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GIRIS ve Artais

Adenozin deaminaz (ADA), purin katabolizmasinda
adenozinin—inozine,deokéiadenozinin deoksiinozine hidroli-
zini kataliz eden bir enzimdir (E.C. 3.5.4.4) (5,7,14,25,
26,29,31,3%,48,51).

ADA,organizmada birgok dokuda yaygin olarak bulun—
masina ragmen,lenfoid dokuda biiyik bir Sneme sahiptir (6,
7,15,31,33,45).Uzellikle T-lenfositler olmak iizere lenfo—
sitlerdeki duzeyi eritrositlerden 10 kez daha yiiksektir.
Ayni zamanda T-lenfositlerin aktivitesi B-lenfositlere
gire de daha yiiksektir (7,26,33,47).

Bu enzimin aktivitesi,ciddi kombine immiin yatmez—
likte azalmasi nedeni ile Gnem kazanmistir (2).

19546 yilinda Max Wintrobjlenfosit ve fonksiyonla-
rini  anlattif: yazisinda lenfositlerin lenf nodillerinde
stratejik pozisyonda olduklarini, adenozinaz enziminden
zengin olmalari nedeni ile lenfositlerin toksik driinlerin
yikiminin gergeklestigi Snemli yerler oldufunu ileri siir—
mﬁstdr (19).Bbylece yaklasik 36 yi1l dnce ADA eksikligi ile
immin fonksiyon arasindaki ilgiye isaret edilmistir {19}.

ADA aktivitesiymikobakteriyel antijens kars: hicre—
sel immiin yanitin bir sonucu olarak artar.Bu da T-lenfosit—
lerin olgunlagma sﬁres;ne baglidir.T-lenfositlerda bol bu—
lunan bir enzim olan ADA’ nin, hiicresel imminitenin uyaril-
d1g1 hastaliklarda plazma aktivitesinin yiiksekligi bildi-

rilmistir (31). Tiuberkiilozda bu hastaliklardan biridir.
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ADA plevral kavitedeki hicreler tarafindan sentezlenir.Bu
nedenle plevra sivisindaki ADA aktivitesi serumdan daha
yiksektir (48).

Cak cesitli nedenlerle olusabilen pievra sivilar:
arasindan, titberkiiloz plbreziye bagl: olanlarin tanisim
safjlamak oldukga giic ve bazen imk3nsiz olmaktadir.Son y:i1l-
tarda taberkuloz ploreziye bagl: plevra sivilarinda diger
hastaliklardan kaynaklanan sivilara gire ADA dizeylerinin
ayirici taniyi kesinlestirecek derecede yiiksek bulundugu
bildirilmistir (3,7,16,26,27,28,31,37,48);

Bu bilgilerin 1z1ginda tube;kuluz plorezinin ayiri-
c: tanisinda ADA dizeylerinin Snemini arastirmayi,ayrica
bu tayin metcdunun laboratuvarimizda rutin kullanilmasin:

sajlamay: amagladik.



SBEMEL EBILGILER

Akcigerler,qdgiis boslugjunda birbirinden mediastinum
ile ayrilmis sag ve sol bir gift organdir (22).A51irliklar:
sahsin vyas:i,boyu,cinsiyveti ve beden yapisina gire degis—
makle beraber sag akciger &25 grﬂ,éul akciger 560 gr.dir.

Yarim kani gseklinde olan bir akcigering bir tepesi,
bir tabani,i¢c ve dis yizeyleri vardir.¥onveks olan dis yiz
(facies costalis) en genis yizdir ve kostalarin ig yiizd ile
temastadir.lc veya mediyastinal yilz (facies mediastinalis?
hafif konkavdir.Akcigeri mediyastene baflayan hilus bu
yizdedir.Akciferin tabani (facies diaphragmatica) konkav-
dir ve diyafragmanin konveks st yilizii lizerine oturur.

Sag akcigerin altinda karacigerin yeralmas: nedeni
ile sola dogru daha kisa fakat daha genistir.Sol akciger
‘ise kalbin yerlesimi nedeni ile saja gore daha ince fakat
ondan daha uzundur.

Atcigerler fissir denen yariklarla loblara ayrilir.
Sagda iki,solda bir fissir vardir.Safjdaki iki fissir sag
akciferi i{ic loba,soldaki tek fissir sol akcigeri iki loba
ayirir.Loblar vyalniz dis yizeylerinde degil,birbirlerine
temas eden ic ylzeylerinde de visseral plevra ile grtiila—
diirler.

