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La creciente frecuencia del cancer
broncopulmonar —sdlo superada en €l
varén por las neoplasias digestivas—
hace interesante cualquier disgresion
que aborde este tema. Perfectamente
conocidos y sistematizados los cuadros
clinico, radioldgico, broncoscopico, etc.,
de este grupo de neoplasias, es nues-
tro objetivo, como indica el titulo del
trabajo, ocuparnos de la enfermedad
bajo otro éngulo, el de sus manifes-
taciones no’ estrictamente pulmonares,
que afectando a la generalidad soméa-
tica convierten al cidncer de pulmén
en una entidad no exclusiva del do-
minio del especialista.

Vamos a centrar nuestra atencién
en una serie de procesos, unos ya bien
conocidds, otros casi ignorados hasta
fecha reciente, no achacables a la pre-
sencia de metdstasis, al menos en el

sentido histolégico glosero con que
conocemos esta acepcion. Puede ade-
lantarse que el mecanismo intimo de
esta polimorfa sintomatologia perma-
nece por el momento oscuro, sin que
sepamos que hipotéticas sustancias
tumorales son las responsables de su
patogenia. La consideracién de las
modificaciones generales que el tumor
puede imprimir nos acerca al estudio
del terreno apto para la proliferacion
neoplasica, de tanta importancia en el
momento actual de biisqueda forzada
de la etiologia del cancer. De otro
lado, los cuadros patologicos que aqui
van a ser referidos no pueden esti-
marse patrimonio exclusivo del carci-
noma pulmonar, siendo imitados por
otra multitud de procesos morbosos,
segin se discutird mds adelante. Lo
que si es importante subrayar, en todo
caso, es que pueden representar el
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primer sintoma de la enfermedad neo-
plasica y que a su través el diagnds-
tico precoz del tumor, antes de pro-
porcionar una sintomatologia funcio-
nal y radioldgica pulmonar expresiva,
es en ocasiones posible.

De acuerdo con KxowLes y SwyirH,
es dable clasificar estas proteicas ma-
nifestaciones generales del carcinoma
broncogénico en diversos grupos:

A. Anormalidades endocrino-meta-
bolicas.

B. Sindromes neuromusculares.

C. Alteraciones del tejido connec-

D. Procesos endoteliales.

E. Anomalias hematoldgicas.

A. ANORMALIDADES ENDO-
CRINO-METABOLICAS

1. Hipercalcemia

Es bien sabido que el sindrome hi-
percalcémico obedece a una plurali-
dad etiolégica. Entre las causas de
elevacién del calcio sanguineo pode-
mos contar con el hiperparatiroidismo
primario, intoxicacién por vitamina D,
sindrome de BURNETT de ingestion
prolongada de leche y alcalinos, hi-
pertiroidismo, insuficiencia suprarre-
nal aguda, hipercalcemia idiopatica in-
fantil, enfermedad de PAGET en fases
de destruccién ésea intensa, inmovi-
lizacién prolongada, sarcoidosis, mie-
loma multiple, procesos malignos. No
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es banal la consideracién de la hiper-
calcemia en el cancer de pulmén, pues
para Howarp cerca de un tercio de
los casos la presentan.

Determina un sindrome clinico que
al menos es muy ostensible cuando la
cifra del calcio alcanza valores de 17
0 més mg. %. obre este limite ocurre,
segin THOMAS y otros investigadores,
una precipitacién del calcio junto al
fésforo en el seno del plasma sangui-
neo, formando un fosfato de calcio
coloidal; su depésito tisular seria el
responsable de la sintomatologia de
'a hipercalcemia. En favor de la hi-
potesis, se ha demostrado en estas
condiciones una reduccién en plasma
del procento de Ca y P ultrafiltrables.
Sea cual fuere el mecanismo patogé-
nico de los sintomas de la hipercal-
cemia, el hecho es que éstos se refieren
a rifién, aparato digestivo y sistema
nerviiso. Por parte de aquél, el dato
inicial es la poliuria y consecuencia
polidipsia —diabetes calcica—; en fa-
ses mds avanzadas existe habitual-
mente oliguria, hiperazoemia e hiper-
fosfatemia. La deposicién del Ca en
el parénquima renal o en el sistema
excretor ocasiona nefrocalcinosis o li-
tiasis, especialmente frecuentes en la
hipercalcemia de origen hiperparati-
roideo, hasta el punto de estimarse
que un 5 % de casos de litiasis renal
nbedecen a hiperfuncién de las para-
tiroides, habitualmente adenomatosa.

