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(poliposis adenomatosa del colon), el BRC (cáncer
de mama y ovario), el DCC (cáncer colorectal), el
VHL (enfermedad de Von Hippel-Lindau asociada a
carcinomas renales y otros tumores) y el MTS1
(varios tipos de tumores).  Otro gene, el nm23, pue-
de tener importancia por su probable papel como
supresor de metástasis. La coexistencia en una célula
de activición de proto-oncogenes e inactivación de
genes onco-supresores puede resultar en la expresión
de un fenotipo altamente maligno.

3. Inestabilidad genética

Las células malignas se caracterizan por la presen-
cia de numerosas mutaciones y alteraciones numé-
ricas y estructurales de los cromosomas, lo cual es
un reflejo de su inestabilidad genética.  La fidelidad
de la replicación del ADN en células neoplásicas
puede ser menor que la normal y puede contribuir al
origen de las alteraciones genéticas que ocurren en
células malignas o predispuestas a la malignidad.

Al menos algunas de estas alteraciones se deben
a la activación de genes mutadores, que aumentan la
identificación del proceso de replicación del ADN.

4. Activación de telomerasa

Los telómeros, que son secuencias de ADN y
proteínas presentes en el extremo de los cromosomas,
contribuyen a la estabilidad de éstos y sufren de un
acortamiento progresivo durante los precesos nor-
males de envejecimiento celular, lo cual determina
el cese de la división celular y la muerte de las célu-
las.  En células neoplásicas tales como las de tumores
ováricos humanos se ha encontrado activación de
telomerasa, una enzima compuesta por ARN y pro-
teínas involucradas en el alargamiento de secuencias
teloméricas.  En caso de comprobarse la presencia
de actividad de telomerasa en células tumorales y la
falta de esta actividad en células normales, el uso de
inhibidores específicos de la enzima puede ser útil
para un tratamiento selectivo de tumores malignos.

La alimentacion del diabético siempre ha apa-
recido como un problema central en su tratamiento.
La enfermedad se conoce desde la antigüedad egip-
cia.  Aparece señalada en el papiro de Ebers, 1500
años antes de Cristo.  Diabetes significa en griego
fontana o fuente.  Los antiguos pensaba que los en-
fermos diabéticos eliminaban, por la orina como en
una fuente, el fluido vital, en tan gran cantidad que
morían (1).  El descubrimiento del “azúcar” en la o-
rina desde hace varios siglos, por la simple obser-
vación de que las hormigas se aglomeran en las go-
tas de orina que caen al suelo, de los pacientes dia-
béticos, llevó a los médicos a probar su sabor, de ahí
el nombre de diabetes mellitus.  El descubrimiento
de la glucosa de la sangre y del glucógeno del híga-
do por el gran Claude Bernard (2) a mediados del si-
glo pasado, que se puede considerar como el inicio
de la química fisiológica, produjo un impacto tal,
tanto en los clínicos como en los investigadores, que

hizo que el pensamiento se centrara en la glucosa.
La demostración por Minkowsky y su ayudante von
Mehring (3) a finales del siglo XIX, que la supresión
del páncreas provocaba la diabetes, así como el des-
cubrimiento de la insulina por Banting y Best en
1922 (4) tenían como control la glucemia y gluco-
suria de los animales de experimentación.  Todos
estos importantes descubrimientos han contribuido
a que todavía en la actualidad la etiopatogenia de la
afección sea concebida sólo como las alteraciones
causadas por la hiperglucemia, ocasionada por la
insuficiencia de la accion insulínica.  Esta insufi-
ciencia sería producida por la disminución o su-
presión de la secreción de la hormona por las células
beta del páncreas de los pacientes diabéticos, causada
a su vez, por la disminución en la cantidad o por la
desaparición de estas células.  La insuficiencia de la
acción insulínica en un momento dado, es la causa
de la hiperglucemia, la cual a su vez, ocasionaría las
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lesiones que producirían tanto la diabetes clínica de
comienzo como sus lesiones tardías.

