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RESUMEN: Existe amplia evidencia de que el cdncer estd asociado con anormalidades en la regulacion génica
expresada en la superficie de la membrana celular.

El 80% de los individuos son capaces de secretar los antigenos ABH en saliva y otras secreciones. La presencia
de estas sustancias estd controlada por un gen que puede adoptar dos formas alélicas: Se dominante y se recesiva.
El objetivo de este trabajo fue investigar la relacion entre la expresion antigénica ABH en células de descama-
cion urotelial y el cardcter secretor en pacientes con cdncer de vejiga.

Se examinaron 33 pacientes con tumores de vejiga clasificados en superficiales y profundos y una poblacion de
40 individuos normales. Se investigé el cardcter secretor en saliva y la expresion de los antigenos ABH uroteliales
en sedimento urinario. Se empleé para estos estudios la técnica de inhibicion de la aglutinacion.

En la poblacién normal todos expresaron los antigenos ABH en células de sedimento urinario y solo el 80% presen-
16 dichos antigenos en sus secreciones. En los pacientes con cdncer de vejiga el 30,31% resulté no secretor.y de ellos
el 70% presenté delecién antigénica ABH en sedimento urinario con mayor incidencia de tumores profundos.
Nuestros resultados indicarian que los pacientes con cdncer de vejiga no secretores desarrollarian tumores con
mayor grado de infiltracion respecto de los pacientes secretores.

(Rev. Arg. de Urol., Vol. 63, N° 1, P4g. 14, 1998)
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SUMMARY: The deletion of blood group ABO antigen in bladder carcinoma has attracted attention because of
its potential as a prognostic parameter.

Approximately 80% of subjects present H, A and B substances in the saliva and other secretions. The secretions
of this substances is controlled by the secretor genes, Se and se.

The term secretor is applied to those persons (genotype SeSe or Sese) who secrete H with or without A and B.
The objective of this work was to investigate the relationship berween ABH antigenic expression in urothelial
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cells and secretor character patients with bladder cancer.

We examined 33 patients with bladder tumors and classified them in superficial and profound, plus 40 normal
individuals. The secretor character was determined in saliva and the ABH urothelial antigens were performed in
urinary sediment. The agglutination inhibition technique was used for these studies.

The 80% of the normal population were secretors and all expressed ABH antigens in urinary sediment. The 30.31%
of the patients with bladder cancer were non secretors, and 70% of them suffered deletion ABH antigens expres-

sion in urinary sediment.

These findings indicate that there is a complex modulation of blood antigen biosynthesis associated with the neo-

plastic progression of the human urothelium.

(Rev. Arg. de Urol., Vol. 63, N° 1, P4g. 14, 1998)
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INTRODUCCION

Los antigenos de grupo sanguineo son los mejores
antigenos alogeneicos humanos y su presencia no sélo
estd limitada a células rojas, sino también a otras célu-
las epiteliales y secreciones’. Son los productos se-
cundarios de genes que codifican glucosiltransferasas
especificas y su expresion estd bajo regulacion sinérgica
de varios sistemas genéticos entre los que se cuentan:
ABO, Hh, Ii, Le, Sese, y Zz.

El 80% de los individuos son capaces de secretar los
antigenos del sistema ABH en saliva, leche y otras se-
creciones. Este fenémeno estd codificado por un gen
que puede adoptar dos formas alélicas: Se dominante y
se recesiva. El gen Se no actuaria sélo sobre la capaci-
dad de secretar antigenos ABH, sino que también con-
tribuirfa a la regulacién de la expresion de los diversos
grupos sanguineos en los distintos tejidos®.

Existe amplia evidencia de que el céncer estd aso-
ciado con anormalidades en la regulacién génica ex-
presada en la superficie de la membrana celular*®. Una
alteracion en la misma puede bloquear directamente o
derivar la sintesis y organizacién de las moléculas su-
perficiales de la célula que median la interaccion, el
desarrollo y la diferenciacién.

Considerando que la mayorfa de los cdnceres huma-
nos se origina a partir de células epiteliales, los cam-
bios en los grupos sanguineos constituyen un topico
importante en la inmunologia tumoral”®.

El objetivo de este trabajo fue investigar la relacién
entre la expresion antigénica ABH de descamacion
urotelial y el cardcter secretor en pacientes con cancer
de vejiga.

MATERIAL Y METODOS

Se trabajé con muestras de pacientes con cancer de
vejiga (n = 33), clasificados segiin el grado de infiltra-

cion (superficiales y profundos), y una poblacion de
individuos normales (n = 40).

Se determiné el cardcter secretor investigando los
antigenos ABH solubles en saliva y la expresion de di-
chos antigenos en células de sedimento urinario de
ambas poblaciones. Se empled para estos estudios la
técnica de inhibicién de la aglutinacién®.

Se trabajé con muestras de orina de 3 horas de re-
tencidn, el sedimento se lavé 3 veces con buffer fosfato
salino (PBS) pH 7.4, y se llevé a una concentracion
minima de 500 cél/ml. La suspension se sometid a con-
gelaciones y descongelaciones sucesivas y en el extracto
se investigaron los antigenos de grupo sanguineo. Las
salivas estudiadas para determinar el cardcter secretor
se sometieron a shock térmico para destruir la mucina
que interfiere en las reacciones de aglutinacidn.

