
Kanser ölüme yol açan nedenler arasýnda koroner arter
hastalýklarýný takiben ikinci sýrada yer almaktadýr. Primer
hastalýðýn erken tanýsý kadar metastazlarýn  erken dönemde
saptanmasý, uygun tedavinin seçiminde ve tedavinin
baþarýsýnda önemlidir. En sýk metastazýn olduðu sistemler-

Kemik Metastazlarýnýn Saptanmasýnda
Alkalen Fosfataz Kemik Ýzoenziminin Deðeri ve
Kemik Sintigrafisi Ýle Karþýlaþtýrýlmasý 

THE VALUE OF SKELETAL ALKALINE PHOSPHATASE ISOENZYME IN THE
DIAGNOSIS OF BONE METASTASES AND COMPARISON WITH BONE SCINTIGRAPHY

Hülya ORTAPAMUK*, Ali ARSLAN**, Seniha NALDÖKEN*, Ayþegül DOÐRAR***,
Hulki GENÇ**, Mustafa ESEN**

* Uz.Dr., Ankara Numune Hastanesi Nükleer Týp Bölümü
** Uz.Dr., Ankara Numune Hastanesi Dahiliye Kliniði
*** Uz.Dr., Ankara Numune Hastanesi Biyokimya Bölümü, ANKARA

Geliþ Tarihi: 26.07.2000

Yazýþma adresi: Dr.Hülya ORTAPAMUK
Ankara Numune Hastanesi 
Nükleer Týp Bölümü 
ANKARA

Özet
Amaç: Kemik sintigrafisi kemik metastazlarýnýn saptanmasýnda

majör rolü oynamaktadýr. Çeþitli kemik hastalýklarýnda
kemik metabolizmasýný yansýtan yeni biyokimyasal testlerin
klinikte kullanýmýna ait araþtýrmalar sürmektedir. Bu çalýþ-
mada kemik metastazlarýnýn tanýsýnda kemik metabolizma
belirleyicilerinin rolü kemik sintigrafisi ile karþýlaþtýrmalý
olarak araþtýrýlmýþtýr.

Materyal-Method: Yeni kanser tanýsý almýþ 40 hastada kemik
sintigrafisi, total alkalen fosfataz ve kemik alkalen fosfataz
izoenzim deðerleri çalýþýlmýþtýr. 

Bulgular: Kemik metastazlarýnýn sintigrafik olarak gösterildiði
tüm hastalarda total alkalen fosfataz ve kemik alkalen fosfa-
taz izoenzim deðerleri anlamlý olarak yüksek bulunmuþtur.
Kemik alkalen fosfataz iskelet sisteminin genel durumu
hakkýnda ek bilgiler saðlayýcý olup yeni kanser tanýsý almýþ
hastalarda deðerli bir yöntem olarak kullanýlabilir.

Sonuç: Kemik metastazý düþünülen hastalarda kemik sintigrafisi
ile kombine olarak kemik alkalen fosfataz  izoenzim
düzeyinin tayini kemik metastazlarýnýn erken dönemde sap-
tanmasýnda avantaj saðlayabilir görünmektedir. Ancak biz
bu testlerin tümü ile kemik sintigrafisinin yerini alabileceði-
ni düþünmemekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Kemik alkalen fosfataz izoenzimi, 
Kemik sintigrafisi, Kemik metastazlarý
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Summary
Purpose: Bone scintigraphy plays a major role in the diagnosis of

bone metastases. The clinical utility of new biochemical
markers of bone metabolism has recently been investigated
in various bone diseases. This study evaluated the role of
skeletal alkaline phosphatase  that is one of the bone metab-
olism markers in comparison with bone scan in the diagno-
sis of bone metastases in cancer patients.

Material-Methods: Forty patients with newly diagnosed cancer
were included in the study. Bone scanning and serum value
of total alkaline phosphatase and skeletal alkaline phos-
phatase were obtained in all patients.