Para 1913 todos los tratamientos prescritos para
la diabetes habían fracasado.  En esa fecha el inves-
tigador americano Frank M. Allen (5) del Instituto
Rockfeller, dio a conocer un método de tratamiento
que era controlado por la glucosuria.  Sometía a los
pacientes a la inanición total.  No los dejaba comer
nada.  No podían ingerir nada por la boca, hasta que
la glicosuria llegara a cero.  En ese momento les da-
ba alimentos hasta que se iniciase de nuevo la e-
liminación de glucosa por la orina.  Entonces volvía
a reducirles progresivamente la ingesta de alimentos,
hasta que de nuevo la glucosuria se hacía negativa.
Esa era para él, la cantidad de alimentos que el pa-
ciente podía consumir.  La ingesta diaria promedio
de los pacientes de Allen era de 400 calorías.  Se ha
dicho (1) que el grado de desnutrición de estos pa-
cientes era tal que sólo se han visto casos iguales,
cuando se liberaron los campos de concentración de
Auchswitz y Belsen, al final de la segunda guerra
mundial.

El principal discípulo de Allen fue Elliot P.
Joslyn, fundador de la célebre clínica de Boston (1),
la cual ha sido la más ferviente propulsora del tra-
tamiento dietético de la diabetes, insistiendo funda-
mentalmente en la supresión o intensa disminución
de la ingestión de azúcares y dulces, argumentando
que contienen carbohidratos que se convierten rápida
y fácilmente en glucosa al ser asimilados.  De tal
manera que la idea fundamental, que aún rige el tra-
tamiento de la diabetes mellitus, es que la glucosa es
tóxica para los diabéticos; que las lesiones que pro-
ducen la morbilidad y mortalidad de la diabetes son
causadas por el aumento de la glucosa sobre todo en
la sangre.  Así, según este concepto, el problema del
tratamiento estaría en evitar que la glucemia alcance
ciertos niveles en la sangre.  Que la glucemia debe
mantenerse dentro de niveles normales.  Estos niveles
han sido generalizados para el mundo entero.  En
general, no se ha tomado en consideración ni las va-
riaciones individuales de los pacientes ni las va-
riaciones de orden ecológico, que podrían hacer va-
riar sus niveles en diversas poblaciones y latitudes.

El descubrimieto de la insulina, es uno de los
grandes hitos en la historia de la medicina.  Permitió
que los pacientes diabéticos llevaran una vida lo
más normal posible, que fueran incorporados a la
sociedad.  La utilización de la insulina en los 72
años después de su descubrimiento, ha permitido
comprobar la afirmación del geneticista Dobzhansky

(6) que los pacientes diabéticos presentan un nivel
intelectual por lo menos 20% superior al de la po-
blación normal.  Posiblemente esto sea debido a que
tanto el cociente respiratorio (CR) del cerebro como
el de la glucosa es 1, lo cual quiere decir que la única
fuente de energía del cerebro es la glucosa.  Además,
el cerebro es un tejido que consume la glucosa di-
rectamente, sin necesidad de la insulina.

