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RESUMEN 

 

INTRODUCCIÓN: El cáncer de próstata representa un problema de salud pública, lo que deriva una gran 
morbilidad y mortalidad por encima de los demás tipos de cáncer. 
Las prostaglandinas participan en procesos neoformativos e inflamatorios por lo que los inhibidores de 
COX-2 jugarían un papel importante en la prevención de dichos procesos. 
 
MATERIAL Y MÉTODOS: Se realizó un estudio de casos y controles entre consumidores de Celecoxib y 
aquellos que no lo consumen. Se revisaron 212 expedientes de masculinos  mayores de 40 años de 
edad,  con consumo crónico de inhibidores de COX 2. Se realizó la prueba estadística de Kruskal-Wallis y 
regresión logística.  
 
RESULTADOS: El  rango de edad  se encontró entre los 55 y 75 años y la prevalencia del cáncer de 
próstata fue menor en los extremos de las edades estudiadas. No se observó que el uso del celocoxib 
disminuya el riesgo de cáncer; es importante mencionar que la muestra no fue homogénea, ya que la 
proporción entre pacientes con cáncer de próstata y sin cáncer fue de 27 vs 185.  
 
CONCLUSIONES: No hubo diferencias significativas entre el tiempo de consumo del medicamento y los 
niveles de antígeno prostático en los pacientes con consumo crónico de celecoxib en este estudio. El uso 
crónico del celecoxib en este estudio no demostró que disminuya el riesgo de cáncer de próstata.  

  Se requiere realizar una muestra más homogénea y un diseño prospectivo a largo plazo para poder 
determinar si es factor protector. 
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ABSTRACT 
 

INTRODUCTION: Prostate cancer is a public health problem wich leads to a high morbidity and mortality. 
Prostaglandines have a role in inflamatory and neoplastics processes therefore, the COX-2 inhibitors 
could play an important role in prevention of these processes.  
 
MATERIAL AND METHODS: We made a case and control study between patients who take COX-2 
inhibitors and who don’t use them. 212 patients files were reviewed of males older than 40 years old with 
chronic use of COX-2 inhibitors. A Kruskal-Wallis analysis was made and regression logistic.  
 
RESULTS: The range of age was from 55 to 75 years old and the prevalence of prostate cancer was 
lower in the older and younger patients.  
We didn’t find an association between the chronic use of COX2 inhibitors and the decrease of prostate 
cancer risk. The proportion of patients with prostate cancer was 27 in the group with intake of this drug.  
 
CONCLUSION: There weren’t an association between the level of prostatic specific antigen and the 
consumption of COX-2 inhibitors.  
A more homogeneous sample and a prospective study should be done in future studies to determine if 
COX-2 inhibitors are a protective factor of prostate cancer. 
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ANTECEDENTES 

 

El cáncer es una enfermedad genética heterogénea y compleja; guía la transformación de células 
normales en tumores malignos por mutaciones en oncogenes y genes supresores de tumores. La 
aparición y progresión está relacionada con el microambiente celular y otros eventos epigenéticos que 
influyen en el fenotipo de la célula transformada. Los principales rasgos adquiridos por las células en su 
progresión a la malignidad son una ilimitada capacidad de replicación, angiogénesis sostenida, evasión 
de la apoptosis, autosuficiencia en las señales de crecimiento, falta de sensibilidad a las antiseñales de 
crecimiento, invasión tisular y metástasis.1 

El cáncer de próstata (CaP), es el crecimiento anormal de las células de la glándula prostática que 
además tienen la capacidad de invadir otros órganos.2 

Es un tumor que nace del epitelio acinar y/o ductal de la próstata que puede variar considerablemente en 
su diferenciación glandular, anaplasia y comportamiento.2 

Excluyendo los cánceres superficiales de piel, el CaP es ahora el cáncer más común en humanos. El 
CaP es más diagnosticado en varones con 382,000 nuevos casos (22.2% del total) en Europa durante 
2008, seguido por cáncer de pulmón.3,4,5,6 

La incidencia de la enfermedad está incrementando en Estados Unidos donde 1 de cada 6 varones 
desarrollarán cáncer de próstata en el transcurso de su vida. También está aumentando en todo el 
mundo con una incidencia pico marcada en la década de los 90´s debido a la introducción de la prueba 
del Antígeno Prostático Específico (APE).7 

La escala de Gleason es un sistema que se emplea para medir el grado de agresividad de un cáncer, 
basándose en la observación al microscopio de las características arquitectónicas que presentan las 
células de la muestra obtenida en una biopsia del tejido.8  