Results: In all patients who had bone metastases proven by
scintigraphy had also significantly elevated total alkaline
phosphatase and bone alkaline phosphatase values. We
showed that  skeletal alkaline phosphatase could become a
useful  marker in the evaluation of patients with newly diag-
nosed cancers as it seems to provide additional information
about the skeletal status of these patients.

Conclusion: We thought that, when skeletal metastases are of con-
cern in cancer  patients, both bone scintigraphy and meas-
urement of bone alkaline phosphatase seems to be advan-
tagous for recognizing metastatic bone disease earlier. But,
according to our findings, we believe that serum  levels of
the investigated markers cannot replace bone scintigraphy 
in cancer patients for the early detection of bone me-
tastases. 

Key Words: Skeletal alkaline  phosphatase, Bone scintigraphy, 
Bone metastases
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den birisi  iskelet sistemidir. Ýskelet metastazlarý sýklýkla
yaþamý tehdit eden komplikasyonlarla beraberdir ve mor-
biditeyi arttýrýcý yönde etki ederler.

Kemik sintigrafisi, radyolojik tetkikler ve laboratuvar
metotlarý kemik metastazlarýnýn tayininde kullanýlmaktadýr.
Ancak  bu tetkiklerin duyarlýlýk ve özgüllüðünü etkileyen
limitasyonlar mevcuttur.

Kemik sintigrafisi kemik metastazlarýnýn tayininde
önemli rol oynamaktadýr (1). Kemik sintigrafisi yüksek
sensitiviteye ve spesifiteye sahip olup, % 70'lere varan po-
zitif belirleyici deðere ve % 99.8 negatif belirleyici deðer-
lere sahiptir (2). Ancak dosimetri ve maliyetler asempto-
matik hastalarýn takibinde tekrarlayan kemik sintigrafi-
lerinin kullanýmýný kýsýtlayabilir (3,4). 

Konvansiyonel radyolojinin  sensitivitesi düþük olup
genellikle kemik sintigrafisi ile kombine olarak kullanýl-
maktadýr (5). Laboratuvar testleri ise non-invazif, ucuz, ko-
lay yapýlabilir olup hasta tarafýndan rahat tolere edilirler.
Çeþitli kemik hastalýklarýnda  kemik metabolizmasýndaki
yeni biyokimyasal parametrelerin klinik kullanýmýna ait son
yýllarda giderek artan sayýda araþtýrmalar dikkati çekmekte-
dir (6-8). 

Alkalen fosfataz (ALP)  birçok doku tarafýndan sente-
zlenmektedir. Karaciðer (LALP) ve kemik (bALP) orijinli
alkalen fosfataz; serum alkalen fosfataz düzeyinin büyük
kýsmýný oluþtururlar. bALP izoenzimi kemik dokusundaki
osteoblastik aktiviteyi yansýtýr  ve serumda tayini kolaydýr.
Kemik metastazlarýnda artan osteoblastik aktivite sonucu
serum total ALP (tALP) ve bALP izoenziminde artýþ bek-
lenmektedir. Bu çalýþmada yeni kanser tanýsý almýþ, tedavi
görmemiþ olgularda kemik metastazlarýnýn saptanmasýnda
total ALP ve bALP izoenzim düzeylerinin deðeri kemik
sintigrafisi ile karþýlaþtýrýlmalý olarak deðerlendirildi.

Method

Yeni taný konmuþ, radyoterapi ve/veya kemoterapi al-
mamýþ yaþlarý 19-74 arasýnda deðiþen, 22 erkek ve 18 kadýn
hastadan oluþan toplam 40 kanser hastasý çalýþma grubuna
dahil edildi.

Alkalen fosfataz düzeyleri  için yaþlarý 25-70 arasýnda
deðiþen 9 kadýn ve 11 erkekten oluþan  saðlýklý  20 birey
kontrol grubu olarak kullanýldý.

