 ingres6 en la Academia Francesa.
En 1874 recibi6 una carta de Lister agradeciéndole sus
investigaciones sobre los gérmenes de la putrefaccion y
con ello el principio para sus propias medidas antisépticas
que revolucionaron la cirugia.
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Figura 2. Retrato alegérico del solemne homenaje dedicado a Pasteur en el Gran Anfiteatro de la Sorbona en su 70° aniversario, con
asistencia de miembros de todas las academias, ministros, cuerpo diplomatico, etc. Pasteur se apoya en M. Carnot, el Presidente de
la Republica, y se adivina que lleva retrasada y arrastrando su pierna izquierda espastica. Charcot es el cuarto de los académicos

con toga roja situados a la izquierda del cuadro.

A partir de 1877 comenz6 a estudiar las enfermedades
infecciosas. En 1878, después de observar la terrible
mortandad por infecciones entre los operados y entre las
parturientas por fiebre puerperal, en la que identificé al
estreptococo como agente causal, envié un memorandum
dirigido a los cirujanos donde explicaba humildemente
“lo que ¢l haria si tuviera tan alta profesion”: utilizar
material esterilizado por el calor, lo mismo que el agua
para lavarse las manos y flambear los instrumentos, es
decir, las bases de la asepsia.

Desarroll6 el principio de la vacunacion por gérmenes
atenuados, primero contra el célera de las gallinas,
luego frente al carbunco y a la erisipela porcina. En
1885 habia avanzado mucho en la vacuna de la rabia
en los animales, pero no habia llevado a cabo ninguna
prueba humana. Entonces le trajeron al nifo alsaciano
Joseph Meister, que habia sido mordido por un perro
rabioso. La vacuna fue eficaz y tras ¢l se aplicéd con éxito
en otras personas. En enero de 1886, en carta a su nieta
Camille’, Pasteur comunica que ya habia inoculado a

108 personas, y en mayo, en carta a Horsley”, da la cifra
de 1124. Estas primeras aplicaciones humanas de una
vacunacion antirrabica fueron el gran impulso que dio
origen al Instituto Pasteur, que se inaugur6 en 1888, con
una orientacion clinicoterapéutica, al disponer no sélo
de una sala para tratar posibles infectados de rabia, sino
ademas de la produccion de sueros y vacunas para todo
el mundo. En 1892 se celebr¢ la solemne sesion de la
jubilacién de Pasteur en la Sorbona, inmortalizada en un
cuadro famoso (figura 2). El 28 de septiembre de 1895
fallecié en Villeneuve-LEtang y recibi6 un funeral con
rango de estado en la catedral de Notre Dame.

En 1849 se casé con Marie Laurent, hija del rector de
la Universidad de Estrasburgo, que fue una esposa
enteramente dedicada a facilitarle su trabajo y a crear
la atmosfera familiar mas entrafable (figura 3). Sin
embargo, ya se ha indicado que tuvieron la desgracia
de perder a tres niflas de sus cinco hijos. Su esposa
Marie fue la que redact6 la mayoria de los trabajos de
Pasteur después del ictus, aunque éste conservaba la
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Figura 3. Pasteur a edad avanzada rodeado de su esposa, hijos y nietos. Se aprecia la contractura de la mano izquierda parética.
Detras de él, su hija Marie-Louise y su yerno René Vallery-Radot, que escribi6 su biografia, y a su lado, el nieto Louis-Pasteur

Valley-Radot, que recopil6 toda su obra.

movilidad de la mano derecha. También su yerno René
Vallery-Radot fue un gran colaborador en la redaccién
de articulos y correspondencia y, mas tarde, autor de
dos biografias de L. Pasteur?, asi como de la publicacién
de una seleccion de sus dibujos y pinturas al pastel. Su
nieto Louis Pasteur Vallery-Radot (redujo su nombre a
Pasteur Vallery-Radot) fue un médico de gran prestigio,
profesor en la facultad de medicina, académico y politico.
Recopilé toda la obra de Pasteur en siete tomos vy, en
otros volimenes adicionales, aportd su correspondencia
en cuatro volimenes’, una selecciéon de sus mejores
paginas, de sus imdgenes y una biografia abreviada®.

El primer ictus de L. Pasteur y sus secuelas

Los primeros meses de 1868 fueron frenéticos para
Pasteur, enfrascado en los experimentos que darian lugar
ala“pasteurizacion” del vino, con muchos viajes a diversos
sitios. En septiembre escribi6é a su amigo y confidente
Chappuis® que estaba muy satisfecho con los resultados.
En octubre, ya en Paris, la actividad era agobiante: clases

en la Sorbona, organizacién del laboratorio, polémicas y
experimentos con la enfermedad de los gusanos de seda,
etc. “Esta acumulacién de trabajo mental le lleva a un
estado de tension cerebral extrema”.

