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AITECEDEBTES 

A principios de 6ste s11110 el clncer de pulm6n se presentaba 

como una ent.1dad rara, pero en los \Utimos 40 af\os su incidencia 

se ha incrementado notablemente. ne1ando a convertirse en un 

importante problema de salud a nivel mundial. 

En 

pacientes 

la actualidad con3t1tuye el 

del sexo masculino y el 

carcinoma mAs :frecuente en 

(1), Se calcula que, dadas 

incremento, para la decada 

ambos sexos. 

tercero en el sexo 

sus caracteristicas de 

s11u1ente ocupe el primer 

femenino 

alarmante 

1u1ar en 

En el Hospital General de H6x1co 901.. de los pacientes con 

cl.ncer primario de pulmOn presentan estadio:s avanzados del pade­

c1m1ento al momento de establecer et d1a1n6st1co 12) y en esas 

circunstancias las posibilidades qu1rur11cas son nulas; este 

porcentaje es s1m1lar en todo el mundo, ya que esta neoplasla 

suele manifestarse cl1n1camente en etapas t.ardlas; el pron6st1co 

que tienen los paclentes con cl.ncer bronco16nlco (CaBr) dependerA. 

de el estadio en el que se encuentren en el momento de establecer 

el d1a1n6st1co y de la varledad hlstol61ica de que se trat.e ; se 

calcula que el t.iernpo de duplicac16n para el tipo avenular es de 

33 dtas, para el adenocarcinoma de 184 y para el ep1dermoide de 

138 aproximadamente CZll a pesar de lo anterior, en 1enera1 la 

sobrevlda a !5 aftos del ca Br es menor del 107.. 

A pesar de que ex1ste un protocolo bien establecido para el 

dia1n6stico de tumores puUnonares pr1mar1os y metast.l.s1cos, 
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(tabla I), cua1qu1er m6todo que tienda a incrementar tas pos1b1-

11dades de d1a1n6st1co oportuno y prec1so debe ser considerado 

con particular interts, sobre todo si se toma en cuenta que 

existen casos en los que el d1a1n6st1co diferencial con tumores 

metastlstcos es dificll de establecer y en los que es fundamental 

la diferenc1ac16n para poder hacer un pron6sttco o planear un 

tratamiento adecuado. 

La broncoscopia es un procedimtento que se realiza de manera 

rutinaria en los casos de CaBr, ya que ademas de permitir la 

v1s16n directa de las lesiones endobronqutales, tambiln permite 

Obtener J:>lopstas, lavados y cepillados para su estudio citopat.o-

1611Co º{S,4,5,0), 

Las proteinas que• normalmente se encuentran en las aecre­

ciones :bronquiales incluyen anticuerpos en cantidades variables 

'I otros componentes, como al:bGmina, transferrina y alfa anti­

triPlina; sus variacione.• en loa diferentes padecimiento• bron­

copulmonares puede ser una ayuda dia1n6at1ca en a11uno~ casos. 

En las neoplasias pulmonares el estudio de los componentes :b1o­

qulm1cos de las secreciones bronquiales puede servir de com­

plemento a los datos que proporciona el estudio c1topatol611co 

(0), 

La 1nmuno1lobul1na A secretora e 11As 1 es un dlmero con una 

11ucoprotelna llamada componente o pieza secretor1a. Los dlmeros 

de IaA se producen en las cllulas plasmlticas submucosas y el 

componente secretor se s1ntet1za separadamente en las c11u1as 

epiteliales, donde interviene como molecula aceptora, unllndose a 
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los dimf!ros para ser secretada. a la luz epitelial (7,81. (esque­

ma lJ, 

La IIA es la principal inmuno¡zlobullna en las secreciones 

externas en comparac16n con el suero, en donde predomina la de 

tipo G en una retact6n aproximada .de 4:1.A nivel de vlas aereas 

superiores la proporc16n de IIG/IIA 1eneralmente es menor de uno 

al 11ual que en t.odas la'- secreciones e:s6cr1nas UZli a nivel 

alveolar (vla aerea distal) se observa en cambio una predomi- · 

.1- nanc1a de ·ta I1G s1m11ar a ta relact6n mantenida en el suero: lo 

anterior es un hecho l61ico si se considera que la secrec16n 

mucosa . bronquial normalmente no Ue1a a el espac10 aereo distal, 

Las concentractones totales de los diferentes componentes 

J)1oqulm1cos en lavados bronquiales o bronquioloalveolares no han 

·11do establecldas con 1e1ur1dad ya que el "factor d1luc16n" es 

fundamental en este tipo de muestras. Se reportan cifras de 11a 

de 40 a eo mc1/ml y de ICA de 20 a 40 (9), pero la razon o la 

proporci6n · de inmunoclobulinas sobre un "factor coman• Cil/fac­

tor coman) son mis confiables al tomar en cuenta la diluci6n de 

la muestra, que depende de factores externos tales como la canti­

dad de liquido administrado o la fuerza y constancia de la 

1ucc16n aplicada para su obtenci6n, adema.a de otros factores 

interno• que pueden var1ar como la cantidad de 1ecrec1ones 

presentes en cada caso, adhes1v1dad de el 

posibles procesos 1nflamator1os coincidentes 

(3,'!5,10,ll). 

componente mucoso y 

de las v las aereas 

Los 1nvest1iadores en el area ut111zan como "factor coman" 
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a la albtlmina (9,11), proteinas totales U3,t4), potasio (15,tO) 

e 1nc1us1ve existen report.es en que no se usa n1n1uno (17) La 

reproduc1b111dad de cada metodo es factible y la dec1s16n de 

utilizar uno u otro depende de la experiencia del laboratorio en 

donde se realice, 

La IIM constituye alrededor del tox de las 1nmuno¡lobutlnas 

en et suero~ Puede sintetizarse localmente en los tejidos de 

secrec16n externa y, al 1aual que la IIA, debe unirse al compo­

nente secretor antes de poder pasar a la supet'flcie epitelial 

(12) A nivel de secreciones bronquiales tas cantidades 

detectadas son minlmas. y IJº se ha encontrad.o elevada en padec1-

m1entos especificos. 

