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NIVELES SERICOS DE MARCADORES TUMORALES EN NIÑOS 

SANOS DE O - 60 DIAS DE EDAD. 



OBJETIVO. 

Determinar los niveles sericos de marcadores tumarales en niños 

sanos de O - 60 días de edad. 

Establecer valores de referencia para niveles sericos 

de marcadores tumorales. 
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ANTECEDENTES 	CIENTIFICOS 

La alfa-fetoproteína es una alfa-globulina de peso 

molecular de 70.000, es un constituyente normal del 

suero fetal demostrada por Bergstrain y col., en 1956 y ser 

identeficada como 	alfa - feproteina (A.F.P.) por G.I. Abelev 

en 1963. 	Es similar a la albúmina en tamallo y secuencia 

de aminoácidos pero 	diferente antigenidad, se sintetiza 

y secreta a la sangre en el periodo embrionario por 

las celulas 
	

del parenquima hepático, saco vitelino y en 

menos cantidad por tracto gastrointestinal, en tanto 

se sintetiza 	en 	el periodo 	neonatal en forma exclusiva 

por el higado. (1,2,4) 

En el embrión 	se encuentra en concentraciones máximas 

entre las 
	

12-14 	semanas con 	valores 	que varian entre 

20.000 - 170.00Ong/ml, de 	clinando 	los valores hasta el 

nacimiento, considerándose por algunos autores que los 

valores descienden dentro de las primeras 3-4 semanas de 

vida postnatal, para alcanzar valores similares a los adultos 

al año de edad con valores de menos de 25 ng/ml. 	En 

relación a lo anterior se han realizado estudias en ratas 

encontrando que en el periodo postnatal en los primeros 7 

citas hay cese de mitosis en las celulas hepáticas, sin 

descender los valores de A.F.P. y durante la proliferación 

intensa del hepatocito a las 4 semanas de vida cesa la 

síntesis de A.F.P. La mitosis no es un factor regulador de la 

síntesis de A.F.P. 
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ANTECEDENTES 	CIENTIFICOS 

La alfa-fetoprotelna es una alfa-globulina de peso 

molecular de 70.000, es un constituyente normal del 

suero fetal demostrada por Pergstrain y col., en 1956 y ser 

identeficada como 	alfa - feproteína (A.F.P.) por G.I. Abelev 

en 1963. 	Es similar a la albúmina en temario y secuencia 

de aminoácidos pero 	diferente antigenidad, se sintetiza 

y secreta a la sangre en el periodo embrionario por 

las celulas 	del parenquima hepático, saco vitelino y en 

menos cantidad por tracto gastrointestinal, en tanto 

se sintetiza 
	

en 	el período 	neonatal en forma exclusiva 

por el higado. (1,2,4) 

En el embrión 	se encuentra en concentraciones máximas 

entre las 	12-14 	semanas con 	valores 	que varian entre 

20.000 - 170.000ng/ml, de 	clinando 	los valores hasta el 

nacimiento, considerandose por algunos autores que los 

valores descienden dentro de las primeras 3-4 semanas de 

vida postnatal, para alcanzar valores similares a los adultos 

al año de edad con valores de menos de 25 ng/ml. 	En 

relación a lo anterior se han realizado estudios en ratas 

encontrando que en el periodo postnatal en los primeros 7 

días hay cese de mitosis en las celulas hepáticas, sin 

descender los valores de A.F.P. y durante la proliferación 

intensa del hepatocito a las 4 semanas de vida cesa la 

síntesis de A.F.P. La mitosis no es un factor regulador de la 

síntesis de A.F.P. 
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La determinación de A.F.P. es un auxiliar diagnóstico 

en diversas entidades patológicas, utilizando como marcador 

tumoral en procesos 
	

neoplásicos tanto en niños como adultos, 

con incrementos importantes. 

Entre estos padecimientos figuran: hepatoblastoma, 

carcinoma hepatoelular, tumor de celulas germinales, 

hemangioma hepático benigno que se presenta en etapa 

neonatal. Es útil en el presente en etapa neonatal. Es útil en 

el diagnóstico diferencial entre teratoma benigno, 

encontrandose en el maligno niveles muy altos de 

A.F.P. 	Lo anterior por tener elementos tumorales del saco 

vitelino. (5.6.7.9.) 