El cuadro digestivo de la hipercal-
cemia se compone de anorexia, nau-
seas, vomitos, dolores abdominales que
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pueden adoptar ritmo ulceroso y ser
incluso debidos a ulcus (se ha postu-
'ado una especial incidencia de la #l-
cera gastroduodenal en hiperparati-
roideos, que hoy nos parece dudosa),
crisis dlgicas subsecuentes a pancrea-
titis aguda o crénica (pancreatitis
“calcificante’), estrefiimiento aténico.

Los signos neurolégicos —que pue-
den inducir a errdéneos diagnosticos
e psiconeurosis —estriban en depre-
si6n, apatia, somnolencia, estupor e
incluso coma. Un dato til en la ex-
ploracién del hipercalcémico, cual-
quiera que sea su indole, es la detec-
cién del depésito de Ca en la cérnea,
la denominada “queratitis en banda”,
de Cogan.

El tratamiento de la hipercalcemia
tumoral no siempre es eficaz: hay
casos en que a pesar de todos los
intentos terapéuticos el enfermo fallece
en lo que se ha dado en llamar “muer-
te quimica”, de ALBRIGH, es decir,
crisis hipercalcémica aguda. Cuando
la extirpacién de la neoplasia pulmo-
nar no es viable, los recursos a nues-
tro alcance son la dieta pobre en Ca,
el uso de fitatos y la medicacién con
esteroides cortico-suprarrenales que,
en las dosis habituales, por su accién
antivitaminica D inhiben la absorcién
enteral del Ca y reducen su liberacion
6sea. De paso, el tratamiento este-
roideo es un elemento diagndstico di-
ferencial de importancia en el hiper-
paratiroidismo (test de TwoMAS), en
el que los esteroides quedan sin efec-
to. Esta prueba debe considerarse va-

liosa si se tiene en cuenta que la
hiperfuncién paratiroidea no siempre
evoluciona con el cuadro bioquimico
cldsico, y porque requiere con cierta
urgencia de una intervencién quiriir-
gica en su caso.

2. Sindrome de Cushing

Desde que en 1932 describiera
Cusuing la entidad que Heva justa-
mente su nombre, existe discusién
acerca de su etiologia. Considerada
por este autor y aceptada en princi-
pio la dependencia de un tumor de
células baséfilas de la hipdfisis, pro-
gresivamente la opinién se inclind del
lado de las suprarrenales, al conocer-
se la constancia de hallazgos en éstas
(hiperplasia, adenoma, carcinoma) en
contraste con la relativa escasez de
los datos patolégicos pituitarios, esti-
méandose carentes de significado las
modificaciones que en las células ba-
sofilas describiese CrRooOKE. Y, en efec-
to, la hiperfuncién cortico-suprarrenal
explica adecuadamente todos o casi
todos los sintomas de la enfermedad.
No obstante, en los filtimos afios, con
el creciente empleo de la adrenalecto-
mia total en el tratamiento del sin-
drome de CusHING, se observa un
ntimero cada vez mayor de casos en
que, al cabo de un plazo variable de
la interven}cién, aparecen signos evi-
dentes de tumor pituitario de carac-
teres histologicos varios, cuyo creci-
miento ha sido estimulado indudable-
mente al quedar suprimido el freno
que la propia secrecién suprarrenal
representa (casos de MONTGOMERY
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v cols.; SALASSA y su grupo, entre
otros). Incluso se ha comprobado que
estas neoplasias son capaces de segre-
gar corticotropina en exceso (THORN).
Por lo mismo, otra vez se inclina la
balanza del lado hipofisario, juzgin-
dose que todos los casos de hipercor-
ticismo que anatomopatolégicamente
corresponden a hiperplasia bilateral
simple de las suprarrenales son en
realidad de origen hipofisario, v a
ellos cabe el apelativo de “enferme-
dad de Cusming”, quedando la de-
nominacién de “sindrome de Cusm-
1NG” resignada a aquellos otros de es-
tirpe no pituitaria, tales como los deri-
vados de adenoma o carcinoma supra-
rrenal. Las implicaciones terapéuticas
de este nuevo modo de concebir el
Cusning estriban en una reconside-
racién de los procederes hipofisarios
para combatir la enfermedad. Cierto
que la prueba mas indudable del ori-
gen adenohipofisario del CusHING-
hiperplasia, que estribaria en demos-
trar elevacién en los niveles de ACTH
circulante, no se ha conseguido, al
menos con los procedimientos actua-
les; rio obstante, se postula (NUGENT
v cols.) que una pequefia, pero con-
tinua secrecién de ACTH, sin lag va-
riaciones diurnas fisiolégicas conoci-
das desde Dr Ramvoxpo y Forsmawm,
puede conducir a la hiperplasia supra-
rrenal con todas sus consecuencias.
En nuestro caso nos interesa par-
ticularmente subrayar la asociacién del
sindrome de CUSHING a procesos aje-
nos al eje hipdfiso-adrenal: tumores
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ovaricos —generalmente teratomas—,
timicos —epiteliales, no linfoideos~—,
pancredticos y bronquiales.