Aquellos tumores que se desarrollan en .lreas dona.e hay un 

11stema 1nmun1tar10 local. como tos epitelios aast.ro1ntest1na1. 

•en1tour1nario y del arbol respiratorio, 1eneran una respuesta 

localiz•da,caracter1zada en parte por alteraciones en las cifras 

de 1nmuno11obu11na A secretora, y que es 1ndepend1ente de la 

respuesta slst1m1ca. 

Al1unos autores 

de los niveles de I•AS 

que las Cllulaa neop11a1cas 

u~.1&,17,18) reportan una e1evac16n 

este hecho se ha atrlbUldo a 

est1mu1an una respuesta 1nmun1t.aria 

local con incremento en el n1lmero de c6lulas plasmlttcas submuco­

aas productoras d.e 1nmunoi'lObUlinas, pr1nc1patmente del tipo A, 

conservlndose tambiAn su capacidad de transporte a travls del 

epitelio neopllsico hasta la luz bronquial. 

El hecho de que la respuesta 1nmun1 tarta local se mencione 
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eomo especifica hacia las neoplasias epiteliales primarias como 

el caer 1nd1ca que su estudio puede ser de utilidad como elemento 

de 41a1n6st1co dlferenc1a1 con otras neoplasias no or111nadas en 

el epitelio tironqulal 

importante determinar si la 

existen 

neoplasia 

casos en los que •• 
pulmonar es pr1mar1a o 

una metastasls de un tumor extratorActco, muchas veces dlftcll de 

demostrar. 

Ante Ja posibilidad de contar con un elemento mas que pro­

porcione mayor securtdad d1a1n6st.1ca en aquellos casos de 

neoplasias pulmonares en que tos m6todos habituales no bastan 

para lleaar al dtaan6st1co, ademls de explorar la respuesta 

1nmun1'tar1a en pac1ec1m1entos bronquiales ben11nos y mat11nos, se 

plante6 este traba.Jo para estudiar la utilidad de los 

hallaz11os mencionados y tratar de emplearlos como ayuda en el 

diaen6stico diferencial de caer y neoplasias metastl.sicas a 

putmon. 

Se 1ncluy6 tamb11n a la t1G e I1M tratando de que la valora­

ci~n de la respuesta 1nmunitar1a fuera mAs completa. 
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TABLA I 

PROTOCOLO DE DIAGIOSTICO PARA TUMORES PULHOIARBS 
- Antecedentes y explorac16n fistca 

- Rayos K 

Citoloata de e~pectorac16n 

- Vihrohroncoscopta 

- Aaptrac16n tran.storactca 

Toracotomla exploradora 

HOSPITAL GENERAL DE HEXICO S.S. 

REUHOLOGIA 
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PLAITEAKIEITO DEL PROBLEllA 

El c&ncer bronco11n1co se ha convert1do en un problema de 

salud a nivel mundial y el mal pron6sttco del mismo en la 1ran 

mayorla de los casos debido a to tardlo de su dla1'n6st1co hace 

que cualquier intento por meJorar las pos1b111dades dia1n6stlcas 

en el protocolo establecido para su estudio merezca ser cons1-

<1erado ampliamente. 

El hecho dlt que un tejido neopl&sico est.1mu1e una respuesta 

1nmuno1611ca local ha sido una inferencia basada en at1unos 

estudios previos y no aclarada satlsf'actorlamente hasta el 

momento actual Junto con su posible valor como herramienta de 

dla1n6stico en neoplasias bronco1en1cas. 

La pre1unta bl.slca 

I•AS, I•G e ICH en loa 

es ¿son diferentes los ni vele.s de 

lavados bronqu1a1es de pacientes con 

neoplaata• pulmonares pr1mar1as de las encontradas en portadores 

de neoplasias metastastcas a pulm6n, suJetos con J:>ronqultls cr6-

ntca CBC) y personas normales? y de ser ast,lson uttles para 

establecer dla1n6sttco dt'ferenctal? en caso de detectarse 

dichas alteraciones, ¿son exc1us1vamente locales o ea:lste part.1-

c1pac16n alstam1ca? 
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OBJETIVOS 

1) Comparar Jos n1veles de 1n'muno1'lObUlinas A secre-

tora,G y H ) en secrec1ones bronquiales de suJetos con neoplasias 

pulmonares primarias contra portadores de neoplasias metastls1cas 

a pulm6n, suJetoa con bronquitis cr6n1ca y un 1rupo teat.110 sin 

en'fermedad resp1rator1a. 