Segun Vallery-Radot®, el 19 de octubre por la mafana
noté una extraia sensacion de hormigueo en el lado
izquierdo. Después tuvo una alarmante crisis como de
escalofrio o temblor que le obligd a acostarse después de
comer. A pesar de eso insistié enirala Academiaalas2:30
horas porque tenia mucho interés en la sesion. Su esposa
pretexté tener que hacer unas compras para acompainarle
hasta el vestibulo de la Academia. Alli encontré a Balard
y le encomendd que no dejara soélo a Pasteur y que lo
acompanara de vuelta a casa. Pasteur leyo el articulo que
le habia enviado Salimbeni avalando sus resultados en la
causa de la enfermedad de los gusanos de seda. Asisti6 a
toda la sesion y volvio a casa con Balard. Tras una cena
ligera se acostd a las 9 horas. En seguida notd la misma
sensacion parestésica extraina del mediodia. No pudo
hablar por unos momentos pero fue capaz de pedir ayuda.

124



El primer ictus de Louis Pasteur

Su esposa contactd con el Dr. Godélier, amigo intimo,
cirujano del ejército y profesor en la escuela de Val-de-
Grace. El propio Pasteur, “tan pronto paralizado como
recuperado” —“tour a tour paralysé et deparalysé™—,
explicé sus propios sintomas durante los intervalos de la
“obscura batalla que amenazaba su vida” Es posible que
tuviera 20 o 30 crisis transitorias en las siguientes horas
antes de quedar hemipléjico definitivamente’.

René Vallery-Radot asumid que era una hemorragia la
que dejo a Pasteur paralizado de todo el hemicuerpo
izquierdo, como habia diagnosticado el Dr. Godélier®. A
la manana del dia siguiente le visité el Dr. Noé€l Guéneau
de Mussy”, quien le intenté animar con un “me han
dicho que no estas bien y he pensado que debia venir
a verte’, a lo que Pasteur respondi6 con la sonrisa de
quien no se hace muchas ilusiones. Godélier y Guéneau
decidieron llamar a consulta al Dr. Gabriel Andral?*, un
reputado clinico y profesor, considerado el padre de la
hematologia, quien vino por la tarde y prescribi6 aplicar
16 sanguijuelas detras de las orejas, las cuales aspiraron
abundante sangre. A los neurdlogos actuales puede
sorprenderles que no fueran llamadas a consulta alguna
de las célebres figuras cumbre de las enfermedades
neuroldgicas en Paris, como Charcot o Vulpian. Pero en
1868 ambos estaban aun en la cuarentena y todavia lejos
de su maximo prestigio, que alcanzarian afios después,
tras sentar las bases de lo que ahora conocemos como
neurologia y que entonces estaba por nacer.

El Dr. Godélier anot6 aquella tarde: “el habla es mas clara,
algunos movimientos en los miembros paralizados,
inteligencia perfecta” Hacia las 10 de la noche Pasteur se
quejaba de su brazo paralizado, “parece de plomo”, “me lo
cortaria’. Alrededor de las 2 de la mafiana Mme. Pasteur
estaba desesperada. El paciente entré en un estado de
“intenso frio, agitacion ansiosa, cara demacrada, ojos
languidos”, seguido de un sueiio que parecia anunciar
la muerte. Pero al alba se desperté con sus “facultades
mentales totalmente intactas”

El miércoles 21 de octubre a las 12:30 escribié Godélier
que “sea cual fuere la lesion cerebral, no estd peor,
hay una pausa evidente” Dos horas mas tarde anotd
“mente activa” y la sorprendente afirmacién “estaria en
condiciones de hablar de ciencia”.

Muchos colaboradores y amigos se turnaron en los
siguientes dias para ayudar a Mme. Pasteur a darle de
comer, cuidarlo y darle dnimos para el futuro. Con la
idea de mantenerlo tranquilo decretaron el silencio a su

alrededor y todos los visitantes, que eran muy numerosos,
de todas las ramas de las ciencias, se agolpaban en el
gabinete de estudio, que era una habitacion con puertas
acolchadas, situada al otro extremo del pasillo en la
misma planta de la casa.

En una carta privada de su prima Mme Cribier’ se
dan detalles esenciales de como transcurrieron los
dias siguientes. El Emperador y su esposa enviaban un
lacayo cada mafana para recabar noticias, que el Dr.
Godélier les enviaba en un sobre lacrado. Todos tenian
la esperanza de que siendo tan joven y estando “su mente
absolutamente preservada” pudiera recuperarse. Pero la
evolucion de la enfermedad tenia desconcertada a toda
la Facultad.

