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Mientras en el un polo representativo de la patologia humana —el de las
infecciones— los progresos obtenidos son extraordinarios, en el orden ecolégico,
profilactico y terapéutico; en el otro polo '—el de las neoplasias—, la historia de la
medicina es c«si Gnicamente una historia de fracasos y derrotas. Las investigadores»
mas diversas, antiguas y modernas, apenas nos han hecho conocer las conaicu nes que
presiden al desarrollo del proceso, sus causas segundas. La causa primera de la
cancerizacién celular nos escapa todavia; desconocemos en absoluto la causa de que
un grupo celular adquiera la aptitud de proliferacion desordenada € incesante que
caracteriza a toda neoplasia.

Qué factor interviene para que la célula «cancerizable» adquiera la propiedad de
crecer y proliferar en forma cualitativa y cuantitativamente anormal?; por qué ella
entra €N iNsurreccion y adopta formas inusitadas de nutricién, de crecimiento y
de divisién y multiplicacion?—Creemos que, en Suma, esto es lo fundamental.

Ahora bien, si recordamos las nociones més elementales de la biologia,
tendremos que convenir en que estos hechos de apariencia miste; iosa y compleja
pueden reducirse en verdad a un sélo mecanismo: lo caracteristico en el terreno
de la citobiologia, es un trastorno en las funciones de la vida vegetativa (urgida
por necesidades anabdlicas), co-
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mufies a toda célula viviente, pues tanto las funciones de nutricién
(metabolismo) como las de reproduccién (generacién), corresponden
a ese grupo y son las que precisamente estan alteradas en el proceso
canceroso.

Una «hiperactividad nutritiva y poliferativa» para nosotros no
representa mas que un predominio de la fase de anabolismo
(asimilacion) sobre la de catabolismo, ya se trate de organismos uni o
pluricelulares; pues sélo aquel que sepa o aprenda a conservar activas
sus funciones asimiladoras, y esto en forma estable, estara capacitado
para crecer y multiplicarse en la forma en que lo hacen las células de
una neoplasia. Esta extrafia alteracién del proceso metabdlico,
esteintenso crecimiento no puede explicarse mas que por una gran
actividad de los procesos de sintesis, particularmente de sintesis
proteica, que es la base de toda funcion plastica. La hipertrofia
material de este tipo celular no es sino la exte- riorizacion y
consecuencia de una hiperactividad nutritiva y en particular
asimiladora.

Diriase que las células tumorales han resuelto por si mismas el
problema, fundamentalmente metabdlico, de la juventud eterna, que
no otra cosa representa el predominio estable de la fase anabdlica
sobre el catabolismo, y ello generalmente en una época en que ya el
organismo sufre los efectos de la involucidn senil. Mas aun, aparecen
como empefiadas en bastarse funcionalmente a si mismas y, sin dejar
de aprovechar los materiales energéticos y plasticos tomados al
huésped, independizarse en su actividad nutritida orientandola a una
funcién acaparadora, de perpetuo ahorro y expoliacién, sin imitar
jamés a las otras que sacrificaron su individualidad al constituir un
tejido. Para ellas no parece representar ninguna ventaja esto de
«desempefiar siempre la misma funcién s6lo por ser morfolégicamente
semejantes o haber tenido el mismo origen embrioldogico»; han
perdido el instinto de solidaridad y demuestran que en un organismo
puede un elemento celular vivir sin ser federado (como cualquier
célula muscular, nerviosa o epitelial), ni anastomosado (como los
elementos conectivos y los endoteliales) ni plas- modial (como el
reticulo endotelio). Proceden como contraviniendo la division del
trabajo, la sujecion al plan estructural y hasta las leyes de la herencia.
En suma, la proliferacion citotipica, en el sentido de Hertwig; pero no
como manifestacion de «lucha desesperada contra la muerte», sino,



— 163 —

al contrario, como un afdn de independencia biolégica individual de
estas células siempre rebeldes al «organotipismo».

Una de las afirmaciones més concretas de la cancero- logia
actual es, creo yo, que: «el proceso canceroso, representa,
indudablemente, una perturbacion de la vida celular, en la que
provoca trastornos del ritmo del crecimiento y del metabolismo
funcional, que wuna vez establecidos parecen definitivos e
irreversibles». La malignidad es un caracter ex- trictamente celular y
la mayor caracteristica de la célula neoplasica es una hiperactividad
nutritiva, proliferativa, ca- rioquinética, migradora, invasora vy
destructiva...

Esto obliga a plantear ante todo el analisis imparcial de las
funciones elementales de la biocélula.—A qué puede ser debida esta
conservacion de cualidades asimiladoras predominantes vy
permanentes de un grupo celular? Tienen, o adquieren, estas células
sustancias anabolizantes especiales que les permitan prescindir del
metabolismo general del organismo y subsistir como un dérgano
auténomo en ese mismo organismo?

