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INTRODUCCION 

El cáncer de páncreas es una enfermedad cuya frecuen­

cia va en aumento (l); en nuestro país ocupa el cuarto lugar 

de las neoplasias del aparato digestivo (2). Hasta el momento 

actual el diagnóstico se hace generalmente en estadios avanzados 

por una parte debido a la localización retroperitonal del órgano 

que hace difícil el diagnóstico temprano y por otra parte por 

la alta invasividad de estas neoplasias, lo que ha ocasionado 

que el 85% de los pacientes al momento del diagnóstico tengan 

metástasis a distancia (3). 

A pesar de todos los esfuerzos en la detección temprana 

del cáncer de páncreas, la sobrevida prácticamente no ha cambiado 

y en el grupo total de enfermos es en promedio de dos meses una 

vez estab1ecido el diagnóstico (4). Sin embargo, en estudios 

recientes se ha informado una sobrevida a 5 años que va desde 

el 7% hasta e1 28% (5,6) en los casos que fue posible someter1os 

a resección quirúrgica e inc1uso 1lega al 37% cuando se conside­

ran sólo los enfermos en estadio I (7). 

Estos resultados enfatizan la necesidad de encontrar 

métodos diagnósticos úti1es que permitan identificar oportuna­

mente los enfermos con cáncer de páncreas. 

Se han descrito m~todos de imagen y marcadores tumora­

les en sangre periférica; dentro de los primeros, la mayoría 

de los autores están de acuerdo en que los mejores resultados 

se obtienen mediante el uso combinado de la colangiopancreatogra­

fía. En relación con los marcadores tumorales se han utilizado 

diversos tipos, como el antígeno carcinoembriónico, la alfafeto­

proteína, enzimas propias de la secreción exocrina pancreática, 

fosfatasa alcalina, ribonucleasa pancreática, pruebas de agrega­

ción microleucocitaria y el antígeno CA 19-9, 
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los que, ha excepción de este ultimo, no han demostrado adecuada 

sensibilidad y especificidad (9). 

Recientemente hemos descrito una alteración en 

la relación testosterona/dehidrotestosterona en hombres con cáncer 

de páncreas que podría ser útil en el diagnóstico temprano (10), 

pero que requiere ser probada en estudios clínicos posteriores. 

En conclusión, de acuerdo a lo informado en la literatura 

el marcador tumoral m~s 6til hasta la actualidad es el antígeno CA 19-9 

(11), el cual fue descrito en 1981 por Koprowski al identificar un anti­

cuerpo monoclonal que reaccionaba con un antígeno presente en el suero 

de los pacientes con adenocarcinomas gastrointestinales; este 

anticuerpo se derivó de la inoculación de ratas con líneas celulares 

humanas de carcinoma colorrectal; este reacciona con un determinante 

antigénico carbohidrato (CA 19-9) que se ha identificado como 

una lacto-N-fucopentosa sialitada. Este antígeno está presente 

en el suero de una fracción glucoproteica de alto peso molecular: 

la fracción mucina (12). 

Aún cuando se ha encontrado elevación de los niveles 

séricos del CA 19-9 en diferentes enfermedades malignas, su utilidad 

en la detección del cáncer de páncreas se ha basado en los resultados 

anormales observados en el 79% de los casos y sólo en un porcentaje 

muy bajo en pacientes con enfermedades benignas (13). 

En el presente trabajo hemos estudiado la utilidad 

del CA 19-9 en el diagnóstico diferencial del cáncer de páncreas 

con otras neoplasias de la región como son ámpula de Vater y 

de vías biliares así como con enfermedades benignas pancreatobiliares . 

• 



Grupos de estudio: 
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MATERIAL Y METODOS 

Se tornaron muestras de sangre después de un ayuno 

nocturno de 12 horas en 25 hombres sanos de 43 {+- 8) años de 

edad promedio (+- 1 DS) y en 54 pacientes del sexo masculino 

estudiados en el Instituto Nacional de la Nutrición Salvador 

Zubirán (INNSZ) y que fueron divididos en los siguientes grupos: 

Grupo de enfermedades benignas de la encrucijada 

pancreatobiliar (n;l9). La edad media (+- 1 OS) 

fue de 57+- 15.1 años (rango 28-80). En 10 casos 

el diagnóstico de ingreso fue de ictericia obstructiva 

que· después de estudio se comprobó su naturaleza 

benigna. En los 9 enfermos restantes se estableció 

el• diagnóstico de pancreatitis crónica. 