El procedimiento consiste en seleccionar dos zonas de la muestra y asignar a cada una de ellas un 
número del 1 al 5. El 1 corresponde a un tumor bien diferenciado y por lo tanto poco agresivo, y el 5 a un 
tumor escasamente diferenciado. Los valores comprendidos entre el 2 y el 4 se asignan a grados de 
diferenciación intermedia.8 

Posteriormente se suman las cifras obtenidas en las dos zonas obteniéndose un número comprendido 
entre el 2 y el 10. Este valor es la escala de Gleason. Una escala de Gleason mayor a 8 se refiere un 
tumor agresivo.8 

Existen variaciones en todo el mundo con respecto a las tasas de incidencia. Aunque estas diferencias 
han sido atribuidas a variaciones en los sistemas de salud y las políticas de escrutinio. La verdadera 
prevalencia del CaP es difícil de determinar. Un gran número de cánceres están latentes y no se han 
detectado por los test de escrutinio disponibles actualmente. Incluso, 15% de los pacientes con APE de < 
3ng/ml considerado en rango normal, tendrán CaP. En la mayoría de los países industrializados, la 
incidencia de CaP está aumentando mientras las tasas de mortalidad están disminuyendo.8,9 

En México no se cuenta con un registro adecuado de cáncer de próstata; la incidencia se reporta como 
21.4 pacientes con cáncer de próstata (CaP) por cada 100,000 hab. (Fig. 1). La mortalidad es de 16.5% 
(Figura 2).  El 87.6% de las defunciones se registraron en la población mayor de 65 años.6 
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Figura. 1. Incidencia de cáncer en México. 

Fuente: World Health Organization. GLOBOCAN 2012                    

   

Figura. 2. Mortalidad por cáncer en México. 

 Fuente: World Health Organization. GLOBOCAN 2012.  

La Encuesta Nacional de Salud 2012 reportó que el porcentaje de hombres mayores de 60 años que se 
sometieron a la detección de cáncer de próstata por medio del antígeno prostático se mantuvo constante 
en las estadísticas reportadas entre 2006 y 2012 (10.4% en 2006, y 9.5% 2012); en los 12 meses previos 
a la encuesta, el 2.5% de los hombres con una edad igual o mayor de 20 años se realizaron un tacto 
rectal.10 

Los factores que determinan el riesgo de desarrollar esta enfermedad en forma clínica no son bien 
conocidos, sin embargo se han identificado algunos, de los cuales el factor hereditario parece ser el más 
importante; si un familiar de primera línea tiene la enfermedad, el riesgo se incrementa al doble. Si dos o 
más familiares de primera línea son afectados el riesgo se incrementa de 5 a 11 veces.2,11 
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El CaP se presentó con mayor frecuencia en aquellos sujetos de más de 60 años, en donde resalta el 
grupo de los de 75 y más años quienes concentraron casi la mitad de los casos (47%). Si bien es cierto a 
menor edad los casos de este tipo de cáncer son menos frecuente, se observa que después de los 40 
años empiezan los primeros registros incluso a menor edad. Las entidades federativas con mayor 
frecuencia de registros de cáncer de próstata son el Distrito Federal (28.3%) y Jalisco (11.0%).6 
 

En la actualidad se desconoce la etiología de la enfermedad, sin embargo, se considera que es un 
padecimiento multifactorial, en el cual la predisposición genética y la exposición a factores de riesgo 
podrían tener un rol crucial en el desencadenamiento de la enfermedad.7  

Prostaglandinas 

Existen sustancias intrínsecas del organismo que se han relacionado con el cáncer de próstata, entre 
ellas las prostaglandinas. 

Las enzimas que convierten el ácido araquidónico a prostaglandina H2 son ciclooxigenasa 1 (COX-1) y 
ciclooxigenasa 2 (COX-2). Las propiedades de COX-1 son diferentes de aquellas de las de COX-2. COX-
2 juega un papel importante en los roles del desarrollo y de homeostasis.12 

COX-2 utiliza una baja concentración de ácido araquidónico casi igual a la concentración de ácido 
araquidónico liberado de manera endógena. Esto significa que la producción de prostaglandinas vía 
COX-2 es regulada por la activación de fosfolipasas y la expresión del gen de COX-2. Muchas citocinas y 
factores de crecimiento afectan a las fosfolipasas y COX-2, y los glucocorticoides inhiben tanto la 
actividad de la fosfolipasa como la inducción de COX-2.12 

COX-1 es responsable de la síntesis de los prostanoides involucrados en la citoprotección del estómago 
y de la producción del prostanoide pro-agregante por las plaquetas. En contraste, COX-2 es inducible, y 
su rol ha sido relacionado con inflamación, reproducción y carcinogénesis.13 