2J 1nveat11ar si en 

las le•iones neop11.s1cas 

a1terac1ones en las cifras 

1nmuno1lobul1nas a y H. 

la a1terac1on 1nmuno1011ca local de 

pulmonares y manifestada por 

de I1AS, part1c1pan tamb1tn las 

3) Determinar s1 ta alterac1on local de 1nmuno11obu11nas 

en el clncer bronco11n1co se relaciona con a1terac1one:s similares 

a nivel a1attm1co. 
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HIPOTESIS 

t} La IIA-S en secreciones bronquiales de pacientes con 

neoplas1aa pulmonares primarias estl. aumentada en comparac16n con 

pacientes portadores de metastasls pulmonares y de sujetos con 

bronquitis cr6n1ca y puede ser de utilidad en el dla1n6st1co 

diferenc1a1. 

2) La 

donde asienta 

respuesta inmune que se produce en el sitio en 

la neopla.a1a. broncoalnica es especiflcamente local 

y ño se relaciona con alteraciones s1st1m1cas. 
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BATERIAL y BETODO 

La metodolo1Ia utilizada slt.Qa 6ste trabajo como: 

Prospectivo 
Obaervac1ona1 
Transversal y 
Comparativo. 

Sede: 

- Unidad de Neumo10,via "Dr Alejandro Celta• 
Hoap1t.al General de H6x1co ss 

- Departamento de 1nmuno1011a 
Hosp1tal Infantil d.e H6xlco. 

Se formaron 4 arupos: 

1: CA•CBR PULRO•AR PRIKARIO n = 19 

Con d1atn6at1co confirmado por el serv1c10 de Pato101ta del 

Hospital General de H6x1co ss a travas de material ot>tenldo 

durante la flbrobroncoscopta o por a11an otro procedimiento, como 

cltolotla de expectorac16n, punc16n transtor1.c1ca o b1ops1a. 

Hueve muJeres y to hombres, con promedio de edad de ST aftas 

<ran10 de S9 a 75); siete 1!6Y.J con antecedente tabl.quico ne1a­

tlvo.El 95?. se encontraba en estadio III, ctasificaci6n TNH 

propuesta por la AJC (19), de la si1uiente estirpe h1atol6t1ca: 

lO Adenocarcinomas, !S de ca1 ulaa pequeft;,.s, z Epidermoldea, 

bronquioloalveolar y indiferenciado. 

se encontr6 tumor endobronquial visible durante la endoa-

copla aoto en e casos (311.). 

II: llSTASTASIB PULll08ARBS DB •BOPLASIAS BXTRATORACICAS 
( n = 9 ) 

Con loa prl•arloa a11ut.entea co•probado•: 2 de ••••· un 
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adenocarcinoma de estoma10,t cordoma, lin'foma,t osteosarcoma,l 

sem1noma, le1om1osarcoma 11.st.rico Y uno con tumor pr1mar10 

desconoctdo. 

Cuatro muJeres Y 5 hombres, con promedio de edad de !55 a6os 

cran10 de 22 a e7 ) y solo uno con tumor endobronquial v1atble 

(pr1mar10 de estoma10J. 

Tanto este 1rupo como el anterior no hablan recibido prev1a-

mente qu1m1oterap1a ni radtoterapta en torax. \ 

111: BRO•OUITIS CRO•ICA n u 

Todos con crttertos d1a1nost1cos para Be propuestos por 

la ATS 120), provenientes <1e la consulta externa neumo1011ca y 

cursando una etapa de estabtl1zac1on, entendtandose esta como un 

pertodo en el cual no hay incremento en la s1ntomato101Ia "habt-

tua1• (20) sets muJeres y 15 hombres, con promedio de edad de 

158 aftos ran10 de 1'!5 a 71 ). Todos con antecedente tab1.qu1co 

poa1t1vo de mis de 10 c11arr111os diarios por mas de so a6s de 

evo1uci6n y voluntar1os. 

r:v: coaTROLBS SI• PATOLOCiJA RBSPJRATORJA 
Grupo teati10 1 n : so 1 

Sin pato1011a pulmonar evidente, no fumadores, voluntar1oa. 

t.a muestra bronquial fu6 colectada tam~16n por fiJ)robroncoacopJa 

rea11zada prev1a a una ciru1Ia electiva extratorlcica pro1ramada 

que requerta anestesia 1eneral con 1ntubac16n orotraqueal 12 

bocios, 5 coiecistectomlaa, 2 netrectomtas, 1aatrectomla, 

d ulo tiroideo y Japarotomia ezploradora con apendicectomial. 

Ocho muJeres y 2 hombres, con promedio de edad de 38 aftas 1 ran10 
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de24a53), El lavado bronqu.lal •• raaliz6 inmediatamente 

desputs de la 1ntubac16n orotraqueal y antes de la ut111zac16n de 

1ases anest.esicos, con una durac16n siempre menor a los dos 

minutos. Los pacientes fueron valorados en et post.operatorio y no 

hUbo nincuna compt1cac16n atrl bu1ble al procedimiento endos­

c6P1co. 

Se ut111Z6 un fibrobroncoscopto Olympus OES-BF-l•T10 Y bajo 

vts16n directa se colect6 la secrec16n bronquial de cualquiera de 

tos bronquios pr1nc1pales en 

101ta localizada (Grupos lll 

los casos en los que no habta pato­

y IV) y en el sitio pr6x1mo a la 

1es16n en los pacientes con neoplasias. 