Es útil en el 	seguimiento de la evolución tumoral, 

en la valoración de la respuesta al tratamiento quirúrgico 

y con quimioterapia, reportandóse persistencia de niveles 

elevados de AFP posteriormente al tratamiento hasta por 

un tiempo mayor de 15 meses. (3) La determinación de AFP 

tambien es útil en padecimientos no neoplasicos en el período 

postnatal tales como: deficiencia de alfa-l-antitripsina, 

quiste de coledoco 	y 	en la 	ataxia 	telangiectásica; 

además 	como 	diagnóstica diferencial entre 	atresia de 

vías biliares 	y hepatitis neonatal idiapáticas o 

infecciosa en etapas incipientes. En todas ellas existe un 

proceso en común: el daño hepático. (5,1(3,11) 

Se han publicado internacionalmente diversos trabajos con 

el fin de establecer rangos de referencia normal de AFP en 

edad pediátrica, que se han 	considerando 	algunas 	como 
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se han considerando algunas como desorientadoras y rigidas en 

sus valores, de dificil aplicación en edad pediátrica, 

recomendandóse sean interpretadas con cautela cuando se 

terpretadas con cautela cuando se comparen con niveles en 

niFlos. (5,10,11) 

El más destacado y que se considera de Utilidad es 

el realizado por James Wu en 1901 en Utha EU ya que incluye 

ya que incluye valores de prematuros y de diversas edades 

hasta los n meses, pues considera que es a esta edad cuando 

los niveles son similares a los del adulto. (11) 

La 	hormona 	gonadotrofina 	coriónica 	( H 6 C ) 

normalmente es producida por el trofoblasto de la placenta 

con el fin de mantener el cuerpo lúteo funcional y preservar 

la producción de progesterona dentro de las primera> 

etapas de la edad gestacional. 	Esta 	compuesta 	de dos 

subunidades la alfa y la beta, esta última es la que nos 

interesa para fines de este estudio; la además 

fracción 	alfa 	es 	similar 	a 	la que se produce en la 

hipofisis a diferencia de la producida en la placenta que es 

la fracción beta. Ambas tienen una vida media de 24 horas con 

niveles de normalidad de menos de 5mUl/m1; es detectada en 

una amplia gama de tejidos normales humanos en bajas 

concentraciones.(2.3.14) 

El 	uso combinado de la fracción beta de la hormona 

gonadotrofina corionica con la alfa—fetoproteina resulta de 

una mejor difinición del tumor de celulas germinales ya que en 

este puede predominar un solo tipo celular conformado por 
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ha demostrado un incremento en etapas iniciales siendo de gran 

utilidad en el monitoreo del progreso de la enfermedad y los 

efectos de la terapia. (151 

En niños se ha encontrado elevación del ncE en diversos 

tumores como neuroblastomas, retinoblastomas, tumores de 

celular germinales, así como en padecimientos benignos como, 

cirrosis hepática, hepatitis, en fermedades inflamatorias del 

tubo digestivo y bronquitis. No siendo un marcador especifico 

con un limitado uso en oncología pediátrica 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: 

Los marcadores tumorales son un procedimiento auxiliar 

diagnóstica. 

En Mexico no se han definido los parámetros basales 

considerados como normales, que sirvan como valores de 

referencia para estimar si la elevación de estos en los 

primeros meses de vida son normales o 	corresponden a un 

estado patológico. 

Internacionalmente se han publicado algunos estudios, 

estableciendose valores normales, siendo considerados algunos 

de estos como absolutos para todos los grupos de edad, y 

otros no muy concluyentes. 

Ante esta situación se plantea la necesidad de tener 

nuestros propios valores de referencia de marcadores 

tumorales para lo cual se 	decide realizar este estudio, 

determinado las niveles sericos de marcadores tumorales en 

niRos sanos de 0-130 días de edad. 
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HIPOTESIS 

Los niveles sericos marcadores tumorales en niRos sanos 

de 0-60 días de edad, nacidos en el Hospital de Gineco-

Obstetricia No. 3 Centro Medico La Raza, son similares a los 

reportados internacionalmente. 
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TIPO DE ESTUDIO 

Estudio prospsctivo, longitudinal, observacional, 

descriptivo y Epidemiológico. 
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ESPECIFICACION DE VARIABLES. 

Variable independiente: E D A D . 

Definición operacional: Tiempo transcurrido del momento 

de nacimiento dado en días. 

Los indicadores: 	1,2,3 	  60 

Tipo de variable: Escalar discreta. 

Variable dependiente: Niveles de marcadores tumorales. 

Definición 	operacional:  Concentración serica en 

nanogramos 	por 	ml 	para 	la alfa-fetoproteina, en 

unidades internacionales para fracción beta-HGC 

y nanogramos / mililitro para el antigeno 

carcinoembrionario. 

Los indicadores: 1,2,3 	  infinito. 

Tipo de variable: Escalar, discreta. 



ANALISIS ESTADISTICO. 

Para el análisis estadistico de los niveles obtenidos en 

marcadores tumorales se utilizó media, desviación estandar 

y para establecer los rangos de valores normales se calculo 

un intervalo de confianza del 95 % ; además se realizó un 

análisis de varianza con el fin de determinar si existe 

relación estadisticamente significativa entre los grupos 

de valores. 
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CONSIDERACIONES ETICAS. 