Prostaglandinas, inflamación y cáncer 

Las prostaglandinas son producidas por tejido inflamado, y el tratamiento con AINE´s (antiinflamatorios 
no esteroideos) inhibe la producción de prostaglandinas y la regulación a la baja de la inflamación 
relacionada con los síntomas como dolor y tumefacción. Durante la inflamación, la actividad de COX-1 no 
cambia, pero los niveles de COX-2 se incrementan drásticamente, y como resultado, se incrementa la 
producción de prostaglandinas. Más aún, cuando los inhibidores de COX-2 son administrados, la 
producción de las prostaglandinas y la subsecuente inflamación son significativamente reducidas. Estos 
datos han llevado a la conclusión de que COX-2 está involucrada en la inflamación, a  diferencia de COX-
1.12 

Durante el proceso de inflamación, se piensa que COX-1 contribuye a la “resolución”. En la 
glomerulonefritis mesangioproliferativa, COX-1 es expresada en el glomérulo durante el periodo de 
reparación. En el proceso de curación de la úlcera, los inhibidores inespecíficos de COX-1 como de COX-
2, retardan el proceso de curación. Estos resultados implican un  rol de COX-1 en la resolución pero no 
en la progresión o inflamación. COX-2 es particularmente responsable de los mediadores de la 
inflamación. Es por eso que los inhibidores de COX-2 han sido utilizados para atenuar los síntomas 
inflamatorios de la osteoartritis, artritis reumatoide y dolor musculoesquelético.12 

COX-2 ha sido implicado en el desarrollo de tumores malignos por estudios epidemiológicos y estudios 
farmacológicos. En la tumorogénesis, el rol de COX-1 es distinto del de COX-2. COX-2 es expresado en 
el endotelio vascular y contribuye a la angiogénesis, la cual es una función de las células endoteliales y 
está involucrado en el crecimiento de los tumores, crecimiento endometrial, cicatrización de heridas e 
inflamación. El origen de la neovasculatura se cree que está en las células endoteliales microvasculares y 
precursores endoteliales circulantes.12  

En contraste con la pequeña contribución de COX-1 en la tumorogenésis, COX-2 es funcional durante 
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ésta y en el crecimiento del tumor. La sobreexpresión de COX-2 en los tumores celulares ocasiona que la 
célula escape de la apoptosis e invada la matriz. La contribución de COX-2 a la tumorogenésis es a 
través de 3 procesos: a) inducción de factores angiogénicos como VEGF, b) anti-apoptosis, y c) 
desarrollo de malignidad. Estos procesos están relacionados estrechamente entre ellos.12,14,15 

 

Prostaglandinas y glándula prostática 

La proliferación asociada con estadios crónicos de inflamación ha sido implicada en el desarrollo del 
cáncer en una gran variedad de tejidos incluyendo piel, vejiga, mucosa gástrica, hígado e intestino 
grueso. La glándula prostática es un sitio común de inflamación. Ha sido demostrado que la atrofia focal 
prostática, la cual está asociada con inflamación crónica, es proliferativa (Fig. 3).16 

 

Figura 3. Evolución de la inflamación tisular en la próstata. 

La próstata tiene los niveles más altos de COX-2 entre los tejidos del hombre. En el sistema reproductor 
de la rata adulta, COX-2 es una isoforma predominante y está localizado mayoritariamente en el epitelio 
de los vasos deferentes, mientras que la expresión de COX-1 es mayor que COX-2 en otros órganos. 
PGE2 intracelular ha sido involucrada en los efectos mitogénicos del estradiol y la testosterona.15 

Prostaglandinas y cáncer de próstata 

Es sugerido que PGE2 juega un rol importante en el crecimiento de las células prostáticas cancerígenas 
a través de la activación de la expresión de COX-2. El incremento de los niveles de prostaglandinas se ha 
reportado en los tumores prostáticos malignos.15,17 

El interés sobre COX-2 parte de la observación de que los pacientes que toman AINE´s, los cuales 
inhiben la actividad tanto de COX-1 como de COX-2, tienen una disminución en el riesgo de cáncer de 
colon. La inhibición de las enzimas COX lleva a un incremento en el ácido araquidónico que puede 
estimular la conversión de la esfingomielina a ceramida, un mediador de apoptosis.16 

 

riety of mechanisms, including (1) generation of
free radicals and carcinogens; (2) increase in cell
proliferation; (3) decrease in apoptosis; and (4)
induction of angiogenesis. Selective COX-2 inhib-
itors may have a role in the chemoprevention and
treatment of prostate cancer.
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FIGURE 2. Possible involvement of cyclooxygenase-2
(COX-2) in various stages of prostate carcinogenesis.
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Figura 4. Vía de formación de las prostaglandinas. 

