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Se ha realizado un estudio prospectivo en 53 enfermas con cáncer de mama,
15 pacientes con displasias mamarias y 109 personas sanas, consideradas como
grupo control.
Las cifras medias encontradas de alfa¡-antitripsina en suero fueron: grupo control
384,50 :t 96,25 mg!dl, displasias mamarias 561,7 :t 88,86 mg!dl y cáncer de
mama 633,73 :t 293,13 mg!dl. las diferencias encontradas fueron
significativas entre las enfermas con cáncer de mama y las personas sanas
(p < 0,0005) así como entre estas últimas y las pacientes con displasias
mamarias (p < 0,0005). No existían diferencias entre las enfermas con
displasias de mama y las portadoras de carcinoma de mama.
Estos resultados sugieren que la alfal-antitripsina se comporta como un marcador
biológico y que puede ser útil en el diagnóstico de la enfermedad cancerosa.

Changes of serum alphal-antitrypsin in benign and malignant diseases
of the breast

Serum alpha¡-antitrypsin levels have been prospectively studied in 53 female
patients with breast cancer, 15 with breast dysplasia, and 109 healthy controls.
Mean serum alpha¡-antitrypsin levels were as follows: controls, 384,5 :t 96,25
mg/dl, breast dysplasia, 561,7 :t 88,86 mg/dl, and breast cancer,
633,73 :t 293,13 mg!dl. Significant differences (p < 0,0005), existed between
dysplasia and breast cancer patients and healthy controls. There were no
diferrences between dysplasia and breast cancer patients. The results suggest
that serum alphal-antitrypsin behaves as a biological marker that may be useful
for the diagnosis of malignant diseases of the breast.
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Uno de los factores condicionantes del
crecimiento invasivotumoral es la activi-
dad proteolítica de las células cancero-
sas, demostradaen los últimos añOsl-6y
una de las vías para poder estudiarla es
evaIuar la actividad antiproteásica del
suero.
El principal inhibidor de proteasasen el
suero es la alfal-antitripsina y en ella re-
side el 90 % de la capacidad de inhibi-
ción de la tripsina (TIC) en el suero7-9.
En un trabajo previolOhemosdemostrado
que la capacidadde inhibición de la trip-
sina del suero se correlaciona muy bien
con la cantidad total de células tumora-
les, en los tumores experimentales.

Se han descritoniveleselevadosde alfar
antitripsina en el cáncer de pulmónl ,
hepatocarcinoma12,13,tumores del seno
endodérmico14,15,cáncerde colon y rec-
to16, carcinomade cérvix17y leucemias
crónicasl8.
En este trabajo estudiamoslas modifica-
ciones que se presentanen la concentra-
ción séricade alfal-antitripsina en enfer-
mas con cáncer de mamay comparamos
las cifras encontradascon las de perso-
nas sanasasí como de mujeres con dis-
plasia mamariabilateral, con el fin de va-
lorar si estaprueba nos puedeser úti I en
el diagnósticoy, por otra parte, si existen
diferencias entre las enfermascon pato-
logíamamariabenignao maligna, proble-
ma que, desdeel punto de vista clínico,
se presentacon frecuencia.

Material y método
Hemosestudiadode formaprospectivauna población
de 68 enfermas con patologia mamaria que, una vez
confirmado el diagnóstico histológico, resultaron ser
53 portadores de un tumor maligno y 15 de una dis-
plasia marraria. Paralelamente se ha estudiado un
grupo de 109 personas sanas que se consideró como
grupo control.
A todas las mujeres, en la primera consulta hospitala-
ria y previamente al diagnóstico histológico, se ex-'
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trajeron 5 mi de sangre que eran centrifugados para
la obtención del suero; a continuación se realizaba la
determinación, con lectura de los resultados a las 48
horas.
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La técnica utilizada p~ra la determinación de alfal-
antitripsina ha sido la de inmunodifusión radial,
según técnica de Mancini et all9 con discos M-
Partigen(Instituto Behring)y los resultadosseexpre-
saranen mgldl.
Se han comparadolos resultadosencontradosen los
tres gruposestudiadosmediante la pruebade la t de
Studenty seha obtenido el valorde p paraconocerla
significación estadística de la diferencia.