Como es un estudio el cual requiere de muestras seriadas de 

sangre para determinación de marcadores tumorales, requiere 

de la autorización por escrito de los padres previa 

explicación de las caracteristicas y condiciones del estudio 

el fin del estudio, que no daña, no implica riesgos y no es 

obligatoria. 
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MATERIAL. 

Inicialmente se requería de un total minimo de 51 niños 

de 0-60 días, determinandose el tamaño de la población 

por el siguiente metodo estadístico. 

TAMAÑO DE LA PODLOCION 

N z2s2 	 N:55 

n=  	 z2: 1.96 

de (N-1).4z2-is2 	 s2:34.71S 

d: 2.5 	 n=51 

Con la siguiente distribució de la población por grupa de 

edad. 

EDAD (días) 
	

No. 

16 

15 
	

30 

30 	 4 

60 	 5 

A los pacientes se les hizo un seguimiento clínico con toma 

de muestra, despues de cumplir con los siguientes criterios: 

CRITERIOS DE INCLUSION. 

1.- Productos de gestación de 37-42 semanas corroborado por 

FUR y par Ballard. 

2.- Sanos al nacimiento. 

3.- Edad pastnatal entre 0-60 días. 

4.- Sexo masculino o femenino. 

5.- Sin complicaciones durante la gestación. 

6.- Autorización por escrito de los padres. 
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CRITERIOS DE NO INCLUSION. 

I.- Periodo gestacional menor de 37 semanas o mayor de 42. 

g.-  Complicaciones durante la gestión. 

3.- Enfermos al nacimiento (S.D.R., aspiración demeconio, 

malformaciones etc.) 

4.- Edad postnatal mayor de 60 días. 

CRITERIOS DE EXCLUSION. 

1.- NiAos a las cuales se les detecte clinicamente alguna 

patología hepática en el período de estudio. 

2.- Retiro de autorización por los padres. 

METWOLOGIA. 

1.- Todos los pacientes recien nacidos que cumplieron con los 

criterios de inclusión se les tomo una muestra de sangre 

inicialmente obtenida del cordón umbilical con un volumen 

de 3 cc. 

En forma subsecuente se tomaron 3 muestras sanguíneas 

más de vena periferica con un volumen de 2 cc en cada una de 

ellas con el fin de obtener un volumen minimo de 0.5 cc de 

suero aproximadamente, todas las muestras se procesarán en 

forma inmediata en caso de no procesar se congelaron 

y se procesaron en las primeras 2-3 semanas despues 

de su extracción. 



Los intervalos de toma de muestra fueron a los 

0-15-30-60 días de vida, con un total de 4 muestras. 

2.- Se procesaron las muestras par los quimicos de la sección 

de inmunología del laboratorio clínico del Hospital 

General C.M.R. 

Los marcadores tumorales sericos determinaron por el 

meted° de ELISA con reactivas comerciales, Abbatt AFP-ETA 

diagnastic Kit para medir los niveles de Alfa-fetoproteina 

(AFP), Abbott Beta-HGC 15/15 diagnostiic Kit para medir la 

fracción seta - Hormona 	Gonadotro fina coriónica (B-HGC) y 

Abbott CEA-EIA monoclonal Once-Stap para niveles sericos de 

Antigeno Carcinoembrionario.A las muestras de suero se les 

realizo diluciones entre 20-1000 para posteriormente 

incubarlas por 2 horas. Las lecturas se realizaron en equipo 

QUANTUM - II USA. 

3.- Los resultados se analizaron con el metodo estadístico 

media y desviación estandar: además 	dado que fueron 

valores muy dispersos se agrego otro metado estadístico 

para determinar 	las intervalos de confianza a 95%. 

estableciendo el rango mayor y menor a partir de la media 

de los valores, tambien se realizo un analisim de 

varianza 	en 	cuál se compararán pares de medias para 

determinar el valor de los grupos de muestras y 

establecer si existe una diferencia estadisticamente 

significativos. 
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4.- Los datos obtenidos del estudio sirvieron para elaborar 

curvas par cada marcador tumoral y además de cuadras por 

grupo de edad. 

5.- Las pacientes que mostraran alteraciones clínicas con 

incrementos importantes de los niveles ser/cos de 

marcadores tumarales fueron canalizados al HGCMR para 

estudio y vigilancia y al mismo tiempo se excluyeron del 

estudio. 



RESULTADOS. 