La sobreexpresión y presencia persistente de COX-2 ha sido ligada con la promoción de la 
tumorogénesis, resistencia a la apoptosis y una regulación anormal del ciclo celular.16 

En humanos, la elevación de la expresión de COX-2 está asociada con peor pronóstico en 
adenocarcinomas del tracto digestivo y mama; un inhibidor selectivo de COX-2 reduce la sobrecarga en 
los pacientes con poliposis adenomatosa familiar. Por lo tanto, COX-2, parece ser una diana importante 
de quimioprevención.13 

El incremento en la expresión de COX-2 ha sido asociado con tumores de próstata de alto grado. Se 
propone que COX-2 influye en la progresión del cáncer de próstata y en el desarrollo de la 
neoangiogénesis (formación de nuevos vasos sanguíneos) y un incremento en la resistencia a la 
apoptosis.18 

 

Quimioprevención y terapia anticancerígena con los inhibidores de COX-2  

Las isoformas de COX son las dianas primarias de los AINE´s, los cuales actúan inhibiendo la actividad 
de las dos isoenzimas. Los más conocidos son la aspirina, indometacina, ibuprofeno, piroxicam y 
sulindaco. La aspirina inhibe la actividad de COX-1 o 2 (pero no la endoperoxidasa) acetilando un residuo 
de serina. Esta acetilación resulta en la inhibición irreversible de la síntesis de prostaglandinas. La 
indometacina forma un complejo estrecho, lento y disociable con COX que induce el cambio 
conformacional inhibitorio. El ibuprofeno y el piroxicam compiten con el ácido araquidónico por el sitio 
activo. En general, la mayoría de estos AINE´s clásicos son mejores inhibidores de COX-1 que de COX-
2. Ya que las prostaglandinas producidas por COX-2 son formadas particularmente en el sitio de 
inflamación, mientras que las prostaglandinas de COX-1 son requeridas como protección de las 
membranas de la mucosa, inhibir ambas utilizando AINE´s clásicos puede llevar a una toxicidad 
gastrointestinal y genitourinaria. Por lo que, reduciendo los efectos inflamatorios de COX-2 mientras se 
mantiene el efecto citoprotector de COX-1 es un efecto deseable que se busca con los inhibidores 
selectivos de COX-2.15,19 

El tratamiento con inhibidores de COX-2, específicamente celecoxib, inhibe la proliferación de las células 
cancerígenas prostáticas PC3, pero no en el estroma celular normal de la próstata. Múltiples estudios 
indican que la actividad antitumoral del celecoxib es a través de la inhibición de la angiogénesis, 
inducción de la apoptosis de las células cancerígenas, reducción de la adhesión celular de las células 
cancerígenas y el impedimento de la proliferación de las células tumorales. También disminuye el dolor 
oncológico, la destrucción ósea y el crecimiento tumoral. Rofecoxib y celecoxib han sido estudiados para 
evaluar el rol en la prevención del cáncer de próstata en pacientes con alto grado de riesgo.20,21,22,23 

predispose to the development of colon cancer.
Mice carrying mutations in both the APC and
COX-2 genes have greatly reduced numbers of pol-
yps as compared with those carrying only the APC
mutation.12 These data suggest that the induction
of COX-2 is an early event in adenoma formation
in this model.

COX-2 has also been implicated at later stages of
tumor progression. COX-2 overexpression has
been shown to correlate with a more aggressive
metastatic phenotype of human cancer cells.13,14

Recent evidence provides a strong link between
COX-2 expression and hypoxia-induced tumor an-
giogenesis.15,16 PGE2, a major COX-2–derived
product, has been reported to stimulate angiogen-
esis.17 Although it was initially believed that tumor
cell–derived COX-2 was the culprit, recent reports
have demonstrated that both endothelial- and stro-
mal-derived COX-2 play a critical role in the regu-
lation of tumor growth and angiogenesis. Using a
corneal model, it was demonstrated that endothe-
lial cell COX-2 is essential for angiogenesis.18,19 In
vivo experiments with Lewis lung carcinoma cells
showed that tumor growth was markedly attenu-
ated in COX-2-/-mice, with a decrease in tumor
microvessel density. It was apparent that stromal-
derived host COX-2 was critical for tumor growth,
as the tumor cells did express COX-2, yet were
unable to grow in the COX-2-/-host. In vitro stud-
ies with the COX-2-/-fibroblasts demonstrated that
these cells were unable to secrete a key angiogenic
factor, vascular endothelial growth factor
(VEGF).20