Suictus se acompana de sintomas que ocupan ahora
la atencion de toda la Academia de Medicina. La
paralisis siempre ocurre bruscamente, mientras que
a M. Pasteur le vino en pequenas crisis sucesivas,
quizas 20 o 30, y fue solo completa al cabo de 24
horas, lo que desconcerté completamente a los
doctores que lo observaban y retrasé que hicieran
recurso a un tratamiento activo. Parece que este
hecho ha sido observado por primera vez y tiene
confundida a toda la Facultad.

Repetidamente se insistié en que su mente permanecia
clara, aunque obviamente asustado de poder morir.
El testimonio mas directo y evidente vino de uno de
sus mas proximos, M. Gernez’, que practicamente no
se separ6 de su cama en aquella terrible semana. Dej6
escrito que intentaba distraerlo de sus pensamientos,
pero que al final cedid y le dejo que le dictara las ideas
que tenia en su mente.

Para mi sorpresa, conservaba su claridad y concision
acostumbradas. Escribi lo que me dictaba sin alterar
una palabra y al dia siguiente se lo llevé a su ilustre
colega Dumas, que no daba crédito alo que veia. Ese
texto aparecié como una memoire o articulo en las
actas de la Academia el 26 de octubre, una semana
después del ictus jque casi lo mata!

Versaba sobre un procedimiento muy ingenioso para
descubrir en los test precoces los huevos del gusano de
seda predispuestos a estropearse por su enfermedad. Los
miembros de la Academia recibieron esa nota con gran
alegria, celebrando que Pasteur estuviera en camino de
recuperarse.

Pero el ambiente alrededor de Pasteur era mucho mas
pesimista, lo daban por acabado, y los trabajos para
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Figura 4. Este retrato famoso, que pinté Albert Edelfelt en 1885, presidié
el comedor principal de la casa de Pasteur. Fue pintado cuando ya habia
sufrido el ictus muchos afos antes y tenia su mano izquierda paralizada. El
pintor colocé habilmente la mano izquierda en una postura que le permitia
a Pasteur sostener un papel en la pinza espastica entre el pulgar y los otros
dedos y disimular su inutilidad.

construir el nuevo laboratorio se interrumpieron, lo
que Pasteur observaba desconsolado desde su ventana.
Tuvo que ser el propio Emperador quien ordenara
su reanudacion para contribuir a elevar el animo del
paciente y la confianza en su recuperacion.

El 27 de noviembre, Mme. Pasteur envi6 una carta
a la emperatriz diandole cuenta de que su marido le
habia dejado encargado, cuando se sintié amenazado
de muerte, que hiciera saber al Emperador, a través de
M. Dumas, que moria “con la pena de no haber hecho
bastante para honrar su reinado”. Pasteur no abandoné
la cama hasta el 30 de noviembre y pasé a un sillén. Era
consciente de su lamentable situacion con sélo 46 anos.
Pero sabiendo que sus quejas entristecian a su esposa y

demas familia, nunca se lamenté de su enfermedad, s6lo
le preocupaba ser una carga para ellos y para los devotos
amigos que lo cuidaban. El General Favé’® le lefa un libro
titulado Autoayuda que contenia biografias e historias
que ilustraban el poder del coraje y la inteligencia para
superar las dificultades. Pasteur crefa en el progreso
material y moral. Apreciaba mucho las frases de Pascal
cuando afirmaba que “el hombre se ha creado para el
infinito” o que “el hombre se instruye sin cesar en su
progreso”. O las de Bossuet sobre la naturaleza humana
que tiene “la idea de una sabiduria infinita, de un poder
absoluto, de una rectitud infalible, la perfecciéon en una
palabra”

En diciembre las notas de Godélier’ indicaban una
notable mejoria, con buen estado general, excelente
moral, recuperacién de alguna actividad motora de
las extremidades izquierdas, planes de futuro, muchas
visitas, dictado de cartas (la primera, el 9 de diciembre,
dando extensas instrucciones cientificas), etc. Para
finales de diciembre daba unos pasos sin ayuda.