Grupo de tumores digestivos no pancreáticos (n=19). 

Edad media (+- l DS) de 57.3 +- 18 años,(rango 

26-93). Hubo 6 pacientes con cáncer gástrico, 

4 con neoplasias colorrectales, 4 con cáncer de 

ampula de Vater, 3 de vías biliares, uno con hepato­

carcinoma y otro con cáncer de esófago. En todos se 

estableció el diagnóstico histológico del tumor. 

Grupo de cáncer de páncreas (n=16). 

Edad promedio (+- l DS) de 60 (+- ll.l) años (rango 

44-80). En todos se estableció el diagnóstico histo­

lógico y se encontraron en los siguientes estadios 

de acuerdo a Beahrs ( 14): Estadio l: ( n=4), estadio 

II (n=2), estadio III (n=l), estadio JV (n=B) y 

en un caso no pudo precisarse el estadio. 



Determinación de CA 19-9: 

Las muestras de sangre se centrifugaron a 1500 

rpm y se congeló el suero a - 20°C hasta su proceso. La determina­

ción del antígeno carbohidrato CA 19-9 se realizó por medio de 

un ensayo inmunorradiométrico comercial (Compagnie Oris Industrie 

S.A.B.P. 21 F 91190 GIF SUR YVETTE, France). 

Principio de la prueba: es un ensayo inmunorradiométrico 

de fase sólida (ELSA). La fracción ELSA cubierta con un anticuer­

po monoclonal de ratón se incuba con el suero problema, el standard 

o el control. Durante esta incubación, el CA 19-9 presente en 

el especímen se une al ELSA. Los materiales no unidos son removidos 

mediante aspiración y lavado. El mismo anticuerpo monoclonal 

anti CA 19-9 marcado con 1251 es entonces incubado con el ELSA 

y revela el CA 19-9 fijado sobre el. Después de que el marcador 

no unido ha sido lavado, se cuenta la radioactividad unida al 

ELSA, la cual es proporcional a la· cantidad de CA 19-9 presente 

en el ensayo. 

El coeficiente de variación interensayo fue de 

6.7% y el de intraensayo fue de 17%. 

Analisis Estadístico 

Las diferencias entre el total de los qrupos estudiados 

se evaluaron mediante un análisis de varianza no paramétrica 

de Kruskal-Wallis tomando como significativo un valor crítico 

superior a 7.815 (15). La diferencia entre dos grupos se analizó 

mediante Unñ prueba U de Mann lfuitney y se consideró significativa 

cuando se obtuvo una p <O. 05 (dos colas) ( 16). 
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Se consideró anormal un valor por arriba de 

37 U/ml de acuerdo a 10 establecido por Del Villano y cols. (17). 

Se calculó la sensibilidad, especificidad y valor predictivo 

tanto a este nivel corno por arriba de 120 U/ml que es donde se 

ha encontrado mayor utilidad diagnóstica para carcinoma pancreático 

(17). También en base a la sensibilidad y especificidad se diseñó 

una curva "ROC" ("Receiver Operating Characteristic") (18). 
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RESULTADOS 

En la figura 1 pueden verse los valores individuales 

de CA 19-9 obtenidos en cada grupo de estudio y en los sujetos 

sanos. 

Los resultados entre los grupos de pacientes fueron 

significativamente diferentes de acuerdo análisis de varianza 

no paramitrica (H=lBl.3). No hubo diferencia significativa entre 

el grupo de los tumores digestivos no pancreáticos comparado 

con el grupo de cáncer de páncreas. Sin embargo, al considerar 

los enfermos con neoplasias del árnpula de Vater y de las vías 

biliares junto a los de cáncer de páncreas (n=23} y compararlos 

con el resto de los pacientes con neoplasias digestivas no pan­

creáticas (n=l2), se obtuvo un valor de P < 0.006. 

La sensibilidad, especificidad y valor predictivo 

positivo y negativo del CA 19-9 en cáncer de páncreas contra 

los dos grupos controles (enfermedades benignas y otros tumores 

gastrointestinales) se anotan en la tabla I. La distribución 

de la sensibilidad y especificidad a diferentes niveles del CA 

19-9 se muestran en la figura 2. 

