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Lesistenza di metastasi in un sog-
getto affetto da neoplasia rappresen-
ta una controindicazione all’intervento
chirurgico radicale. Pertanto essendo
il fegato uno degli organi piu frequen-
temente interessato da localizzazioni
secondarie ed allo stesso tempo, con-
sentendo esso una valutazione abba-
stanza precisa circa eventuali lesioni
a suo carico, abbiamo voluto analiz-
zare le variazioni di alcuni parametri
enzimatici connessi alla funzionalita
epatica, di facile valutazione anche in
laboratori di piccoli ospedali, in caso
di neoplasie epatiche secondarie.

Abbiamo considerato le transaminasi
glutammico-piruvica (SGPT) e glutam-
mico-ossalacetica (SGOT) che, pur es-
sendo enzimi a diffusione ubiquitaria,
presentano una maggiore concentra-
zione nel fegato. Cosi, la SGPT, enzima
intracellulare citoplasmatico che cata-
lizza il trasferimento dell’alfa-amino-
gruppo dall’alanina all’acido alfache-
teglutarico, dando luogo alla formazio-
ne di acido piruvico ed acido glutam-
mico (la reazione pud decorrere in sen-
so inverso), pur essendo presente nel

* Assistente responsabile del Laboratorio Analisi.

cuore, nel rene, nel pancreas, ed in
piccola parte negli eritrociti, si trova
in maggiore concentrazione nell’epato-
cita. La SGOT, enzima intracellulare
citoplasmatico e mitocondriale, che
catalizza il trasferimento dell’alfa- a-
minogruppo dall’acido aspartico all’a-
cido alfa-chetoglutarico (la reazione €&
reversibile), & presente in piccola par-
te nel muscolo scheletrico, nel rene,
nel pancreas, nel polmone, nel cervel-
lo, e negli eritrociti, ed in maggior con-
centrazione nel fegato e nel cuore. Ri-
sulta percio evidente come le due tran-
saminasi rappresentino dei parametri
di citolisi a livello epatico, che se con-
siderati in correlazione con altri enzimi,
possono indicarci la presenza, la fase,
ed il grado di lesione epatocitaria.

Si & poi considerata la fosfatasi al-
calina (FA), fosfomonoesterasi che ca-
talizza 1’idrolisi di diversi monoesteri
dell’acido fosforico. Tale enzima, endo-
cellulare cioplasmatico, &€ presente nel-
I'csteocita, nell’epatocita, nella parete
duodenale e nella ghiandola mamma-
ria. Comunque la FA sierica € per la
quasi totalita di origine ossea e sem-
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bra che venga escreta attraverso gli
epatociti nei canalicoli biliari e quin-
di, attraverso le vie biliari, nel lume
intestinale. Si comprende percido come
nella necrosi epatocitaria la concentra-
zione sierica di FA aumenti solo lie-
vemente, per la diminuita capacita
escretoria, mentre raggiunga livelli sie-
rici elevati nei processi ostruttivi a ca-
rico delle vie biliari, a motivo del suo
riassorbimento in circolo.

Abbiamo poi valutato le variazioni
della +y-glutamiltranspeptidasi (y GT),
enzima che catalizza il trasferimento
del gruppo gamma-glutamico ad un
gamma-glutamilpeptide o ad altro pep-
tide o L-aminoacido. L’enzima, presen-
te probabilmente in due forme, 'una
nelle particelle microsomiali, l’altra
solubile nel citoplasma, si presenta in
alte concentrazioni nel rene ed in con-
centrazioni minori nel pancreas, nel
fegato, nella ghiandola mammaria, ed
ancora in minor misura nella milza,
nell’intestino e nel S.N.C. Le elevazio-
ni sieriche della yGT in corso di lesio-
ni epatocitarie acute sembrano di scar-
sa rilevanza, mentre si osserva un suo
incremento nella stasi biliare intra ed
extraepatica, presentando rispetto alla
F'A una maggiore sensibilitd ed un piu

MATERIALI E METODI

Sono stati presi in esame 20 pazienti
(12 uomini ed 8 donne), di eta compre-
sa tra i 31 egli 86 anni, affetti da neo-
plasia addominale. Tali pazienti sono
stati suddivisi in due gruppi, a secon
da della presenza o meno di metastasi
epatiche :

precoce e duraturo innalzamento.

~ Infine si & valutata la variazione
della glutamicodeidrogenasi (GLDH),
enzima che catalizza la reazione di
deidrogenazione dell’alfa-chetoglutara-
to con formazione di glutamato. Questo
enzima € di fondamentale importanza
nella diagnosi di epatopatie, sia per-
cheé la sua concentrazione negli altri
organi € irrisoria rispetto a quella epa-
tica (tanto che lo si considera enzima
epato-specifico), sia perche é localiz-
zato esclusivamente a livello mitocon-
driale. Da ci0 ne consegue che per
avere un incremento sierico di GLDH
occorre che si siano verificate nel fe-
gato gravi lesioni necrotiche. Poichée
I’elevazione della GLDH risulta meno
evidente rispetto a quella delle tran-
saminasi, le quali sono quesi comple-
tamente di origine citoplasmatica e,
solo in parte di origine mitocondriale
(le SGOT), ne consegue che occorre
correlare le variazioni della GLDH
con gli altri enzimi epatici.

Oltre alle variazioni dei suddetti en-
zimi, abbiamo voluto analizzare il rap-
porto (SGOT+SGPT)/GLDH e ~y GT/
SGOT, proposti da Schmidt (1975) quale
indice diagnostico di metastasi epatica.