Loblar,segmentlere ayrilir.Segmentler Szel bronsu,
arteri,veni olan akciger d4niteleridir.Segmentler yalniz
- anatomik degil,fonkéiyonel birer dnitedirler.Her segment

tepesi hilusa dofgru yonelmis ve tabani akciger yﬁzeyindé



bir piramit seklindedir.Arter ve bronsu tepesinden gireé,
dallanarak orta kisminda perifere dogru ilerlerler.Arter,
alveoller hizasinda kapiller aga ayrilar.Kapiller agdan
baslayan venalar,segmentler aras:i: bilgede hilusa ilerler-
ler.Bir segmentin venasi komsu segmentlerden kan alabile—-
cegdi gibi,ayn: sekilde komsu segmentin venalarina da gide-
bilir.

Lob ve segment ayriminda sag ve sol akcigerler ara-—
sinda fark vardir.Sag akcierin orta yerinde lingula bulu-
nur.Fakat 1lingula ayri bir lob degildir,sol st lobun

icerisinde bulunur (8) (Sekil-1).

f

Apeks

.Birinci kosta

Paryetal plevra
Vvisserali plievra

Sekil-1: Gbglis ve Akcigerin Bolumleri (17},

Sag akcigerae 10,501 akcigerde ? esas brdnkopulmc—
ner segment ayirtedilir.Segmental bronslar caplar: gittik-—

ce kiciilerek birgok kez dallanirlar.Caplari 1 mm’den az ve



duvarlari: kikirdaktan yoksun eolunca bronsiyol olarak ta—
nimlanirlar.Bronsiyollerin duvarlarinda kikirdak ve bez
bulunmaz.Epitel tek katl:i prizmatik ftitrek tiylidir.Bron—
siyoller dallanip incelmeyi sirdiirirler.Solunum sisteminin
gaz defisimi yapmaksizin sadece iletime yarayan,en kicik
capls son'dallarxna‘terminal bronsiyaller denir (22).Tar-
minal bronsiyollerin ilerisinde kalan kismi,gaz alis veri-—
sinin meydana geldigi akciger parankimi teskil eder. Her
terminal bronsiyol 2-3 respiratuar bronsiyole ayrilir (Ki-
salarak terminal bronsiyollerden ayrilan respiratuar bron-
siyollere birinci sira,bunlarin dallamnmas: ile meydana ge—
lenlere ikinci sira,ikinci siraninda dallanmas: ile meyda-
tm gelenlere iiciinciti sira respiratuar bronsiyol denir}.Bu
bronsiyollerin iglerini drten epitel kiiboiddir,duvarlarin-
da yer yer alveoller giriilmeye baslar.Ugincd siva respira-
tuar bronsiyol iki veya daha fazla kanala (ductus alveola-
ris}) ayrilir.Alveol kanallarindan her biri 2-5 atriaya,her
atriada 2-4 alveal kesecifgine (sacculus alveolarise) ay-
rilir.Bu son olusumlarin duvarlarin: yanyana siralanan,
0.075—6.2 mm capli alveoller olusturur.
tki akcigerds ortaiama 759 milyon kadar alveol var-
dir.Bunlarin meydana getiﬁdigi solunum yilizeyi 55-100 m?2,
ortalama 75 m? dir.Alveollerin ig yl=zii alveol epiteli ile
drtilidiir.Bu epitel iki tip hiicreden meydana gelir.Bunlar;
a) Tip I alveol hiicreleriz 0.1-0.2 mikron kalinliginda,
gaz difiizyonu icin cok elverigli yass:i hiicrelerdir.Bu hic-—

raelerin orjini trakea-bronsiyal agaci: doseyen epitelle ay-
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nidir.Yani endodermal orjinlidirler (8).8enizs fakat cgok
ince stoplazmalar: iginden hava ile kan arasinda gaz
degisimi olur (13}.

b) Tip I1 alveal hiicrelerijtip I hiicrelerden daha az,fa-
kat daha biyliktir.Bircok mitokondri ihtiva eden genis stop-—
lazmalar: gardxr. Mezodermal orjinlidirler ve antiatelek-
tazik bir faktor olan siirfaktan: salgilarlar.

Komsu alveoller arasinda bunlari birbirine bagla-

‘yan delikler wvardir.Bu deliklere Kohn delikleri (Porus
alvealaris) denir.Bu delikler kiicilk sahalarin atelektazi-
sine mani olurlar.Bu respiratuar bronsiyol tikandxgx zaman,
porus alveolarisler aracilifiyla komsu alveollerden bron—
siyolu tikanan saha havalanabilir.fAkcigerin pnomonik enf-
lamasyonlarinda bakteri iceren eksiidanin bu delikler ara-—
11151 ile komsu alveollere gecmesi ve bu sekilde hastali-

Jin yayilmas: miimkiindldr (8) (Gekil-2}).
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Sekil-2:

Akcigerler icinde bronslarin dallanmasi (4646).
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PLEVRA SIVISI

Plavra,ince bir konnektif doku tabakasi ve bunu &r-
tan tek katli mezotel hiicrelerinden yvapilmistir.Bogilis ka-—
fesinin kostovertebral kisminin ig yiiziind Grten plevraya
paryetal plevra,loblar arasinada girerek akciferin dis
yliziinii drten plevraya visseral plevra denir (8).

