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RESUMEN

Direccién para correspondencia:

Siviardo C de Leén Jaén,

Universidad Auténoma de Guadalajara,

Av. Dr. Angel Leano 500, Fracc. Los Robles,
Zapopan, Jal., C.P. 45200.

El APE puede aislarse en la prostata normal, cancer de préstata, adeno-
ma prostatico, entre otros tejidos. Su determinacion se realiza predomi-
nantemente en la sangre y adquiere importancia preponderante en el
diagnéstico temprano de cancer de prostata; se diferencian dos formas del
mismo, una libre y otra compleja, ésta puede ser mas especifica que la to-
tal que se determina en orina, por lo que se buscaron valores de referen-
cia para hacer estudios con dicho valor en la orina.

Palabras clave: Antigeno prostatico, cancer de préstata, hiperplasia
prostatica.

ABSTRACT

The PSA (Prostatic Specific Antigen) can be isolated in the normal pros-
tate, prostate cancer and prostatic adenoma, among other tissues. Its de-
termination is mainly confirmed by blood analysis, and acquires prepon-
derant importance in the early diagnosis of prostate cancer; two forms of
the same are differentiated, one free and the other one complex; this one
can be more specific than the total one which is determined by urine,
therefore reference values were searched for to make the studies of such
value in urine.

INTRODUCCION

La formacién de antigenos en tejido prostatico fue des-
crita por primera vez por Flocks y col., en los afos 60,!
ellos encontraron la formacién de complejos similares
antigénicamente para tejido normal, hiperplasico o ma-
ligno. Posteriormente, Ablin y col.,2 en 1975, Wang y
col.,® purificaron un antigeno especifico que se encuen-
tra en el tejido prostético y en vesiculas seminales, el
cual es llamado antigeno especifico prostatico (APE);
se encontro tanto en prostatas normales como en hiper-
plasia y en cancer de préstata. El APE tiene un peso
molecular de 33,000 a 34,000 Dalton, con un punto iso-

Key words: Prostatic antigen, prostate cancer, prostatic hyperplasia.

eléctrico de 6.9 y su coeficiente de sedimentacién de
3.1S y 7% de carbohidratos en sus moléculas.”

En 1987, Tremblay y col. publicaron la presencia de
niveles de APE en orina, quedando virtualmente olvida-
dos estos estudios.* Hasta ahora, son muchos los estu-
dios que se han realizado para el estudio seguimiento de
patologia prostatica relacionados con APE, y actualmen-
te es la segunda conferencia internacional de estandari-
zacion de APE de Stanford, la que normatizé en 1994
todo lo referente al APE;® sin embargo, no menciona ni-
veles urinarios ni valores de referencia de APE en orina.

El APE puede ser encontrado en los siguientes teji-
dos: préstata normal, cAncer de préstata, adenoma pros-
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tatico, glandulas periureterales, uraco, glandulas anales,
cistitis quistica, glandulas de Skeener, adenocarcinoma
de vejiga y recientemente glandulas salivares.®

El APE sérico es determinado en su forma total, que
es la més utilizada en estudios clinicos; hoy sabemos
gue el APE total se divide en dos fracciones, una libre
gue representa 30% del total, y una compleja que es fi-
jada a las proteinas 2-alfa macroglobulina y 1-alfa anti-
quimiotripsina,” que representa el restante 70%.

Actualmente sabemos que cuando la relacién APE
total libre aumenta en relacion con el libre, sugiere la
presencia de hiperplasia prostatica; sin embargo, cuan-
do esta relacién disminuye se acerca mas a un cancer
de proéstata, siendo esta prueba mas sensible que la
sola determinacion del APE total. 81!

Por el tamafo de las macroglobulinas fijas en el APE
complejo, éstas no pueden ser filtradas por la orina, por lo
tanto, el APE urinario s6lo determina la fraccion libre. Si el
APE se produce en las células epiteliales prostéticas y es
determinado en suero® también es determinado en orina,*
a su vez puede ser utilizado en estudios clinicos.

En este estudio, determinamos los niveles urinarios
en una poblacién sana con el objeto de establecer valo-
res de referencia de APE urinario y sentar bases para
estudios prospectivos y de prondstico en pacientes con
patologia prostatica, en quienes se determinen los nive-
les de APE urinario.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron sujetos masculinos que acudieron al
Hospital Dr. Angel Leafio de la Universidad Auténoma
de Guadalajara, sin patologia prostatica en un periodo
comprendido del 1 de febrero de 1994 al 31 de marzo
de 1996 y que aceptaron firmar la hoja de consenti-
miento del estudio; realizandose un estudio longitudinal
y prospectivo, incluyendo a todos los sujetos mayores a
20 afios de edad, con TR normal y APE sérico menor a
4.0 ng/mL. Se excluyeron todos los que mostraron indi-
cios de patologia prostatica, actividad relacionada con
el aumento sérico de APE anormal, relaciones sexuales
24 horas antes, infeccion urinaria, hiperplasia prostatica
sintomatica, cancer de prostata o APE sérico mayor a
4.0 ng/mL.

