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Valor discriminante optimo de la adenosina desaminasa en liquido
pleural para el diagnoéstico de la tuberculosis

J. Orts Costa,® M.J. Cardona Iguacen,® J. Fuentes Arderiu® y B. Rodriguez Sanchon®®

Hemos determinado la concentracion catalitica de la ade-
nosina desaminasa (ADA) segiin el método de Giustien 118
liguidos pleurales y aplicado una modificacion de las cur-
vas caracteristicas receptor-operador para evaluar su capa-
cidad discriminante en el diagndstico de la tuberculosis.

El objetivo de este estudio es determinar la sensibilidad,
especificidad y eficiencia de la ADA para el diagndstico de
la tuberculosis. Finalmente hemnos considerado 0,73 pkat/L
como el valor discriminatorio optimo.

Introduccion

La adenosina desaminasa (ADA; EC 3.5.4.4) cataliza la
desaminacion de la adenosina a inosina. Es una enzima po-
limorfica que se encuentra en la mayor parte de los tejidos
humanos, especialmente en los tejidos linfoides'.

Los linfocitos T presentan una actividad catalitica signi-
ficativamente mas elevada de ADA que los B y nulos, cuan-
do es expresada en relacién a la masa proteica celular??,

La posible relacion entre esta enzima y el sistema inmu-
ne ha sido estudiada con intensidad creciente al descubrirse
la ausencia genética de ADA en inmunodeficiencias
combinadas®.

Se han encontrado concentraciones cataliticas séricas ele-
vadas de ADA en: enfermedades del parénquima hepatico,
mononucleosis infecciosa, fiebres tifoideas, leucemias agu-
das y sarcoidosis®’; enfermedades todas ellas en las que
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We have determined the catalytic concentration of ade-
nosis deaminase (ADA) according to the method of Giusti
en 118 pleural effusions and applied a modification of
receiver-operatig characteristic curves in order to evaluate
the discriminant capacity.

The aim of this study is to determine sensitivity, specifi-
city and efficiency at different cutoff points of ADA for
the diagnostic of tuberculosis. At last, we have considered
0, 73 pkat/L as optimum discriminant value of ADA.

existe una participacion activa de la inmunidad celular.

Piras et al.® han demostrado que la concentracion cata-
litica de ADA en liquidos pleurales de tuberculosos se en-
cuentra elevada. Posteriormente, otros estudios han valo-
rado la determinacion de la concentracion catalitica de ADA
en liquido pleural como prueba para el diagnostico de la
tuberculosis®!!,

En el presente estudio hemos investigado 118 casos de
derrames pleurales, determinando la sensibilidad, especifi-
cidad y eficiencia de ADA segiin distintos valores discrimi-
nantes para el diagnostico de la tuberculosis y hemos esta-
blecido el valor discriminante optimo.

Material y métodos
Pacientes

La muestra estudiada ha sido de 82 hembras y 56 varo-
nes de edades comprendidas entre los 9 y 83 afios, admiti-
dos en nuestro hospital durante el dltimo afio para la eva-
luacion diagndstica de un derrame pleural.

Se establecié un protocolo prospectivo sistematizado si-
milar al efectuado por Martinez-Vazquez et al.''; basado
en criterios clinicos, radiologia de térax, intradermoreac-

QUIMICA CLINICA 1985; 4 (3) 189



cion de Mantoux, determinacion de constituyentes bioqui-
micos (proteinas, glucosa, lactato deshidrogenasa), exame-
nes citologicos, examenes microbioldgicos (tincion de Gram,
cultivo en agar, tincion de Ziehl-Neelsen, cultivo en medio
de Lowenstein, cultivo para hongos) y examenes histologi-
cos; todos ellos en liquido pleural.

Muestras

Fueron obtenidos por toracocentesis y/o toracoscopia se-
giin métodos descritos'* !4, Se centrifugaron (1500 g, 5 min)
y los sobrenadantes (libres de células) fueron congelados a
—20°C durante un tiempo inferior a un mes hasta su ana-
lisis. La actividad catalitica no sufrié cambios durante este
periodo®'?. Fueron rechazadas las muestras hemolizadas
por presentar interferencias®

Determinacion de la concentracion catalitica

Se efectud segiin el método alternativo de Giusti® a
37°C.

Los reactivos (de pureza grado reactivo) utilizados fueron:

Adenosina. Merck n° 862 (Darmstadt, Alemania).

Nitroprusiato de sodio. Merck n® 6541 (Darmstadt,
Alemania).

Solucion de hipoclorito sodico. Carlo Erba n® 370321
(Milano, Italia).

Hidroxido sodico en lentejas. Merck n® 6498 (Darmstadt,
Alemania).

Hidrogenofostato de sodio-1-hidrato. Merck n°® 6346
(Darmstadt, Alemania).