Paryetal plevra,mammaria interna ve interkastal ar-
terlerden kan alir ve vendz kanini da azygoz ven ile ano-
nim vene verir.Visseral plevra ise,biyiik dolasimdan bron-
siyal arterlerden gelen kapillerler vyoluyla kanlanir, ve—
ndz kanin: da pulmonel venlere dioker (1}.

Paryetal plevra sistemik dolasimdan damarlandig:
igin,kapillierin ortalama hidrostatik basinci nisbeten yiik-
sektir (30 cm HgO0).Visseral plevra pulmoner arterle kan—
landigindan daha diasik hidrostatik basinca sahiptir (11 cm
H,0). Bu hidrostatik basing fark: nedeni ile normal plevra
sivis:y paryetal plevra kapillerinin arteriyel kismindan
filtre olur ve bu sivinin biiyilk bir kismi visseral plevra—
nin ince konnektif dokusunda bulunan akcifer dolasim: ile
ozellikle lenfatikleri tarafindan reabsorbe edilir (8).Bu
basinglar arasindaki stkilesimler Starling yasasiyla dii-
zenlenmistir.Bu yasaya gire (4},

F= LK (Pc — Ppl) — (TTc - TIpI}1]

F= Kapillerde plevra bosluga sivi hareketi.

¥= Filtrasyon katsayis:

Pc= Kapiller hidrostatik basinc:

Ppl= tntraplevral basing



TIc= Plazma onkotik basinc:
TIpI= Plevral sivinin onkotik basinc:
Pc—PplI= Hidrostatik basing gradienti

TIc-TIpl= Onkotik basinc gradienti

Plevranin paryetal bdlim kapillerinde hidrostatik basing
30 cm Hzﬂiplevral basing ise -5 cm HyO 'dur.Yukardaki denk-
lemde bu deferlaeri yerine kayarsak,olusan hidrostatik ba-
si1ng farkis
30 cm H)0 — (-5 cm HaO)= 35 cm HZ0 dur
Bu nedenle 35 cmgH O basingla sivi parystal plevranin ka-—
pillerinden plevra boslufja dogjru hareket eder.Bunun yanin—
da plazmada var olan onkotik basing,bu akima ters bir et-
kilegime neden olur.Plazmada onkotik basing 34 cm Ha0 dur.
Ayrica plevral boslukta mevcut cok az miktar protein ige-
rigi nedeniyle 5 cm H O kadar onkotik basing mevecuttur.
tkisi arasindaki farks:
4 cm HgO —- 5 cm HgO = 22 cm Hg O 'dur
Yani sonug alarak paryetal kapillerinden,35 cm HgO - 29 em
HgO = & cm HgO luk bir basing fark:i ile kapillerden plevral
bosluga sivi geqgisi olur.

Olaya wvisseral plevra yﬁhﬁnden bakarsaks:
Burada kapiller hidrastatik basing 11 cm HpO0 'dur.Bu basing-—
la aym ytinde hareket eden plevral basing 5 cm Hg0 gdz oni—
ne alinirsa vissaral plevranin hidrostatik basing fark:i:
11 cm HgO — (-5 €m Ha0) = 146 cm HgO'dur.

Bu bdlimdeki onkotik plazma basinci sabittir.Yani

paryetal plevrada oldugu gibi 29 cm H90 'dur.Bu kesimde
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sivi hareketi icin net gradient, 16 cm He0-2?2 cm Hg0=-13 cam
Ha0'dur. —13 cm Hg0'luk basingla sivi plevral bosluktan
visseral plevradaki kapillere harekat eder (4).