La asociacién del sindrome de
CusHING a cancer de pulmén se re-
conoce con frecuencia creciente y no
puede estimarse sin mds como simple
coincidencia, si nos atenemos a los
rasgos especiales que a contincacién se
refieren.

En primer término, el carcinoma
bronquial presente suele pertenecer,
casi de un modo uniforme, a la va-
riedad anapléstica, de “células en ave-
na”, tipo histoldgico que no represen-
ta mas del 9 % de todas las neoplasias
pulmonares primitivas. )

La evolucién del CusHING en estos
casos es llamativa, como han subra-
vado Kovacu y KyLE, por la agudeza
de su presentacién y rapido curso fa-
tal, en plazo muy inferior al de los
casos de CusmING abandonados a su
evolucién espontanea. Parece que por
su parte la mneoplasia también crece
con particular rapidez y tendencia me-
tastatica.

Las caracteristicas clinicas del
CUSHING (ue acompafla a carcinoma
broncogén‘ico semejan al cuadro cla-
sico, pero se ha descrito como rasgo
especial la presentacién de alcalosis
hipokalémica en ausencia de hiperal-
dosteronismo, una complicacién rara
en esta enfermedad y que se observa
también cuando se acompafia de tu-
mor timico.

Aun reconociendo el caricter espe-
cifico de Ia entidad CusHING-carcino-
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ma bronquial, se ignora el mecanismo
que los vincula; para ScHoLZ y Bamx
la excesiva secreciéon de esteroides
adrenales puede favorecer el desarro-
llo y crecimiento de neoplasias en
ciertas células epiteliales derivadas del
intestino primitivo. Los glucosteroides
son capaces, por otro lado, de acelerar
el crecimiento de ciertos tumores, ta-
les como los sarcomas implantados ex-
perimentalmente. Al menos hay un 6r-
gano —el bazo— cuya resistencia a la
invasién tumoral es clésica, y en el que
se encuentran metastasis tras el tra-
tamiento esteroideo de portadores de
cancer. Y hasta se ha sugerido una
férmula esteroidea especial como fa-
vorable a la proliferacién neoplésica,
de la cual formaria parte el aumento
de dehidroepiandrosterona ; esta formu-
la podria exisitr aflos antes del reco-
nocimiento clinico del tumor, y quizd
fuera una de las facetas del terreno
neopldsico.

" Que el tumor bronquial sea respon-
sable del sindrome de CuUSHING es
menos probable; ningin tumor que
no sea hipéfiso-adrenal parece capaz
de segregar esteroides, aunque en al-
gunos tumores malignos se ha apre-
ciado un exceso de secrecién de 17-hi-
droxis urinarios (caso de ROSENTHAL,
en un sujeto portador de cancer pul-
monar; algunos hipernefromas) y se
supone que un 6 % de los enfermos
muertos de cancer tiemen sus supra-
rrenales hiperplasiadas,

3. Stndrome de hiponatremia y pér-
dida renal de sodio

Son muy pocos los casos descritos
de este llamativo sindrome, cuyos ras-
gos clinicos fundamentales consisten,
segtin se ha enunciado, en un descen-
so de la cifra de Na y Cl plasmaticos
que confrastan con una orina hipert6-
nica y de alto contenido salino. La
pérdida de sal no engendra empero
hipotensién ni sintomas de deshidra-
tacién ; antes bien, pueden hacerse os-
tensibles los signos de intoxicacién
acuosa, indicativos de retencién activa
de agua. En efecto, una sobrecarga
de agua empeora rdpidamente al en-
fermo y su hiponatremia se acentfia,
en tanfto que la restriccién acuosa per-
mite una mejor conservacion del Na,
aumento de la tonicidad plasmética v
retorno de las cifras sanguineas del
electrolito a la normalidad.

La funcién de las suprarrenales ha
sido cuidadosamente explorada, com-
probandose normal ;. otro tanto ocurre
con el rifin, tanto en su filtracién
glomerular como en la reabsorcion
tubular para el sodio, que se ve fisio-
légicamente estimulada por ACTH vy
DOCA.

La excrecién de una orina hiperts-
nica en presencia de una funcién glo-
mweralar cuantitativamente normal de-
pone en favor de secrecion excesiva
de hormona antidiurética (recuérdese
el antagonismo que hasta cierto punto
exhiben esteroides suprarrenales y
ADH en la regulacién hidroelectroli-
tica normal y patoldgica) y reproduce
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el cuadro clinico de los sujetos tra-
tados con adiuretina e ingestién for-
zada de liquidos. De otro lado, este
sindrome es similar a la llamada “en-
cefalopatia hiponatrémica” o pérdida
de sal en procesos que determinan
dafio cerebral, demostrada ahora como
dependiente de una inapropiada, exce-
siva secrecion de ADH.

