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ARTICULOS ORIGINALES

Valor de la gamma-glutamiltransferasa en el diagnostico
de enfermedad metastasica en pacientes con carcinoma
de células renales

Ramoén Julio Beltran-Martinez,* Arnulfo Joel Correa-Chacén **

Recepcidn versién modificada 11 de abril de 2002;

Resumen

Objetivo: determinar el valor diagndstico de la gamma-
glutamiltransferasa(GGT) como mar cador deenfermedad
metastasi ca en pacientescon carcinomadecéulasrenales
(CCR).

Pacientes, material y métodos. Se realizd un estudio de
prueba diagndstica para determinar el valor de la GGT
como marcador de enfermedad metastasica en pacientes
concarcinomadecélulasrenales. Seincluyeron 18 pacien-
tesdel ServiciodeUrologiadel Hospital de Especialidades
del Centro Médico Nacional La Raza, en € periodo de
marzo a diciembre de 1997 con diagndstico de CCR,
independientemente de estados comér bidos.

Resultados: en formaindependientey cegada selesreali-
zaron estudios de extension tumoral (gammagrama 6seo,
tomografia axial computarizada de abdomen, térax y
craneo) para determinar si presentaba CCR localizado o
CCR metastésico.

Se obtuvo una sensibilidad de 71.42%, especificidad de
90.90%, valor predictivo positivo de 83.33%, y un valor
predictivo negativo de 83.33%.

Conclusiones: € estudio demostr6 quelosvaloresde GGT
seencuentran elevadosen un gran por centaj e de pacientes
con CCR metastasico, mientras que en los pacientes con
CCRIocalizado dicha enzima se encuentra practicamente
dentroderangosnormales, asi podremosconsiderar quela
GGT estil comoindicador de enfermedad metastasicaen
pacientes con CCR.

Palabr as claves: Gamma glutamiltransferasa, diagnostico,
carcinoma de células renales.

aceptacion 16 de octubre de 2002

Summary

Objective: Our objective was to determine the diagnostic
val ueof gamma-glutamyltransferase(GGT) asamarker of
metastatic disease in patients with renal cell carcinoma
(CCR).

Material and methods: A study of diagnostic tests was
carried out to determine the value of GGT as a marker of
metastatic disease in patients with neoplasms of kidney
cells(NKC). Eighteen patientsfromtheUrology Serviceat
the SpecialtiesHospital, National Medical Center La Raza
wereincludedinthe period fromMarchto December 1997
with diagnosis of NKC, independently of co-morbid states.
Results: In an independent and blinded form, studies of
tumorlike extension were carried out on patients (bone
gammagram, axial computered tomography of abdomen,
thorax and skull) to determine whether localized NKC or
metastatic NKC took place. We obtained sensitivity of
71.42%, specificity of 90.90%, positive predictive value
83.33%, and negative predictive value, 83.33%.
Conclusions; Thestudy demonstratedthat GGT values are
highinagreat per centage of patientswith metastatic NKC,
whereas in patients with localized CCR this enzyme prac-
tically is within normal ranges. Thus we are able to
consider that GGT is useful as an indicator of metastasic
disease in patients with CCR.

Key words: Gamma-glutamyltransferase, diagnosis, neo-
plasms of kidney cells.
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Gamma-glutamiltransferasaen carcinomarenal

Introduccion

La fosfatasa alcalina ha sido utilizada durante mucho
tiempo en la evaluacion preoperatoria de los pacientes
con carcinomade célulasrenales (CCR), su valor eleva-
do usualmente obliga a la busqueda de enfermedad
metastasica 0sea y/o hepatica. Recientemente, en los
perfiles hepaticos en muchos hospitales, se ha evaluado
la gamma-glutamiltransferasa (GGT), enzima hepatica
relativamente nueva.!

LaGGT esunaenzimaque se encuentra principal-
mente en el rifidn, pancreas, higadoy préstata, y tiene
un peso molecular de 90 KD medido a través de
electroforesis. Participa en el transporte de los ami-
noécidos hacia el interior de las células, lo cual se cree
gue seria una razoén de su fijaciéon a la membrana y
dado que el transporte en los tibulos renales proxima-
les es importante para conservar los aminoacidos,
este concepto coincide con la elevada actividad en
este 6rgano.?*

LaGGT estaelevadaentodas las formas de enferme-
dades hepaticas y en cualquier condicion que cause
proliferacién microsomal. No esta presente en el hueso
normal, y cuando la fosfatasa alcalina se encuentra
elevada ha sido utilizada para determinar sila elevacion
de esta Ultima es de etiologia hepatica u 6sea.®

La GGT se localiza principalmente sobre el reticulo
endoplasmico liso del higado pero también ha sido
identificada en el tibulo contorneado proximal del rifién,
el supuesto sitio de origen de la mayoria de los carcino-
mas renales.®

Se hanencontradotresfraccionesdelaGGThumana
(79 KD, 50 KD, y 25 KD), tanto en el tejido renal normal,
como en tejido carcinomatoso de células renales. Exis-
tendiferencias, detectadas através de cromatografiade
afinidad, entre los azUcares de las GGT de tejido renal
normal y las de tejido renal carcinomatoso. Asi, la
actividad de la GGT en tejidos renales cancerosos se
encontré6 aumentada significativamente en la fraccién
microsomal y disminuida en la fraccion soluble en com-
paracion con los tejidos renales normales.”