PROSTAGLANDINS, NONSTEROIDAL ANTI-
INFLAMMATORY DRUGS, AND PROSTATE

CANCER

There is considerable evidence that the PG con-
tent of prostate-cancer cell lines and tissues is in-

creased.21–24 Increased levels of PGs have also been
reported in animal models of prostate cancer.25,26

There is speculation that PGs may be involved in
the carcinogenic effects of fats and hormones on
the prostate.27

Despite the evidence that PG levels are elevated
in malignant prostatic tissue, the results of epide-
miologic studies determining the effects of NSAIDs
on prostate cancer incidence have been inconclu-
sive.27 Although 1 such study demonstrated a
trend toward decreased risk in NSAID users,28 an-
other report did not find a protective effect against
the development of prostate cancer.29

PROSTATIC INFLAMMATION AND CANCER
DEVELOPMENT

Proliferation associated with long-standing
chronic inflammation has been implicated in the
development of cancer in a variety of tissues in-
cluding skin, urinary bladder, gastric mucosa,
liver, and large bowel.30–32 The human prostate
gland is a common site of inflammation. It has been
demonstrated that focal prostatic atrophy, which is
associated with chronic inflammation, is prolifera-
tive.33 An immunohistochemical study of focal
prostatic atrophy confirmed that these lesions are
highly proliferative and have a low apoptotic rate.
These changes are due, at least in part, to overex-
pression of the antideath gene Bcl-2 and decreased
expression of the cell-cycle regulatory gene p27.34

Immunohistochemical staining of human pros-
tate tissues for COX-2 expression demonstrated
that, in the noncancerous prostate, enzyme expres-
sion was limited to smooth muscle cells and some
basal epithelial cells. Luminal cells of the noncan-
cerous prostate were negative for COX-2 expres-
sion.3 We noted, however, that luminal cells in
areas of inflammation in noncancerous prostate

FIGURE 1. Cyclooxygenase-1 and cyclooxygenase-2 (COX-1 and COX-2) catalytic pathways.
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Estudios experimentales y epidemiológicos han demostrado que los AINE’s son efectivos en la 
prevención de los cánceres. La evidencia de estudios en animales apoya el rol de los AINE’s en la 
prevención del cáncer de próstata. Estudios poblacionales han observado una reducción en la incidencia 
del cáncer de próstata entre los hombres que consumen AINE’s.24 

En una revisión de 91 estudios epidemiológicos sobre AINE’s y cáncer se encontró que existió una 
disminución exponencial en el riesgo de cáncer con el incremento de consumo de AINE´s (aspirina o 
ibuprofeno) para los cánceres más comunes: colon, mama, pulmón y próstata. Un consumo diario de 
AINE´s reduce el riesgo en 63% para cáncer de colon, 39% mama, 36% pulmón y 39% próstata. 
Reducciones significativas fueron observadas en esófago (73%), estómago (63%) y cáncer de ovario 
(47%). Los efectos protectores de los AINE´s aparecieron después de 5 años o más de uso y fue mayor 
conforme el tiempo de consumo. Resultados en cáncer pancreático, vesical y renal fueron inconsistentes. 
También se encontró protección en melanoma maligno, enfermedad de Hodgkin y leucemia. La 
sobreexpresión de COX-2 y el incremento de la síntesis de prostaglandinas se correlacionan con 
carcinogénesis y metástasis en la mayoría de los sitios anatómicos.25 

Finalmente, COX-2 es una diana terapéutica anticancerígena. Pero más que una diana, COX-2 es 
también una señal que apunta al proceso de carcinogénesis. Nuevas terapias serán encontradas 
explorando estas vías.19 

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El cáncer de próstata representa un problema de salud pública, lo que deriva una gran morbilidad y 
mortalidad por encima de los demás tipos de cáncer. El encontrar terapias que prevengan el cáncer, su 
agresividad o coadyuven en el tratamiento a un bajo costo para disminuir la aparición o el avance de este 
proceso oncológico es de fundamental importancia. La quimioprevención consiste en la administración de 
agentes naturales o sintéticos con la finalidad de  prevenir la iniciación, inhibir la promoción o retrasar la 
progresión del tumor. El desarrollo de estrategias de quimioprevención, tendría un gran impacto desde el 
punto de vista médico y económico.  El papel de las prostaglandinas en los procesos inflamatorios y 
oncológicos ha sido elucidado, por lo que el papel de los AINE’s y de los inhibidores de COX-2 entra en 
escena al ser terapias diana para diversos procesos oncológicos, entre ellos el cáncer de próstata. Se ha 
observado que las prostaglandinas participan en procesos neoformativos e inflamatorios por lo que los 
inhibidores de COX-2 jugarían un papel importante en la prevención de dichos proceso neoplásicos como 
el cáncer de próstata. Existen evidencias que sugieren que las prostaglandinas participan en el desarrollo 
de varios cánceres. La COX-2 se expresa en elevadas concentraciones en varios tumores entre los que 
se encuentra el cáncer de próstata. Varios estudios en modelos animales han mostrado la inhibición del 
cáncer de próstata con la utilización de anti-inflamatorios no esteroideos y con inhibidores selectivos de la 
COX-2. Por ello, los anti-inflamatorios no esteroideos y los inhibidores selectivos de la COX-2 aparecen 
como agentes potenciales en la prevención del cáncer de próstata ya que disminuyen la síntesis de 
prostaglandinas. 