En el servicio de neonatologia del Hospital 

Gineco-Obstetricia No. 5 	del 	Centro Medico 	La 	Raza 

(I.M.S.S.) en el periodo comprendido entre el 2 de mayo al 

10 de octubre de 1992, se hizo el seguimiento de un total 

de 70 niRos con edades 	entre 0-60 dias, de los cuales 

61 llenaron los criterios de inclusión. Todos los 

pacientes estuvieran entre 37-42 semanas de edad gestacional 

corroborado por fecha de Mima regla ( FUR > y por el 

metodo de Ballard, con un peso medio al nacimientos de 

2877 	37.48gr, por eutocia fueran 21(32.7%) y por cesares 

40(65.5%) del sexo femenino 36(59%) y del sexo masculino 

25(40%) clinicamente sanos al nacimiento y durante todo el 

seguimiento. (Tab. 1). 

Se excluyeron 9 niños: 3 a los 15 días de edad de los 

cuales z presentaron datos clínicos de septicemia 

con 	foco infeccioso en tubo digestivo y el tercero por 

retiro de la autorización de los 	padres; 6 niños por 

presentar al inicio niveles sericoe muy elevador AFP siendo 

la muestra de suero insuficiente para realizar diluciones 

adecuadas. 



En 	solo 22 	pacientes se obtuvo 4 muestras en forma 

consecutiva. 

Se estudiaron 61 niPíos al nacimiento, 21 a los 15 

días de edad, 27 al mes de edad y 22 a los 2 meses de edad, 

determinandose en cada grupo de edad los niveles sericos de 

los 3 marcadores tumorales, alfa fetopratetna (uP). Antigeno 

carcinoembrionario 	( ACE ) 
	

fracción 	Beta-Hormona 

Gonadotrofina coriónica (Tabl 

Los valores sericos de AFP fueron: en la primera 

determinación -al nacimiento- un valor mínimo de 21455ng/ml. 

y máximo de 25750Ong/ml. con media de 98152± 3724ng/ml. La 

segunda determinación - a los 15 días de edad - un valor 

mínimo de 2181ng/m1 y máximo de 9197Ong/ml. con media de 

20195± 3724ng/ml. 	En la tercera determinación - al mes de 

edad - un valor minimo de 44Ong/m1 	y una 	máxima de 

1465Ong/ml, con media de 3698± 753ng/ml. En 	la cuarta 

determinación - a los 2 meses de edad - un valor minimo 

201ng/m1 y máximo de 1551ng/ml, con medida de 

675±87ng/ml, el analisis de varianza nos dio una F 51.48 con 

una P<0.01 (tab 5). 

Los valores sericos de ACE fueron: en la primera 

determinación - al nacimiento - 	un valor 	mínimmo 	de 

0.25ng/m1 y máximo de 5.99ng/m1 con media de 1.98± 0.15ng/ml. 

En la segunda determinación- a los 15 días de edad - un valor 

mínimo de 0.05ng/ml. máximo de 10.0ng/m1 con media de 2.17t 

0.35ng/ml. 	En 	la 	tercera 	determinación - al mes de 
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edad - un valor minimo 0.23ng/m1 y máximo de 6.54ng/m1, 	con 

media de 2.48 ± 0.63 ny/ml. La cuarta determinación - a 

los 2 meses de edad un valor minino 0.05 ng/m1 y un máximo de 

15,54ng/m1 con media de 3.23± 0.87 ng/ml. el analisis de 

varianza nos dio F=0.005 (tab6). 

Los valores sericos obtenidos de fracción B-H6C Fueran: 

en la primera determinación - al nacimiento - un valor mínimo 

de 1.0mUI/m1 	y 	máximo de 132.76mUi/ml, con media 	de 

24.32± 26mUI/ml. 	En la segunda determinación - a los 15 

días de edad - un valor mínimo de 0.05mUl/m1 y máximo de 

12.80mUI/ml, con media 	de 1.94 ± 0.53mUI/ml. La 	tercera 

determinación - al mes de edad 
	

un valor mínimo de 

0.07 mUI/m1 
	

y 	máximo 	de 	2.62mUI/m1 	con 	media 	de 

0.90 ± 0.10mUl/m1 	y 	maxima 	de 	2.08mUI/m1 	con media 

0.62± 0.19,mUI/ml. el analisis de varianza nos dio una 

F=21.23 (tab.7) 

Hubo una gran variabilidad en los valores detectados por 

lo que se les tuvo que determinar un intervalo de confianza 

del 95% para definir una curva de normalidad en cada valor 

(Tb1.5,6,7 y fig 1,2,3). 

Aunque todos los valores aún siendo muy variables se 

consideraron normales. 