El tratamiento de la neoplasia pul-
monar, médico o quirtirgico, corrige,
al menos parcialmente, el defecto hi-
droelectrolitico.

4. Sindrome hiperserotoninémico

Es demasiado conocido el sindrome
descrito por GUNNAR BI6ck para in-
sistir en su cuadro clinico, que resu-
midamente se compone de signos cu-
tineos (cianosis, flushing), respirato-
rios (crisis asmoides), digestivos (ul-
cus péptico, diarreas profusas), hepa-
tomegalia y lesiones valvulares en co-
razén derecho; qué se debe a un tumor
carcinoide formado a expensas de cé-
lulas cromafines intestinales; que se
sigue de una alta eliminacién de 5-hi-
droxiindolacético, metabolito de la en-
teramina, cuya utilidad diagndstica no
es necesario resaltar.

Hasta la publicacién de WaRNER y
SouTHREN de dos casos de sindrome
de Biorck en enfermos de adenoma
bronquial, no se tomé en consideracion
la posibilidad del origen extraintesti-
nal de carcinoide. Ya HALPERN cla-
sific6 los adenomas bronquiales (de
embriologia discutida) en dos grupos:
cilindromas y carcinoides; estos tlti-
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mos, asi denominados en razoén a su
similitud microscopica con los tumo-
res del mismo nombre de localizacion
en el intestino. Se reconocia, sin em-
bargo, que la ausencia de granulos
argentafines, precursores de la sero-
tonina, era una flagrante diferencia
entre ambos; mas tras la publicacién
de WARNER hay que tomar en con-
sideracién su cardcter funcionante,
teniendo iaor tanto en cuenta la inte-
resante posibilidad de que el sindro-
me hiperserotoninémico derive de un
adenoma bronquial. Por cierto que,
aun siendo histolégicamente benigno,
es potencialmente capaz de metastati-
zar, y asi ha ocurrido en los casos
de referencia.

B. SINDROMES NEURO-
MUSCULARES

En el comentario de los sindromes
neurolégicos asociados a carcinoma
seguiremos la descripcién de Sir Rus-
SEL BRAIN, quien en 19538 nos di6
una acabada idea de los mismos. Los
nombres de DenNy-Brown, Henson
s LLENNOX, entre otros, merecen ser
recordados también aqui en gracia a
sus aportaciones.

Las caracteristicas generales de las
neuromiopatias carcinomatosas —gér-
mino con que las conoce BRAIN— pue-
den resumirse de este modo: ¢) Falta
de paralelismo entre la gravedad de
los sintomas nerviosos y la extensién
del céncer. b) Presentacién irregular,
pudiendo hacerlo tanto en el curso de
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un tumor ya conocido como antes
—afios incluso— de su constatacion
clinica o después de su extirpacion
quirtirgica radical. ¢) Independencia
de la terapéutica dirigida al tumor
mismo, siendo mayoria los casos en
que la neuromiopatia persiste a pesar
de la eliminacién de la neoplasia.
d) Ausencia de metdstasis en el S.N.C.
capaces de explicar satisfactoriamente
su patogenia. e) Inespecifidad, pues
que también aparecen en el curso de
otras localizaciones tumorales (mama,
proéstata, etc.), si bien es el cincer de
pulmén el que con maés frecuencia
presenta esta neuromiopatia, superan-
do a los restantes en conjunto.

El referido Braix clasifica asi es-
tas manifestaciones neuroldgicas:

L. Degeneracidn cerebelosa cortical

Anatomopatolégicamente se caracte-
riza por una llamativa pérdida de cé-
lulas de Purxinje —hasta su total
ausencia en algn caso—, junto a ra-
refaccién de las células granulares de
este organo. Su clinica estd dominada
por la sintomatologia cerebelosa tipi-
ca: astasia-abasia, ataxia cerebelosa,
hipotonia, vértigo, diplopia, nistagmo,
disartria; los sintomas mentales (que
se citan mas adelante) son patentes.

Por lo general, el cuadro conduce a
una répida incapacitacién del enfer-
mo, siendo las remisiones mas bien
raras.

2. Formas mixtas

Concebidas por algunos autores

como “degeneracién espino-cerebelosa
subaguda”, en realidad su expresidn,
tanto patolégica como clinica, es mas
amplia, semejando a las encefalomie-
litis diseminadas.