Técnica de inhibicién de la aglutinacion

Se realizaron 3 baterfas de diluciones geométricas
del material en estudio en PBS pH 7,4. Se enfrenté cada
bateria con igual volumen de antisueros de distinta es-
pecificidad: anti-A, anti-B y lectina Ulex europeus, con-
venientemente diluidos. Se incubé 10 minutos a tem-
peratura ambiente y se revel con una suspension de
glébulos rojos isogrupo al 5% en PBS.

Se centrifug6 a 1.000 RPM durante 1 minuto y se
observd aglutinacién macroscépica. La ausencia de
aglutinacién indic6 la presencia de antigeno soluble.

RESULTADOS

En la poblacién normal, el 80% de los individuos
resultaron ser secretores (coincidente con la bibliogra-
fia)" y todos expresaron los antigenos ABH en células
de sedimento urinario de acuerdo con su grupo sangui-
neo eritrocitario.

En la Tabla 1 se presentan los resultados corres-
pondientes a los hallazgos en saliva de los pacientes
con cdncer de vejiga y en la Tabla 2 los datos obte-
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nidos de la expresion ABH en células de sedimento
urinario.

En los pacientes con cdncer de vejiga el 69,69% re-
sult6 secretor, de los cuales €l 65,21% conserva la ex-
presi6n antigénica ABH en células de sedimento urina-
rio. Sélo en el 30% de los pacientes no secretores se
detecté la presencia de antigenos ABH.

Distribucion de los pacientes con cancer de vejiga
segiin presenten antigenos ABH solubles en sus
secreciones (saliva)

Tumor vesical Superficiales  Profundos
Caracter
Secretores (n = 23) 12 11
69,69% 36,36% 33,33%
No secretores (n = 10) 1 9
30,31% 3,04% 27,27%
Tabla 1

Relacién del carécter secretor y la expresién
antigénica ABH en células uroteliales de pacientes
con tumor vesical

Expresion ABH Positiva  Negativa  Totales
Caracter

Secretores 15 8 23

65,21% 34,79% 100%
No secretores 3 7 10

30% 70% 100%
Tabla 2
DISCUSION

Los glucoconjugados de membrana de las células
epiteliales del urotelio presentan ciertos carbohidratos
antigénicos relacionados con las sustancias de grupo
sanguineo. Durante la progresion a la malignidad, es-
tos oligosacéridos inmunodominantes sufren alteracio-
nes especificas‘®. El cambio mds frecuente y destacable
en las determinantes de grupo sanguineo asociado con
céncer humano es la delecién de antigenos de grupos
sanguineos A o B",

En nuestra experiencia hemos observado que las célu-
las de descamacidn del urotelio de pacientes con tumor
de vejiga tienen una correlacién altamente significativa
con los resultados obtenidos en células neopldsicas™.

De acuerdo con los hallazgos obtenidos, podemos
observar que el cardcter no secretor estd aumentado en
la poblaci6n de pacientes con cdncer de vejiga (31 ,31%)
respecto de la poblacién normal (20%). El 70% de los
pacientes no secretores carece de la expresion de los
antigenos ABH estudiados en las células uroteliales,
presentando tumores profundos. La delecidn observa-
da en las células tumorales podria ser consecuencia de
un paro en la maduracién de los antigenos celulares,
afectando también al sistema secretor.

Nuestros resultados indicarfan que los pacientes con
céncer de vejiga no secretores desarrollarfan tumores
con mayor grado de infiltracién respecto de los pacien-
tes secretores. El estudio del cardcter secretor podria
tener un valor predictivo en la evolucién del tumor.
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COMENTARIO EDITORIAL

Los autores llevan a cabo un estudio comparativo
entre poblacién sana (40 casos) y pacientes con tumo-
res vesicales (33 casos), para determinar la relacion
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entre la expresion celular del antigeno ABH y su secre-
cién en saliva.

Teniendo en cuenta sus resultados y aceptando las
limitaciones dependientes del bajo nimero de pacien-
tes estudiados, llama la atencién el hecho de que un
porcentaje similar (36,36% versus 33,3%) de los tu-
mores son secretores independientemente de su esta-
dio tumoral. Por consiguiente, baja sensibilidad de la
prueba. Por el contrario, el caracter no secretor es pro-
pio del tumor profundo, por lo que tendrfa una alta es-
pecificidad.

Por otra parte, la correlacién entre la secrecién en
saliva y la expresion celular del antigeno comporta en-
tre un 30-34.7% de falsos resultados, lo que reduce el
valor predictivo de la prueba.

Por consiguiente, la experiencia aqui presentada estd
en la linea de distintos trabajos publicados en la litera-

tura en los finales de los *80 y que ha llevado a un esca-
so uso de la prueba.

Efectivamente, un 20% de personas sanas no expre-
sa el antigeno ABH y un 40% de los tumores profun-
dos lo expresa, por lo que su utilidad pronostica es li-
mitada.

Nosotros. en nuestro estudio del tumor vesical, los
determindbamos en la célula, pero después de verificar
su escaso valor abandonamos la prueba en 1987, al igual
que han hecho otros grupos.

Dr. Juan Fernando Jiménez Cruz
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