Bu olay: asafjidaki sekilde Gzetleyebiliriz (Sekil-3).

parietal visseral
plevra  plevra

AT PLEVRA
88325’, AKCIGER

SISTEMK | AKCIGER

KAPLLERLER KAPILLERLERI

SO

KOLLOID OZMOTIK
BASING
(cmH,0)

: A
. HIDROSTATIK [

" BASINC -
(cmH,0 )
. 30—
£
E—fe <
~g == - 10

Sekil-3: Plevrada sivi olusumu ve absorbsiyonunun sematik

aciklanmasi.Sivi paryetal plevranin sistemik kapillerlerin—
den hidrostatik (35) ve kolloid ozmotik (24) basinglar ara-
sindaki ? cam H20 basing fark: ile plevra boslujuna geger.
Diger taraftan,visseral plevranin pulmoner arter kapiller-

lerinden kolloid ozmotik (24) ve hidraostatik (16) basinglar
arasindaki 10 cm Hg0 basinc farki ile absorbe edilir.
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Plevra boslugunda solunum hareketleri esnasinda
visseral ve paryetal plevra yapraklarinin birbiri tGzerinde
kolayca kaymasini temin eden 10-135 cc kadar sivi bulunur
{(83}.

Plavral effiizyon,plevra boslufunda sivinin anormal
toplanmasidir.Hem sistemik,hem de intratorasik hastalikla-
rin yaygin Eir belirtisidir.

Sigstemik veya pulmaoner ventz kapillerdeki hidrosta-—
tik basincin artisi,dzellikle kardiak,renal veya asiri
valim durumlarzﬂda plevral effiizyon olusmasinda major rol
oynar.Bunun yaninda plazma onkotik basincinda azalma plev-
ral sivi birikimine zemin hazirlar.

Pldrezide asafidaki faktdrlerin biri wveya daha
fazlasi olumsuz ydnde etkilenerek plevral sivinin olusma-—
sina naden olur.

i-Plevral lenfatik drenajin fonksiyonu
2-Plevral hemodinamik
I-Plazma veya plevral onkotik basing
4—Kapiller gecirgenlik
5-Etkin wvisseral veya paryetal.plevral kapiller yiizey
alanini degistirebilen herhangi bir aolay (4}).
Plevra sivilari karekterine gore 2 sekilde siniflandir:la-
bilir.
1) Transiida
2) Eksuda
Transiiddalar,kapiller hidrostatik basing ve kolloid osmotik

basing arasindaki dengenin bozulmas: ile meydana gelir.

oS
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Eksiidalar ise, enfeksiyon, infarkt vaya neoplazilerle
olusan inflamatuar degisiklikler sonucu membran permeabi-
letisinin bozulmas: ile meydana gelir (18).Bu sivilarin
dzellikleri ve atiyolojileri asagidaki tabloda belirtilmis—
tir (Tablo—13} (8}.

Tablo—1: Plevra Sivilarinin Uzellikleri Ve Etiyolojileri.

Plevra sivis: bzellikleri Etyoloji

Transiida Protein € %2.5-3 gr. t-Konjestif kalp
Dansite { 1016-1018 yetmezligi (akci-
Renk:Berrak,acik sari ger enfarktisd

meydana ge2lirse
eksida olur)
2-Siro=z
I-Nefratik sendrom

Ekstida Protein > %3 gr. 1-Primer veya ma-
Dansite >» 1018 tastatik plevra
Renk: Saman sarisi’ timbri (ekseriya
hemorajik olur}
Ayrica asafidaki g kriterden biri bu—- 2-Tuberkitloz plo-
lundufu takdirde plevra sivisi biyik rezisi
olasilikla eksidadirs , J—-Para pnomanik
1.Plevra sivisi proteini staril sivi top—
> .35 lanaas:
serum proteini 4-Viral
2.Plevra sivisinda LDH > 200 Iu. S5-Akciger enfark-—
J.Plevra sivisinda LDH tiisti (serchemara-
> 0.6 Jik olabilir)
serumda LDH &—Romatoid artrit,

periarteritis
nodasa gibi sis-
temik hastaliklar.

Ampiyem Renk: Bulanik veya
cerrahat ren— Ampiyem bahsinde
ginde anlatilan etyolojik

faktorler.Kisacas

i1—Tiiberkiiloz

2-Bakteriyal pno-
moni komplikas—
yonu

I-Akcifer absesi
ve bronsektazi



Tablo—-1"in devam:

4-Piyafragma alt:
absesi veya kara-—
ciger absesinin
plavra bosluguna
acilmas:

S—-MNadiren
akciger
tisii

6—Cok nadiren man-
tar anfeksiyon-—
lar:

septik
enfark—

Sero hemorajik
veya hemorajik

i-Plevranin primaer

vaya metastatik
timdri

2-Akciger enfark-—
tasi

I~-Tiberkiiloz (ha-
fif hemorajik
olabilir)}

Cikolata
renginde

1—-Karaciger amip
absesinin plev—
raya agilmas:
2-Malign plevra tii—
mbrlerinin fazla
kanl: sivilar:
-bazan cg¢ikolata
ranginde olabi-
lir.