Desde el pungo de vista histopatolé-
gico se denuncian alteraciones en el
cerebelo, donde pueden estar afecta-
dos ndcleo dentado y oliva; lesiones
degenerativas de las motoneuronas de
médula y tronco encefalico; procesos
de la misma indole afectando el trac-
to piramidal y/o los cordones poste-
riores; infiltrados celulares perivascu-
lares de apariencia inflamatoria en mé-
dula y meninges. ‘

Los hallazgos clinicos son tan poli-
morfos como los patolégicos: signos
cerebelosos, bien que menos prominen-
tes que en el grupo anterior; sintomas
de paralisis bulbar, con lesién prefe-
renfe de los motores oculares; paresias
de las extremidades, en las que se
mezclan Jos componentes motor peri-
férico y piramidal; reflejos profundos
frecuentemente disminuidos o aboli-
dos, como corresponde a la degenera-
cién de las vias sensitivas largas; a ve-
ces, zonas cutdneas de hipo o aneste-
sia. También aqui son llamativas las
alteraciones demenciales.

3. Neuropatia periférica

En unos casos se manifiesta como
una polineuritis exclusivamente sensi-
tiva, por‘degeneracién electiva de las
neuronas de los ganglios radiculares
posteriores y nervios periféricos co-
rrespondientes. Entonces, los sintomas
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se expresan en forma de dolor y dises-
tesias de las extremidades, ataxia de
tipo tabético, pérdida de la respuesta
reflexégena...

Otras veces, junto a este componen-
te sensitivo existe otro motor, con el
cuadro de paresia o paralisis periférica
subsecuente.

4. Alteraciones musculares

Aunque frecuentemente se hayan
indicado junto a lesiones del sistema
nervioso central y periférico, existen
formas miopiticas puras, cuya clinica
puede semejar estrechamente a entida-
des bien conocidas como la miopatia
de la tireotoxicosis, miastenia gravis
y dermatomiositis. Adoptando unas
veces la apariencia miasténica, con
respuesta incluso a los anticolinestera-
sicos, semeja otras de un modo estre-
cho el cuadro de la distrofia muscular
progresiva, con su topografia tipica-
mente proximal.

Los hallazgos histopatolégicos no
son expresivos ni especificos.

Los desérdenes mentales que ocu-
rren en los enfermos con neuromiopa-
tia carcinomatosa pueden ser variados;
generalmente adoptan la forma demen-
cial simple (precedida, en ocasiones,
de una fase depresiva agitada) que
progresando reduce la capacidad inte-
lectual, etc., del sujeto.
Alguna vez se encuentran cuadros de
tipo histérico.

memorta,

Alteraciones de] liquido cefalorra-
quideo se encuentran en una parte de
casos, incluyendo pleocitosis linfocitica
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moderada e incremento desproporcio-
nado del contenido proteico. Una ver-
dadera disociacién albamino-citoldgica
puede hallarse en las polineuritis sensi-
tivas o mixtas. La curva de Lancge
adopta a veces aspecto paralitico, con
reaccién de Wassermann negativa.

Es desconocido el mecanismo apto-
génico de estos desordenes; el propio
Brarx cita hipdtesis de tipo toéxico,
infectivo, metabdlico (especialmente
del metabolismo vitaminico), endocri-
no, sin apoyo experimental alguno.
Por nuestra parte, pensamos que la
teoria de la autoagresion es, quizd, la
que mejor conviene a la neuropatia
carcinomatosa, especialmente en las
formas encefalomieliticas, que recuer-
dan a la poliesclerosis y enfermedades
desmielinizantes afines; que sepamos,
los autianticuerpos responsables afin
no han sido detectados.

El tratamiento es puramente sinto-
mitico si se recuerda que la elimina-
cién de tumor pulmonar causal habi-
tualmente no reporta beneficios.

C. ALTERACIONES DEL
TEJIDO CONECTIVO

Por su gran importancia y especial
significado, nos vamos a ocupar de
modo primordial de Ja osteoartropatia
hipertrofiante.

1. Osteoartropatia hipertrofiante

Ll sindrome descrito por PiErRE
Marie en 1890 incluye, como rasgos
clinicos principales, dedos en - palillo
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de tambor, aumento de tamaflo de
manos y pies, algias osteoarticulares
v ginecomastia. Las manos y pies son,
en efecto, voluminosas, con un aspec-
to semejante a las del acromegalico;
destaca sobre todo la deformacién de
la falange distal, mas engrosada que
el resto del dedo, que, por tanto,
adopta la forma clisica de palillo de
tambor, con su ufia incurvada en vi-
drio de reloj. Del engrosamiento distal
es responsable el awmento de tejido
fibroelastico, en particular intenso en
la base de la ufia. El hueso subya-
~nte sufre un proceso de periostitis
proliferativa que se evidencia clara-
mente en el estudio radiografico como
una vaina semitransparente en derre-
dor del tejido Oseo primitivo. Aposi-
clones peridsticas sucesivas condicio-
nan un aspecto “en piel de cebolla”
caracteristico. Esta osteitis peridstica
proliferativa no queda limitada a las
falanges, sino que se extiende mas o
menos pronunciadamente a los huesos
largos en sus epifisis e incluso didfisis,
en especial los de antebrazo y pierna.
En algunos casos también se modifica
la estructura de los huesos planos, y
Ja facies del enfermo, por ejemplo,
remeda la del acromegglico.