Se realizo un analisis de varianza en el cual se comparó 

pares de medias encontrando que la primera determinación de 

AFP y D-HGC mostro diferencia estadisticamente significativa. 
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Tab. 1 Datos clinicos generales de los pacientes 

GOMO 	 tipo de parto 

Peso media ± DS 	 F% 	M% 	eutócico 	cesarea 

2077 ± 37.40 gl 
	

36 (59) 25 (40) 	21 (32.7%) 40(65.5%) 

Distribución por edad de los pacientes 

Edad 

ic 

15 

30 

60 

No 

61 

27 



Tabla 2. Valores de Niveles Sericos de AFP 
medidos consecutivamente 
dias de edad. 

O Dias 	O Dias 	15 Dias 

al 	nacimiento 

30 Dias 	60 Dias 

21455 84730 2181 440 201 
22850 84770 2395 552 222 
23784 86180 2440 540 223 
32265 92480 2828 560 255 
33195 96370 4011 560 263 
38200 109055 5664 1123 287 
38545 127020 6425 1187 291 
38825 131990 6808 1210 402 
40050 132175 6914 1246 454 
43970 133325 8990 1405 635 
45280 137715 9765 1513 649 
47430 149120 11420 1676 700 
48590 151980 12290 1704 700 
50380 157300 12434 2338 714 
52495 171735 13485 2396 814 
55165 176000 13870 2824 840 
57710 190935 13909 2908 850 
61570 191735 15078 3448 895 
61760 197645 15546 4428 1129 
62775 202355 15620 4767 1355 
63205 210420 20930 4787 1425 
63350 230665 21025 5040 1551 
63275 235425 21190 5618 
65460 237335 25790 9395 
67600 257500 27230 9642 
68395 29355 13890 
69155 31466 14650 
69465 49545 
71075 57046 
71145 68470 
74260 91970 
76305 
76526 
77780 
78665 
79390 
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Tabla 3. Valores de Niveles Sericos de ACE. 
medidos consecutivamente 
dias de edad. 

O Dias 	0 Dias 	15 Dias 

al 	nacimiento 

30 Dias 	60 Dias 

0.25 1.78 0.05 0.23 0.05 
0.55 1.78 0.06 0.3 0.05 
0.58 1.85 0.1 0.45 0.06 
0.6 1.86 0.13 1.03 0.21 
0.7 1.92 0.16 1.36 0.34 
0.7 1.93 0.24 1.4 0.52 

0.73 2.1 0.44 1.45 0.98 
0.77 2.1 0.57 1.49 1.17 
0.96 2.11 0.84 1.51 1.44 
0.99 2.28 1.09 1.76 1.99 
1.05 2.28 1.28 1.91 2.22 
1.09 2.28 1.5 2.01 2.27 
1.13 2.34 1.51 2.03 2.38 
1.23 2.43 1.58 2.05 3.59 
1.3 2.47 1.63 2.02 4.14 

1.33 2.67 1.72 2.5 5.66 
1.33 2.72 1.82 2.68 5.66 
1.37 2.78 1.83 2.74 8.07 
1.39 3.09 1.83 2.95 8.4 
1.4 3.1 1.93 3.07 15.54 

1.42 3.24 2.2 3.39 
1.42 3.64 2.32 4.62 
1.43 3.65 2.36 4.65 
1.44 3.71 2.47 5.15 
1.5 4.57 2.71 5.36 

1.56 4.78 3.29 6.54 
1.64 5.04 3.34 
1.65 5.99 3.54 
1.72 3.81 
1.72 4.36 
1.75 4.74 
1.75 6.32 

10 
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Tabla 4. Valores de Niveles Sericos de B - HGC. 
medidos consecutivamente 
dias de edad. 

O Dias 	0 Dias 	15 Dias 

al 	nacimiento 

30 Dias 	60 Dias 

1 20.13 0.05 0.07 0.05 
1.63 21.35 0.05 0.14 0.05 
4.2 21.67 0.05 0.3 0.05 
4.3 25.45 0.05 0.36 0.05 
4.5 26.5 0.17 0.49 0.05 
5.35 26.64 0.29 0.6 0.05 
5.7 28.03 0.67 0.61 0.05 

6.17 28.83 0.7 0.67 0.05 
6.48 32.64 0.83 0.67 0.05 
7.25 32.77 0.85 0.73 0.05 
8.03 37.36 0.97 0.73 0.09 
8.1 43.59 0.98 0.73 0.21 
8.59 42.04 0.98 0.79 0.28 
9.08 49.93 1.1 0.91 0.26 
9.3 55.38 1.1 0.93 0.37 
9.44 62.59 1.16 0.98 0.43 
9.84 74.41 1.2 0.99 1.03 
10.8 79.15 1.26 1.04 1.53 
19.92 87.92 1.32 1.04 1.63 
11.55 100.22 1.34 1.1 2.16 
11.93 132.76 1.34 1.16 2.38 
12.08 1.37 1.4 2.88 
12.33 1.39 1.4 
12.58 1.66 1.46 
13.2 1.94 1.71 
13.72 2.32 2.62 
14.34 2.64 
14.51 2.84 
14.65 5.42 
14.66 11.6 
14.96 12.8 
15.47 
15.55 
15.96 

16 
17.4 
18.28 
18.53 
18.53 
18.69 



Tab. 