Silotaraks
(cok nadir?

Psodosiloto—
raks

sat renginde
i1—Total lipitler
2-Notral yaglar
artmis
Z—¥Kalaesterol az

Sulandirilmis sit

renginde

i—-Total lipitler
artmis

2-Kolesterol artmis

3—-Notral yaglar az

Ductus thoracicusun
travma ve timdr ile
vaya ameliyat eas-

nasinda tahribi

Cesitli kroaik
epansmanlar
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TUBERKULOZ PLUREZISf

Memleketimizde sero—fibrindz pldrezilerin en sik nedeni
taberkiilozdur.Primer enfeksiyondan ¢ok sonra bazen erigkin
tipi bir akeciger tiberkiilozunun seyri esnasinda da ortaya
cikabilir.5 yasindan evvel nadirdir.0Orta ve ileri yvaslarda
goriilse de en sik olarak 15-30 yaslar arasinda rastlanair
(B). '

Plevral mayinin incelenmesi,tiiberkiiloz tanisin:
koydurmaya yardim eder.Tiberkilloz effiizyonlarinda mayinin
total protein miktar: 5 gr/dl ve daha Gzerindedir.Ayn: za-—
manda glukoz konsantrasyonu &0 mg/dl’‘nin {zerindedir.Buna
kargilik plevral mayinin pH deferi tanida ¢cok az degerli-
dir.Hastalarin %50°'sinde plevral mayinin igcerisinde lenfo-
sit bulunur (18},

MEZOTELYOMA

Akciger zar:i kanseridir.Biiyiik oranda asbest partikitlleri-
nin bulundugu havay: soluyanlarda yillar sonra gordliar
(iB).

Plevral malign effizyonlar ya plevranin primer
timdrdi (mesotelioma) ya da plevraya metastaz sonucu gali-
sir.

Mezotelyomada plevral mayinin karekteri genellikle
hemorajiktir.tenfasitler,makrafajlar ve mezatel hicreler
ihtiva eder.Protein miktar: yaklasik 4-5 gr/dl‘dir.Bununla
birlikte 1.5-8 gr/dl aoraninda degisebilir.Malign plirezi-
lerin 1/3’'Gnde mayinin pH'si 7.30°'dan diisik,glukoz kon-—

santrasyonu 60 mg/dl ‘nin altindadir (18).

15
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ADENDZIN DEAMINAZ (ADA)

Adenozin deaminaz (ADA, adenozin amino hidrolaz
F.9.4.4) purin metabolizmasinda adenozinin inozine, deoksi
adenozininde deoksiinozine diniisdmiini katalizleyven bir en—
zimdir (2,5,11,26,27,31,3%9,48).

Purin metabolizmasinda Onemli olan diger bir enzim
de deoksiquanaozinin quanine donisiiminii katalizyen purin
niikleozin fosforilazdir (PNP}.

Bu iki enzimin purin metabolizmasindaki fonksiyon-

lar: asafgidaki sekilde gosterilmigstir (47) (Sekil—-4).

ADA

Sakil-4:Purin deoksiribonikleaozidlerinin metabolizmas: (47).

ADA,incelenen tim insan dokularinda bulunmaktadir.

Timus,incebarsak,lenf nodilleri ve dalakta yiliksek diizeyde

¥



bulunmaktadir.Aktivitesi 3IO00 gmol substrat konsantrasyo—
nunda her mg pratein igin dakikada 4ridn nmol‘d olarak ifa-—
de edilirse dokularda saptanan ADA aktivitesi Tablo 2’de

gisterilmistir (2,12,44,43).

Tablo—2: Dekularda saptanan ADA aktivitesi (44).

Dolu ’ ADA Dol ADA
Timus 282.8 Akciger G.8
Dalak 12.4 tncebarsak 14,2
Beyin 5.0 alp 2.1
Bobrek 1.8 Periferal lenfaositler 20.7
kKaraciger 1.1 Periferal granulositler 11.9

ADA‘N1In yapisyi

ABA,merkezde sekiz 8 zinciri ve periferde sekiz a
heliks igeren paralel bir «8 kompleksi icerir.Molekiil
agirlig: 35.000 dalton alan monomerik bir proteindir(15,30}.
Bu praotein 1088 nikleotid tarafindan sifrelendirilmektedir.
Protein zinciri baslangictaki metivonin haric;362 amino—
asit icerir.N-terminal uctaki aminoasit alanindir.C—ter-—
minal uctaki aminoasit ise ldsin‘dir (13).