Se 1nat.11aron 20 ml de soluc16n f1s1ol611ca aspirando inme­

diatamente despuls hasta obtener un m1n1mo de 2 mJ. como promedio 

se recobr6 aproximadamente 30 a 40 Y. del liquido. La toma de Ja 

muestra ful rea11zada como pr1mera maniobra inmed1atamente des­

puts de haber introducido el f1brobronco.scopio,con una duraci6n 

promedio aproximadamente de eo se1undos. 
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Fueron eliminadas las muestras que cont.uv1eran contam1nac16n 

hem&t1ca visible; l>aJo este criterio de exclus16n fU6 necesar10 

desechar casi un 30Y. de muestras de casos de neoplasias bronco16-

nicas que no 'fueron lnclUidas en el 1rupo de 19 casos, ya que el 

tejido neopl<islco tiene como caracter1st.1ca ser friable y por 10 

tanto facilmente san1rante, a\1n sin que el endoscop10 estli en 

contacto con la mucosa. 

El nQmero de sujetos en 6Ste 1rupo tuvo que limitarse a los 

19 casos mencionados. 

El liquido de lavado fu6 concetado a -20 •C hasta su 

procesamiento. A todos tos paciente.s se les tomo tamb16n !5 ml de 

aan1re el mismo dta del estudio endosc6p1co y el suero ful alma­

cenado Junto con las secreciones. 

Todas las muestras fueron procesadas en el mismo periodo de 

tiempo. El moco de las muestras l:lronquiates se evit6 utilizando 

exclusivamente el sobrenadante, lue10 de centrlfu1ar1as a 2000 

rpm por 10 minutos. 

se determinaron Inmuno1lobu11nas A, a y H por el m6t0do de 

1nmunod1fU•16n radial cuantitativa UDRI utilizando las lnmuno­

ptaca• LC-Parti•en ( Low concentration J de Bebrin1 Inst1t.ute con 

ran10 m1n1mo de detecc16n de e mc1/dl co.e mc1/ml) para los 

lavados Ctanto para I•A como para IIGI y HOR-Part11en del mismo 

·1aborator10 con ran1os de det.ecci6n mS:nlma ele 0.,..2 m11m1 de llA y 

2.so m1/ml de I1G para Jos sueros. 
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En el liquido de lavado para las 1nmunogtobu11nas G y H se 

utilizaron los test.11os comerciales del mismo laborat.or10 y para 

la IIA se us6 un test.110 obtenido a partir de calostro humano 

IIIA secretora pura 11 s obtenida mediante un procedimiento 

de concentrac16n y pur1f1cac16n ya estandarizado previamente 

(21). 

Se practlc6 doble ap11cacl6n en cac:la pozo de las 1nmuno­

pJacas con un 1nterv'810 de media hora entre cada dep6s1to. 

Se cuantificaron protelnas totales por el m6todo de Lowry 

122) y para tratar de minimizar el factor dllUclonal el reporte 

final fU6i hecho como relac16n entre lnmuno¡lobullnas sobre pro­

tetnas totales Ul/Pt).De cualquier manera, se reallz6 cuantl­

f1cacl6n de 1nmuno1lobul1nas como concentraciones totales, repor­

tlndose tamb16n promedio y DS de ellas, ademas de su comparac16n 

estadist1ca entre los cuatro 1rupos. 

Con los sueros se utilizaron los t.est11os comerciales espe­

cif1cos para cada inmuno1lobulina y la.is protelnas t.otalea se 

ctet.ermtnaron por el metodo de B1urett (23). Dentro cte loa cr1te­

r1os de inc1usi6n eatablec1ctos ae encontraba el que la protelnas 

totales a nivel a6rico estuvieran por arriba de e 1rtdl. 

Para el anatisls eat.adlst.1co se usaron pruebas de ana11s1s 

de varianc1a (AHOVA) de una vla busca.neto d1'ferencias ent.re los 

cuatro 1rupos y posteriormente prueba u de Hann Whltney para 

muestras independientes buscando diferencias por parejas. 
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R E S U L T A D O S 
Las concentraciones totales de las 1nmuno1tobulinas en 

secreciones bronquiales de cada arupo no mostraron d1'ferenc1as 

estadtsticamente siani'fiCativas entre ellos, tanto con l&AS como 

con ICG ('fi1ura t.), 

Los promedios y DS fueron los SilUientes Cmc1/ml) 

ICAS ''ª 
GRUPO 1: 29.96 (24.0) 35,55 (34,2) 

11: 17.50 110.ts) 9,75 (10,5) 
111: 45.90 (42.3) 35.TO (4'3.6) 

IV: 48.60 (1'3.9) 6.40 (5.96) 

AHOVA: p = 0.35 p 0,16 

Para que el "factor d1luci6n" no fuera un productor de error 

en nuestras determinaciones de secreciones bronquiales, las mues-

tras se estandari~aron obtenilndose la proporc16n f o raz6n) de 

inmunoclobulinas/proteinas totales, reportlndose lstas en me por. 

ml y mostrando una dtstr1buc16n sin di'ferencias estadtsttcas 

demostrables entre los cuatro crupos Cficura 2). 

un 30 r. de tas muestras e~ el 1rupo de clncer estuvo por 

arriba de 20 me/ml y tanto el 1rupo de bronquitis como el de 

controles . tamb16n presentaron casos que rebasaron tate valor. 