El 23 de diciembre era capaz de andar “empujando una
silla y arrastrando penosamente la pierna’. Como él
mismo refiri6 en una carta’, el progreso de recuperacion
de la paralisis era “excesivamente lento”. En febrero tuvo
una caida que le dejé dolorido y retrasé la recuperacion.
Recibi6 electroterapia gracias a un aparato Ruhmkorft
que el Dr. Godélier le proporcioné amablemente y sobre
cuya eficacia el propio Pasteur se mostr6é escéptico,
sospechando incluso efectos perjudiciales sobre el
movimiento espontdneo de los dedos. Dejé por escrito
en una carta a su maestro Dumas® como transcurrian
los dias. Por la mafana recibia a sus colaboradores y
ordenaba el trabajo del dia. Tomaba el almuerzo en la
cama, donde le lefan la prensa o dictaba alguna carta.
Se levantaba a mediodia vy, si hacia bueno, iba al jardin
una o dos horas. Si se encontraba con fuerza dictaba a
su esposa media o una pagina de una pequefia obra que
estaba preparando como resumen de sus observaciones.
Por la tarde, antes de cenar en familia, recibia a sus
colaboradores, que le daban cuenta de sus trabajos.
Hacia las 7:30 estaba agotado, dispuesto a dormir 12
horas, pero se despertaba a medianoche y sélo volvia a
dormir una o dos horas mas a la madrugada. Confiaba
en que esas pocas horas de sueno fueran suficientes y
como, ademds, conservaba el apetito, tenia esperanzas
en su recuperacion. El 18 de enero de 1869, tres meses
después del ictus, ya hizo su primer viaje y visit6 granjas
de gusanos de seda.
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El afio de 1870 fue especialmente penoso para él. Su
hijo se alistd en el ejército y fue herido durante la
guerra franco-prusiana. Pasteur asistio desolado al
asedio por los prusianos de Paris, cuya poblacidn,
estando ya al borde de la capitulacién por inanicidn, fue
salvajemente bombardeada con miles de victimas. Lo
mismo que Bourneville, que también vivio y sufrié aquel
bombardeo”, nunca perdon¢ a los alemanes semejante
agresion gratuita y despiadada contra civiles indefensos.
Enuna cartaaRaulin’ expresé sus sentimientos: “cada uno
de mis trabajos hasta mi tltimo dia tendra como epitafio,
odio a Prusia, venganza, venganza”. Pasteur devolvié al
decano de la Facultad de Medicina de la Universidad
de Bonn el titulo de Doctor en Medicina que le habian
concedido, porque le resultaba “odioso y ofensivo” ver
su nombre al lado del Rex Guilelmus, que masacraba a
su patria. A ese gesto, el decano alemdn contesté muy
despectivamente con cuatro lineas que terminaban
expresandole “todo su desprecio” y devolviéndole su
“libelo™. Adn Pasteur volvié a responder con otra
carta’ cargada de dolor por el sufrimiento de la guerra
y convencido de que quien quedaria manchado para
siempre seria el que habia ordenado el bombardeo de
Paris.

Evolucidn y secuelas

En 1872 escribié a Thiers, el presidente de la nueva
Republica, para pedirle la jubilacién de la docencia
y mantener la direccion de laboratorio®’. Aportd
certificados de Godélier y de Andral que testificaban
que su ictus habia sido probablemente facilitado por
el exceso de trabajo. Pasteur volvié poco a poco a su
actividad investigadora a pesar de las secuelas motoras
definitivas, que fueron muy importantes. En carta a M.
Dumas’ él mismo las describié: “la pierna va mejor, pero
mi mano deja mucho, mucho que desear. No me es, por
asi decir, de ninguna utilidad” Su nieto* las sintetizéd muy
bien: “Su lado izquierdo quedé paralizado. La mufeca
estaba doblada y contraida. Los dedos inméviles en
posicion de puiio cerrado (figuras 3, 4 y 5). La pierna
estaba rigida lo que hacia dificil la marcha” (figura 2).
Con eso y todo, en los afios siguientes llevé a cabo la
mayoria de sus grandes aportaciones, la “pasteurizacion”
de la cerveza y el vino, asi como la identificacion y
prevencion de numerosas enfermedades infecciosas.
Tuvo un progresivo reconocimiento internacional y un
gran éxito en el ITI Congreso Internacional de Medicina
de Londres en 1881 (donde coincidi6 con Charcot, quien

Louts Pasteur

Figura 5. En esta fotografia de Pasteur ya mayor, que parece tomada el
mismo dia de la figura 3, se aprecia claramente la postura caracteristica de la
espasticidad “piramidal’, con el brazo izquierdo en semiflexion y los dedos
de la mano cerrando el puio.

califico la presentaciéon de Pasteur como uno de los
principales progresos de la historia de la ciencia).