En suma, se ha demostrado la presenciade GGT en
la mayoria de los carcinomas renales a través de la
técnica de anticuerpos monoclonales. Sin embargo, la
GGT no es util en carcinomas renales de estadio bajo.
Hasta donde sabemos dicha enzima no habia sido
evaluada previamente como marcador para determinar
enfermedad metastasica en pacientes con carcinomade
células renales como ya se ha realizado en otras enfer-
medades neoplasicas.**® En marzo de 1997 Sandock
presento el primer reporte al respecto.® Por tal motivo,
nuestro objetivo fue determinar el valor diagnésticode la
GGT como marcador de enfermedad metastasica en
pacientes con CCR.
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Pacientes, material y métodos

Serealiz6 un estudio de prueba diagnostica,*® en la que
se incluyeron a todos los pacientes que acudieron al
Servicio de Urologia del Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional LaRaza, en el periodo compren-
dido del 1 de marzo al 30 de diciembre de 1997 con
diagnoésticode CCR.

Seincluyeron pacientes mayores de 18 afios, inde-
pendientemente de estados comérbidos a excepcidn
de enfermedad hepética o pancreética preexistente,
asicomoingestaactual de medicamentos hepatotoxi-
cos, o de alcohol etilico, esto debido a que en otros
estudios se hademostrado laelevacién de la GGT por
estos motivos,!*1?2 0 que no aceptaron participar en el
estudio.

A cada paciente se le realiz6 determinaciéon de GGT
con el equipo automatizado ILab™ 900/1800 Chemistry
Systems (Instrumentation Laboratory Diagnostics) y el
reporte se realizdé en UI/L, los valores normales en
hombres y mujeres mayores de 18 afios son de 16 a 74
Ul/L y de 5 a 50 UI/L, respectivamente.

Enformaindependientey cegada, a cada paciente se
lerealizaron estudios de extensién tumoral para determi-
nar si presentaba CCR localizado o CCR metastasico,
dichos estudios fueron: gammagrama 6seo, tomografia
axial computarizada de abdomen, térax y craneo.

Unavez que se obtuvieronlos resultados los pacien-
tes se dividieron en 2 grupos; uno con CCR localizado
y otro con CCR metastésico. Los nivelesde GGT de los
pacientes de ambos grupos se compararon entre si.
Para su analisis estadistico se realiz6 una tabla de 2 x
2 para identificar su sensibilidad, especificidad y valo-
res predictivos.

Resultados

Se estudiaron untotal de 18 pacientes, de los cuales seis
fueron mujeresy 12 hombres (31.7% Yy 68.3%, respecti-
vamente), con edades que oscilaron entre 18 y 85 afios
conunamediade 52.7. Los pacientes fueron separados
en dos grupos; uno con CCR localizado (11 pacientes) y
el otro con CCR metastasico (siete pacientes). Los
pacientes del segundo grupo fueron a su vez distribuidos
de acuerdo al sitio de metéastasis incluyendo higado,
hueso, higado y hueso, pulmén y/o cerebro.

La GGT se encontré elevada en cinco de los siete
pacientes con CCR metastéasico (71.4%) mientras que en
elgrupode pacientes con CCRlocalizadosélounode 11
presenté elevacion de GGT (9%).

Laasociacion entre los niveles de GGT y lapresencia
de CCR metastasico mostré una sensibilidad de 71.42%
(ICal95%de 30.25-94.88) y una especificidad de 90.90
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(IC al 95% de 57.10 - 99.52) con un valor predictivo
positivo de 83.33% (IC al 95% de 36.47 a 99.12), y un
valor predictivo negativo de 83.33 (IC al 95% de 50.87 a
97.05) con un valor global de la prueba de 83.33 (IC al
95% de 57.72 - 95.59).

Discusion

Se determinaron los niveles de gamma-glutamiltrans-
ferasa en pacientes con CCR localizado y metastasi-
co, el resultado de este estudio, demostré que los
valores de GGT se encuentran elevados en un gran
porcentaje de pacientes con CCR metastasico, mien-
tras que en los pacientes con CCR localizado dicha
enzima se encuentra practicamente dentro de rangos
normales; de esta manera se evalué el valor diagnos-
ticode la GGT como indicador de enfermedad metas-
tasica en pacientes con CCR.

Sandock et al.® revisaron el papel que jugabala GGT
enlaevaluacién preoperatoria de enfermedad metastasica
de CCRyconcluyeronque laGGT se encontré elevadaen
un gran porcentaje de pacientes con CCR metastasicoy
normal enlamayoriade los pacientes con CCR localizado,
y compararon estos resultados con los de la fosfatasa
alcalina (FA), dicha comparacion los llevé a la conclusion
de que laGGT es mejor indicador de enfermedad metas-
tasica que la FA.

Conbaseenlaevidenciade quelaGGT se encuentra
localizada en el tibulo contorneado proximal del rifién,
sitiode origen de lamayoria de los CCR existe interésen
usarla GGT como marcador tumoral para CCR. Por otro
lado, existen estudios previos en donde no se encuentra
una correlacion entre niveles los de GGT y el estadio
tumoral en otras neoplasias.*

Nuestro estudio mostré claramente que la GGT se
eleva en pacientes con CCR metastasico a diferenciade
los pacientes con CCR localizado; sinembargo, larazon
del porqué en estos Ultimos pacientes no se eleva dicha
enzimaaun esincierta, lo cual no invalida laimportancia
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del hallazgo de la asociacién de la GGT con el CCR
metastasico.
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