Hastalara 20 mCi Tc-99m MDP'in intravenöz yolla
verilmesinden 3 saat sonra tüm vücut kemik sintigrafisi
yapýldý. Elscint SPX-6 gama kamera kullanýlarak anterior
ve posterior  pozisyonlarda tüm vücut görüntüleri elde edil-
di. Gerekli görüldüðü takdirde ek spot görüntüler alýndý.
Sintigrafiler iki nükleer týp uzmaný tarafýndan ayrý ayrý
deðerlendirildi. Uyumsuzluk gösteren olgular birlikte
deðerlendirilerek ortak bir sonuca varýldý. Sintigrafi
sonuçlarýna göre hastalar iki guruba ayrýldý:

Grup I: Sintigrafik  olarak metastaz tesbit edilmeyen
hastalar (non-metastatik grup),

Grup II:Sintigrafik olarak metastaz saptanan hastalar
(metastatik grup)

Birinci gruptaki hastalarýn yaþ sýnýrý 30-71 yýl olup bu
grupta 10 erkek 10 kadýn toplam 20 hasta yeralmýþtýr.
II.grupta yaþ sýnýrlarý 19-74 yýl olup grup 12'si erkek 8'i
kadýn 20 hastadan oluþmuþtur. Her iki gruptaki kanserlerin
daðýlýmý tablo 1'de verilmiþtir.

Alkalen fosfataz düzeylerinin ölçülmesi:

Hasta serumlarý 2500 rpm de 15 dakika santrifuj
edildikten sonra çalýþma zamanýna kadar -20 derecede don-
durularak saklandýlar.

Total ALP ölçümü Olympus AU 800 otoanalizöründe
Randox Alkaline Phosphatase kiti kullanýlarak yapýldý.

ALP izoenzimlerinin fraksiyonlanmasý ise Beckman
Paragon Isopal ALP izoenzim kiti ile Agaroz Jel
Elektroforez tekniði kullanýlarak yapýldý. Agaroz Jel plaklar
tampon ile iþleme sokulduktan sonra, hasta örnekleri aplike
edilip 150 voltta 25 dakika yürütüldü. Substrat ile etki-
leþtirilen plaklar Beckman Appraise Densitometer System
yardýmýyla 600-640 nm de okutularak izoenzim fraksiyon-
larýnýn kantitatif tayinleri yapýldý. Referans aralýklarý tALP
için 45-132U/L, bALP için 20-56 U/L ( 24-52 %) olarak
alýndý.

Ýstatistiksel Analiz: Elde edilen verilerin deðer-
lendirilmesinde  tek yönlü varyans analizi, Duncan  testi,
ki-kare ve Fisher exact testleri kullanýldý.

Bulgular

Kontrol grubu, non-metastatik ve metastatik gruplarda
yaþ ortalamalarý sýrasý ile 49.2±12.1, 53.8±10.9 ve
49.95±15.3 yýldýr; kontrol grubunun %55'i erkek, %45'i
kadýnlardan oluþmaktadýr, non-metastatik grupta erkekler

Tablo 1. Metastatik ve non-metastatik gruplarda kanser-
lerin daðýlýmý

Grup I Grup II
(non-metastatik grup) (metastatik grup)

Kanser tipleri n=20 n=20

Meme ca 7 4
Akciðer ca 5 4
Pankreas ca 1 -
Mide ca 1 1
Kolon ca 1 -
Rektum ca 1 1
Tiroid ca 1
Renal ca 1 1
Primeri bilinmeyen - 4
Prostat ca 2 5
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grubun %50'sini oluþturmaktadýr, metastatik grupta erkek-
ler %60, kadýnlar %40 oranýnda olup her üç grup arasýnda
yaþ ve cinsiyet daðýlýmý açýsýndan istatistiksel olarak fark
yoktur.  