Edad 

5 Promedio de niveles sericos de AFP valores 

máximos 

(días) 	No 	Media 	ISD(ng/m1) 	min(ng/m1). 

minimos y 

max(mg/m1). 

O 61 99152 ± 8294 21455 257500 

15 31 20195 ± 3724 2101 91970 

30 27 3698 ± 	753 440 14650 

60 ...,.  6751 ± 	87 201 1551 

Tab. 6 promedio de nivel serico de ACE valores máximos y 

minimos 

Edad (días) No Media ± SD 	(mg/m1) min. máx. 

O 61 1.99 ± 0.15 0.25 5.99 

15 31 2.17 ± 0.35 0.05 10.0 

30 27 2.48 ± 0.63 0.23 6.54 

60 22 
 3.23 ± 0.87 0.05 15.54 

Tab. 7 promedio de nivel sericos de Bta-MGC valores máximos 

y minimos 

Edad (días) 	No 	media ± ISD (no/m1) 	min. 	máx. 

0 61 24.32 ± 3.26 1.0 132.76 

15 31 1.94 ± 0.53 0.05 12.80 

30 27 0.90 ± 0.10 0.07 2.62 

60 .:.._ -y,, 0.62 ± 0.19 0.05 2.88 
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PROMEDIO DE NIVELES SERICOS AH' + SI) 

EDAD INFANTIL 

NOTA: 

Los valores de la media y desviacion standar 
a los 30 y 60 dias de edad se sobreponen, 
por ser valores muy bajos en relacion a la 
primera determinacion al nacimiento ya 
los valores de la escala son muy amplios. 
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Fig. 1 	PROMEDIO DE NIVELES SERICOS AFP SD 
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PROMEDIO DE NIVELES SERICOS DE B HGC + SD 
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DISCUSION. 

En este estudio los valores sericos obtenidos de los 

marcadores tumorales (AFP,ACE,D-HGC) no son homuaeneos entre 

si, pues existe una gran diversidad de los mismo dentro del 

grupo; además 	de presentar gran diversidad en los valores 

registrados en forma induvidual. Lo cual observo tambien Wu 

J. (11) 

La normalidad 	se 	establecio 	en base a la media, 

desviación estandar Y por la determinación de intervalos de 

confianza, reportandose este áltimo en las tablas respectivas 

(tab1.4,5,6) 

Los valores de marcadores tumorales tuvieron un rango de 

dispersión muy amplio, por lo que se requirio de un análisis 

estadístico adicional para establecer un patrón de no 

realidad con intervalos de confianza del 95%. Apesar de la 

dispersión de los valores todos fueron de niPios sanos, por lo 

cual, en un 	momento 	dado 	tales 	valores 

extremos 	pueden considerarse, por su comportamiento,como 

normales. (fig.1,2,3 y Tab. 4,5,6) 

No encontramos correlación entre los niveles sericos de 

AFP con el peso y el sexo del niRo al nacimiento; en 

nuestro caso la alimentación y la ictericia no fueron 

variables de estudio. Ya que sean hecho estudios en los 

cuales no se ha encontrado tampoco una correlación en las 

4,1 



niveles sericos de AFP en el periodo postnatal con el peso al 

nacimiento, sexo, edad gestacional, presencia de ictericia 

y la alimentación del 	paciente 	(11) 	par lo que los 

resultados en el presente estudio son s ¡pilares a los 

encontrados anteriormente. 

En nuestro estudio los valores sericos de (AFP presentan 

un descenso muy rapido desde el nacimiento hasta los 15 días 

de edad y continúa con un patrón de descenso a las 4 semanas 

para ser más evidentes a los 2 meses de edad. Algo similar 

reporta Erkki R. 	(5); estableciendo que los niveles de AFP 

declinan al nacimiento dentro de las primeras 3 a 4 semanas 

de 	vida postnatal. 	Se ha reportado por Wu J. (11) una 

correlación con la disminución de los niveles de AFP y el 

incremento de la edad; además se estableció que los valores 

de (AFP dependen de su vida media y la edad del niAa, 

estimando así, que la vida media entre el nacimiento y la 

segunda semana de edad es de 5.5 días, de la segunda semana 

de vida a los 2 meses es de 11 días y del segundo mes al 

cuarto mes de vida es de 33 días; así mismo refiere que 

los cambios en el rango de degradación indican que existe una 

considerable síntesis de AFP despues del nacimiento. Hay 

reportes similares tratando de explicar el comportamiento de 

los niveles de AFP en el periodo postnatal, entre estos 

reportes tenemos el de Erkki R. (5) en el que por estudios en 

hígado de ratas durante su periodo posnatal se ha detectado 

una síntesis continua de AFP, aún durante el cese de la 

mitosis a los 7 días de edad; Yashiaki T. (8) reporto que no 
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hay cese de síntesis de AFP. 	Lo anterior es corroborado por 

nuestro estudio ya que aunque los descensos son sostenidos y 

similares 	en 	los 	pacientes 	y su grupa de edad no se 

negativizan. 