Los dolores osteoarticulares pueden
encontrarse en el primer plano de la
sintomatologia, temer un cardcter in-
validante y simular una artritis reuma-
toide, con la que frecuentemente se
confunden.

La ginecomastia completa el cuadro
de osteitis hipertrofiante, pudiendo
presentarse aislada.

Definida asi la enfermedad de Ma-
RIE-BAMBERGER, difiere radicalmente
de la acropaquia simple. En ésta no
existe mdas alteracién que la localizada
en la falange distal de los dedos, y es
debida a éongestién y edema y no a
proliferacién fibrosa. No hay modi-
ficaciones radicldgicas indicativas de
periostitis.

Asi como la acropaquia se presenta
con insistencia en procesos tales como
cardiopatias congénitas ciandgenas, en-
docarditis bacteriana subaguda, aneu-
rismas arteriovenosos pulmonares, et-
cétera, el siudrom‘e de Prerre MARIE
es patrimonio casi exclusivo del cin-
cer de pulmén. Pues descrito inicial-
mente por este autor en supuraciones
pulmonares —tuberculosis,
absceso pulmonar, bronquiectasias—,
hoy se observa cada vez mas ligado
a neoplasias. Por ejemplo, entre 91 ca-
sos publicados en la literatura inglesa,
79 correspondian a carcinoma Dbron-
quial y el resto a diversas enferme-
dades.

También la patogenia de la acro-
paquia simple parece diferente de la
que se postula en la osteoartropatia
hipertrofiante. Los procesos que con-
dicionan aquélla tienen por comin de-
nominador la existencia de cortocir-
cuitos arterio-venosos pulmonares, es-
tablecidos tanto en la periferia del
pulmén como en los casos centrales.
Han sido referidos estos shunts en
otras enfermedades, como la cirrosis
hepética, que eventualmente se acom-
pafian de acropaquia; en ella se han
sugerido ademdas otros shumis entre

cronicas
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porta y venas pulmonares, motivo de
la circulacion hiperquinética del he-
patico descompensado. Quizd sea la
ferritina el factor dltimo responsable,
como se sabe, este pigmento tiene una
evidente accién vasodilatadora que le
ha valido el nombre de vaso-dilator-
material o V. D. M. de SmORR. Nor-
malmente, se oxida e inactiva en el
pulmén; la presencia de anastomosis
arteriovenosas pulmonares permitiria
su paso a la circulacidén sistematica
y actuacién ulterior sobre partes acras,
con la vasodilatacién y edema subsi-
guientes, que representan el substrato
de la acropaquia.

La patogenia de la osteoartropatia
hipertrofiante es mds discutida, aun-
que resulta probable que también aqui
existan comunicaciones arteriovenosas
fraguadas ahora entre vasos sistemd-
ticos hronquiales y arterias pulmona-
res, con hiperoxigenacién de éstas.
Ello podria ser punto de partida de
un reflejo transmitido por via vagal
hacia lag extremidades, no olvidando
que la vagotomia y denervacién hiliar
suprimen el trastorno osteo-peridstico.
Otros investigadores, entre los que se
cuenta FRIED, apoyandose en su se-

mejanza con la acromegalia, lo supo-.

nen ligado a hiperfuncién adenohipo-
fisaria, no comprobada por las investi-
gaciones hormonales correspondientes.
En este sentido resulta
citar aqui los casos de tireotoxicosis
intervenida quirtrgicamente que a con-
tinuacién presentaron edema pretibial,
exoftalmos y acropaquia. Parece im-
probable que el tumor per se produzcan

interesante
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sustancias, hormonales o no, capaces
de ocasionar osteoartropatia y ello a
cuenta de la gran variabilidad histo-
patoldgica de la neoplasia misma.

Digamos finalmente que la osteo-
artropatia hipertrofiante, presente en
cualquier tipo histolégico de cancer
pulmonar, es con m:ucho méas {recuente
en los de localizacion periférica. Asi,
en la estadistica de Ray y Frsueg,
de 14 casos con este sindrome 13 eran
portadores de neoplasias de asiento
periférico. Afiddase que, en contra
del parecer de Friep, se asiste habi-
tualmente a una regresién de los sig-
nos clinicos y radiolégicos tras la
reseccién del tumor, siquiera sea ésta
paliativa, asi como por la vagotomia y
denervacion hiliar. Personalmente he-
mos asistido al mismo efecto en un
caso de carcinoma pulmonar tratado
con corticosteroides.