Tratemos de localizar bien el problema. Sabemos que el
metabolismo celular (normal) para efectuar sus procesos
fundamentales, dispone de medios ya en gran parte conocidos. «EIl M.
C. ademas de las simples reacciones idnicas y de las reacciones
meramente quimicas entre las sustancias organicas, se caracteriza
ante todo por las reacciones enzi- maticas que regulan su intensidad,
garantizando la disposicidn funcional de cada célula aislada, y, de
consiguiente, de los sistemas organicos». (A. Sturm, de Jena-Trat. de
Anat. Pat. Esp. por los profesores Becher, Bohmenkamp, etc.; cap. VI
Metabolismo). Con Jacobi, Salkowsky, Wels, rtcordemos que: en
todas las células y humores del organismo existen fermentos que
ejercen un papel de primer orden en la nutricion; aun mas, que los
fermentos son las sustancias mas caracteristicas entre todas las que
integran el cuerpo celular (Hober). Se sabe también que si bien es
mejor conocido el metabolismo de los procesos catabdlicos
(desmolisis), también los de sintesis ya han sido en parte interpretados
y analizados.

Si ahora consideramos que el caracter mas definido de la célula
cancerosa, ya se trate de elementos epiteliales o conjuntivos,
constituye esta doble manifestacion de: gran actividad de la
fermentacion y del metabolismo de desintegra-
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cién (intensa glicolisis anaerobia) y escasa importancia de los
procesos de oxidacion (respiracion atenuada), hemos de convenir en
que los procesos fermentativos dominan el metabolismo de este tipo
celular. La célula cancerosa es lo que es, por la actividad de sus
procesos enzimaticos. El aumento de la capacidad de crecimiento y de
proliferacion del proceso canceroso hace suponer que las células
tienen (o reciben) productos o sustancias que intensifican su
metabolismo. Estas «sustancias anabolizantes» cuyo origen ha
permanecido inexplicado, bien pueden proceder de &rganos que
normalmente las fabrican, y, dado el papel primordial de los fermentos
en el metabolismo celular, no es aventurado suponer que sean de
naturaleza enzimatica.

Cuales pueden ser estos enzimos intracelulares que asi alteran la
nutricion de los elementos de un tejido? Si, como queda dicho, lo
alterado son mas que nada los procesos de crecimiento por una
actividad anabolizante exagerada, lo 16gico nos parece pensar en que
se trata de enzimos digestivos, dado que ellos son los que mas
netamente y en forma predominante desempefian este cometido en el
organismo normal.—No es natural que un elemento anatémico cuyos
principios digestivos se aumentan, sufra un proceso mas o menos
intenso de hipertrofia, ya que tiene mayor capacidad para digerir y
asimilar? Asi, no seria dificil explicar la hipertrofia inicial de las
células cancerosas. <

Y es natural también que un elemento celular en estas
condiciones esté mejor capacitado no s6lo para funcionar por cuenta
propia y en relativa autonomia, sino también para aumentar su
capacidad carioquinética, proliferar y multiplicarse
exhuberantemente, con ese derroche de energia que le permite su
Optimo estado nutritivo.

Por el contrario, cuando estos principios digestivos (léase
enzimos digestivos) son ya excesivos en el medio intracelu- lar —por
exceso de formacion o falta de excrecion— sobreviene fatalmente la
autodigestiéon y consiguiente degeneracion. Semejante actitud
«hiperdigestiva» es, biol6gicamente, un acto de glotoneria, egoista e
imprevisor, que en si mismo lleva su castigo: la codicia rompe el saco!
No seria otra la causa de la destruccion y ulceracién finales de los
tejidos neopla- sicos; seria, pues, un caso particular de la autolisis.
Los casos precoces de ulceracion se explicarian asi; los otros,
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probablemente, por las dificultades circulatorias que el tumor trae a
algunos de sus segmentos.

Por lo dicho hasta aqui, vemos en primer lugar que la tendencia
proliferativa y ulcerosa del proceso carcinomatoso se explican de la
manera méas sencilla y satisfactoria.

Pero, ocurre preguntar: de ddénde proceden estos enzimos
digestivos? Creemos que s6lo dos origenes pueden tener ellos: o la
célula «cancerizable» los elabora por si misma, o los recibe de otras
células glandulares. Y en este Gltimo caso? se trata de drganos que
normalmente segregan fermentos digestivos o de grupos celulares que
han udquirido por un motivo o por otro la facultad de secretar dichos
enzimos y lanzar el exceso a la circulacién para ser captado por el
tejido predispuesto a ello? Queda también por explicar: J°. por qué y
cdmo se desvian de su finalidad y trayectoria normal, y 2°. por qué se
localizan en determinados 6rganos o tejidos? Se trata en todo caso de
«sustancias anabolizan- tes dotadas de un tropismo especial» en virtud
de causas o condiciones que es preciso analizar: propiedad del enzimo
o del tejido?