En los afos siguientes, la carrera en la busqueda de
la vacuna contra la rabia fue agotadora para Pasteur.
Cuando ya habia tenido éxito con animales, pero todavia
sin probar en humanos, le trajeron al niiio Joseph Meister,
alsaciano, mordido por un perro rabioso. Pidié consejo,
entre otros a Vulpian, que tenia una gran autoridad en
la Academia, el cual —como los demas— consider6 que
estaba justificado probar la vacunacion en el nifo. J.
Meister no sufrié la enfermedad y andando los anos fue
el conserje del Instituto Pasteur, hasta que con la llegada
de los alemanes en 1940 se quito la vida.
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El trabajo sobre la rabia resulté extenuante y fuente de
gran ansiedad. Pasteur se implicé en el seguimiento
de los pacientes tratados, caso a caso, manteniendo
correspondencia con muchos de ellos, especialmente con
el pequefio Meister. A finales de 1886 tuvo sintomas de
algun trastorno cardiaco que sus bidgrafos no precisan.
Sus médicos de confianza, Villemin y Grancher, le
convencieron para que se tomara un descanso en el sur de
Francia el resto del invierno. M. Raphaél Bischoftsheim,
poderoso banquero, le invité a su magnifica villa en el
paraiso mediterraneo de Bordighera (Italia), a donde
Pasteur se trasladd con su familia (esposa, hija, yerno y
dos nietos) a ultimos de noviembre. El buen clima y la
tranquilidad le sentaron muy bien y en seguida pudo dar
algunos paseos. Perolatranquilidad le duré poco y pronto
le llegaron los ecos de durisimos ataques a su vacuna
antirrabica y a él mismo. El fallecimiento de alguno
de los pacientes vacunados dio lugar a acusaciones de
jasesinato! Vulpian fue su gran defensor de los ataques
que le venian, sobre todo y paradojicamente, de la propia
Francia. Por si fuera poco, el 23 de febrero la region de
Bordighera se vio envuelta en un violento terremoto,
lo que acelerd el regreso a Arbois, donde reposé unas
semanas, antes de volver a Paris.

En julio tuvo la gran satisfaccion de que la comision
britdnica (cuyo secretario era Victor Horsley) creada ad
hoc para analizar los resultados de la vacuna antirrabica
ratificara totalmente su eficacia y seguridad y Ila
considerara un avance tan importante como habia sido
la de la viruela. Pasteur reconocié que lamentaba mucho
que Vulpian no pudiera recibir tan grata noticia pues
acababa de fallecer. Charcot hizo un encendido elogio
a Pasteur y a su vacuna antirrabica. Pasteur fue elegido
secretario perpetuo de la Academia en substitucion de
Vulpian.

Recaidas y fase final

En la manana del domingo 23 de octubre de 1887,
mientras escribia una carta en su habitacion, Pasteur
intenté hablar a su esposa y no pudo®. Por la tarde,
recuper6 el habla de manera que dos dias después, en
la Ecole Normale Supérieure, nadie advirtié nada raro.
Pero al sdbado siguiente tuvo otro ataque similar del que
ya no se recuperd, y le quedo un habla dificultosa y débil.

Dimiti6 de secretario de la Academia tras estos
nuevos ictus, aunque durante todo el aio 1888 siguid
ocupandose de los pacientes y de las obras del Instituto,

que fue inaugurado con la mayor solemnidad en el mes
de noviembre. Su salud iba empeorando, y se desplazaba
cada vez con mds dificultad, a pesar de lo cual insistio, en
octubre de 1889, en hacer una visita a Alais, donde iban
a levantar una estatua a su venerado maestro Dumas, al
cual dedicé unas palabras.

En mayo de 1892, los paises escandinavos tomaron
la iniciativa de crear un comité para celebrar el 70°
aniversario de Pasteur. La Academia de Ciencias apoyd
una subscripcién popular para ofrecerle un homenaje y
encargd una espléndida medalla. El homenaje tuvo lugar
el 27 de diciembre, en el gran anfiteatro de la Sorbona,
lleno a rebosar de sus discipulos y de representantes de
todas las instituciones cientificas, ministros, diputados,
embajadores, etc. Pasteur entrd del brazo de M. Carnot,
el presidente de la Republica, y la imagen ha quedado
inmortalizada en un cuadro famoso (figura 2). Recibi6
numerosos obsequios y recordatorios. Su voz era
demasiado débil, por lo que su discurso fue leido por
su hijo. En los dias siguientes le llegaron testimonios
de adhesion y agradecimiento de todos los rincones del
mundo.