Los promedios y DS de las protetnas totales 'fueron los 

s11u1entes 1m1/mt> 

GRUPO t: 12.9 (12.8) 
tt: 3.24 (2.7) 

111: 9,ts2 (13.3) 
IV: s.e7 CT.9) 

AHOVA: p = 0.29 
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En las secreciones bronquiales el promedio-DS de Ja propor-

c16n IcA/pt en cada 1rupo 'fue de : 

GRUPO I: 
II: 

III: 

(2.5) 
Cl.GJ 
ce.q. J 

IV: 

3.1& 
2.83 
5,92 
10.41 (3.2: 1 

tabla 2, f11ura 3 y 5 J 

Valorando por pareJas loa rrupos con un mltodo estadtst1co 

no parametr1co CKann-WhltneyJ se obtuvo .si•nlflcancta estadlstlca 

1010 al comparar et 1rupo tv .(controles sin pato101la reap1rato-

rtaJ con. cua1qu1era de los otros : 

JI-IV y JII-IV: 

p < 0.001 

p < o.os. 

Al comparar et rrupo de c&nc:er J:>ronco11n1co UI con el 11 y 

eJ III no hubo diferencias s11ntftcat1 vas. 

En :forma craflcada puede apreciarse la dlstrtbuc16n de cada 

uno de loa casos y la relac16n entre loa cuatro 1rupos Cft1ura 3 

1 15 ), 

Bn lavados bronquiales, la relactOn de IcG/pt en ca.eta 1rupo 

ful <le (promed10-DS) 

GRUPO l: 
ll: 

lll: 
IV1 

3,20 
2.t.3 
4.te 
••• 

f2,CSJ 
u.e1 
(1,0) 
(t.O) 

ta~la 2, 111ura 4 'I s 1 

Con el mltodo <le AHOYA <le una vla no se encontr6 ntn1una 

<11ferencta eataeliat!camente •11n1f1cat1va, cont1rman<1oae al valo­

rarlo• por pareJa• con el mttodo de Hann-Wh1tn•'I· En la f11ura 15 

•• aprecia la d1•tr1i>uc16n <le cada uno de Jos casos. 
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La relaci6n de ltG/llA en los 4 1rupos estuvo dentro de lo.s 

valores reportad.os como normales 7 1 1.03, ti 0,75, 

111 0.10 y IV : • 0.14, 

La 1nmuno1lobUlina M en las secreciones bronq.u1a1es s61o 

mostr6 reacc16n en la inmunoplaca en menos del 101. del total de 

las muestras revisadas len los 4 1rupos), por lo que no se 

real1%6 trabajo estad.1st1co con esos datos, 

Los resultados obtenidos a ntv.el s6rlco f tabla 111 1 fueron 

normales, sin encontrarse dlferenc1as estadlst1camente s11n1f1ca­

tlvas entre los 4 1rupos y sin que las concentractones totales de 

inmuno1lobul1nas A o G rebasaran las cifras considerad.as como 

llmltes de normalidad, 
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POICBITAJB DH llllUIOOLOBULIIAS 
SOBllH PROTHIIAS TOTALES El SECRECICllES BROIQUIALES 

PR<llHDIO fl) t DESYIACIOI HSTAlllAR (DSJ 

GRUPOS n l•Alpt. 

1 CARCER •• 3. 10 • 2 •• 
J 1 BTASTASIS • 2.e3 • ••• III Bl:OIO. CROIICA 11 IS. 92. • •• 4 
IV TSSTIGO 10 10. 41 • •• 2 

I•A/pt1 lllJIM WHITllEY 1-IV p < O,OOI 
11-IV y 111-IV p < O,OIS 
I-JI, l•III y ll•III llS 

I•O/pt1 10 HAY DIJl'DDClAS 

IIO/pt 

5.2e + 2; o 
2. 13 • ••• 4.16•7.0 
l. l50 • •. o 

Rel l&OII•A 

•• 03 
o.1s 
0.10 
o. 14 



'º 

T.ABLA 111 

COICBITRACIOIBS DB llJIUIOGLOBULIW 
D SUBRO Sil6UJIEO 

PROllBDIO fil Y Dl!SYIACIOI BSTAIDAll IDS) 

•• R u p o • n (1141 (llG) 

' CA•CER " u KSTASTAStS • "' 8ROJIQ, CRORICA 11 
IV TESTIGO 10 

AJIOVA s 10 HAY DIP'ERICNCIAS 
1 P. T. 1 Protelna• total••· 

o. 319 •• 12 l. 601 

o.'"' •• 10 t. 013 
o. 289 •• 12 t. 43T 
0.214 •••• 1.4119 

VALORES RORKALES fl/dlJ 1 (llAI 
cr101 
[Ilftl 

o. 090 - o. 4!50 
o, eoo - 1. eoo 
O, 0156 • O, 3152 

+, IS3 
+.01 
+. ISS 
•• 09 

(Ilft) p, T. 1 

0.2:19 •.09 e.9e 
0.244 •• 10 0.152 
0.20• •• 00 e. 91 
o. 329 +,09 O.TO 
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FIGURA 1 

CONCENTRACIONES TOTALES DE IgA SECRETORA (mcg/ml} 

EN SECRECIONES BRONQUIALES 
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FIGURA 2 
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FIGURA 3 

RELACION :I9AS/PT 

EN SECIU:CIONES BRONQUIALES 
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FIGURA 4 

RELACION J:gG/PT • 

EN-SECRECIONES BRONQUIALES 
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DISCUSIOI y COllCLUSIO!ES 