Lo evidente para nosotros es que: ya sea el primitivo «drgano
enzimopoyético» una de las glandulas normalmente (o eventualmente)
encargadas de ello, o que lo sea un grupo de células que adquirio esa
propiedad y la conserva, el tumor ya constituido forma un érgano en
cuya nutricién los enzimos endocelulares han orientado el proceso
metabdlico hacia una fase de anabolismo predominante, base plastica
de su crecimiento ilimitado. ElI tumor maligno (y probablemente
también los benignos), constituye en su esencia un drgano cuya
caracteristica  citobioquimica dominante es una  funcién
enzimopoyética cuantitativa o cualitativamente anormal.

Una primera conclusion podria ser formulada asi: el proceso
canceroso es esencialmente un hecho de orden nutritivo en que
interviene una actividad anabolizante anormal de las células que
integran el tumor, debido a principios digestivos de caracter
enzimatico que pueden ser elaborados por las mismas células o
recibidos por via sanguinea de otros drganos que normal o
eventualmente los segregan. En el primer caso, las células han
recibido una impulsién extrafia (endégena o exdgena) que orienta su
metabolismo a esta actividad unilateral de tornarse en elementos casi
exclusivamente glandulares. En el segundo caso (en el que talvez
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tenga un papel de importancia —transporte?— los leucocitos), esas
células no hacen mas que captar y retener los enzimos que van a
conferirles una hiperactividad nutritiva. Pero en ambos casos, el
resultado sera formar de este grupo celular un 6rgano alterado
fundamentalmente en su metabolismo, orientado hacia una finalidad
extrafiamente asimiladora, que parece polarizar toda su actividad
biologica.

l. —Si aceptamos que los enzimos digestivos provienen
simplemente de los mismos érganos que en el estado normal los
elaboran, la explicacion nos parece en extremo sencilla. Se
comprende, en efecto, que los fermentos digestivos (gastricos,
pancreaticos, intestinales) puedan en determinadas condiciones
reabsorberse —como tales fermentos o todavia al estado de
prozimogenos o profermentos— y pasar a la circulacién. Cualquier
obstaculo (mecanico, inflamatorio, etc), a la secrecién o excrecién de
los fermentos solubles del tractus digestivo produciréd su reabsorcion,
y, arrastrados por la sangre o la linfa, y no destruidos ni eliminados,
irian a fijarse a su vez en un 6rgano, cercano o distante, previamente
adecuado para ello por un proceso irritativo mas o menos antiguo. Un
trastorno local (compresion, flogosis, afeccidn nerviosa) obrando en
forma crdnica a nivel del tubo digestivo o los drganos anexos bastaria
para provocar esta reabsorcion de los fermentos recién secretados o,
ya excretados.

Por qué estos enzimos actlan fijandose electivamente en unos
elementos y no en otros?; dicho en otros términos, por qué un 6rgano
es mas apto que otros para captar y retener los fermentos que circulan
libremente en la sangre? Esto equivale a buscar la causa intima de la
localizacién de los bias- tomas en sitios predilectos. Nos parece que
en ello deben tener participacion activa los procesos irritativos de
toda clase cuando obran en forma crénica, eventualmente los
trastornos del desarrollo (en el sentido de Cohnheim) que actuarian
provocando in situ un trastorno en las funciones de absorcién o
eliminacidn por alteraciones de la membrana protoplasmica: en suma,
una especie de «pexia enzimdtica anormal», o bien, activando un
fermento que la célula recibié en forma de prozimogeno.

Analizando mas en detalle el proceso que esta hipodtesis sugiere,
veremos que habria primero una toxemia mas o
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menos intensa con destruccion, neutralizacion o eliminacion
compensadora de los fermentos —verdadera fase precancero- sa,
«diastasémica». Luego, faltando esta defensa (falla de los
antifermentos?), los enzimos irian a localizarse en uno o mas grupos
celulares ya preparados para producir la neo- plasia. Recordemos, a
este respecto, que ya se conocia el «rebosamiento de los enzimos» por
retencidn en los conductos excretores (lipasa sérica o pancreatica —
aumentada en las enfermedades del pancreas— y la determinacion
cuantitativa en sangre (diastasa, lipasa) —descarrilamiento de fer-
mentos» (diastasa o amilasa pancreatica— aumentada en los primeros
periodos de las enfermedades del pancreas.

Si conceptuamos verosimil esta hip6tesis, nos parece también
lI6gico que por el hecho de la captacién de enzimos a pequefias pero
continuas dosis la célula que esta haciéndose cancerosa (especie de
mitridatizacidn) a su vez adquiera la propiedad ’de elaborar analogos
o parecidos fermentos, y también la de formar células hijas viciadas
como ella: nueva explicacidn de la persistencia del proceso y también
de los hechos de generalizacion, metéastasis y recidivas. Y hasta,
forzando acaso la deduccion, podremos hablar de una disposicion
congénita obtenida por un grupo celular, en el curso del desarrollo
ontogénico, a esta anomalia nutritiva.

Los llamados factores predisponentes y los determinan tes
(Rondoni) quedan asi mejor puntualizados y se esquiva la discusidn,
que hasta hoy fue siempre estéril, de si el cancer es un proceso local
o general. Aun algunos caracteres de la «intoxicacién» y de la
«caquexia» cancerosa resultan en esta forma satisfactoriamente
explicados: los trastornos nutritivos, la anorexia, la inanicion, acaso
se expliquen tanto por la falta de los citados fermentos en el tubo
gastrointestinal, como por los productos anormales segregados por los
elementos del tumor —de naturaleza diastadsica mas que quimica.