En la tabla IT se muestran los resultados de la 

sensibilidad, especificidad y valor predictivo de la prueba en 

el diagnóstico de cáncer tanto de páncreas como digestivo (n=35) 

contra el grupo de enfermedades benignas de la encrucijada pancrea­

tobiliar (n=19). En la tabla III se anotan los resultados obteni­

dos para el diagnóstico de cáncer de páncreas contra el de neopla­

sias digestivas no pancreáticas y finalmente, en la tabla IV 

se muestran los resultados en los casos de neoplasias de la encru­

cijada pancreatobiliar (n=23), es decir, de páncreas, ámpula 

de Vater y vías biliares, contra el grupo de enfermedades benig-
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nas (n=l9). Además se disefi6 una curva 11 ROC 11 con la sensibilidad 

y especificidad obtenidas en diferentes puntos de corte (figura 

3 y tabla V). 
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DISCOSION 

Todos los sujetos sanos estuvieron debajo de la mi­

tad del límite de referencia previamente establecido en la lite­

ratura (16). El grupo con cáncer de páncreas tuvo en promedio 

los valores mas elevados de CA 19-9 en suero (figura 1). Dentro 

de éstos, los niveles más altos correspondieron a tumores avanzados, 

mientras que en los estadios tempranos se encontraron valores 

bajos, lo cual está de acuerdo con lO recientemente descrito 

por Malesci y cols. (18) quienes observaron que el nivel de CA 

19-9 en suero aumentaba en relación directa al crecimiento tu­

moral, aunque conviene mencionar que encontramos un valor muy 

alto (970 U/ml) en un enfermo en estadio I y un valor bajo (54 

U/ml) en otro paciente con estadio IV, en el que pudieron intervenir 

otros factores como por ejemplo la ausencia del gene Lewis que 

impide la síntesis completa del antígeno CA 19-9 (19) o una pobre 

diferenciación histológica en donde se ha informado niveles menores 

de este marcador tumoral (18). 

El CA 19-9 en suero tuvo una alta sensibilidad 

pero muy baja especificidad (Tabla I) para diferenciar al cáncer 

de páncreas de los controles formadon por neoplasias gastrointes­

tinales y padecimientos benignos de la encrucijada pancreatobiliar. 

Estos resultados son debidos a que también se eleva en los enfermos 

con otras neoplasias gastrointestinales no pancreáticas (figura 

1). De acuerdo a estos hallazgos su elevación por arriba de 37 

U/ml reflejaría en general la existencia de un padecimiento 

maligno gastrointestinal con regular sensibilidad y especificidad 

(Tabla II), pero no permitiría diferenciar al cáncer de páncreas 

de las otras neoplasias gastrointestinales (Tabla III). Los niveles 
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más elevados de CA 19-9 en este Último grupo correspondieron a 

casos de neoplasias localizadas en el ámpula de Vater y vías 

biliares (Figura 1), por lo que al unirlas con las de páncreas 

en un grupo de tumores de la encrucijada pancreatobiliar, la 

elevación del antígeno CA 19-9 resulta ser donde la prueba tiene 

su mayor utilidad diagnóstica al permitir diferenciar a estos 

enfermos de los pacientes con patología benigna originada en 

este mismo sitio (Tabla IV y Figura 3). 

La determinación del CA 19-9 en sangre periférica 

no mostró ser útil para diagnosticar a los enfermos con cáncer 

de páncreas temprano, ya que en ellos se obtuvieron valores bajos, 

ni tampoco permitió diferenciarlos de tumores de ámpula de Vater 

y vías biliares. Ambos aspectos son de gran utilidad terapéutica 

y pronóstica, ya que por un lado, la resección quirúrgica tiene 

una elevada morbilidad y mortalidad (20) y sólo se justifica 

en estadios tempranos de cáncer de páncreas y por otro lado, 

los casos de neoplasias del ámpula de Vater o de vías biliares 

tienen el doble de sobrevida de lo encontrado en cáncer de pán­

creas resecable en estudios comparativos (5,6). 

El estudio fue diseñado originalmente para evaluar 

la utilidad del CA 19-9 sérico en el diagnóstico de cáncer de 

páncreas y encontramos una elevada sensibilidad similar a lo 

informado antes (2) y menor especificidad que la reportada en 

la mayoría de los estudios de la literatura (21), probablemente 

por las características de los grupos controles que en nuestro 

trabajo incluyó a pacientes con enfermedades benignas y malignas. 

Sin embargo, consideramos que los resultados más interesantes 

son el haber encontrado en este estudio por primera vez en forma 
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evidente que la mayor utilidad del antígeno CA 19-9 es para iden­

tificar neoplasias de la encrucijada pancreatobiliar, ya que 

con una especificidad del 100% las podemos diagnosticar cuando 

se encuentran valores por arriba de 100 U/ml (Tabla V). 