 

JUSTIFICACIÓN 

En México, la incidencia es de 27.3 pacientes con cáncer de próstata (CaP) por cada 100,000 hab. De 
estos fallecen 37 x cada 100,000 pacientes con Cap. El 87.6% de las defunciones se registraron en la 
población mayor de 65 años.26 

La sobreexpresión y presencia persistente de COX-2 han sido ligadas con la promoción de la 
tumorogénesis, resistencia a la apoptosis y una regulación anormal del ciclo celular.16 El incremento en la 
expresión de COX-2 ha sido asociado con tumores de próstata de alto grado. La COX-2 influye en la 
progresión del cáncer de próstata  debido al desarrollo de la neoangiogénesis y un incremento en la 
resistencia a la apoptosis.18 

El Celecoxib, inhibe la proliferación de las células cancerígenas prostáticas PC3 a través de la inhibición 
de la angiogénesis, inducción de la apoptosis de las células cancerígenas, reducción de la adhesión 
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celular de las células cancerígenas y el impedimento de la proliferación de las células tumorales. 
También disminuye el dolor oncológico, la destrucción ósea y el crecimiento tumoral. 20,21,22,23 

Por lo anterior, se quiere investigar la prevalencia de cáncer de próstata en los que consumen de forma 
crónica inhibidores de COX-2, ya que esto sería un gran aliciente para apoyar la quimioprevención en el 
cáncer de próstata. 
 

 

OBJETIVO GENERAL: 

 

Determinar si Celecoxib es factor protector para cáncer de próstata.  

 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS: 

 

• Reclutar muestra de pacientes. 

• Recabar las variables de análisis. 

• Codificar las variables en base de datos. 

• Realizar análisis estadístico. 

 

HIPÓTESIS 

Celecoxib es factor de protección contra de cáncer de próstata. 

 
 

MATERIAL Y MÉTODOS 

El protocolo fue aprobado por el comité de investigación y de ética con número de registro 141.2016. 
Este protocolo se apegó a los lineamientos de la Ley General de Salud en materia de investigación. 

 

Este trabajo retrospectivo, analítico, transversal, observacional fue realizado en el H.R. Lic. Adolfo López 
Mateos del Instituto de Seguridad y Servicio Social para los Trabajadores del Estado (ISSSTE).  

Se realizó el estudio revisando los expedientes clínicos de 212 pacientes masculinos mayores de 40 
años que acudieron a consulta en los servicios de ortopedia y reumatología con más de 1 año de 
consumo de Celecoxib en el Hospital Regional Lic. Adolfo López Mateos de la Ciudad de México. Los 
expedientes se obtuvieron previa obtención de registro del presente protocolo, a través del servicio de 
archivo del hospital. Se dividieron dos grupos consumidores y no consumidores de Celecoxib de forma 
crónica tomando como partida de tiempo de consumo mínimo de 1 año.  

Se consideró significancia estadística cuando p < 0.05. Se realizó la prueba estadística de Kruskal-Wallis 
y regresión logística. Se utilizó el paquete estadístico infostat v2013. 
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RESULTADOS 

 

El  total de  la población estudiada fue de  212 pacientes,  de  los cuales el 20.28% correspondió al 
servicio de reumatología y el 79.71% al de traumatología  y ortopedia. 
 
La dispersión de la población estudiada por edad de los pacientes consumidores de celecoxib fue mayor 
entre los 55 y 75 años  de edad. (Fig. 5). 

 

La prevalencia del cáncer de próstata fue menor en los extremos de las edades estudiadas. 
 
 
 
 

 
Figura 5. Histograma poblacional de los pacientes que consumieron celecoxib. 

 

 

El 58.96% (125) de  los pacientes se  ubicó en el grupo de  consumidores de celecoxib combinado con 
otro fármaco, y en números totales, el 80.6% del  total de  los pacientes consumen celecoxib. (Tabla 1). 
 