La aparicion del proceso al comienzo de la senectud se
explicaria por la participacion de las células secretoras de fermentos
en el fendmeno general de disminucién de la permeabilidad capilar y
celular y probablemente también en otros procesos de orden fisico-
quimico igualmente alterados (osmorregulacién, concentracién de
hidrogeniones, viscosidad sanguinea, etc.) que rigen la secrecién y
excrecidon glandulares. En efecto, este conjunto de alteraciones
histolégicas
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y fisico-quimicas que caracterizan la «fisiopatologia de la vejez»
afecta también a los 6rganos digestivos, y dichas alteraciones
obrarian: o viciando la secrecion-excrecién en las glandulas, o
impidiendo su eliminacién en la sangre, o favoreciendo su fijacidn
en los tejidos predispuestos en la forma indicada (alteracion de la
membrana y por ende del recambio sero-plasmatico por el factor
localizador). EI tumor entonces no es mas que la exteriorizacion de
una viejay. solapada rebelion contra 40 o 50 afios de organotipismo.

Para explicar la variedad de tipos de los tumores malignos,
creemos que basta tener en cuenta las distintas clases de fermentos
causales: proteoiiticos, amlloliticos, lipoliticos, etc., etc. Es ldgico
suponer que un elemento anatémico adoptara funciones digestivas
mas o menos diferenciadas y acumulara sustancias, nutritivas o de
reserva, de acuerdo con los enzimos digestivos, normales o
anormales, que contiene, y si en todos los casos sus funciones
metabdlicas dominantes serdn de naturaleza fermentativa, en unos
casos se distinguird por sus propiedades glicoliticas, en otros sus
efectos tripsicos, etc. (mientras acaso en el suero se podra comprobar
hechos precisamente contrarios de compensacién). Asimismo, se
comprende que se recargue segun los casos de grasa (lipoma), de
mucina (mixoma), etc., y aun de ciertos hidrocarburos como el
adipocromo de Currie, tan constante en los tejidos cancerosos ricos
en grasa. Acaso ésta sea la clave para explicar también la mayor o
menor malignidad de los diversos tumores. Pero hace falta un estudio
detallado de los procesos quimico-enzimaticos de cada neo- plasia en
relacion con su tipo anatémico, y por lo tanto su analisis histo-quimico
individual.

Vemos, pues, que de esta manera no resulta dificil admitir una
especificidad de causa para cada caso: en unos intervendra la tripsina,
en otros la pepsina, la lipasa, la ptialina, la amilasa, etc. Las Ilamadas
«oncoproteasas», «oncoereptasas», etc., responsables de la indudable
actividad digestiva de las células tumorales, nos parece poco o nada
diferentes de los enzimos comunes, y las consideramos como un
simple ejemplo de las diversas variedades de fermentos que puedan
elaborarse en los distintos tipos de tumores.

Debemos acostumbrarnos a los conceptos y a los términos de:
amilasemia, lipasemia, pepsinemia, tripsinemia..., Y,
consecuentemente, a los de: tumor amilaségeno, lipasége-
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no, etc. En la fase que hemos Ilamado diastasémica (pre- cancerosa), la
investigacidn, individualizacion y dosificacion de los diversos
fermentos en el suero, probablemente se verian dificultadas, sea porque
estén combinados con las sustancias encargadas de su transporte
(globulinas) o porque circulen como profeimentos.

Las dos propiedades que han sido sefialadas como fundamentales
en el proceso: proliferacién citotipica en el sentido de Hertwig y
proliferacion autolitica en el sentido de Blu- menthal, creemos que
reciben con nuestra hipotesis una explicacion tan sencilla cémo
l6gica, y los hechos de insuficiencia superficial e hiperpermeabilidad
celular (Kopaczewsky) nos parecen mas una condicion adyuvante que
un factor causal; de la misma manera que el factor discoloidal, 14
insuficiencia respiratoria anaerobia, la hiperglicolisis y aumento del
poder reductor, la asfixia, la intoxicacion acida, la autolisis metace-
lular, la hiperlipoidinia, no representan para nosotros mas que
«sintomas», cuya importancia por cierto reconocemos. lgual valor
(consecuencial e inespecifico) atribuimos a las inndmeras
«horrrotrofinas» (necrohormonas, trefonas, blasti- nas, carioclasinas)
que se dice liberadas por la disociacion de los complejos lipido-
proteicos del tejido neoplasico. Aun la hiperproteolisis y la actividad
mitogenética creemos que son simples facetas del proceso, sin
ninguna influencia patogené- tica, por si solas, en materia de
carcinogenia, concepto que también nos vemos en el caso de aplicar
a los mdaltiples factores endocrinos incriminados, que cuando mas
podran favorecer (o frenar) la actividad fundamentalmente fermen-
tativa de la oncogénesis. La elevada actividad anticitolitica (Freund y
Kaminer) podra asimismo ser importantisima, pero sélo es en nuestro
concepto un caso particular de esta multiforme dinamica diastésica
cuyos diversos aspectos deben ser individualizados en el orden
bioquimico y en sus aplicaciones diagnésticas y talvez terapéuticas.
El «antigeno canceroso» es en realidad variado como el factor
primario en que se origina.