Tablo 2 ,3 ve 4 kontrol grubu ve hasta gruplarýna ait
serum tALP ve bALP kan deðerleri verilmiþtir. Kontrol
grubunda serum tALP düzeyi ortalama deðeri 95.20±15.35
U/L (65-129 U/L) iken, non-metastatik grupta (grup I)
serum tALP deðerleri 99.00±19.23 U/L (67-130 U/L) bu-
lunmuþtur. Her iki grup arasýndaki fark istatistiksel olarak
anlamlý deðildir.  

Kontrol gurubunda bALP düzeyi 40.65±8.38 U/L (31-
63 U/L) olup non-metastatik grupta bu deðer 41.70±11.98
U/L (26-55 U/L)�dir ve her iki grup arasýnda istatistiksel
olarak anlamlý fark bulunmamýþtýr.

Kontrol grubu tALP ve bALP deðerleri ile metastatik
gruba ait tALP ve bALP deðerleri ile karþýlaþtýrýldýðýnda
fark anlamlý bulunmuþtur  (p<0.001).

Non-metastatik ve metastatik gruplar karþýlaþtýrýl-
dýðýnda: I.grupta tALP 99.00±19.23 U/L (67-130 U/L),
grup II'de 426.40±251.38 U/L (153-1111 U/L) olup fark an-
lamlýdýr (p<0.001). bALP I. grupta 41.70±11.98 U/L (26-55
U/L) ve II. grupta 247.95±128.28 U/L (101-540 U/L) dir,

Tablo 2. Kontrol grubunda serum alkalen fosfataz deðer-
leri

bALP LALP

Hasta tALP % U/L % U/L

1 112 49 54 51 58
2 80 40 32 60 48
3 91 35 31 65 60
4 104 42 44 58 60
5 65 47 31 53 34
6 78 38 30 62 48
7 113 45 51 55 62
8 91 50 45 50 46
9 85 48 41 52 44
10 82 42 35 58 47
11 129 49 63 51 66
12 91 41 37 59 54
13 102 40 41 60 61
14 78 46 36 54 42
15 94 46 43 54 51
16 91 40 36 60 54
17 103 40 41 60 62
18 115 40 46 60 69
19 96 42 40 58 56
20 104 34 36 66 68

tALP:total alkalen fosfotaz, bALP: kemik alkalen fosfotaz izoen-
zimi, LALP karaciðer alkalen fosfotaz izoenzimi.

Tablo 3. Metastaz saptanmayan grup I'e ait total alkalen
fosfataz (tALP) ve kemik alkalen fosfataz izoenzim
(bALP)deðerleri

bALP

Hasta Malignite tALP % U/L

1 Meme ca 70 26 18
2 Meme ca 104 42 44
3 Kolon ca 106 45 48
4 Meme ca 101 37 38
5 Mide ca 85 32 29
6 Pankreas ca 110 48 53
7 Akciðer ca 115 44 51
8 Meme ca 71 48 34
9 Akciðer ca 104 42 44
10 Meme ca 90 28 25
11 Meme ca 87 38 33
12 Prostat ca 67 42 28
13 Akciðer ca 130 49 64
14 Meme ca 109 30 33
15 Rektum ca 90 55 50
16 Tiroid ca 75 53 40
17 Akciðer ca 98 51 55
18 Akciðer ca 130 45 58
19 Renal ca 120 40 48
20 Prostat ca 118 35 41

Tablo 4. Metastaz saptanan II.grupta total alkalen  fosfataz
ve kemik alkalen fosfotaz izoenzim deðerleri

bALP

Hasta Malignite tALP % U/L

1 Renal ca 227 56 127
2 Prostat ca 308 68 209
3 Primeri bilinmeyen 635 59 375
4 Prostat ca 730 74 540
5 Primeri bilinmeyen 745 63 469
6 Prostat ca 243 66 160
7 Mide ca 472 45 212
8 Rektum ca 542 53 287
9 Prostat ca 513 74 380
10 Akciðer ca 632 44 278
11 Akciðer ca 184 57 105
12 Akciðer ca 1111 35 378
13 Meme ca 191 89 170
14 Meme ca 429 76 326
15 Meme ca 435 60 261
16 Akciðer ca 350 49 172
17 Primeri bilinmeyen 153 78 19
18 Primeri bilinmeyen 272 66 180
19 Meme ca 187 59 110
20 Prostat ca 169 60 101
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fark anlamlýdýr. Tablo 5'de istatistiksel sonuçlar özetlen-
miþtir. tALP için cut-off deðeri 130 U/L, bALP için 64 U/L
olarak alýnmýþtýr.