Loa n1ve1es elevados de I1AS en secreciones bronquiales 

que ae mencionan como caract.ertst1cos 

neoplls1co• eP1tel1ales malignos han s1do 

de los padecimientos 

reportad.os s1tn1f1cat1-

va mente mayores comparados con los ni veles encontrados en las 

pero s1n que hasta el 

dia1n6stico de senslblli-

alterac1onea lnflamator1as ben11nas, 

momento pueda hablarse de un Indice 

dad y especlflcld.ad. Itlehart l'T compar6 

1nmuno1lobu11na A secretora en secreciones 

lo• n1ve1es 

bronquiales 

de 

de 

•uJetoa con clncer pulmonar pr1mar10 contra metastlsicos y porta­

dores de - padec1m1entos ben11nos, incluso menciona un valor 

critico• a utilizar como referencia de 300 mc1/ml como concentra­

C16n total mediante el mlt.odo de inmunoensayo cuantitativo 

(radioinmunoanalisisl, por arriba del cual estuvieron el eor. de 

loa suJet.os con neoplasias; en los pacientes obJeto de nuestro 

t.rabaJo no hUbo nin1un valor de inmuno11obu11na A secretora en 

lavados bronquiales superior a 150 mc1/ml 'flaura >· 

En el estudio mencionado no se tom6 en cuenta el •factor de 

dllucitin• que es fundamental para poder hacer comparac1ones entre 

1aa diferentes muestras obtenldaa para el anaus1s bioqQim1co de 

su contenido, A aste respecto, Bau1hman y cola UO) mencionan ta 

dl'ficultad que hasta el momento existe para la estandar1zac16n 

de los lavados bronquiales, ya que por su varlab1Udad, la exprew 

a16n 41 lo• resultados en t.lrminos de "concentrac16n por ml de 

llqutdo aspiracto•, de n1n1una manera refleJa en "forma secura las 

concentrac1ones intrapu1monares. Estos autores sucieren el uso 
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de azul de metueno como un m6todo prAct1co: pero, aunque no lo 

mencionan, existe la poslbllldad de dafto al equipo endoscoplco y, 

por lo tanto, no es reproducible . nl de apllcac16n prl.ctlca. 

Aunque n1n1an metodo es universalmente aceptado, los 1nves­

t11adores en el area hanmenclonado, en base a su exper1enc1a y 

acceslbllldad, la ut1ltzac16n de potasio, urea, albGmlna o pro­

t.etnas totales como "factor denominador coman• (F'DC)y 1os repor­

tes finales de elementos proteicos en lavados bronquiales se 

· hacen como proporclon o ra2on de tos mismos sobre el FDC e1e11do, 

aunque cualquiera pueda ser crltlcado (10). 

En este trabaJo se dec1d16 ut111zar proteinas totales y el 

anallsls estadlstlco de 6ste FDC encontrados en los lavados 

bronquiales no most.r6 diferencias estadtsticamente S18n1ficativas 

entre los cuat.ro crupos, lo que da mayor conf1ab1l1dad en su 

uso ( fi1ura 2 J; en 31 Y. de los casos de cl.ncer primario de 

pulm6n, los niveles de protetnas t.otales en lavados rebas6 los 20 

m1/ml pero lo mismo sucedi6 en 30X de los pacient.es del 1rupo IV 

t~cttllO ). 

ZeromsKi y cols. (13) ana11zaron teJido tumoral en 22 

pacientes con cancer bronco11nico encontrando por una reacci6n 

de inmunofluorescencia indirecta que habla una mayor cantidad de 

plasmocltos especiflcos de I•A que de otras 1nmuno1lobu11nas en 

las areas cercanas a la les16n. Handel y cots. (U5) estudiaron 

101 lavados Z>ronqutales de diez pacientes sometidos a anestesia 

1eneral sin patolo1Ia pulmonar Y ot.ro 11rupo con t.rastornos 

resp1rator1os benirnos: las muestras se obtuv1eron por broncos~ 
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copio r·111do, se liofilizaron y se analizaron por 1nmunoelectro­

'fores1s cual1tat1va e IDR cuantitativa intentando estandarizar 

las concentraciones con reportes de relac16n 1nmuno810bulinas / 

pot.as101 6stos autores encontraron un aumento s11n1f1cat1vo de 

IIG/I: e IIA/I: en el pulm6n afectado comparado con el no afectado 

en los casos neopll.sicos. 

Paluch y loachim (24) t.amb16n reportaron niveles etevacs.os de 

llG/I: e IIA/I: en lavados bronquiales de pacientes con cl.ncer 

bronco11n1co escamoso y adenocarc1noma, comparandotos con con­

troles de autopsia. Estas 1nmuno1tobu11nas se disoc1aron de tos 

complejos inmunes y se analizaron por 1nmunoftorescenc1a indi­

recta contra especlmenes de c&ncer pulmonar humano. se encontr6 

fluorescencia (•J contra adenocarcinoma y escamoso. 

De Lusti1 y col• (25) y Dvorak y cols (18) tambiln reportan 

•levaci6n de la t1As en secreciones J:>ronquiales de pacientes con 

neoplasias pulmonares primarias ; con toda la evidencia menciona­

da. la propueata de late procedimiento como una m6todo de ayuda 

en el dia1n6stico de neoplasias pulmonares primarias parece ser 

una resultante 161ica. 