Sin prejuzgar del valor diagnostico (discutido como todas las
reacciones seroldgicas usadas en cancerologia), recordemos las
numerosas reacciones antienzimaticas (antitrip- sica, antipéptica),
que han sido explicadas por fenémenos de absorcion entre coloides
del plasma y principios digestivos, propiedad que se ha considerado
banal e inespecifica, como
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lo son las modificaciones del indice antipéptico y antitripsico. A este
respecto, deberemos indicar que para nosotros ya era un error querer
atribuir a estas investigaciones un valor diagnostico, pues sélo
demuestran una faz hematologica del proceso, con todas las
dificultades de técnica y de interpretacion que ello supone, y
tampoco vamos a concluir de nuestra parte, que estos hechos nos
orienten a una nocidn exacta de causalidad. Lo mismo podriamos
decir de otras reacciones como la de Thomas, basada en la existencia
de enzimos de actividad reductora, y de todas las reacciones de orden
litico, de floculacién o fisico-quimicas hoy utilizadas.

En otro orden de cosas, el comportamiento de las células
cancerosas trasplantadas (que segin Hansemann han perdido su
diferenciacién 'y han adquirido la facultad de vivir
independientemente), corresponde bien a nuestra explicacion, y lo
mismo creemos respecto a los hechos de inmunidad (contra la
inoculacion).

Il. —Si aceptamos que la propiedad de elaboracidn excesiva de
enzimos ha sido adquirida por la misma célula, la explicacion nos
parece también relativamente facil. Pero entonces los mismos factores
irritativos crénicos seran los que, por estimulos repetidos inciten al
elemento celular a hacerse «enzimopoyético». Para el tubo digestivo,
seran sobre todo los excesos alimenticios, el alcohol, los procesos
inflamatorios y cicatriciales o el factor microbiano; para la piel,
ciertas radiaciones o cicatrices; para el cancer del alquitran, algunos
hidrocarburos; para el Utero, los traumatismos genésicos o gravidicos,
las infecciones o acaso el factor hormonal (parentesco quimico de la
foliculina con el grupo frenanténico); para el seno, el exceso (o la
falta?) de funcionamiento, los microtraumatismos de la lactancia, las
mastitis cronicas o repetidas; para el epitelio labial o lingual el tabaco,
etc. Y entonces estos y otros factores (productos quimicos exdge- nos,
hormonas, vitaminas, toxinas microbianas y hasta otros fermentos)
serian a la vez determinantes y localizadores del proceso, en el sentido
de activar talvez los profermentos celulares.

Se comprende que en este caso ya no serdn los conocidos
fermentos digestivos los que actGan, sino determinados
«endoenzimos» (normales o anormales) que hace falta individualizar:
oxidasas, reducasas, etc., etc., aunque de efectos en



_161_

el iondo idénticos. Y ademaés de las diastasas endocélulares comunes
que obran sobre glucidos, lipidos y prétidos, habra talvez que
considerar otras de funcién especializada como las «purinoliticas»:
adenasa, guanasa, xantinoxidasa, uricasa... Aun en el grupo de las
diastasas proteidoliticas deberemos distinguir las proteidasas,
protaminasas y peptidasas (Wills- tatter).

So6lo que en este caso resulta menos clara la causalidad de la
diferenciacién de tumores y no sabriamos decir si la célula elabora
indiferentemente un fermento o selectivamente varios segln su tipo
histologico o de acuerdo con la calidad del excitante. En cambio, nos
explica mejor los procesos de curacién subsiguiente a un tratamiento
quirurgico o ra- dioterdpico (local), asi como las metéstasis. Por otra
parte, la evolucion que debemos suponex’ en este caso sera un tanto
diferente: la célula que al principio elabora fermentos s6lo «para su
uso- particular», terminaria después lanzando a la circulacion un
excedente que, neutralizado o eliminado facilmente primero, acabaria
por constituir una diastasemia permanente, que en este sentido ya no
corresponde a una fase precancerosa, sino todo lo contrario.

Sea como quiera, nos parece que esta hipoOtesis, encaminada a
establecer la fisiopatologia del proceso neoplasico y del canceroso en
particular, explica suficientemente la mayor parte de los hechos
observados en cancerologia clinica y experimental y completa las
conclusiones de la teoria irri- tativa, si se quiere interpretando en una
nueva forma la dt la seleccién celular (doctrina transformista).

Y acaso habria que crear una nueva ley de patologia celular:
cuando un grupo celular modifica sus condiciones nutritivas
orientdndolas a wuna actividad fermentativa predominante vy
permanente, acapara esta actividad en forma exclusiva y con
tendencia a hacer de él un 6rgano enzimo- poyético en general Unico.