En el presente estudio observamos una disminución en los 

niveles sericos de AFP que se siguen un patrón de descenso 

individual que es similar en relación a su grupo de edad, 

este mismo patrón de descenso se observó en los pacientes que 

tuvieron valores muy elevados al nacimiento aon cuando 

mantuvieran valores relativamente altas en forma subsecuente 

y alcanzaron valores semejantes al resto de pacientes a los 2 

mese de edad. Lo anterior tamb 	fue reportado por Wu J. 

(11) en donde refiere que hay un patrón bifasico de 

reducción de los niveles sericos de AFP de la circulación en 

ratas, además indica una síntesis continua de AFP despues del 

nacimiento con un patrón de declinación gradual de acuerdo a 

la maduración del niño y similares entre los nifíos y su grupo 

de edad. 

Consideramos que los valores de AFP encontrados en el 

presente estudio son similares a los reportadas por otros 

autores, pues presentan un comportamiento y patrón de 

descenso semejante. 

Se encontro variabilidad en algunos valores undividuales 

de ACE pues mientras que en algunos pacientes las 

valores practicamente se negativizaron, en otras los valores 

sericos tuvieron un patrón de ascenso sostenida y evidente. 
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En nuestro estudio observamos un patrón de ascenso en 

los niveles sericos de ACE a partir de los 15 días de vidad, 

acentuandose este incremento durante el segundo mes de edad. 

Cabe mencionar que todos los niNos durante el seguimiento 

cursaron sanos y que el ascenso en los niveles sericos de ACE 

bien puede ser debido a la variación en la alimentación 

láctea durante el periodo de lactante que es a base de seno 

materno, leche industrializada o ambas. Lo anterior apoya 

fuertemente la posibilidad que se provoque un estimulo sobre 

el tuba digestivo produciendose mas ACE. 	Se ha visto y 

reportado que en el adulto hay normalmente secreción de OCE 

en el tracto gastrointestinal y en particular en colon. (15). 

Por lo anterior vemos la necesidad de prolongar el 

seguimiento 	de 	los nirlos, tomando en cuenta su dieta y 

relacionandola con los niveles sericos de ACE que se llegara 

a estimar; además de que el seguimiento nos proporc onaria la 

edad que alcancen estos niveles el valor actualmente 

reportados como normales en el adulto. 

	

Encontramos 	en los niveles de la fracción B- HGC un 

patrón de descenso muy brusco a partir del nacimiento, el 

cual fue sostenido llegando a los 15 días de edad, en algunos 

casos, aun por debajo de los considerados como normales en el 

adulto, y en otros casos - muy escasos por cierto - a 

niveles discretamente mayores de los del adulto. Teniendo ya 

en la tercera determinación (a los 70 días) valores 

semejantes a los del adulto en todos las casos y sin llegar 

nigativizarce. Este descenso tan brusco puede ser debido a la 
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ya conocida evolución de la vida media de la HGC que es de 

aprcmímadamente de 24 hrs(3). Por otra parte debemos de tener 

que los valores no llegaron a cero posiblemente debida a la 

producción que normalmente hay en algunos organos de algunas 

otras hormonas con estructura semejante (17). 

Cabe mencionar que en nuestro estudio a solo 22 

pacientes se les logro obtener la cuarta muestra de sangre 

para determinar los marcadores tumorales. Lo anterior debido 

a la falta de cooperación por parte de los padres de los 

niños ya que abandonaron en forma temprana el estudio antes 

de concluirlo. 

En cuanto al control de los pacientes solo se llevo a 

cabo en forma clínica, ya que lo ideal hubiera sido clínica 

como 	por 	laboratorio. 	Lo anterior se debio a que el 

volumen de suero obtenido de la muestra de sangre fue 

insuficiente para realizar pruebas del funcionamiento 

hapático y llevar así un control adicional de los niños. 

Al hacer el análisis de varianza, resulto que el valor 

de F y p mostro diferencia estadísticamente significativa 

en AFP y en fracción B-HGC, posiblemente porque fueron los 

valores que presentarón una variación importante en el 

patrón de descenso. Este análisis de varianza sirve, 

tanto para establecer un patrón confiable de referencia para 

ayuda diagnóstica. 
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CONCLUSIONES Y SUGERENCIAS. 