Mandel C 10 encontr6 ademas diferencias en la respuesta 

producida por los diferentes tipos histol61icos de caer, apre­

Cil.ndose que el tipo avenu1ar no 1e1u1a el pa.tr6n de elevaci6n de 

laa demls estirpes. Dicha diferencia se atriJ:>uy6 a el supuesto 

ort1en diferente de el tumor de c6lu1as pequeftas comparado con 

la• otras tres clases de caBr ladenocarc!noma, escamoso y d.e 

c•lulaa 1randesJ. 
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Actualmente ya no hay duda de que las cuatro variedades de 

caer son de un mlsmo oriten epitelial en, ademl.s de que los 

tumores mixtos son frecuentes y en al1unas ocasiones el tipo 

hlstol611co preciso es dlfS:cll de establecer, por lo que el 

trastorno 1nmun1tar10 puede ser similar en todas las formas del 

caBr hacl&ndose innecesaria una estrat.lf1cac1on que tos separe; 

en lste traba.Jo solo uno de tos t9 casos (!51.) fut e~tadlflcado en 

etapa qulrur11ca (Estadio 11), pero no porque asl se haya decl-

dldo como criterio de 1nclus16n, sino por el hecho des-

afortunado de que la mayorla de los casos de carcinoma ~ronco-

11n1co se presentan en etapas avanzadas cuando es poco lo que el 

mtdlco puede ofrecer. 

Otro dato 1mportante en nuestro crupo de neoplasias pulmo-

nares pr1mar1as es que mas del !Oí': ltO de 19) fueron de estirpe 

adenocarc1noma y s6lo 2 casos uor.1 se c1as1f1caron histol6cica-

mente como de tipo ep1dermo1de, Reportes recientes (215,27) hablan 

de un incremento en la frecuencia de adenocarcinoma, que supera 

a las dos estirpes consideradas como las princ1pales (celulas 

pequeftas y ep1dermoide1. 

Ho se pens6 necesario hacer estratificac1ones de acuerdo al 

tipo celular ya que, ademas cSe que las muestras serian a\ln mas 

pequeftas, ta alteraci6n inmunol6Cica que se buscaba deberla ser 

la misma en tas cuatro estirpes al proceder todos de el epitelio 

bronquial; de cualquier manera, al tener 10 casos de acSeno-

carcinoma, pucSiera existir la pos1b111dad de que nuestro hal1az10 

de no e1evac1on de r1AS se debiera a el tipo hlstol611co predomi-

nante. se realizb una comparac16n estadtstlca entre el 1rupo de 
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adenocarcinoma y el resto y no se encontraron diferencias. 

El aumento de las concentraciones de 1nmunolflobul1nas en 

padecimientos inflamatorios de diverso or11en se. ha reportado 

menor que en procesos ma11Cnos (28.29,30,311 y su determ1nac16n 

en suJetos con bronquitis cronica (BCI y tabaquismo intenso, 

considerados como un 1rupo de alto r1es10 para el desarrollo de 

neoplasias pulmonares no ha s1<10 explorado en forma especlfica. 

Herr11 (321 no reporta diferencias s11niflcat.1vas en los 

• niveles de I1AS e IIG en lavados bronquiales de fumadores compa-

rados con 1rupoa control, pero en su traba.Jo no ut.111Z6 un FDC 

para m•r.eJar el ses10 de la ct11uc16n. En un reporte posterior, el 

mismo autor (33) compara los niveles de queratina y componente 

secretor libre (CSL) en dos li'rupos s1m11ares a tos que ut111Z6 

previamente y uno con clncer pulmonar primario, encontrando 

niveles bajos de et CSL en el •rupo de fumadores y en el de 

neopl&sicos. Su reporte final en esta ocasi6n ful hecho como 

razon de CSL/prote.tnas totales. PodrS:a ezlstlr ana101s:a entre ta 

evidencia obtenida en el estudio anterior y los hallaz1os aqu.t 

reportados de 1nmuno11obutina A secretora no elevada en secre-

clones bronquiales de suJetos con neoplasias pulmonares primarias 

ya que el componente secretor es ta pieza indispensable para que 

la inmuno1lobulina alcance ta luz bronquial. Si aua niveles se 

encuentran disminuidos se podria inferir que es consecuencia de 

una menor producci6n por las c61ulas ep1te11ates afectada•; de 

cualquier manera,lstoa hechos, como loa resultados obtenidos, 

pueden dar lu•ar a m\1ltiPles y variadas inferencias. 
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Como se aprecia por los trabajos mencionados previamente, 

los dat.os presentados en este estudio muestran resultados d1fe· 

rentes a los encontrados en la literatura. 

con el di.•ef!.o ut.lizado no fu6 posible establecer un 

mento en los niveles de 1nmuno11obul1na A secretora 

lncre­

en los 

sujetos portadores de una neoplasia. pulmonar primaria y por lo 

tanto tampoco ful posible establecer S:ndlces de sens1bllidad y 

espec1f1c1dad: de dicha det.erm1nac16n en 6ste padecimiento. La 

f18Ura 3 nos muestra la distr1buct6n de cada una de tas muestras 

estudiadas en los " 1rupos y puede apreciarse que, s1 se habla 

de incremento de niveles de tnmunotlobUllna A secretora indepen­

dientemente del punto en que se dectda 'f1Jar el •valor crttlco•, 

la senu1b111dad y espec1f1c1dad sers:an menores de !50i:. 