Kontrol grubunda total alkalen fosfataz düzeyine
bALP�nin katkýsý %43, non-metastatik grupta %42'dir.
Metastatik grupta bu deðer (%62) anlamlý olarak yüksek
bulunmuþtur. 

Tartýþma

Kemik metastazlarýnýn saptanmasýnda kemik sinti-
grafisi en duyarlý yöntem olarak bilinmektedir (1,2).
Sintigrafiye göre daha ucuz, daha az zaman alacak ve daha
kolay elde edilebilir metodlarýn arayýþý ise yýllardýr sürmek-
tedir. 

Alkalen fosfataz, molekül aðýrlýklarý 65.000 Dalton
olan monomerlerden oluþan  dimerik bir glikoproteindir ve
alkalen pH'da organik fosfat esterlerinin hidrolizini katalize
eder. Alkalen fosfataz enzimi hemen hemen tüm dokularda
bulunmakla beraber en sýk karaciðer parankim dokusunda,
kemikte osteoblastlarda, intestinal epitelde, böbrek tubulus
hücrelerinde ve plasentada bulunmaktadýr. ALP endo-
plazmik retikulumda sentezlenerek, Golgi cisimciðinde
glikozillenir ve hücre yüzeyine ulaþýr. ALP'nin spesifik bir
substratý yoktur. Hücreler arasý fosfat transportunda görev
alýr, organik fosfat esterlerini hidrolize ederek inorganik
fosfat iyonlarýný meydana getirir. Enzimin biyolojik yarý
ömrü 7 gündür. 18-60 yaþlarý arasýnda erkeklerde düzeyi
daha yüksektir, 60 yaþtan sonra her iki cinste ALP
düzeyinde artýþ gözlenir ve bu yaþ grubunda kadýnlardaki
düzeyi erkeklerden daha yüksek olabilir. Kemik
büyümesinin çok hýzlý olduðu 18 yaþ öncesi dönemde ALP
deðerleri normal eriþkinin yaklaþýk 3 katý kadardýr. 

Alkalen fosfataz  osteoblast fonksiyonunun serumdaki
göstergesi olarak yaygýn olarak kullanýlmakla beraber
yeterli spesifisitesinin olmamasý  en önemli dezavantajýdýr.
Plazma ALP'ný esas olarak karaciðer ve kemik izoenzimleri
oluþturmaktadýr. Kemik ve karaciðer ile ilgili patoloji-
lerde total ALP deðerinin yükselmesi beklenir.

Hiperparatiroidide, rickets, osteomalasi, neoplastik kemik
hastalýklarý, myositis ossifikans, Paget hastalýðýnda, safra
kanallarýnýn týkanmasýnda, ilaçlara baðlý karaciðer hastalýk-
larýnda, hamilelikte serum ALP düzeyi artmaktadýr ALP
izoenzimleri farklý yapýsal genlerle kodlandýklarý için
molekül yapýlarý farklýdýr ancak enzimin tüm özelliklerini
gösterirler.

Kemik metastazlarýnýnda artan osteoblastik aktivite
beraberinde kemik ALP izoenziminin artýþýný da getirir
(9,10). Kemik ALP izoenziminin kantitatif ölçümünün
kemik metastazlarýnýn ortaya konmasý, takip ve tedaviye
cevabýn deðerlendirilmesinde kullanýmýna dair  çalýþmalar
mevcuttur (11-24).