Todos fueron sometidos a examen fisico para detectar
patologia prostética o del aparato urinario inferior. Se les
tomé la muestra de sangre en tubos cerrados al vacio en
cantidad de 5 mL; simultdneamente se obtuvo una mues-
tra de orina de la primera miccién matutina en cantidad de
1 a5 cc. Todas las muestras fueron centrifugadas a 2,000
rpm durante 10 minutos; las muestras que no se estudia-
ron inmediatamente fueron congeladas a una temperatura
de 20 °C y calentadas antes de realizar el analisis. Las
muestras fueron corridas en paralelo (suero y orina), utili-
zando el método de PSA IMx de Abbott.
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Los resultados fueron clasificados por grupos de
edades en 3 categorias:

1. De 20 a 30 afios.
2. De 31 a 40 afios.
3. De 41 a 50 afios.
4. De 51 a 60 arios.
5. De 61 en adelante.

Se realiz6 un analisis estadistico de tipo descriptivo, ob-
teniendo los valores de tendencia central y dispersién con
media, mediana, moda, varianza y desviacion estandar.

RESULTADOS

Se estudiaron 300 sujetos conformados segun grupo de
edades, siendo el grupo de més de 41 afios el de mayor
cantidad y no habiendo una diferencia significativa esta-
distica en las edades.

Se cred un grupo de referencia conformado por 7
mujeres con valores urinarios bajos, de 6.6 a 37.7 ng/
mL; 5 pacientes con hiperplasia prostatica benigna con
APE de 26.6 a 850 ng/mL y 2 pacientes postprostatec-
tomia radical retropubica, 1 con 0.0 y otro con 50 ng/
mL, respectivamente; este grupo fue utilizado soélo
como muestra diferenciadora.

La distribucion del APE en sangre y orina segln eda-
des y sus promedios se observé que el nivel urinario
minimo fue de 11.9 ng/mL y el mas alto fue de 66.5 ng/
mL, en estos datos el coeficiente de variabilidad fue de
1.387% vy la desviacion estandar fue de 1.177% con una
media de 159.6, moda de 41 y mediana de 58.4 con va-
lores estadisticamente significativos. Considerandose
como valores normales de 11.9 hasta 66.5 ng/mL para
estos sujetos, aunque valores por debajo de éstos se
consideran normales, tomando en cuenta que cuanto
mas bajo sea el nivel de APE serda menor la probabili-
dad de patologia.

DISCUSION

En este estudio se determind la concentracion de APE
urinario, tomado del chorro medio de la primera mic-
cion, en una poblacion sana para obtener un valor de
referencia normal que pueda ser un marcador tumoral
mas eficiente en pacientes con tratamiento, seguimien-
to o deteccién temprana de cancer de proéstata.

Desde que Tremblay y col. encontraron la presen-
cia de APE detectable en orina, cuando los valores
séricos indetectables, con valores desde 0.1 ng/mL
en orina que podian ser detectados.* Luego, DeVeres
y col. encontraron que en 77% de pacientes con can-
cer de préstata en etapa A a etapa C, que tenian ni-
veles de APE urinario y s6lo 33% se encontraban ele-
vados en sangre, pero sélo 80% de estos pacientes
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tenian tejido prostatico remanente después de la ciru-
gia.1®

Posteriormente, Iwakiri y col. observaron que en un
grupo de pacientes los niveles estaban en limites de 5
hasta 13.12 ng/mL preoperatorios y de 0 a 20.4 ng/ml
postoperatorios. Después de una prostatectomia radical
de prostata se observo que habia niveles elevados criti-
cos para sospechar de enfermedad local recurrente y
gue los valores de APE urinario disminuian draméatica-
mente después de la cirugia.t*

Takayama y col. publicaron que en su experiencia no
habia una relacién entre el valor de APE urinario y séri-
co, pero después de la prostatectomia radical se obser-
van niveles de APE urinario, puesto que la uretra puede
contener APE y que esto requiere de mayores investi-
gaciones.'?

Nosotros creemos que al determinar por la orina de
chorro medio de APE en su fraccion libre se podria rela-
cionar con los valores totales en sangre en estudios
posteriores, también los rangos de APE urinario son
mas elevados que los valores séricos; esto hace al APE
urinario mas sensible para diagnéstico temprano de en-
fermedad residual o recurrente.

CONCLUSION

Los valores encontrados en orina podrian servir en un
futuro como referencia para estudios prostaticos a fin
de mejorar la sensibilidad y su especificidad. Como en
orina solo se detecta la fraccién libre pudiera tener una
mayor importancia para pruebas futuras de deteccion y
control en cancer de préstata ya que los niveles urina-
rios son mas altos que los niveles séricos y pueden ser
un marcador mas sensible para detectar enfermedad
prostatica recurrente; también cabe mencionar que el
APE urinario requiere de tomas menos invasivas ya que
no requiere de puncion venosa porque su determina-
cion se simplifica ain mas.
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