La metodolo1S:a estadS:st1ca no permite conclus:r que lo encon­

trado fu6 una c11sm1nuc16n de dichos niveles en el 1rupo problema 

comparativamente con e1 test110, ya que la h1Potes1s fU6 plan­

teada en forma un1d1recc1ona1 hacia incremento, pero tamb16n la 

aprec1ac16n de los datos en la 1rat1ca 3 induce a pensar en esta 

•41sm1nuc16n•. Los hechos favorecen la aceptac16n de la h1P6-

tes1s de nulidad (de •no d1ferenc1as•> y la conclu•16n de que los 

niveles de 1nmunó1lobul1na A secretora que se encontraron NO 

estaban 1ncrement.ados, 

Loa haUaz1os 

tisular neopll.Slca 

transporte de la 

donde asienta Ja 

del presente estudio su11eren que la lea16n 

tnduce una disminuc16n en la producc16n y/o 

1nmuno1lo>bul1na A secretora a n1ve1 local, en 

alterac16n de la mucosa, ·aunctue cabe la post-
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bilidad de que el limitado n1lmero de pacientes que constituyeron 

nuestros 1rupos o la metodolog.S:a utilizada no hayan sido los 

necesarios para encontrar consistencia con reportes previos .El 

hecho de que se pudiera estar incurriendo en un · error de tipo 

beta al no haber realizado un clculo previo para establecer el 

adecuado tamafto de la muestra es factible : nuestros resultados 

podrl.n ser re-valorados en estudios posteriores. En cuanto a la 

metodolo1la de laboratorio, si no se dec1d16 se1u1r en forma 

estricta lo que a11uno de tos· autores referidos ha hecho, 'fu6 

porque tampoco en los estudios revisados se ut111Z6 et mismo 

mltodo 1nmunol611co para ta determ1nac16n de las 1nmuno110-

bu11nas. 

La posibilidad de q~e la metodolo11a que se util1z6 no haya 

sido la adecuada para detectar el incremento referido en 

publicaciones que sirvieron de base para la realizaci6n 

estudio permanece suJeta a discusi6n. Sin embar10, al ser 

una primera experiencia en lste campo, la continuaci6n 

t.rabaJo podrla proporcionar concluaione$ mi.a firmes. 

las 

del 

lata 

del 

De cualquier manera, es un hecho que en la mayorta de tos 

casos de cl.ncer bronco16nico avanzado ex1ste cierto 1rad.o de 

1nmunodepresi6n {34) que puede manifestarse con titules baJoa de 

anticuerpos a nivel slrico y, aunque dentro de nuestros criterios 

de 1nclu116n no se muestre6 n1n1<1n caso con menos de !5 1r/dl de 

protelnaa sericas totales y a ntvel s1st6m1co no detectamos 

alteraciones, •ste factor podrta estar influyendo en tos resulta­

dos a nivel local. 
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En los crupos de neoplasias metast:i..s1cas a pulm6n :r de 

auJetos poJ"tadores de se t.amb16n se encontra:-on niveles de 

tnmuñoalobulina A secretora menor-es que los aet 1rupo testi10, 

pero sln que fueran estadtst1camente st•n1f1cattvos a.1 compa-

rarlos con el 1rupo de neopJas1as pulmonares pr1mar-1as, lo que 

parece lndtcar que la alterac16n no es espectftca de las neopla­

s1as pr1mar1as y por 10 tanto carecerta de valor en el proto~ 

colo i:se dta11n6at.1co diferenc1a1. 

con lo obtenlda puede a'fil'marse que las a1teraci6nes 1nmu­

no161icaa que conducen a var1ac1one.s en Jos niveles de 1nmuno910-

bul1nas en .secree1ones 1:1:r-onqu1a1es son 1ndepena1ent.es de las 

varJ.actones s1stem1cas, ya quo la •lterac16n detectada en .secr-e­

ctones no se presenta a nlvel sf?"lco, en donde 10.s n1vele.s de 

1nmunoclobuS1nas: son normales en los d1ferentes rrupos e.st.u­

dlados, 

Por todo lo anterlor, se puede conclu!r que no se encontr6 

evidencia que suctera la presencia de una est1mu1ac16n 1nrnuno­

l&c1ca local en la.s neo:pla.s1as pulmonat"e.s prs.martas que pU<Sl&t"a 

•ervtr de ayuda para d.1.ferenc1ar estos casos c1e otros tipos c1e 

~eoplas1as como las meta.sta.slcas. En procesos 1nflamator101 como 

la bronqultla cr6ntca los niveles de IfAS en aecr~11:1onea bron­

qutalea no mueatran <S1terenc1&a est.acs1at1camente •J.tn1ftcat1vas 

con las de pacientes con CaBr. Por- el contrar10, 1os niveles <Se 

I•AS en lavados bronqu1a1es de sujetos normales se encuentran 

muy por enc1ma de lo ob.se:rvaito en los casos problema. 

La. alt.eJ"Ac16n 1nmunot6etca protiablemente estl en relac16n 
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exclusivamente con la llAS ya que los niveles de tea e ltH 'fueron 

loa ••parados, 

La cont1nuac:16n del traba.Jo en e1 a.rea podrl. dar una idea de 

la C11mens16n exacta de los resultados del presente estudio. Hemos 

presentado hechos y, las diferentes interpretacaones a los mis­

mos, dependen del enfoque con que estas sean hechas. 

Wesael1us y co1s U~l en un art.1cu10 reciente reportan haber 

encontrado niveles baJos de 1nmuno1lot1ul1na A secretora en las 

v1as aereas de los pacientes con neoplasias broncog6nicas prima­

ria• en el pulm6n contra.lateral; no refieren los halla.z1oa en el 

lado afectado pero sus datos son consistentes con los del 

presente traba.Jo. 
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