La  prevalencia de cáncer de próstata de la población  en estudio se reporta de 0.127 (12.73%), con el 
85.18% de los casos dentro del grupo de celecoxib con otro medicamento,  con rangos  de  antígeno  
prostático muy  amplios, al igual que los reportados en el resto de los grupos, pero con la  media del  
antígeno en este grupo ligeramente superior (4.46 ng/dl) al valor normal, dependiendo de la  literatura 
que se  consulte en cuanto al valor de referencia. (Tabla1). 
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 CELECOXIB CELECOXIB + 
OTRO 

OTROS TOTAL 
(n) 

EDAD (años) 59.12 (45-79) 67.19 (41-92) 57.5 (40- 81)  
CÁNCER 
POSITIVO 

2 23 2 27 

CÁNCER 
NEGATIVO 

44 102 39 185 

APE (ng/dl) 26.79 ( 0.56- 
1000) 

4.46 (0.59-35.57) 3.52 (0.56-56)  

TIEMPO DE  
CONSUMO DEL 
FÁRMACO(años) 

3.54 (2-6) 5.96 (1-12) 6.51(2-15)  

 46 125 41 212 
APE: antígeno prostático específico 

 

Tabla 1. Características generales de los  pacientes por tratamiento recibido.  

 

El rango de  tiempo de consumo  de los  diferentes fármacos se reportó entre 2  y 15 años,  con un 
promedio de 5.96 años en el grupo de  celecoxib con otro fármaco, dentro del cual se reporta la  mayor  
prevalencia de casos de cáncer  de  próstata. 
 

DIAGNÓSTICO  CELECOXIB CELECOXIB Y 
OTROS 

OTROS TOTAL 
(n:212) 

ARTRITIS 
REUMATOIDE 

1 1 23 25 

ESPONDILITIS  
ANQUILOSANTE 

0 0 9 9 

ARTROSIS VARIAS 10 20 1 31 
GONARTROSIS 15 42 0 57 
COXARTROSIS 10 24 1 35 
FRACTURAS 6 0 0 6 
CONDUCTO  
LUMBAR  
ESTRECHO 

3 27 0 30 

ESPONDILOLISTESIS 0 8 0 8 
Otras 0 3 8 11 

 

Tabla 2.  Patologías más frecuentes por  tratamiento recibido. 

 

Las patologías  osteoarticulares degenerativas como gonartrosis, coxartrosis y  conducto lumbar 
estrecho, predominaron en el grupo de consumidores de celecoxib con otro fármaco y celecoxib, la  
mayoría pertenecientes al servicio de  traumatología  y ortopedia, a diferencia de  las  patologías  
inflamatorias y  con componentes  autoinmunes como artritis reumatoide y espondilitis anquilosante, que 
se presentan en la  población de  la consulta de reumatología. 
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 CELECOXIB 
(n:8) 

CELECOXIB + 
OTRO 
(n:17) 

OTROS  
(n:2) 

TOTAL 
(n:27) 

EDAD (años) 71.5 (62-80) 76.29 (57-92) 62.5 (57-68)  
GLEASON 6. 62(5-8) 6.76 (6-9) 7.5 (6-9)  
INVASIÓN 
NEURAL 

5 (62.5%) 7 (41.17%) 0 12 

INVASIÓN 
VASCULAR 

1(12.5%) 2 (11.76%) 1 (50%) 4 

TIEMPO DE 
CONSUMO 
(años) 

4.87 (2-7) 7.76 (4-11) 3.5 (2-5)  

 

Tabla 3. Características clínicas del grupo de pacientes con cáncer de próstata por tratamiento recibido. 

La edad promedio en el grupo de  pacientes  con cáncer  de  próstata que  consumen celecoxib con otro 
fármaco, donde  se  ubica  el mayor número de casos, es de 76.29 años con un rango amplio entre los 57 
y 92 años de edad. La mayoría de estos pacientes con presentación del cáncer en mayores de  65 años, 
que se corresponde con la literatura mundial. 
 
De igual manera  en este mismo grupo encontramos la escala de  Gleason de hasta 9, con el 41.17% de  
los pacientes con invasión neural y el 11.76% con invasión vascular, los cuales nos  hablan de  
neoplasias prostáticas más  agresivas y en estadios más  avanzados. 
 
El tiempo de consumo promedio en el grupo de celecoxib con otro fármaco se reporta de 7.76 años, 
período mayor al de los grupos restantes. 
 