Nguyen ve arkadaþlarý kemik metastazlý meme kanseri
olgularýnda kemik izoenziminin total aktiviteye olan
katkýsýnýn % 72, metastaz olmayanlarda ise % 45 olduðunu
göstermiþlerdir (11). Bu deðerler bizim çalýþmamýzda bul-
duðumuz kemik ALP izoenziminin metastazlý hastalarda to-
tal aktiviteye katký yüzdesi ile uyumludur. Prostat kanserli
32 hastada Chen ve grubu bALP düzeyinin kemik metasta-
zlarýnda tALP'a göre daha yüksek spesifiteye ve pozitif be-
lirleyici deðere sahip olduðunu rapor etmiþlerdir (12). 

Zannito ve arkadaþlarý kemik, karaciðer ve lenf nodu
metastazý olan 64 kanser olgusunun hepsinde total ALP'nin
artarken, kemik izoenziminin sadece kemik metastazý olan
hastalarda artmýþ olduðunu göstererek  alkalen fosfataz
izoenzimin total enzimatik aktiviteden daha spesifik
olduðunu rapor etmiþlerdir (13). Reale kemik alkalen fosfa-
taz izoenziminin meme kanserli olgularda erken metastaz-
larýn saptanmasýnda  spesifisitesini %86.5 ve sensitivitesini
%78.6 olarak bulmuþ ve meme kanserli hastalarýn takibinde
kullanýmýný önermiþtir(14).

Ritzke ve arkadaþlarý kemik alkalen fosfataz izoenzi-
minin tümör belirleyiciler ile beraber kullanýlmasý ile kemik
metastazlarýnýn saptanmasýnda %85 spesifisiteye
ulaþmýþlardýr (15).

Çalýþmamýzda metastatik grupta  serum alkalen fosfa-
taz deðerleri non-metastatik gruptan anlamlý olarak yüksek-
tir, kemik metastazý saptanan tüm hastalarda tALP ve bALP
düzeyleri cut-off deðerlerinin üstünde bulunmuþtur.
Metastatik grupta yeralan hiçbir hastaya ait serum tALP ve
bALP deðerleri nonmetastatik grup deðerleri içinde yeral-
mamýþtýr. Elde ettiðimiz biyokimyasal sonuçlara daya-
narak total alkalen fosfataz ve kemik alkalen fosfataz izoen-
zimin metastatik ve nonmetastatik gruplarýn ayrýmýnda
deðerli olduðu sonucuna ulaþtýk ancak biz kemik metastaz-
larýnýn tanýsýnda kemik izoenziminin total alkalen fosfataza
anlamlý üstünlüðünü gösteremedik. Bu, çalýþma grubundaki
hasta sayýsýnýn az olmasýna ve hastalarýn tALP düzeyini art-
týrabilecek baþta karaciðer olmak üzere bilinen baþka
hastalýklarýnýn olmamasýna baðlý olabilir. Ancak yine de to-
tal ALP düzeyinin yüksek bulunduðu hastalarda bALP
düzeyinin de çalýþýlmasý gerektiði düþünürsek total ALP
yerine sadece bALP'nin çalýþýlmasýnýn daha ucuz ve daha
çok bilgi saðlayýcý olduðu sonucuna varabiliriz.

Tablo 5. Kontrol ve hasta gruplarýnýn ortalama total alkalen
fosfataz ve kemik alkalen fosfataz izoenzim deðerleri

tALP U/L bALP U/L bALP %

Kontrol 95.20±15.35 40.65±8.38 42.70±4.61
n:20 (65-129) (30-63) (34-50)

Grup I 99.00±19.23 41.70±11.98 41.60±8.15
n.20 (67-130) (18-64) (26-55)

p>0.05 p>0.05 p>0.05

Grup II 426.40±251.38 247.95±128.28 61.50±13.11
n:20 (153-1111) (101-504) (34-89)

p<0.001 p<0.001 p<0.001
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Oremek 64 kiþilik çalýþma grubunda kemik ALP, total
ALP ve kemik sintigrafisini karþýlaþtýrmýþ ve kemik izoen-
zim ALP'ýn kemik sintigrafisi ile kombine olarak erken
dönemde metastazlarýnn saptanmasýnda yararlý olduðunu
rapor etmiþtir (15).