Por lo dicho hasta aqui, podemos concluir que en este sentido no
es imposible, sino al contrario, la aparicién de neoplasias en todo ser
organizado, sea éste animal o vegetal, cuyas células sean capaces de
aumentar sus procesos digestivos enzimaticos en forma tan anormal
que conduzca a una proliferacién a la vez activa y desordenada. En
tales condiciones, es perfectamente explicable el desarrollo de un
tumor en cualquier ser organizado, especialmente si por su
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naturaleza pluricelular goza ya de una ializacion cito- logica
division deﬁ)trabajo Py P ey

Decliociones etioldgicas—El estudio de la etiopatogenia de los
m corr&cpondeI a la qum%I bioldgica antes que_a la
jologia, bacteriologia o parasitologia. La carcino- genia, es,

o ndamentalmente, un i &strlctarrg%e biologico, de desviacion
del funmonahsnn celular nomel; un proceso retabolico en que
R ing, en o esteble, la_facultad asimiladora celular por
iperactividadl de los procesos enziméticos de la citobiologia un caso
partlcular de la dindmica diastasica, que obliga a investigar en caca
caso el 0 los femmentos deteminantes de la modalided nutritiva de
cadablastoma, sin que haga falta recurrir a otras interpretaciones para
explicar eb e%aal quimismo de los tumores ni sumenera de crecer
prollfe genesis de todo blastoma, cuya «capacided
2| > |ed|swtehoydebeblﬂ:arseantetodoma
riumecion  cualitativa 0 Cuantitativa de  los  procesos de
mentacion endocelular. Las sustancias ana- bolizantes que vician
la nutricion de la célula cancerosa son sobre todo enzimos de
naturaleza dlgestlva Cuya procedencia u origen intenta precisar la

hlpotwsao’
ouedee licar los hechos, urénimemente

Le el cancer es de raturakeza endogena; de que es um
«neo mecion atipica morfologica y funcional- mente, sin ni
finalided ut|I de desarrollo progresivo en el tienpo e ilimitado en el
e30aCio Iy gran autonomia nuritiva; de que la <<toxmacancerosa»
esta en la naturalezamigmacel &xlente de que el proceso cancerogo
es esernlalrrmte bioouimico; de que es ante todo una perturacion
celular y de que tlene un orlg_en local; asi como las ‘alteraciones
mebolicas y el hecho esencial del crecimiento y proliferacion
celular es en foma ilimitaga.

Con ello queda también reducido a su justo valor el papel de los
Ilarmcbsfactor&spredspcrmt&sydesencadermteso determinantes

«canceri >y lesiones «precancerosas») y e da ua
explicacion sati ria a las analogias sefialadas éntre la célula
cancerosa. y la célula embrionaria, pero aclarando que  las
nudificaciones del proceso de oxido-recuccion v . misma
h|pe licogenesis, induddbles es verdad, son” Unicamente
iones metabdlicas de un hecho citobiocuimico més

trasoerﬂental de naturaleza
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esencialmente diastasica. Igual restriccion hacemos a_ las in-
numerables modificaciones fisico-quimicas observadas en la sangre

de los canceroscs.

Descartanos de hecho el factor microbiano cono elerrento

etlologlco directo; el hallazgo eventual de microorganismos en el

ex1]ollcar|a simplemente o porgue su preex@zenma los hizo
|nterven|r al principio camo a cualquier otro agente de irritacion
cronica, o po enwentran ese amoiente de abundancia nutritiva
oomllmones Proplmas lantacion o pululacion. Si acaso
alguncs e ellos estimulan mas eficienteamente que otros a la célula
«canceri- zablex, esta accion no tiene nada de especifica.

Aun los casos raros en oue la, tumoracion falta o hesta es
rearplazada por pérdida de sustancia —retraccion del tejldo en
exirros  atrofieos v Ulceras  corrosivas— son - facll
camprensibles si se considera que el efecto autolitico de los fac’rores
diastasicos acumulados por las células, en veces se sobrepore a la
fase asimiladora; excoriacion o exulceracion aparecen entonces casi
sin dar tiempo al noculo, excreoenuao infiltracion habituales; por
rapida que sea Ia actlvl ca- rloqjlnetlea una destruccm

«contraproducentey re\/lstaseant|C|
celular, y el efecto pro- teo itico ( (%espa taca por |gjal a Ios
elementos vecinos yal proplo tejido Ib Pero lo «hormab»
es, 00D Se sabe, gue el tumor Crezca siempre, aunaue declinen las
condiciones nutritivas del organismo y aurme una parte de sumesa
exXperimente procesos de degeneracion O Nnecrasis, pues la
indermre prolifera de modo ininterrumpido y progresivo; ahora bien,
oope nu&stratac hipdtesis, arbos casos tiene una bese fime ce
interpretacion.

rIOSl ahora aplicamos estas nociones a la experimentacion,
deberamos tener presente que Nt las trasplantaciones coro los
cultivos deben ingpirarse en este criterio, que acasy conduzca a
nuevos descubrimientos y mejores resuliados, pues asf se atenderfa
mejor a los requenmlentos nuritivos del tejido utilizaco,

Por lo Nos consideramos auitorizados a aplicar nuestra
hipotesis (Si |endo el prugente consejo de Borst) no solo a los
tumores malignos (heterotlploos) sSin0 también a los benignos

ipicos U hamologos); pues solo hallamos en unos y otros ura
diferencia de grado 0 O calidad en el estimulo enzimétioo
determinante.




