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Alkaline Phosphatase (ALP)

� Ένζυµο που ανήκει στις κατηγορίες φωσφατάσες

�� ΡόλοςΡόλος:: αποφωσφορυλιώνει διάφορες

οµάδες φωσφορικών από διάφορα

βιοµόρια, σε pH 9

� Εντοπίζεται: υψηλότερες συγκεντρώσεις

στο ήπαρ, στους χοληφόρους πόρους, 

στα οστά, στο έντερο και στον πλακούντα

� Ολική ALP: άθροισµα πολλαπλών διακριτών µορφών ALP που

προέρχονται από διαφορετικούς ιστούς



Alkaline Phosphatase (ALP)

Είναι γνωστά τέσσερα γονίδια που κωδικοποιούν για τα ισοένζυµα

ALP:

i. Μη ειδικό ιστικό γονίδιο: νεφρά, ήπαρ και οστά. Κωδικοποιεί

τρία ισοένζυµα (νεφρική-ALP, ηπατική-ALP και οστική-ALP) που

διαφέρουν µόνο στο ποσοστό υδατανθράκων των πλευρικών

αλυσίδων

ii. Πλακουντιακό γονίδιο που κωδικοποιεί για το πλακουντιακό

ισοένζυµο

iii.Εντερικό γονίδιο που κωδικοποιεί για το εντερικό ισοένζυµο

iv.Βλαστικό γονίδιο που κωδικοποιεί για το ισοένζυµο των όρχεων, 

θύµου και πνευµόνων

Lone MA, et al. Indian J Chest Dis Allied Sci, 2003



Adenosine Deaminase (ADA)

� Ένζυµο που συµµετέχει στον καταβολισµό των πουρινών

� Αποτελείται από δύο ισοένζυµα: ADA1 και

ADA2 µε διαφορετικό ΜΒ, διαφορετικό pH 

δράσης, διαφορετική κινητική, αλλά παρόµοια

συγγένεια µε το υπόστρωµα

� ADA1

- Έχει δύο µορφές, τη µονοµερή (ADA1m) και τη διµερή µορφή

(ADA2c) στην οποία δύο διµερή είναι ενωµένα µε µια συνδετική

πρωτεΐνη

- Βρίσκεται σε όλα τα κύτταρα και παρουσιάζει παρόµοια συγγένεια

µε το υπόστρωµα αδενοσίνης και 2-δεοξυαδενοσίνης

Krenke R, et al. J Physiol Pharmacol 2008



Adenosine Deaminase (ADA)

� ADA2

- Παρουσιάζει µεγαλύτερη συγγένεια µε την αδενοσίνη

- Βρίσκεται στα µακροφάγα και στα µονοκύτταρα

- Όταν αυτά προσβληθούν από το µικροοργανισµό παρατηρείται

υπερέκφραση του ενζύµου ADA2

- Απελευθερώνεται στα βιολογικά υγρά από τα µονοκύτταρα όταν

αυτά φαγοκυτταρώσουν ένα µικροοργανισµό

Gakis C. Eur Respir J 1996



Adenosine Deaminase (ADA)

• Η ADA είναι ένας δείκτης που χρησιµοποιείται ευρέως για τη

διάγνωση φυµατιώδους πλευρίτιδας και η αξία της έχει

αναφερθεί σε ένα µεγάλο αριθµό µελετών

Kim CH, et al. Tuberc Respir Dis 2009

ldes L, et al. Eur Respir J 1996

Lamsal M, et al. Southeast Asian J Trop Med Public Health 2007

Valdes L, et al. Arch Intern Med 1998

Light RW, et al. Ann Intern Med 1972





Σκοπός

� Να εκτιµηθούν τα επίπεδα της ALP και της ADA στο

υπεζωκοτικό υγρό ασθενών µε υπεζωκοτική συλλογή

� Να ελεγχθεί κατά πόσο η ALP σε σχέση µε την ADA µπορεί:

i) να συµβάλλει στη διαφοροδιάγνωση των εξιδρωµατικών ΥΣ από

τις διιδρωµατικές ΥΣ

ii) να συµβάλλει στη διαφοροδιάγνωση των φυµατιωδών ΥΣ από

τις υπόλοιπες εξιδρωµατικές ΥΣ



Μέθοδος

� Οι συγκεντρώσεις της ALPALP ππροσδιορίστηκαν µε εµπορικά

διαθέσιµα kit (Abcam) και σύµφωνα µε τις αρχές ειδικής

χρωµατοµετρικής µεθόδου

� Οι συγκεντρώσεις της ADA προσδιορίστηκαν ποσοτικά

σύµφωνα µε τη χρωµατοµετρική µέθοδο Giusti

Στατιστική ανάλυση: GraphPad Prism 5.0
Roc ανάλυση: MedCalc 9.0

Τα αποτελέσµατά µας παρουσιάζονται ως µέση τιµή ± τυπική

απόκλιση



ΠΡΩΤΟΚΟΛΛΟΠΡΩΤΟΚΟΛΛΟ

ΣεΣε όλουςόλους τουςτους ασθενείςασθενείς συµπληρώνεταισυµπληρώνεται κοινόκοινό πρωτόκολλοπρωτόκολλο
στοστο οποίοοποίο καταγράφονταικαταγράφονται τατα ακόλουθαακόλουθα::

1- Η αιτία εισόδου, ο εντοπισµός της υπεζωκοτικής συλλογής (Αριστερά,
∆εξιά, Άµφω) και η τελική διάγνωση

2- Η βιοψία υπεζωκότα για τις περιπτώσεις όπου υπήρχε ένδειξη

3- Η κυτταρολογική εξέταση του πλευριτικού υγρού

4- Η µικροβιολογική εξέταση του πλευριτικού υγρού

5- Η καλλιέργεια του πλευριτικού υγρού

6- Η γενική αίµατος (αριθµός και τύπος λευκών αιµοσφαιρίων, 
Τ.Κ.Ε.)

7- Ο προσδιορισµός του σακχάρου, LDH και ολικών λευκωµάτων



∆ΙΑΓΝΩΣΗ∆ΙΑΓΝΩΣΗ

Κακοήθεια: Τέθηκε σε όλους τους ασθενείς µε τη θετική κυτταρολογική

εξέταση του πλευριτικού υγρού ή τη βιοψία του υπεζωκότα

Φυµατιώδη πλευρίτιδα: Η τελική διάγνωση τέθηκε µε την αποµόνωση του

µυκοβακτηριδίου της φυµατίωσης: α) στην καλλιέργεια πτυέλων και του

πλευριτικού υγρού β)µε τη χρώση Zielh Neelsen και γ)µε βιοψία υπεζωκότα

Παραπνευµονική συλλογή: Στηρίχθηκε στην παρουσία αναπνευστικής

λοίµωξης, συνοδευόµενης από εµπύρετο, πνευµονική διήθηση, πυώδη

απόχρεµψη και ανταπόκριση στη θεραπεία µε αντιβιοτικά. Στο πλευριτικό

υγρό επικρατούν τα πολυµορφοπύρηνα λευκοκύτταρα

Συµφορητική Καρδιακή Ανεπάρκεια (∆ιίδρωµα): Η διάγνωση βασίστηκε

Στο ιστορικό των ασθενών, στην κλινική εικόνα και τα αντικειµενικά

ευρήµατα της ΣΚΑ καθώς και τα εργαστηριακά ευρήµατα του πλευριτικού

υγρού που το χαρακτήριζαν ως διίδρωµα



6060

ΥπεζωκοτικέςΥπεζωκοτικές ΣυλλογέςΣυλλογές

54 54 ΕξιδρώµαταΕξιδρώµατα ((90 %90 %))
6 6 ∆ιϊδρώµατα∆ιϊδρώµατα ((10 %10 %) ) 

6 6 ΆνδρεςΆνδρες

19 19 ΠαραπνευµονικέςΠαραπνευµονικές ΣυλλογέςΣυλλογές ((35.2 %35.2 %))
15 15 ΆνδρεςΆνδρες &  4 &  4 ΓυναίκεςΓυναίκες

27 27 ΚακοήθειςΚακοήθεις ΣυλλογέςΣυλλογές ((50 %)50 %)
13 13 ΆνδρεςΆνδρες & 14 & 14 ΓυναίκεςΓυναίκες

14 14 ΠνεύµοναΠνεύµονα ((51.8 %51.8 %))

13 13 ΆλλαΆλλα ((48.1 %48.1 %))

8 8 ΦυµατιώδειςΦυµατιώδεις ΣυλλογέςΣυλλογές ((14.8 %)14.8 %)
6 6 ΆνδρεςΆνδρες & 2 & 2 ΓυναίκεςΓυναίκες