2. Dermatomiositis

De las enfermedades del coligeno,
la dermatomiositis se asocia con fre-
cuencia a neoplasias viscerales. Esta
asociacién, conocida por primera vez
por STERTZ en 1916, representa, se-
¢ln ScuUErRMAN, un 7 % del total
de pacientes con la colagenosis, por lo
que no puede pensarse en simple coin-
cidencia.

A los cénceres de la esfera genital
corresponde Ja preferencia, seguidos
de los del aparato digestivo y tracto
respiratorio; también las reticulosis
malignas pueden concomitar.

Lo mds corriente es que la enfer-
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medad cutdneo-muscular se presente
un tiempo variable —meses o afios—
antes de descubrirse el tumor; el tra-
tamiento quirtrgico de éste puede pro-
porcionar una mejoria de la colageno-
patia, cuya mortalidad se ve incre-
mentada precisamente por la alta
incidencia de tumores que aparecen
en st curso.

Tampoco aqui conocemos la exphi-
cacién adecuada a su patogenia, su-
poniéndose que productos téxicos de-
rivados del tumor sean responsables
de los fenémenos degenerativos en
piel y musculo, o gue un mecanismo
endocrino, al que no son ajenas las
suprarrenales, mediara en su fisiopa-
tologia. Cabe pensar aqui en autoin-
munizaciéon como explicacién plausible.

3. Aconthosis nigricans.

Clinicamente, el aspecto lesional en
esta enfermedad es sumamente carac-
teristico: la piel de determinadas zo-
nas como axila, cuello, nuca, ombligo
y genitales toma un color pardo que
llega a hacerse negruzco; la epider-
mis es espesa, adoptando aspecto ater-
ciopelado tipico. Estas mdculas pue-
den ir seguidas de proliferaciéon de
numerosas tumoraciones pequefias, mi-
liares, mas frecuentes en palmas y
plantas.

Histoldgicamente se encuentra: hi-
perqueratosis de gran desarrollo, sobre
todo en foliculos pilosos; acanthosis,
con penetracién de mamelones epidér-
micos en una dermis subyacente nor-
mal ; melanosis, por actimulo pigmen-
tario.

Aproximadamente un 50 % de ca-
sos, justo aquellos en que la enferme-
dad se inicia en la edad adulta, tienen
una significacién peyorativa, pues re-
presentan el sintoma inicial de un
cancer visceral, de preferencia diges-
tivo, pero también pulmonar.

El resto de casos de acanthosis, que
aparece en la pubertad o algo antes,
compone la forma juvenil benigna no
asociada a neoplasia. Es dable obser-
var entonces anomalias congénitas:
Vitiligo, lengua escrotal, degeneracion
coroidea, etc. Dentro de la forma ju-
venil debe figurar la pseudo-acantho-
sis, en la que la dermatosis evoluciona
junto a una obesidad de indole mdés
o menos demostradamente adrenal y
rasgos viriloides. Las embriopatias de
la acanthosis juveniles se unen a veces
a otros sindromes endocrinos, entre
los que WIENER cita enanismo, hipo-
plasia genital, diabetes, bocio, criptor-
quidia, acondroplasia, acromegalia, se-
gtn el concepto embriopatia-discrinia
defendido por MaraR6N. Este autor,
que estudié profundamente la acan-
thosis nigricans, la ha descrito asocia-
da alguna vez a diabetes insipida.

D. PROCESOS ENDOTELIALES

1. Tromboflebitis periférica recu-
rrente.

Fué Trousseau quien comunicd el
caso princeps de tromboflebitis y can-
cer visceral. El autor francés decia:
“Cuando no se tiene seguridad sobre
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la naturaleza de una enfermedad géds-
trica, si se trata de una gastritis cro-
nica, de una filcera o de un cancer, el
hallazgo de flegmasia alba dolens des-
pejaria la duda y permitiria establecer
el diagnéstico de céncer. Hemos de-
mostrado la existencia de casos de
flebitis obliterante en el carcinoma
géstrico, asi como en el cancer de
otros érganos.”

Dos tipos de carcinoma se preceden
o acompafian con particular frecuencia
de tromboflebitis: el cincer de pan-
creas —especialmente el localizado en
la cola de este 6rgano— y el de pul-
mon. En la estadistica de SPrROUL, que
analiza 4.258 autopsias de enfermos
cancerosos, se encontré trombosis ve-
nosa en el 31,1 % de casos de car-
cinoma de cola de péncreas, 2,5 % de
tumor broncopulmonar y 1,3 % de
neoplasias gastricas.