Resultados

El valormediode alfal-antitripsina sérica
encontradoen las personasnormales, li-
bres de tumor y de otras enfermedades
detectables, utilizados como grupo con-
trol fue 384,50 :t 96,25 mg/dl.
Las enfermas co'h displasias mamarias
presentaronuna cltra media de 561,7 :t
88,86 mg/dl, lo que mostrabaun valorde
p con alta significación estadística (p <
0,0005); al compararlocon el grupocon-
trol.
Asimismo, las enfermas con cáncer de
mama presentaron una elevación ma-
nifiesta de la tasa sérica de alfal-
antitripsina, con un valor medio de
633.73 :t 293,13 mg/dl, con una dife-
renciaestadísticamentemuy significativa
con respecto al grupo control (p <
0,0005); sin embargo,noexistía diferen-
cia entre las cifras encontradas en este
grupotumoral y el grupode enfermascon
displasia mamaria,si bien la elevaciónde
la alfal-antitripsina sérica era mayor en
las enfermascancerosas.
La representación gráfica de las cifras
medias encontradas,con la significación
estadística de las diferencias, se puede
observaren la figura 1.

Discusión

El desarrollo de los marcadores biológi-
cos del cáncer ha tenido su base en la
demostración de hormonas, enzimas o
antígenos encontrados en las enfermas
cancerosas, ya sean productos de reac-
ción del huéspedo productosectópicoso
eutópicos secretados para el propio tu-
mor, antígenos de membrana, antígenos
nucleareso citoplasmáticos o receptores.
La utilización de las pruebasde laborato-
rio en el diagnóstico del cáncer tiene su
aplicación en el diagnósticopositivode la
enfermedad,en el despistajede la misma
como factor pronóstico y de monitoriza-
ción de evolución y respuesta, así como
en el establecimiento del estadio clínico
del proceso.Actualmente los problemas
derivadosde su utilización son: especifi-
cidad, sensibilidad, control de calidad de
los métodos de determinación y encon-
trar nuevosmarcadores2o.
En el estudio comparativo que hemos
realizadose han evidenciado diferencias
entre las cifras de alfal-antitripsina en-
contradasen las personasnormalesy las
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Fig. 1. Alfaj-antitripsina en las distintas poblaciones
estudiadasy significación de las diferencias.

de enfermas cancerosas o con displasias
mamarias.
No se han encontrado diferencias esta-
dísticamente significativas entre los
casos de cáncer de mama y de displasias
mamarias, por lo que no parece de utili-
dad para el diagnóstico diferencial de
estos procesos. No obstante, las cifras
encontradas en el cáncer de mama han
sido algo superiores a las halladas en las
enfermas con displasias mamarias.
Los valores de alfal-antitripsina, que se
han detectado podrían ser la consecuen-
cia de una elevación reactiva, dado que la
alfal-antitripsina es un reactante de fase
aguda. En esta vía, se puede esperar que
la alfal-antitripsina, a causa de su activi-
dad antiproteásica, juegue un papel im-
portante en el mecanismo defensivo na-
tural del organismo contra el crecimiento
tumoral.
Nuestros resultados sugieren que los ni-
veles séricos elevados de alfal-anti-
tripsina son útiles como prueba de labo-
ratorio en el diagnóstico de las enfermas
con cáncer de mama y puede discriminar
entre éstas y las personas sanas.
Deacuerdo con Herberman21y Newlands22
la elevación de alfal-antitripsina es un
dato que reúne algunas de las condicio-
nes para ser considerado como un marca-
dor biológico: a) buena estabilidad en la
muestra del suero; b) buena correlación
con la masa tumoral; e) 'diferencias signi-
ficativas entre pacientes tumorales y per-
sonas sanas; d) alta especificidad, y e)
alta sensibilidad.
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