DBaha oOnce ADA'nin bir kofaktdre ihtiyaci olmadig:
vurgulanmisken yapida Zn'nin varlig: sasirtici bulunmustur.
APA'nin atomik absorbsiyon spektroskopisine gbre her enzim
molekiild 0.9:0.1 Zn atomu baglar.Aktif merkezdeki Zn iyonu,
Hisﬁ.,HiJ}'vekHisjm ‘n N atomlarxna,Asdﬁs ‘in O atomuna

ve HDRP (hidroksipurin riboniikleozid} ' in B atamuna koordi-

na baglarla bajlammistir (51} (Sekil-3S).
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Sekil-5S: ADA ' nin yapisi ve In ile koordinasyonu.

ADA izoenzimleri

ADA,genetik polimorfizim gésteren bir enzimdir.Ho—~
mozigot ve heteraozigot fenotipleri temsil eden izoenzimler
abpa i-1,ADA 2-2,ADA 2-2 olarak gisterilmistir (12,38,453.

Nisasta jel elektroforezi ile bu fanotiplerin izoenzimleri

Sekil &°'da gosterilmistir (45,49).

Sakil-4: Nigsasta jel aeletraforezinde ADA izoenzimleri.

ig



1ki allelik gen tarafindan sentezlenen ADA1 ve ADAZ
nin Ozellikleri asagjida belirtilmistier (14).

ADAL izoenziminin 2 tane alt grubu vardir.

a-ADAl:Molekil kiitlesi 35.000 dalton olup,Km degeri
7.5x10 ® mol/lt dir.

b-ADAl+cp:Molekiil kitlesi 280.000 dalton olup,35.000
daltaonluk kisim katalitik ﬁnitedi;,geri kalan kisim nonsn—
zimatik glikoprotein yapisindadir {(cp:combining protein}.
ADA1 ve ADAl+cp tek bir gen tarafindan sentezlenir (38).
ADAL jkaraciger,barsak ve bibrekte bulunur.Hepatit B gibi
akut karaciger disfonksiyonlu hastalarda normal kontrol-
lerden daha yiiksektir.

ADA2:Molekiil kiitlesi 100.000 dalton olup,Km degeri
280x10 smal/lt'dir.Bu izoenzim hem kinetik hem immiinokim—
yasal dzellikler bakimindan ADAl 'den farklidir.Karaciger
va dalakta en az,serumda ise en fazla bulunur.Farkl:a
genatik lokus tarafindan kodlanmigstir.Hepatit,karaciger
sirozu ve hepatoselliiler karsinoma da dizeyi artar (22,38).

ADA ' nin ATP,ADP ,cAMP PCMB (p—klaoromerkiiribenzoat},
4 metil merkaptopurin ribozid,eritro 9 adenin (EHNAY,cofor—
mycin tarafindan kompaetetive inhibe edildigi vurgulanmig-—
tir (45).pH S5°'te O-fenontkolin ve difenolik asidin de
ADA‘'y1 inhibe ettigi belirtilmistir (51).

ADA eksikligi ile ciddi kombine immin yetmezlik
arasindaki iliski nedeniyle bu enzim Gnem kazanmistir (2).

1954 yi1linda Max Wintrobjlenfosit ve fonksiyonlarina

anlattigi yazisinda lenfositlerin lenf nodillerinde sitra-
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tejik pozisyonda olduklarini,adenozinaz enziminden zengin
olmalar: nedeni ile lenfositlerin toksik drinlerin yvikimi-—
nin gergeklestigi onemli yerler oldugunu ileri sUrmiistic
{19} .Boylece yaklasik 346 yil once ADA eksikligi ile immin
fonksiyon arasindaki ilgi belirtilmistir (192},

ADA eksikligi

1972 'de Giblett ve ark., iki hastada agir hiicresel
immiin bozukluk ve anormal immiinglobulin sentezi ile bir-
likte eritrosit}arinin hig ADA icermedigini gasterdiler
{20) .Cok nadir gdriilebilecek iki ayri bulgunun ayni hasta-
da bulunusu,neden ve sonug iliskisini disiindiGrmistir.Sonuc-
ta immiin igslevler igin bir purin metabaolize edici enzimin
gerekliligi ortaya konmustur.Otozomal resessif olarak ge—
cen kombine immin yetmezlik olgularinin yaklasik 1/3°inin
ADA enzimi eksikligine bagl: olduju bildirilmistir (33).
Taksik nitkleatidlerin birikmesi sonucunda Onece T—hiicre
fonksiyonu,sonra B-hiicre immiinglobulin yapimi bozulur.
1978°'e kadar bu dzellikte 30 hasta yayinlanmistir.Kombine
immiin yetmezlik hastaliginin dirtte biri ile idgte biri ADA
naegatif olanlardir.Tercihan kemik iligi transplantasyonu
yapilir.Tedavi yapilmazsa Slim kaginilmazdir (7,199,203},
ADA Eksikliginin Biyukinyasal Sonuclari ve lmmiin Sistem
ile tligkisi