- Se observo gran variación en los valores determinadas de 

marcadores tumarales en forma individual, es decir por cada 

paciente,asi como en forma agrupada. 

- Se definieron las curvas de NORMALIDAD en nirlos durante los 

dos primeros meses, al determinarse un rango de confianza 

de hasta 95% emcluyendose de estas curvas los valores 

emtremos, estos últimos tambien se consideraron normales 

por la evolucicin clínica normal que tuvieron durante todo 

el seguimiento en este estudio los pacientes. 

- Se pueden considerar valores normales de AFP al nacimiento 

desde 0985Eing/m1 hasta 106446ng/ml, a los 15 días de edad 

desde 16472ng/m1 hasta 2392Ong/ml, a los 30 días de edad 

desde 2945 hasta 445ng/ml, a los 60 días desde 588ng/m1 

hasta 762ng/ml. 

- Debe haber un descenso gradual de AFP con forme aumenta la 

edad. 

- Los valores más bajos se tienen en la 2 semana por lo que 

niveles mayores pueden detectar tempranamente alguna 

patología. 

ANTIGENO CACINGEMBRIONARIO (ACE) 

- Los niveles de ACE considerados como normales de ACE al 

nacimiento 	son 	al 	nacimiento 	desde 1.83ng/m1 hasta 

2.13ng/ml, a los 15 días de edad desde 1.02ng/m1 hasta 

2.52ng/ml, a los 30 días de edad desde 1.85ng/m1 hasta 

3.1Ing/m1 y a los 60 días de edad desde 151 ne/m1 a 

4.95 ng/ml. 
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Hubo un asceso gradual a los 2 mese de edad, considerandese 

estos niveles normales 	por el estudio clínico normal del 

paciente hasta el fin del estudio, sin embargo se debe hacer 

un mayor seguimiento buscando la edad en que si alcanzan los 

niveles reportados como normales en el el adulto y buscando 

si existe realmente alguna asociación entre dieta y la 

variació en los niveles de ACE. 

FRACCION BETA DE HORMONA GONADOTROFINA CORIONICA 

- Se pueden considerar valores normales de D-HGC al nacimiento 

desde 21.06mUI/m1 hasta 27.58mUl/ml, a los 15 días de edad 

desde 1.41mUI/m1 hasta 2.47mUl/ml, a los 30 días de edad 

0.81mUI/m1 hasta 1.01mUl/m1 y a los 60 días desde 0.43mUI/m1 

hasta 0.81mUI/ml. 

- Los valores de fracción D-HGC deben descender bruscamente 

dentro de las dos primeras semanas de vida de lo contrario 

puede tener alguna implicación patologica. 

- Los niveles de fracción D-HGC deben encontrarse iguales 

o 	menores a los del adulto a partir de la 2 semana 

desde 0.81mUI/m1 hasta 1.01mUI/ml. 

- Teniendo en cuenta que los valores de AFP se mantienen 

altos despues de la segunda semana de vida advertimos 

que no se debe catalogar como atresia de vías biliares, 

hepatitis o cáncer a esta edad, sin contar con otros 

elementos además del marcador. 

- Dado que la interpretación 	clínica 	es muy dificil, 

estos valores obtenidos de niilos sanos pueden ser de 

ayuda dignóstica. 
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- No se hizo un seguimiento mayor por falta de cooperación 

por parte de los padres, par lo que suguiero hacer un 

estudia transversal poliinstitucional con niños sanos desde 

recien nacidos hasta el año de edad evitando así la perdida 

de pacientes y captando una diversidada de edades que 

permitan definir en que momento hay un descenso permanente 

considerado como normal. Por supuesto pudiendase 

correlacionar con el estudio presentado en este trabajo. 

- Se debe hacer un estudio en el que haya determinación de 

marcadores tumorales en el mismo paciente en diferentes 

edades durante todo su primer año de vida, para definir los 

descensos reales finales de estos marcadores y realmente 

dar una " tabla " de referencia de paramentros normales 

completa, que ayude al pediatra a catalogar normal o 

anormal a su paciente; además que sirva de ayuda en la 

detección oprtuna de patologías como: atresia de vías 

biliares, 	hepatitis, 	enfermedades 
	

inflamatorias 

gastrointestinales y bronquitis que son las que elevan los 

marcadores 	en 	el 	primer 	año 	de vida en un niño 

aparentemente sano. 

- De acuerdo a los valores obtenidos de marcadores tumorales 

AFP, fracción B-HGC y ACE, la hipotesis establecida se 

comprueba, pues los valores sericos de marcadores tumorales 

en niños sanos de O a 60 días de edad son similares a los 

reportados a nivel internacional. 
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