Seaman ve arkadaþlarý  renal cell kanserlerinde
metastaz açýsýndan yüksek risk taþýyan  grupta çalýþmýþlar;
hastalarýn % 31'inde kemik metastazý tesbit etmiþler ve art-
mýþ ALP düzeyinin, kemik aðrýlarýnýn varlýðýnda bir hasta
hariç tüm hastalarda kemik metastazlarýný doðrulukla be-
lirleyebildiðini göstermiþlerdir (16). Sonuç olarak  kemik
aðrýsý þikayeti olmayan ve normal bALP deðerleri olan ol-
gularda  kemik sintigrafisinin bu deðerlere güvenilerek
ertelenebileceðini öne sürmüþlerdir. Ancak kemik
aðrýlarýnýn tanýmlanmasýndaki subjektiviteden  yeterince
söz etmemiþlerdir.

Çalýþma grubumuzda kontrol grubu ile non-metastatik
grup arasýnda  tALP ve bALP deðerleri açýsýndan fark bu-
lunmamýþtýr. Kemik metastazý olan grupla kontrol ve non-
metastatik grup deðerleri arasýnda anlamlý fark bulunmuþ-
tur ve sintigrafik olarak metastaz saptanan tüm hastalarda
bALP deðeri yüksek olup sintigrafide metastaz saptan-
mayan hastalarda yüksek bALP deðerine rastlanmamýþtýr. 

Alkalen fosfataz kemik izoenzimi total alkalen fosfa-
taza göre daha sensitif ve spesifiktir. Hastalarýn takibinde,
rekürens ve relapsta, tedaviye cevabýn deðerlendirilmesinde
deðerli bir yöntem olarak kabul edilebilir. Ucuz ve kolay
tekrarlanabilir olmasý diðer avantajlarýný oluþturmaktadýr. 

Bombardieri neoplastik kemik lezyonlarýnýn var-
lýðýnýn yanýnda, visseral metastazlarýn  ve postmenopozal
durumun bu parametrelerin düzeyini etkilediðini göster-
miþtir, bALP'nýn metastazýn yüksek olasýlýklý olduðu bu
grupta kemik metastazlarýnýn tanýsýnda yeterli tanýsal
doðruluða sahip olmadýðýný vurgulamýþtýr (21). 

Kemik metazlarýnýn saptanmasýnda duyarlý bir metot
olarak karþýmýza çýkan alkalen fosfataz izoenziminin kemik
sintigrafisinin yerini almasý beklenemez. Kemik sintigrafisi
normal olan hastalarda bir dahaki görüntüleme zamanýnýn
tayininde  uyarýcý bir parametre olarak kullanýlabilir, ani
yükselen kan deðerleri sintigrafik çalýþmanýn öncelikli prog-
ramlanmasýný saðlayabilir. Radyoterapi ve kemoterapi
almýþ hasta grublarýnda alkalen fosfatazýn kullanýmý ile il-
gili çalýþmalar mevcut deðildir, ayrýca postmenopozal
hastalarda kullanýmýna dair çeliþkili raporlar vardýr. 

Alýnacak cut off deðeri ile ilgili kesin bir yaklaþým
mevcut deðildir. Enzim deðeri hastalýðýn evrelendirmesi
için yeterli olabilirken lezyonun yeri, büyüklüðü ve  sayýsý
tedavinin planlanmasýnda, prognozun tayininde
vazgeçilmez görünmektedir. Mevcut  bazal bir kemik sinti-
grafisi  ALP deðeri ne olursa olsun hastanýn takibinde
önemli bir parametreyi oluþturmaktadýr. Bu konu tartýþ-
maya açýk olup daha çok sayýda ve detayda çalýþmaya
ihtiyaç olduðu anlaþýlmýþtýr.
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