ADA ve PNP eksikliginin bir sonucu olarak katabo—
lizmanin azalmasi,ayri ayri deoksinikleozidlerin ve onla-
rin birikim Grinlerinin dATP—dBTP alarak fosforilasyonuyla

sonuclanxr.Bﬁyléce hilcrede bu deoksiniikleazid trifosfatlar
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lenfosit proliferasyonunun inhibisyonuna neden olur.

ADA sentezi igin gerekli prekirsidrler olan deoksi-
niikleotidlerin olusumu,riboniikleozid rediktaz enziminin
fonksiybnuna baglidir.Bu enzim dATP veya d8TP konsantras-
yonunun artmasiyla allosterik feed back inhibisyaona ugrar

(44) (Sekil-7).

DA tnosin P Hx+R—-I-P
Adenosin Deoksiinosin Hi+dR-1I-P

) Buanasin Gu+dR—-I-P
Deoksiadenosin Decksiguanpsin Bu+rdR-I-P
uppP > dGTP d UpP ——

CDP Ribonikleotid ‘————3 d CDP

— DRA
GDP Rediiktaz d GTP
ALDP d ADP —

Sekil-7: ADA ve PNP'nin gensatik eksikliginde lenfo—

sit profilasyonunun ichibisyon mekanizmasi.

Biylece hiicrede bu trifosfatlardan birinin birikimi,DNA
sentezi igin gerekli olan dijer deoksiniikleozid trifosfat—
larin olusumunu inhibe edecektir.Hizla ¢cogalan hicreler
nitkleik asit sentezi igcin bu prekirsirlere ihtiyag goste—
rirler;Buna spesifik immin cevabin dogmasinda, antijen-re-
aktif hiicrelerin hizl: proliferasyonu icin gersk vardir.
Boylece immiin sistem DNA sentezinin inhibisyonu ile toksik
etkilere daha duyarl: bir hale gelmis olur.

ADA eksikliginin neden oldugu diger odnemli bir

bozukluk S-adenozil homosistein (SAH) birikim yolu ile

D]
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metilasyon reaksiyonlarinin inhibisyonudur (44} (Sekil-8).

S—-Adenozil Metyonin
X
metil transfera=

x—CH
KA
S—-Adenozil Homosistein — > Metilasyon
bozulmasa
2—-Deoksiadenozin
aba S—-Adenozil homosistein
leksikligi hidrolaz
\ |
& Adenosin Homosistein

Sekil-8:ADA eksikliginde deoksiadenozin birikimiyle

SAH hidraolazin segonder inhibisyonu.

ADA eksikliginde adenozian ve deoksiadenozinin toplanaas:,
S—-adenazil homosistein hidrolazin ichibisyonuna ve sonucta
SAH 1n toplanmasina neden olur.SAH‘da nikleik asit ve pro—
teinlerin metilasyonunda gerekli olan metilaz reaksiyonu-—
nun potent feed back inhibitoridiar.Bu yolun lenfositotok-
sisite dzerindeki rolii eritrositlerde SAH-hidraolaz aktivi-
tesinin yoklugunun gisterilmaesi ile desteklenmelidir (43).

ADA Artisis

Herediter hesolitik anemililerin eritrosit ADA
aktivitasinde 70 kata varan artislar gdrilmistir.Serum
diizeyi,karaciger hastaliklar:,enfeksiydz mononiikleoz,tifo,

brucella viral hepatit ve karaciger sirozunda artar (52}.
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MEMTERYOL ve METOD

I-ORNEKLERIN SAGLANMASI:=

1.Bu c¢alisma; Subat 1992 ,FEkim 1992 tarihleri ara-
sinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi BGogis Hastaliklar:
Kliniginde yatmakta olan,plrezili 41 hastanin serum ve
plevra sivilarinda yapilmistir.Bu hastalarin 24°i4 tiberkii—
loz plorezi, 13'4t mezotelyoma,l’i Hodgkin lanfoma,1 i meme
kanseri, 1°'i akciger kisthitatigi, 1°’i ise parapnomik
plorezi idi.

Hastalar, 18-72 yas grubu arasinda olup 1374 kadin
28°i erkek olmak Uzere toplam 41 kisi idi.

2.Tiim olgularin klinik tanis:i,laboratuvar bulgula—
rinin yanisira mikrobiyolajik ve histopatolojik degerlen-—
dirme sonucu kondu.