Con toda la experiencia de estos casi tres cuartos
de siglo de una terapéutica insulínica que ha permi-
tido la incorporación social de pacientes que ante-
riormente padecían de una enfermedad incapacitante
y mortal, se le ha dado una importancia central a la
restrición dietética.  Aun cuando desde el primer
momento del descubrimiento de la insulina, Joslyn
la comenzó a utilizar y a ser uno de sus principales
propulsores, de todas maneras consideraba la res-
tricción dietética como una base fundamental en el
tratamiento de la enfermedad.  No se tomaba en
cuenta en el tratamiento, la acción neoglucogénica
del hígado por la cual, una mayor parte de los ali-
mentos se transforma en glucosa, como reflejo me-
tabólico de la necesidad de glucosa por la célula.
Durante todo este tiempo se ha estado tratando de
desmostrar estadísticamente, que el consumo de
glucosa y carbohidratos en general es dañino para
los diabéticos, aunque las estadísticas nunca hayan
sido definitivamente concluyentes. West (7) en 1973
y Korczowsky (8) en 1985 hablan del fracaso del
tratamiento dietético de la diabetes mellitus.  Bantle
et al. (9) en 1983 en la Clínica Mayo, establecieron
el “índice glucogénico” de los diversos alimentos,
midiendo su capacidad para elevar la glucemia du-
rante un tiempo de varias horas, en pacientes dia-
béticos y en sujetos normales.  Encontraron que esta
capacidad de aumentar la glucemia no era signi-
ficativa entre uno y otro alimento, ni en los sanos ni
en los diabéticos.  De tal manera que todos estos ali-
mentos se transforman en glucosa en una proporción
muy poco diferenciable.

La falta de pruebas de la acción tóxica de la glu-
cosa como factor etiológico es tal que algunos
autores, buscando la razón de la patología diabética,
han tratado de desmostrar que uno de los factores
que pueden ser causales en las lesiones tardías de la
diabetes es la llamada hiperinsulinemia (10,11).
Tratan de sugerir que los niveles de insulina alcan-
zados durante el tratamiento, pudieran ser la causa
de muchos de los trastornos que aparecen en la
diabetes clínica tardía.

Es posible que no sólo porque la etapa de diabe-
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tes clínica empieza con hiperglucemia y que todos
los grandes descubrimientos iniciales señalan a este
síntoma como patognomónico de la afección, sea la
causa de que aún se piense que la glucosa pueda ser
tóxica, sino porque la diferenciación entre alimento,
medicamento y veneno se haya dado como una cues-
tión de dosis.  Schmiedeberg (12) propuso la frase
latina, dosis sola facit veneno, como el aforismo
fundamental de la farmacología.  No es fácil pensar
que la glucosa sea tóxica para los diabéticos y no pa-
ra los sanos por una parte y por otra, que el factor
energético fundamental de la alimentación que es la
glucosa pueda ser tóxico, a pesar del aforismo de
Schmiedeberg.  La acción tóxica de una substancia
depende de su reacción química con la célula en
especial con su receptor.  Es decir, que tanto la
acción farmacológica como la tóxica, se rigen por la
leyes de la cinética química.  Si no existe reacción
entre la droga y la célula, su receptor, no puede
existir ni acción farmacológica ni acción tóxica, co-
mo tampoco sucede con la acción enzimática, como
fue tan brillantemente demostrado en 1911 por
Michaelis y Menten (13).  De tal manera que tanto la
acción bioquímica como la farmacológica y la tóxica
se explican científicamente por la leyes de la cinética
química.  La expresión matemática de estas leyes
rige su mecanismo de acción.

No es el objeto de este comentario entrar en el
desarrollo de la fórmula por la cual se obtiene el km
de Michaelis-Menten, ni tampoco la célebre fórmula
de Aton J Clark (14,15) que expresa la interacción
droga-receptor.  Esta fórmula incorpora la reacción
entre droga y la célula a la cinética química.  Esta
expresión matemática es la única forma de explicar
su mecanismo de acción y de llegar científicamente,
a comprender la interacción entre la materia inani-
mada con la viviente (16).  Solamente expondremos
una interpretación de la fórmula de Clark que hemos
utilizado experimentalmente para tratar de averiguar
si existe o no la acción farmacológica y por tanto la
tóxica de la glucosa:

DE
50

 = [M]  (E/e-1)

en la cual DE
50

 es la característica de la acción
farmacológica, la definición de la acción de la subs-
tancia en el bioensayo (similar al km, característico
de la acción enzimática); [M] es la concentración
molar; E es el efecto máximo y e el efecto medido.