Αποτελέσµατα Alkaline Phosphatase

ALP PFALP PF

(U/mL)(U/mL)

PPEsPPEs

(n=19)(n=19)

62.1±18.4
(42.0-88.0)

45.9±25.7
(23.0-126.0)

59.1±55.6
(23.0-349.0)

32.7±10.4
(20.0-45.0)

TBTB

(n=8)(n=8)

Ca ALLCa ALL

(n=27)(n=27)

EXEX

(n=54)(n=54)

TRANSTRANS

(n=6)(n=6)

62.1±18.4
(42.0-88.0)

76.1±85.6
(32.0-349.0)

76.1±85.6
(32.0-349.0)



Αποτελέσµατα Alkaline Phosphatase
Pleural Fluid

TRANS

n=6

EX

n=54

MAL

n=27

PPEs

n=19

TB

n=8

ALP

PF

U/mL

32.7±10.4
(20.0-45.0)

59.1±55.6
(23.0-349.0)

45.9±25.7
(23.0-126.0)

76.1±85.6
(32.0-349.0)

62.1±18.4
(42.0-88.0)

ALP PF
U/mL

76.1±85.6
(32.0-349.0)

62.1±18.4
(42.0-88.0)



Αποτελέσµατα Adenosine Deaminase

57.3±56.7
(13.9-230.0)

PPEsPPEs

(n=19)(n=19)

62.7±35.9
(11.6-105.0)

19.9±12.4
(9.2-68.1)

39.8±41.8
(9.2-230.0)

8.2±4.1
(4.8-16.0)

TBTB

(n=8)(n=8)

Ca ALLCa ALL

(n=27)(n=27)

EXEX

(n=54)(n=54)

TRANSTRANS

(n=6)(n=6)

62.7±35.9
(11.6-105.0)

ADA PFADA PF

(U/L)(U/L)



Αποτελέσµατα Adenosine Deaminase
Pleural Fluid

TRANS

n=6

EX

n=54

MAL

n=27

PPEs

n=19

TB

n=8

ADA

PF

U/L

8.2±4.1
(4.8-16.0)

39.8±41.8
(9.2-230.0)

19.9±12.4
(9.2-68.1)

57.3±56.7
(13.9-230.0)

62.7±35.9
(11.6-105.0)

ADA PF
U/L

TB

n=8

62.7±35.9
(11.6-105.0)



Optimal

cut-off point
Sens (%) Spec (%) AUC (95% CI)

Diagnostic performance for the differentiation between EXUDATES and TRANSUDATES

ALP 

PF
>45 U/mL 54.7 83.3

0.662

(0.527-0.780)

ADA 

PF
>9.2 U/L 98.1 83.3

0.942 

(0.848-0.986)

ALP & ADA ROC Analysis in Pleural Fluid



ALP & ADA ROC Analysis in Pleural Fluid

Optimal

cut-off point
Sens (%) Spec (%) AUC (95% CI)

Diagnostic performance for the differentiation between 

TUBERCULOUS and NON-TUBERCULOUS EFFUSIONS

ALP 

PF
>40 U/mL 100.0 42.2

0.718

(0.578-0.833)

ADA 

PF
>42.8 U/L 75.0 82.2

0.714 

(0.573-0.830)



Συµπεράσµατα

� Τα επίπεδα της ALP και της ADA στο υπεζωκοτικό υγρό

παρατηρήθηκαν αυξηµένα στα εξιδρώµατα σε σχέση µε τα

διιδρώµατα

� Οι συγκεντρώσεις της ALP και της ADA στο υπεζωκοτικό

υγρό βρέθηκαν στατιστικά σηµαντικά υψηλότερες στις

φυµατιώδεις και παραπνευµονικές ΥΣ σχέση µε τις κακοήθεις

συλλογές



Συµπεράσµατα

� Οι παραπάνω δείκτες παρουσίασαν την ίδια ειδικότητα στη

διάκριση των εξιδρωµάτων από τα διιδρώµατα, ωστόσο η

ADA έδειξε µεγαλύτερη ευαισθησία σε σχέση µε την ALP

� Η ADA παρουσίασε καλύτερο συνδυασµό ειδικότητας και

ευαισθησίας στη διάκριση των φυµατιωδών από τις µη

φυµατιώδεις υπεζωκοτικές συλλογές (κακοήθεις και

παραπνευµονικές)