El 1 de noviembre de 1894, y cuando se disponia a
visitar a mediodia a sus nietos, como acostumbraba
cada dia, perdi6 el conocimiento en lo que su bidgrafo
Valery-Radot® califica de “ataque de uremia” Pero
es poco probable que un disturbio metabdlico se
presentara tan repentinamente y, de hecho, Pasteur
Valery-Radot’,médico prestigioso, también lo pone
en duda y sugiere que fuera otro ictus, porque era
probable que padeciera “esclerosis arterial, miocarditis
y nefroesclerosis” Estuvo en la cama casi inconsciente
durante cuatro horas. En la tarde se recuperd un poco
y pudo hablar para pedir que no se le dejara solo. Toda
su familia y colaboradores se turnaron durante dias
para cuidarlo. A finales de diciembre mejoré tanto que
el 1 de enero recibio la visita de Alexandre Dumas, con
quien tenia gran amistad. La mejoria continud y recibié
a los antiguos alumnos de la Ecole Normale Supérieure.
También visit6 el laboratorio, en donde su gran discipulo
Roux habia guardado con devocién todo el material
usado por Pasteur en sus primeros experimentos.

El 13 de junio de 1895 se anim¢ a visitar Villeneuve-
L’Etang, donde un centenar de caballos, algunos
procedentes de donaciones famosas, servian para
preparar la antitoxina diftérica. Su estado fisico se fue
deteriorando, no regresoé a Paris y ya no fue capaz de dejar
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la cama. No se citan empeoramientos bruscos sugestivos
de nuevos ictus. El 27 de junio rechazé el tomar un vaso
de leche. Reclind la cabeza, cerrd los ojos y fallecid 24
horas después rodeado de sus discipulos y de su familia.

Comentarios

Lo primero que llama la atencién en la historia del ictus
de Pasteur es su temprana edad de aparicion, a los 46
afos, lo que en la jerga neuroldgica se suele denominar
“ictus joven” —young stroke—. Se supone que un ictus
a esa edad inhabitual puede tener etiologias raras,
diferentes de la aterotrombosis, la arterioloesclerosis
hipertensiva o las embolias de origen cardiaco, sobre
todo por fibrilacion auricular, como etiologias mas
habituales de los ictus en las edades mas avanzadas. Pero
lo cierto es que no hay en la historia previa de Pasteur,
ni en los siguientes 20 afios que transcurrieron hasta
su segundo ictus, ningun indicio para apoyar ni una
etiologia infrecuente como vasculitis o coagulopatias,
ni tampoco las habituales, como una aterotrombosis
precoz o una cardiopatia emboligena. Con cualquiera de
ellas seria esperable que, en ausencia de un tratamiento
preventivo, hubiera habido mas recaidas y mas precoces,
o bien datos de isquemia periférica, o signos evidentes de
insuficiencia cardiaca o arritmias.

El tnico antecedente que destacan sus biografos, en los
meses 0 semanas anteriores al ictus, es el gran estrés al
que estaba sometido por los problemas derivados de sus
trabajos. Se puede asumir que ese estrés le produjera
una elevacion de la presion arterial, bien de manera
permanente o en subidas paroxisticas intermitentes. Pero
no se habian introducido todavialos esfigmomandmetros
en la practica clinica. Es posible que hubiera una
predisposicion familiar a la hipertension arterial pues su
padre, su madre y una hermana sufrieron ictus*'®. Los
dos tipos de ictus mas relacionados con la hipertension
arterial son la hemorragia —intraparenquimatosa
o subaracnoidea— 7y los infartos lagunares por
arterioloesclerosis hipertensiva. Sin embargo, los datos
disponibles para inclinarse, retrospectivamente, por uno
u otro de esos tipos de ictus en el caso de Pasteur son
escasos, limitados a la clinica, tanto en la instauracion
como en la posible localizacion de la lesion.

Empezando por ésta tltima, no cabe duda de que la
lesion afecté masivamente a la via motora corticoespinal
y dio lugar a una hemiplejia grave. La sintomatologia
sensitiva se limitd a una sensacion de parestesias
hemicorporales izquierdas en las dos primeras crisis