Gruppo A : 10 soggetti affetti da neo-
plasia con metastasi epatiche (5
neoplasie gastriche, 4 del colon, 1
della papilla);

Gruppo B : 10 soggetti affetti da neo-
plasia senza metastasi epatiche (6
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neoplasie del colon e 4 dello sto-
maco).

L’accertamento della presenza o me-
no di metastasi epatiche si & praticato
o mediante T.A.C. o mediante laparo-
tomia. Tutti i pazienti considerati non
presentavano concomitanti o antece-
denti affezioni epatobiliari o pancrea-
tiche. Sono stati inoltre esclusi sogget-
ti con malattie cardiovascolari i quali,
potendo presentare alterati valori di
GLDH e transaminasi, avrebbero fal-
sato le indagini, nonché pazienti con
malattie ossee, i cui valori di FA pote-
vano interferire con i dati in esame.

RISULTATI E DISCUSSIONE

Egualmente sono stati esclusi gli etili-
sti cronici che notoriamente presenta-
no alterazioni a carico della vGT. Nei
suddetti pazienti abbiamo valutato le
variazioni rispetto ai valori normali, i
quali per gli enzimi da noi considerati
sono : SGOT <18 U/1; SGPT <22 U/l;
vyGT < 28 U/l; FA < 170 U/,
GLDH < 4 U/l

Su tali variazioni sono state calco-
late le medie, 'errore standard (E.S.)
e la significativita della differenza del-
le medie con il metodo del «t» di
Student.

I risultati ottenuti sono riassunti nella fig. 1 e nella tab. 1.
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TaseLra 1
SGOT SGPT F. A. YGT GLDH
15.55 16.02 146.14 19.98 3.43

senza metastasi

+ 2.00 + 3.0 = 8% 4 290

0.29

I+

P n. s. < 0.05 < 0.05 < 0.025 < 0.025
42.22 31.42 391.50 108.25 7.54

con metastasi
+13.80 + 6.01 +112.30 =+ 35.80 + 1.6

Dall’analisi dei dati risulta evidente
come le variazioni maggiormente si-
gnificative si sono avute a carico del-
la yGT e della GLDH (P<0,025), cio
in accordo con altri autori (Orlowski
1961, 1963; Aronsen 1970; Rutembury
1963).

Infatti 9 dei 10 pazienti con metasta-
si epatiche presentavano valori supe-
riori alla norma di yGT ed 8 su 10 di
GLDH, mentre 1 solo paziente senza
metastasi presentava valori elevati di
vGT ed un altro di GLDH. Anche a
carico della FA e della SGPT si sono
osservate variazioni significative ri-
spetto ai soggetti senza localizzazioni
secondarie al fegato, anche se tale si-
gnificativita (P<0,05) & stata inferio-
re rispetto a quella della yGT e della
GLDH. Non significativa & invece ri-
sultata la variazione della SGOT, la
quale per altro appariva alterata solo
in 5 pazienti con metastasi.

Circa l’analisi dei rapporti enzimati-
ci proposti da Schmidt, ed i cui risul-
tati sono stati riassunti nella fig. 2 e
nella tab. II, risulta non significativo

il rapporto (SGOT + SGPT)/GLDH,
mentre altamente significativo ¢ quel-
lo yGT/SGOT (P <0,005).

FIG. 2
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TaBeLLa IT
SGOT+SGPT
e o s W o1 i el Y GT/SGOT
GLDH
9.14 1.36
senza metastasi
+0.93 +1.15
]2- N. S. <0.005
9.33 2.70
con metastasi
+0.89 +0.33

La non significativita del primo rap-
porto secondo noi € diretta conseguen-
za delle scarse alterazioni delle tran-
saminasi riscontrabili in corso di meta-
stasi epatiche. Al contrario la validita
del secondo rapporto € conseguenza
dell’attendibilita attribuita alle varia-
zioni della yGT in corso di localizzazio-
ni epatiche secondarie.

In definitiva dall’analisi dei risultati
ottenuti possiamo affermare che, seb-
bene nessuna variazione enzimatica o
rapporto enzimatico rappresenti un in-
dice specifico di metastasi epatica, la

RIASSUNTO

Sono state studiate in 20 pazienti affetti da
neoplasia addominale, di cui 10 con metastasi
epatiche,
serici : SGOT, SGPT, FA, gamma-GT, GLDH.
Inoltre é stato analizzato il rapporto (SGOT +
SGPT)/GLDH e il rapporto gamm-GT/SGOT. La

significativita della differenza delle medie é stata

le modificazioni dei seguenti enzimi

valutazione di detti parametri, i quali
presentano il vantaggio di essere di
rapida e semplice esecuzione anche in
piccoli centri, correlata al quadro cli-
nico ed anamnestico del paziente, pud
rappresentare il primo approccio come
test di screening nel paziente neopla-
stico nel porre diagnosi di sospetta
metastatizzazione epatica, ed orientare
verso una piu approfondita indagine
diagnostica, ponendo 1’indicazione alla
esecuzione di metodiche piu specifiche
e sofisticate (arteriografia, ecotomo-
grafia, T.A.C.).

valutata con il metodo del «t» di Student.

Gli Autori traggono la conclusione che le
alterazioni del profilo enzimatico epatico e dei
due suddetti rapporti costituiscono un test di
semplice e rapida esecuzione nel porre diagno-

si di sospetta metastatizzazione epatica.
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SUMMARY

The variations of the serum enzymes SGOT,
SGPT, AP, gamma-GT, GLDH have been stu-
died in 20 patients, 10 of which with metastatic
liver tumor. The ratio (SGOT+SGPT)/GLDH
and the ratio gamma-GT/SGOT have been cal-
culated too. The results have been evaluated
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