Hidrogenofosfato de di-sodio-2-hidrato. Merck n® 6580
(Darmstadt, Alemania).

Fenol. Merck n® 206 (Darmstadt, Alemania).

Las absorbancias fueron determinadas en un espectro-
fotometro Spectronic 710. Bausch & Lomb. Rochester, New
York (USA) a 638 nm.

Precision interdia del sistema analitico

Se obtuvo un coeficiente de variacion interdia de 8,4%
(X =0, 63 pkat/L), basado en el andlisis por duplicado de
especimenes de pacientes's,

Evaluacion de la capacidad discriminante

La capacidad discriminante de la ADA para el diagnos-
tico de la tuberculosis ha sido evaluada mediante la estima
de la sensibilidad, especificidad y eficiencia diagnostica.

Para ello se ha utilizado una modificacion de las curvas
caracteristicas receptor-operador'® generadas por un orde-
nador personal Hewlett-Packard modelo HP-9820A pro-
visto de registrador grifico.

Resultados

De los 118 derrames pleurales estudiados, 35 correspon-
dicron a una etiologia tuberculosa (30%) v el resto a dife-
rentes patologias (Tabla 1). La alta prevalencia de derra-
mes de etiologia tuberculosa contrasta con la descrita en pai-
ses mas desarrollados!’, siendo similar a la descrita por
Martinez-Vazquez et al.'! en nuestra drea.

La sensibilidad (SE), especificidad (ES) y eficiencia (EF)
diangosticas segun distintos valores discriminantes se mues-
tran en la Tabla II v se ilustran en la Figura 1.
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Tabla 1.

Etiologia de los derrames pleurales

Numero de
Tipo de derrame Etiologia del derrame pacientes
Tuberculoso Tuberculosis 35
Neoplasico Carcinoma escamoso 14
Carcinoma bronquio-
lo alveolar 1
Carcinoma ‘‘oat-cell”’ 4
Neurinoma 1
Adenocarcinomas de
origen diverso 13
Metaneumoénico Neumonias de origen
diverso 30
De etiologia
diversa Tromboembolismo
pulmonar 3
Sindrome de Dressler 2
Reaccion a cirugia
abdominal 1
Pleuropericarditis
virica 1
Insuficiencia renal 1
Lupus eritematoso
sistémico 1
Linfoma 2
De origen
desconocido 8
Tabla II.

Sensibilidad, especificidad y eficiencia se-

gun distintos valores discriminantes de la

adenosina desaminasa en liquido pleural
para el diagnéstico de la tuberculosis.

C.C. de ADA= (

0.73
0.75
0.77
0.78
0.80
0.81
0.83
0.85
0.87
0.88
0.90
0.91
0.93
0.95

0.96

kat/L) SEP ES¢
1.00 0.96
0.94 0.96
0.94 0.96
0.94 0.96
0.94 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.91 0.98
0.89 1.00
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Figura 1. Curvas caracteristicas receptor-operador modificadas'® de
la adenosina desaminasa en el liquido pleural para el diagnéstico de
la 1uberculosis.

Se puede observar la sensibilidad (SE), especificidad (ES) v efliciencia
(EF) diagndsticas frente a diversos valores discriminantes.

Discusion

En la prdctica clinica los derrames pleurales son frecuen-
tes y a menudo presentan un diagnostico problematico't,

El valor discriminante (VD) de una magnitud bioquimi-
ca cuantitativa de uso diagnostico (concentracion catalitica
de ADA en liquido pleural, en el presente estudio) es aquél
que permite clasificar a un paciente en una categoria deter-
minada (derrame de etiologia tuberculosa/derrame de etio-
logia no tuberculosa, en el presente estudio). El VD se se-
lecciona a partir de una sensibilidad y especificidad diag-
nostica preestablecidas.

Martinez-Vazquez et al.'' proponen como valor discri-
minante 0.72 pkat/] para una sensibilidad y especificidad
diagnosticas de 1 y 0.95 respectivamente. En nuestro estu-
dio hemos establecido diferentes VD para distintas sensibi-
lidades y especificidades diagnosticas. Pero a la hora de es-
tablecer el VD optimo hemos decidido dar prioridad a la
sensibilidad diagnostica en detrimento de la especificidad,

proponiendo como VD optimo 0.73 pkat/L para una sen-
sibilidad y especificidad diagnostica de 1 y 0.96 respectiva-
mente, siendo la eficiencia diagndstica de 0.92; VD éptimo
qu:el resulta similar al propuesto por Martinez-Vazquez et
al.)2.

Todo lo expuesto anteriormente hacen perfilar a la de-
terminacion de la concentracion catalitica de ADA en li-
quido pleural como una prueba sencilla, rapida y de bajo
coste, especialmente util en paises como el nuestro donde
la prevalencia de derrames tuberculosos es alta'’.
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