transitorias. Siendo la hemiplejia completa cuando se
establecio, seria de esperar que, si se debiera a un infarto
en el territorio cortical de la arteria cerebral media
derecha, secundario a la oclusion de una arteria gruesa,
se hubiera acompaiado de trastornos sensitivos intensos
y permanentes, de hemianopsia o inatencién visual,
de anosognosia o alteraciones del esquema corporal.
Nada de eso parece que estuviera presente en el caso
de Pasteur. Segun su yerno’, Pasteur se quejo la misma
noche del ictus de que “el brazo parece de plomo’, lo
que sugiere que era consciente de su déficit y descarta
una hemiasomatognosia o una anosognosia, que serian
esperables en un infarto masivo frontoparietal de la
arteria cerebral media derecha. Todo apunta, por tanto, a
que lalesion fuese subcortical, sea capsular o en el tronco
cerebral, interrumpiendo selectivamente la via motora
corticoespinal. A favor de esta topografia subcortical de
lalesion vala descripcion de la hemiplejia residual por su
nieto*. Era muy proporcionada, es decir, tan intensa en el
brazo como en la pierna, y acompanada de signos tipicos
de intensa espasticidad, como el arrastre de la pierna, la
postura en flexion del antebrazo y el cierre forzado de
los dedos de la mano que quedd completamente inutil
(figuras 3, 4 y 5). Intentando precisar atin mds, no cabe
duda de que una lesion capsular es mucho mas probable
que una en el tronco cerebral, no sélo por frecuencia,
sino porque no presentd ni siquiera signos leves de una
lesion a ese tltimo nivel, como diplopia u oftalmoparesia
o paresia facial de tipo periférico, etc.

Si se acepta que la lesion asentd en la region de la capsula
interna, podria tratarse tanto de una hemorragia —que fue
lo que sugirieron sus bidgrafos'” y alguno de los autores
modernos**— como de un infarto en el territorio de las
arterias perforantes de la cerebral media. La gravedad de
la hemiplejia, tanto en la fase aguda como en sus secuelas,
sugiere que la lesion fuera relativamente extensa. Pero
para una hemorragia con un tamano considerable, los
indicios clinicos de una situacién clinica grave fueron
escasos. No se describen datos clasicos de una hemorragia
cerebral como cefalea intensa, vomitos o alteraciones
duraderas de la conciencia. S6lo en unas pocas horas,
entre las dos de la manana y el alba en la noche siguiente
al ictus, hubo sintomas alarmantes, que bien pudieron
ser simplemente debidos al agotamiento del paciente,
dado que el sueio profundo en esa noche fue reparador
y al amanecer se despert6é con sus “facultades mentales
totalmente intactas” Esta evolucion seria mas compatible
con un infarto que con una hemorragia capsulolenticular.
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Pero el dato mds importante para apoyar que la lesion
fuera isquémica y no hemorragica es su manera
de presentarse, con un cumulo de 20 a 30 ataques
transitorios durante unas horas antes de la hemiplejia
definitiva. Esta presentacion practicamente nunca
ocurre en una hemorragia aunque tanto Norris® como
Rumbach® aceptan que en el caso de una malformacion
venosa puede haber sintomas leves antes de la hemiplejia
definitiva. Tampoco un cluster de ataques isquémicos
transitorios es lo habitual en infartos aterotrombdticos
o cardioembdlicos. En estos casos puede haber ataques
isquémicos transitorios previos pero no son tan
numerosos, no se agrupan en unas horas, a menudo
hay dias de intervalo entre ellos, y no suelen ser tan
estereotipados, es decir, todos no son sensitivos o
motores puros. Segun los testimonios directos, semejante
evolucion del cuadro clinico tenia desconcertada a toda
la Facultad. La nocién prevalente entre ellos era que una
pardlisis ocurre bruscamente y de manera completa,
no con esa sucesion de pequeiios ictus oscilantes o
intermitentes. Ahora se sabe que esta historia natural
es, casi siempre, la de un infarto de tipo lagunar y mas
a menudo en la regién capsular, o capsular warning
syndrome. Asi fue descrito originalmente por Donnan
et al.'%, aunque poco antes habia sido reconocido por
Crespo et al."' M4s tarde se describieron casos similares
con infartos en el tronco cerebral, o pontine warning
syndrome,'® por lo que otros autores han preferido utilizar
un término mas amplio, stroke warning syndrome'®*.

Precisar més el tipo de infarto y su base patoldgica en el
caso de Pasteur es muy especulativo por falta de datos. El
tipo de infarto mas a menudo descrito con este comienzo
intermitente o stuttering®, repetido estereotipadamente
durante unas horas, es una laguna por probable
lipohialinosis de una arteriola perforante. Pero, en
general, el cuadro clinico de tales pequeios infartos
lagunares por oclusion de una arteriola no es tan grave ni
duradero como el de Pasteur, que le dejé una hemiplejia
muy intensa y espastica. Ese peor cuadro clinico sugiere
un infarto mds extenso capsulolenticular. En tal caso
la base patoldgica seria mas probable que fuese la de
una oclusion por microateroma de todo un pediculo
perforante relativamente grueso de la arteria cerebral
media, que la trombosis de una arteriola individual.
También se ha descrito este sindrome en disecciones
de la arteria cerebral media que ocluyen el origen de
las arterias perforantes’. Un infarto capsulolenticular
extenso se observa, a menudo, en las embolias de origen

cardiaco en la arteria cerebral media, pero en tales casos
la clinica es subita y no se presentan con un cluster de
ataques isquémicos transitorios previos.