 
 

Figura 6. Tratamiento aplicado entre pacientes sanos y con cáncer. 
No se observó que el uso del celocoxib disminuya el riesgo de cáncer; es importante mencionar que la 
muestra no fue homogénea, ya que la proporción entre pacientes con cáncer de próstata y sin cáncer fue 
de 27 vs 185. (Chi cuadrada p=0.0719).	
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Figura 7. Relación entre antígeno prostático y el tiempo de consumo del fármaco. 

 

No hubo diferencias significativas entre el tiempo de consumo del medicamento y los niveles de antígeno 
prostático en los pacientes con consumo crónico de celecoxib en este estudio.  

 

 
Figura 8.  Relación entre el valor del antígeno prostático y el tratamiento recibido. 
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Figura 9. Relación entre los  niveles de Antígeno prostático al diagnóstico de cáncer de  próstata. 

  

  
En este estudio se observó que existe una tendencia estadística donde el celocoxib disminuye el riesgo 
de cáncer de próstata en pacientes con consumo crónico del mismo; la proporción entre pacientes con 
cáncer de próstata y sin cáncer fue de 27 vs 185. (p=0.0719).	
  	
  	
  

 

 

 

DISCUSIÓN 

 
La sobreexpresión y presencia persistente de COX-2 ha sido ligada con la promoción de la 
tumorogénesis, resistencia a la apoptosis y una regulación anormal del ciclo celular. 

El tratamiento con inhibidores de COX-2, específicamente celecoxib, inhibe la proliferación de las células 
cancerígenas prostáticas. 

Estudios experimentales y epidemiológicos han demostrado que los AINES son efectivos en la 
prevención de los cánceres. La evidencia de estudios en animales apoya el rol de los AINES en la 
prevención del cáncer de próstata. Estudios poblacionales han observado una reducción en la incidencia 
del cáncer de próstata entre los hombres que consumen AINES. 

Se ha encontrado que existe una disminución exponencial en el riesgo de cáncer con el incremento de 
consumo de AINE´s (aspirina o ibuprofeno) para los cánceres más comunes: colon, mama, pulmón y 
próstata. Un consumo diario de AINE´s reduce el riesgo en 63% para cáncer de colon, 39% mama, 36% 
pulmón y 39% próstata.  

La sobreexpresión de COX-2 y el incremento de la síntesis de prostaglandinas se correlacionan con 
carcinogénesis y metástasis en la mayoría de los sitios anatómicos.  

En este estudio, en el cual se evaluó el uso crónico del inhibidor selectivo de COX-2 del Celecoxib, no se 
encontró que en los pacientes que consumían de forma crónica dicho medicamento, hubiera menor 
proporción de cáncer de próstata en comparación con aquellos que tenían menos tiempo consumiéndolo 
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SI NO
PRESENCIA DE CÁNCER DE PRÓSTATA
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o que no lo consumían. 

A pesar  de que no se demostró la hipótesis  planteada, con estos resultados,  no podría descartar que 
exista un factor “protector” contra el cáncer de próstata con el uso de celecoxib y el resto de los 
inhibidores de COX-2, ya que se requiere realizar un nuevo estudio con muestras más homogéneas y un 
diseño prospectivo a largo plazo, y por que no, un ensayo clínico con muestras de tejido que permitan la  
medición directa de prostaglandinas, y con pacientes que no hayan iniciado tratamiento con estos 
fármacos. 
 
Cabe  mencionar que no tenemos control de otras variables,  como el uso combinado de celecoxib con 
AINE´s,  o  con terapias inmunológicas, como en el caso de los pacientes con patologías reumatológicas. 

 
Además los  casos de  pacientes con cáncer por arriba de los  80 años, son hasta cierto punto esperados 
de  acuerdo a los reportes en la literatura que mencionan que en autopsias en hombres por arriba de 
septima década de la  vida habrá más del 75% de probabilidades de encontrar cáncer de próstata. 

Se ha observado que existe una menor prevalencia de cáncer de próstata en pacientes con consumo 
crónico de celecoxib el cual es un inhibidor de COX-2, por lo que este medicamento podría bien fungir 
como terapia de quimioprevención para este padecimiento que se ha convertido en un problema de salud 
pública. 

 

 
 

CONCLUSIONES 
 

En pacientes con cáncer de próstata, el uso del celecoxib no modifica los niveles de antígeno prostático.  
 
El uso crónico del celecoxib en este estudio no demostró que disminuya el riesgo de cáncer de próstata.  
 
Se observó que existe una tendencia a la proteccción del cáncer de próstata en paciente que consumen 
celecoxib, sin embargo no obtuvimos una p significativa.  
 
Se  requieren estudios prospectivos con seguimiento a largo plazo para demostrar que este fármaco tiene 
un efecto de  quimioprevención. 
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