Deoliociones profiilactices Y ergpauticas—El crlterlo sobre las
medidas Igg prevencion yttrataﬂlmto de los tumores mel |glos si se
acepta los conceptos etiopatogenicos agui expuestos,  debe
revisado y, talvez, pamlahmtermdlflcagg

Cabe preguniarse, pues, si_seria p05|ble intentar, aislada o
conjuntamente; 1°) ya sea evitar la h perprochouon de tales
fermentos o desviar e algin modo su realsorcion; 2°.) ya sea
destruirlos—sin peligro para el organismo—mediarte sustancias que
los neutralicen O precipiten; 3°.) ya sea moedlr su localizacion
(fijacion) o al mends, atenuar su aocion local.

Por’ 1c pronto,_creamos que a este Ultimo_ fin contribuira
eficazmente la supresion de toda clase de factores irrftativos cronicos,
CUYO deaomonyasabermenqueoorlslstesegnnﬁtra
hipotesis (jpero entendamonos: supresion en los «oredi

La elaboracion excesiva de fermentos podra corregirse sobre
todo con una' buena higiene alimenticia (?); pero es posible que

a%ntes qumoos 0 fisicos sean Capaces de inhibir la
actlvldad ra, y verosimilmente asi se expllquen los buenos
efectos (aunoue inconstantes) de la radio o radiumiterapia y acaso de
clertos cmpmms quimioterapicos o glandulares y hésta de la
piretoterapia. 0 de clertas infecciones como lg “erisipela. La
«radiosensibili- dach» en este sentido resulta muy facil de explicar,
aun en el senticlo que Bel P/Trlbordewhandajoalas leyes de
la radiosensibilidad de fas células y con las especificaciones de
Regaud y Nogier. Pero nuevas téenicas deberan orientarse de acuerdo
coneste criterio de la carcinogenia y noolvidar el origen acaso remoto
de los enzimos causales.

La destruccion de los fermentos en circulacion acaso requigra
investigaciones particulares encaminadas a descubrir si predomina
una.clase de enzimos 0 si intervienen varios. Eneste sentido, creemos

deloera buscarse la posibilidad de encontrar productos ( |m|oos
mrrmr%lesowtamlr%oosyaunfe%rrm_ltpsyantl rmen%s
capaces de actuar en forma especifica. Talés, pore 0S Cuerpos
alcalinos o las sales de los metales pesadios soh 5 Jemp?epsma etc.—
S|emore que simulizneamente_ se elimine el facor estinulante
r la lesion cronica localizadora. Es claro, en efecto,
opedeacue 00N estos conceptos la tera-
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péutica empleada debera en clerto modo ser tamoién especifica, esto
es, adaptada en cada caso al principal femrento que se supore
wusantedel proceso (de acuerdo con la investigacion histoquimica o
serologica por ejemplo). Dede este punto de Vista, creemos gue la
quimica de los™ tumores geberd ser revisada, con el criterio de
relacionar el tipo anatmnco de cada neoplasia con su estruciura
quimico-enzimetica, pues o‘ueenastesentldo UNGs serén
preferentemente «lij fe ros» otros iferos», etc
El desconOC|m|ento de estos concep explicaria alvez lo
relativo (por decir lo menos) de las medicaciones qum(} teraplcas
actuales, como el eventual éxito de ciertos g
metales ‘coloidales pesados (plomo, cobre), no sea otro eI
neaanlsmdeaccmdelos preparacios de As coo la Delbiase y el
g& composicion se diria inspirada siquiera
]pgrclamente en principios, pues utiliza por una un
oh , Y por otra, mirerales como el F, Mh, Mg,

Cono entre los métodos nuevos de tratamiento se citaamenudo
el veneno de cobra Monolesser y Tonguet), aclaremos que
reabsorciones observadas (en tLmofes experinentales del raton) hen
sido atribuidas precisamente a una accion diastasica sobre los
fosfatidos y nucleinas celulares (Delezenne, Ledel, Fomeau). Los
autolizados de Fichera F 365 y los producios similares Splendothelén

roducto de Klein deberian Sus propiedades a la accion «<onoolitica»
{75) de varios tepdos y Organcs.
oOn €stos datos, consideraos también que el
tratamlento quergloo o radiolgicc, sea cualquiera el tiempoen que
% lo apligue, es swrplenmte paliativo, da curaciones «adicales»
soo lo eventualmente y no pore al abrigo de la generalizacion o
recidiva, Sino por suerte para el enfemo esa funcion
%ermrmpoyetlckaia an nodrtl)a %dr% muy desarrollada, o bien, si trtgsl
endencia’se ha 0 ién, 0
medics. Y, everrlualfreg mente (aunoue mespmntgneamteram) c%remjs
r&tarrremsatencm al tumor en si que a los fementos solubres de

w{%ino lejanoyal r inocente, estableciendo al efecto
el éenfermo lo juzgue extrafo) un tratamiento ooo
quirdrgico del segmento gastroentérico 0 pancrético incriminado.