Desde el reconocimiento del capsular warning syndrome
se planted la mejor terapia posible durante la fase de
oscilaciones de la hemiplejia, para intentar evitar el ictus
definitivo. Un tratamiento preventivo le hubiera gustado
mucho a Pasteur, no sélo pensando, naturalmente, en su
caso particular, sino por el principio que guiaba todas
sus investigaciones, plasmado en una de sus muchas y
famosas frases lapidarias: “cuando medito sobre una
enfermedad, nunca pienso en buscarle un remedio, sino
mds bien en los medios para prevenirla”. Sin embargo, los
intentos de prevencion del infarto en el stroke warning
syndrome mediante anticoagulantes, tromboliticos o
antiagregantes no han dado resultados firmes'>'"*%,
probablemente porque la patogenia es variable. Otra
propuesta para explicar los fracasos de las terapias
preventivas es que, en algunos casos, el tratamiento
pueda ser inutil porque el infarto ya esta establecido
desde el principio de la sintomatologia, la cual oscila
después por razones funcionales del tejido isquémico o
de la activacion de los circuitos motores, pero no por una
isquemia intermitente®.

Enlo querespectaalaevolucion ulterior dela enfermedad
de Pasteur, los datos disponibles son escasos. Es seguro
que sufri6 otros dos ictus menores en octubre de 1887
que le hicieron perder el habla, aunque la recuperd
parcialmente. Es verosimil que esos ictus fueran,
también, pequeios infartos subcorticales de las arteriolas
perforantes o small vessel disease, relacionada con una
hipertension arterial no confirmada. Tanto Norris® como
Rumbach’ reconocieron que la evoluciéon de Pasteur
sugiere una encefalopatia por lesiones isquémicas
subcorticales y por tanto propusieron que tuvo dos
patologias diferentes, primero un ictus hemorragico por
una malformacién venosa y después infartos lagunares
multiples. Pero la vieja regla de la navaja de Ockham
aconseja que, si es posible, se explique todo por una sola
causa.

Se deduce que hasta finales de 1892 no estuvo afésico ni
demente, pues dict6 su discurso de homenaje, que ley6 su
hijo. Es dificil de interpretar el episodio que se diagnostico
de “ataque de uremia” y que le tuvo inconsciente durante
unas horas el afio 1894. Pudo ser una crisis convulsiva
o hipertensiva, o al revés, un sincope por hipotension
con anoxia cerebral prolongada, pero no hay datos para
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afirmarlo. Sus bidgrafos no describen signos focales
para pensar en otro ictus pero podria haber sufrido una
isquemia en el territorio distal del tronco basilar.

Entre 1892 y 1895 su capacidad motora empeoro, pero
no parece que su estado mental declinara gravemente
pues aun recibia visitas con las que interactuaba y dictd
cartas hasta los ultimos meses. Norris® opin6 todo lo
contrario y concluyo, sin aportar ningin argumento,
que a los 71 afios —en 1893— estaba demente o afésico
y que se pasaba el dia inmévil en su jardin, lo que no
concuerda con los testimonios de sus allegados. Norris®
despach¢ las descripciones en sentido contrario de los
familiares de Pasteur, redactadas segtin él “en un lenguaje
adulatorio y floreado” o “en términos protectores y
eufemisticos”, como propias de personas legas y carentes
de fiabilidad. Segun sus allegados fue Pasteur quien en
junio de 1895 quiso visitar Villeneuve-UEtang. Alli le
sobrevino la muerte, cuya causa inmediata han atribuido
algunos autores a un nuevo ictus, sin que los testimonios
de sus familiares aporten datos para confirmarlo.

En resumen, Louis Pasteur sufrié un ictus a los 46 afos,
seguido de unahemiplejiaizquierda completa, que superd
con el mayor coraje. Llevo a cabo més adelante una labor
cientifica entre las mas importantes de la historia de la
humanidad. El analisis de los datos clinicos disponibles
sugiere que el ictus pudo ser un infarto capsulolenticular,
con una evolucién inicial caracteristica bajo la forma de
multiples ataques isquémicos transitorios agrupados en
unas horas, que ha sido descrita mas de un siglo después
en la literatura neuroldgica como capsular warning
syndrome o sindrome capsular de alarma.
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