El poder establecer la naturaleza benigna o maligna 

de un padecimiento es un paso crucial en el diagnóstico, tratamien­

y pronóstico de los enfermos, por lo que consideramos que nuestros 

resultados representan un gran avance en el diagnóstico de las 

enfermedades de la encrucijada pancreatobiliar. 
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TABLA l 

Nivel CA 19-9 s E VP+ VP-

U/ml % % % % 

~37 94 58 48 96 

~120 75 - 79 60 88 

Sensibilidad (S), especificidad (E} 1 vnlo~ predictivo+ (VP+) 

valor predictivo - (VP-) del CA 19-9 en el diagnóstico de cáE 

cer de páncreas (n•l6) usando como controles a las enfermeda­
' 

des benignas pnncreatobilinres y tumores digestivos no pancre~ 

ticos (n•38), 
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TABLA II 

Nivel CA 19-9 s E VP+ VP-

U/ml % % % % 

.;, 37 77 79 87 65 

~120 55 100 100 56 

Sensib~lidad (S), Especificidad (E), valor 

predictivo + (VP+) y valor predictivo -(VP-) 

del CA 19-9 en el diagnóstico de cáncer 

(páncreas y gastrointestinales) (n•35) usando 

como control a las enfermedades benignas pan-

creatobiliares (n=l9). 

' 



15 

TABLA 111 

Nivel CA. 19-9 s .. E VP+ VP-
U/ml· % % % % 

~ 37 94 37 56 87 

~120 .75. .. 56 60 73 

Sensibilidad (S), especificidad (E), valor 

predictivo + (VP+) y valor predictivo - (VP-) 

del CA 19-9 para el grupo de cáncer de páncreas 

(n•l6) usando como control nl grupo de tumores 

digestivos no pancreáticos (n-19). 
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TABLA IV 

Nivel CA 19-9 s E VP+ VP-

U/ml % % % % 

;!:37 91 79 84 88 

¡¡: 120 74 100 100 76 

Sensibilidad (S), Especificidad (E). valor predict! 

vo + (VP+) y valor predictivo - (VP-) del CA 19-9 -

de pacientes con cáncer de páncreas y con neoplasias 

de vías biliares y de ámpula de Vater (Encrucijada -

pancreatobiliar (n~23) contra el grupo de enfermeda­

des benignas como control (ngl9). 

··- ____ ...,...., -· ·--~---
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TABLA V 

Punto CA 19-9 s E 
U/ml % % 

A 120 74 100 

B 100 74 100 

e so 74 95 

D 60 74 95 

E 40 91 65 

F 20 100 58 

Niveles de corte de los valores de CA 19-9 en los que se calculó 

la sensibilidad y especificidad para el grupo de cáncer de la C.!!_ 

crucijada pancreatobiliar (Páncreas, ámpuln de Vnter y v!ns bili!!_ 

res) (n•23) contra el grupo de enfermedades benignas de la misma 

encrucijada (n•l9) con los que se diseñó la curva 11 ROC 11 (Receiver 

operating Characteristic). 
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RESUMEN 

E1 cáncer de páncreas es una neoplasia cuya frecuen-

cia va en aumento y a pesar de mejores métodos de diagnóstico 

la mortalidad sigue siendo alta. 

En este estudio probamos la efectividad del marcador 

tumoral CA 19-9 como diagnóstico de cáncer de páncreas. 

' Se estudiaron un total de 54 pacientes con un grupo 

control de 25. El grupo I (n=19) constituyó enfermedades benignas 

pancreatobiliares. El grupo II (n=19) constituyó tumores digestivos 

n·a pancreáticos. El grupo III (n=16) constituyó pacientes con 

cáncer de páncreas. 

Los resultados al compararse con todos los grupos fueron 

significativamente diferentes encontrando niveles más elevados 

en el grupo de cáncer de páncreas y los menores en el grupo de 

enfermedades benignas; sin embargo no se encontró diferencia 

significativa entre el grupo de cáncer de páncreas y el de neoplasias 

digestivas no pancreáticas. Al hacer un grupo de pacientes con 

los de neoplasias de la encrucijada pancreatobiliar (n=23) y 

compararlo con el grupo de neoplasias digestivas no pancreáticas 

(n=12) se obtuvo una diferencia significativa, situación no repor-

tada previamente. 

En conclusión se sugiere la utilidad del antígeno CA 

19-9 como un marcador útil para el diagnóstico de neoplasias 

malignas de la encrucijada pancreatobiliar. 

Tf.SIS 
UE LA 
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