Muchas veces hemos tratado de medir esta acción
farmacológica de la glucosa, lo que expresaría la
existencia de una acción droga receptor.  Sólo encon-
tramos una muy ligera acción inotrópica (17) en

aurícula aislada de rata, pero a concentraciones tan
elevadas, que no pueden alcanzarse en el ser humano.

Podría pensarse que la acción tóxica de la glucosa,
dependería de la formación de complejos glucosados
con las proteínas (18) tales como la hemoglobina
glicosilada, tan utilizada en la clínica, debido a la
reacción de Schiff entre las proteínas y la glucosa.
Esta glicosilación no responde a la ecuación de
Clark ya citada y, por tanto, ni a la acción droga-
receptor, ni a la enzimática.  Hasta ahora creemos
que la hiperglucemia sólo tiene acción biofísica,
osmótica, causa de la poliuria y de la polidipsia.  La
acción lesiva de la diabetes debe aparecer durante el
período aún mal definido, de la prediabetes por ac-
ción de la insuficiencia insulínica progresiva, sobre
sistemas enzimáticos que afectan otros metabolis-
mos (como el de los tioles), como afirmamos en otro
trabajo (19).

Desde hace varias décadas (20,21) hemos estado
utilizando una dieta libre, idéntica a la del hombre
sano, en el tratamiento de los diabéticos tanto de ti-
po I como de tipo II, con muy buenos resultados.
Permitimos el consumo normal de azúcar refinada
sin problemas.  Esta claro que a nadie le recomen-
damos el abuso en el consumo, como tampoco se lo
recomendamos a los sanos.

Recientemente (22) un informe de prensa fechado
en Zaragoza trajo la noticia que el profesor Fran-
cisco Grande Covián del Instituto IEDA de Madrid
había manifestado que los diabéticos podían comer
azúcar sin ningún daño para su salud.  En esto era
apoyado por su colaboradora, la Dra. Helin del mis-
mo Instituto y por trabajos franceses y americanos.
Estos estudios como los de Bantle (9) de 1983, con-
firman nuestra experiencia de tantos años.  Hemos
estado utilizando la dieta normal y el consumo de
azúcar en nuestros pacientes diabéticos desde 1948.
Los trabajos experimentales y clínicos, aquí comen-
tados, así como la afirmación de Grande Covián y
Helin no hacen sino confirmar nuestro concepto te-
rapéutico de que el problema dietético del tratamiento
de la diabetes mellitus, no existe como tal.  Que la
glucosa no es tóxica per se para el ser humano y que
los pacientes diabéticos pueden y deben ingerir una
alimentación normal sin restricciones cualitativas.
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médicos (16% de los que respondieron) reportaron
que habían sido golpeados, tres de ellos (5%) en
múltiples ocasiones.  Veintiseis (41%) reportaron
que habían sido  agredidos, 15  (24%) en múltiples
ocasiones.  La mayoría (54%) de los episodios
violentos habían sido instigados por pacientes
in tox icados o por  pac ientes con h is tor ias
psiquiátricas.  En esta pequeña serie no se reportó
ninguna lesión severa.

Conclusión: la violencia contra médicos y
residentes médicos existe y está más comúnmente
asociada con pacientes que están intoxicados o que
tienen historias psiquiátricas”. (Paola F. J Gen Inter
Med 1994;9:503-506).

“Violencia contra los médicos”

“Objetivos: averiguar la incidencia de violencia
contra internistas.

Ambiente: un centro de cuidados terciarios
operado por el Condado Nassau, Nueva York.

Diseño y participantes: fueron enviados cuestio-
narios a 100 internistas y residentes de medicina
interna.  Se les pidió reportar: si habían sido agre-
didos o golpeados por pacientes o familiares de
pacientes; el momento en su entrenamiento médico
en el cual ocurrió el episodio; la naturaleza y
severidad de los episodios violentos; y las circuns-
tancias alrededor de tales episodios.

Resultados: los cuestionarios fueron devueltos
por 63 médicos (rata de respuesta, 63%).  Diez