| entendelms la terapéutica integral y sobre todo caL-



—166

sal de la carcinametosis (cuya menifestacion visible es el tunor). A
abundamiento, Ios entos recientes de curacion mediante la
crloterapla (invemacion) no indican en nuestro concepto Mes que
una inhibicion de esos MISTOS Procesos enziméticos que ya no
tienen la tetTperanJra Optima requerida: INgENIosoO auncue enpirico
medio de atenuar la , accion femmentativa. No otra 00%1 SI ca el
hecho (observado rSmnhyFa ) de que los Grganos cuya
tura es |nfer|or ala de otras partes del cuerpo, fara vez'son aS|ento
de tunores o metastasis.

La inmunidad que aparentan tener ciertos reptiles y batracios
venenosos queda igualmente explicada con nuestra hipdtesis si
aceptamos que SU misma ponzofia €S, virtual-  mente,
antifermentativa... aunoue, de nuestra parte, SequIMos reclamenco
que se investigue i, desde el punto de Vista. terapéutico, estos
venenos neutralizan toda clase de enzimos indiferentemente o si su
eficacia es mayor cuando se aplican selectivamente.

Un brevé inventario de la cancerologia al finalizar el cuarto
decenio de este siglo nos va a mostrar fa, realidad desupaswo
(agentes cancerigenos) yde su haber (arsenal terapéuttico). El fiel de

nuestra balanza serd @l proceso fermentativo celular, que para
nosotros constituye la base del crecimiento y proliferacion (s camo
{uzga’ms que a ese factor dele atender todamedida de profilaxia o

ratamiento). Los comentarios quedan a juicio del lector.

Factores etiopatogénicos incrimi . L
patog Medios terapéuticos

nados (todos inespecificos) (“preventivos” y curativos)

" ITIECION GONICE, MeCaica. | Cirugia

(CICAITICES, TraUITg, IESICNES %o?ey r?g'u”tc'w'a
£GIES QT | ImameIonas preexISENtes); fng)temya
BEE wopmenget |, SR
SETDe - | i A Acuiian paa e | hoidanc Y
suficientes) PETroleo, alconal, I610900) tivo celular Ionlzaclon (cataforesis)

DACter1ane O paresitaria. Qumioterapia’ Bioterapia
060l avanzadia, Nerenca. (Sueros, vaaunes, toxinasy

IVECIO (ESPECIIMENTE PrOTe antifoxings, ~ opoterapia,

A Inciertos | sional y alimenticlo, racial, exc.) enzimes)

0 eventuales | ESIMUIOS INTEMGS «aLtotoXI-
a men 00S» (EN0OCIINGS, GESTACIoN).
Subsidiarics LoNaICIONES anatamo-iopogra-
ce los ante- | Ticas oe Cleros organcs Y Tejiacs.
rores) RESTOS ETIoNanaros (NEero-
T0pIas TISUIAres 0 CelUIares).
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ORIGIN OF MALIGNANT TUMORS

SummMary.—On the basis that the cancerous process represents a predominance of the
anabolic or assimilative phase of cellular activity over other aspects of metaboiism, it is
suggested this change in me- tabolism is brougth about trough «anabolic substances» of an
enzymic nature —possibly digestive enzymes— which may either be elaborated by the cell
itself or received through the blood sfc&eam from other organs which, normally or
otherwise, secrete them. In the latter case, some barrier (mechanical, inflammatory, etc.) to
the secretion or ex- cretion of the soluble ferments of the digestive tract may cause their
reabsorption, so that they travel through the blood or lymph and become localized in some
organ, near or remoéte, previously prepared to receive them by an oid or new irritative
process. Furthermore, this host cell or group of cells may acquire the capacity to produce
similar ferments or enzymes, and to form daughter cells with the same ability. If, on the
other hand, one considers that the excessive enzyme are originally created by the cell itself,
the precipitating factor may again be a chronic irritation which would cause an excess
secretion of enzymes. These enzymes would not be digestive ferments, but other normal or
abnormal «endoenzymes» not yet individualized. This theory would explain many of the
phenomena seen in céncer, including pre- disposing and determining factors, céncer
intoxication and cachexia, variety of tumors, and so on. The microbian factor may be
discarded altogether except as it may be involved in irritation. Should the enzyme theory be
accepted, the chief problems in prevention an treatment would be: (1) to avoid excessive
production of such ferments or to prevent their reabsorption; (2) to destroy them without
danger to the organism by means of neutralizing and precipitating substances; and (3) to
prevent their localization, or at least to attenuate their local action.