La tromboflebitis puede radicar tan-
to en las extremidades como en el
abdomen ; muestra tendencia a la cu-
racién y —cosa tipica— a las reci-
divas; puede ser la primera manifes-
tacién clinica de un carcinoma, e in-
cluso la tnica, descubriéndose entonces
el tumor en la autopsia, como aconte-
ci en los casos de CoOPER y BARKER,

Por tanto, ante una tromboflebitis
migrans, excluidas las causas mas co-
munes, tales como intervenciones qui-
rirgicas, embarazo, discrasias sangui-
neas, tromboangeitis obliterante, tra-
tamiento prolongado con esteroides,
reposo en cama, etc., se debe tener
muy presente la posibilidad de neo-
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plasia visceral y dirigir hacia ella nues-
tra busqueda.

Su mecanismo de produccién no es
bien conocido. No se puede aludir a
la caquexia y estado marasmatico con
reposo obligado en cama como factor
desencadenante de primer orden, ya
que, segun se ha dicho, la flebitis es
bastantes veces el sintoma inicial del
cincer y coincide con un estado gene-
ral floreciente. Las modificaciones de
la quimica sanguinea, con tendencia a
la hipercoagulabilidad, tampoco expli-
can satisfactoriamente esta complica-
cién.

2. En algunos casos de carcinoma
broncégeno se inscribe una endocar-
ditis trombética no bacteriana que, por
sus caracteres, recuerda a la de Lis-
MAN y Sacks del lupus eritematoso.

E. ANOMALIAS HEMA-
TOLOGICAS

1. Como resalta J. Diaz, existe
una triada caracteristica del sindrome
general maligno, compuesta por fiebre,
anemia y eosinofilia, tres sintomas que
pueden aplicarse a multitud de proce-
sos neoplasicos. La fiebre, de la que
no nos compete hablar aqui, tiene el
rasgo peculiar —comn con las colage-
nosis— de ceder al tratamiento este-
roideo. La anemia adopta diversos
matices: ora hemolitico, con demos-
tracién o no de inmunicuerpos cir-
culantes; ya sideropénico, por el con-
sumo que del metal realiza el tejido
tumoral ; también arregenerativo.
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2. El estudio de las modificacio-
nes plasmaticas, de cuya coustancia
nos informa la velocidad de sedimen-
-tacién siempre acelerada, puede des-
cubrir deduccién de la albimina plas-
matica y aumento de la alfa globulina,
mucoproteinas y glucosamina, es de-
cir, de algunos de los denominados
“reactantes de fase aguda”. WunHr-
MANN cita también elevacién de la
gamma globulina. Cuando- el cancer
pulmonar rebasa su localizacién ini-
clal y metastatiza en higado se pro-
duce incremento notable de la fosfa-
tasa alcalina.

3. En el curso de las neoplasias
del pulmén es dable observar una
plrpura fibrinolitica, bien que el cin-
cer que con mas frecuencia la presen-
ta es el prostatico. Siguiendo a La
Dur, esquematizamos asi el mecanis-
mo fibrinolitico bésico:

PREACTIVADOR 0 PLASHINOGENO

‘ Ginasas (hacterianas,
tisulares, eto.)

> GOMPLEJO ACTIVADOR (ENZIMA FIBRINOLITICA)

N

PLASHINOGEND PLASHINOGEND
EN COABULO CIRCULANTE
Inhibidor l l
TROMBOLISIS PLASHINA

Aunque no se conoce bien el meca-
nismo intimo de la excesiva fibrino-
lisis en estos u otros tipos de proce-

sos malignos, como leucosis, reticu-
losis, etc., se supome que sustancias
derivadas del tumor son capaces de
activad el plasminégeno o destruir los
inhibidores. El resultado final es en
todo caso descenso de fibrinégeno,
plasmindgeno y antifibrinolisina, con
didtesis hemorragica.

Las manifestaciones generales que
el crecimiento de toda neoplasia inva-
sora imprime en el organismo hués-
ped astenia, adelgaza-
miento, palidez, etc.— no merecen
otro comentario al hablar de céncer
de pulmén que su aparicién relativa-
mente tardia. Por regla general, este
tumor es poco caquectizante.

—anorexia,

El enunciado del tema nos dispensa
de considerar otras manifestaciones
extrapulmonades dependientes de la
presencia del tumor o sus metéstasis.
Son bien conocidas y nos limitaremos
a citarlas.

1. Sindrome de compresién de ve-
na cava superior.

2. Sindrome del plexo braquial,
propio de tumores tipo Pancoast.

3. Sindromes de afectacién del
simpatico cervical, de Bernard-Hor-
ner y Parfour de Petit.

4. Repercusion
cancer de pulmén.

ganglionar  del

5. Metéstasis (6seas —sistema de
Batson—, cerebrales, hepaticas, su-
prarrenales, etc.).
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