II-URNEKLERIN ALIMNMASI:

Hastalarin,kan drnekleri ve plevra sivilar: tedavi-
ye baslamadan dnce alindi.Plevra sivilari EDTA’l: tdplere
kondu.Alinan drnekler,endojen amonyagin olusumunun artma—
si1ni anlemek amaciyla buz Gzarinde tasindir (23).

Biititn olgularin tim biyokimyasal tetkikleri ve ADA
aktivitesi dlcimit taze kan ornekleri ve plevra sivisinda
caligild:.

ITI-KULLANAN ARAL ,GEREC ve KIMYASAL MADDELER:
1.0toanalizor (Beckman—Cx-5)

2.85antrifiij (Beckman)

3.Spektrofotometre(ilulck—-tLab.yar: otomatik anali=zdr,

Bayer Amex}

o)
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4.5u banyosu

5.0tomatik pipet

b&-Cam,deney ve santrifiij tipleri,pipetler,ADA tayi-
ninde kullanilan Adenozin sigma firmasindan temin edildi
(Lot No:129F0425) .Diger kimyasal maddeler analitik saflik—
ta idi.
IV-Elde edilen bulgularin istatistiksel deferlendirilme—
sinde bégxmsxz iki ortalamay: test eden student’s "t"

testi kullanild:.

ADENOZIN DEAMINAZ TAY1IN

Kimyasal Maddeler:

1—-Stok sodyum fosfat solisyonu

Stok sqlﬁsyaq A- 132.9 gr.monobazik sodyum fosfat disti-

le suda gdzillir ve 500 ml‘ye tamamlanir.

Stok solisyon B-26.7 gr.MaZHPDA4.7HZ20 veya 35.9 gr.NaZHPO4

12H20 distile suda coziilir ve 500 ml ' ye tamamlanir.
Hem stak A hem de stok B soliisyonlari buzdolabinda sak-
lanir.

2—- 0.1 M,pH 7.4 fosfat tampon salisyonu

192 ml stok A solisyonu ile 81 ml stok B solisyonu karis—
tiri1lir.Eger pH 7.4%in iizerinde ise stok A, pH 7.4"dn al-
tinda ise stok B solisyonu eklenir.

Buzdolabinda saklanir.

3~ Substrat tamponu

250 mg adenasin, 50 al 0.1 M pH 7.4 olan fosfat tampo—

nunda ¢dzidlGr.Buzdolabinda 15 gin saklanabilir.



A4-Fenol reaktifi

5 gr. fenol ve 25 mg sodyum nitropiriissiyat distile suda
goztilir ve 100 ml 'ye tamamlanir.
5—Alkalin hipoklorit reaktifi

2.5 gr. sodyum hidroksit distile suda ¢ozildr. 5 ml sod-
yum hipoklorit solilsyonu ilave edilir.100 ml’ye tamamlanir.
&—-Amonyum siilfat stok solisyonu

70.7 mg amonyum siilfat O.1 N HzSD4‘te cﬁzﬁlﬁr!lOO ml’ yea
tamamlanir.
7-Amonyum siil fat standart:

1 ml amonyum silfat stok solusyonu 10 ml'ye distile su
ile tamamlanir.

Prensip:

Adenoczin deaminaz (adenosin aminohidrolaz E.C 3.5.4.4) en—
zimi,asagidaki tepkimeyi katalizler.

Adenozin — inozin + amonyak

ADENOZIN I\\

DEAMINAZ-

0 \ ~ °\| v NE
\CH ' HOH,C-C CH
HOH,C t:\H o tUANH W
¢ ¢
OH* OH OH OH
Adenozin Inozin

Adenozinin pH 7.4 teki fosfat tamponu igcinde 37°C°ta 30
dakika inkubasyonu sirasinda acifa gikan amonyak,modifiye
fenol—alkalin hipoklorit cdzeltisi kullanilarak,renklen—

dirilip tanimlanir.Reaksiyon asagidaki gibidir (23},
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OH

+ OH- O O-
NH; +5Naoc1+z© L @‘NO + 5 NaCl + 5 H,0

N Fenel Indefenol

Deneyin Yapiligsiz

i.Buzdolab: igersinde saklanan substrat tampornu 3I7°C ta
isitilir.

2.Her Hrnek igcin dort tidp alinir.

Kontrol, test,standart,kidr.Her tipe 1 ml fenol reaktifi
konur.

3.Ayrr bir t&p'icersinde 0.2 m1 substrat tamponu, 0.4 ml
drnek (serum,plevra sivisi) konur.lyice karistirildiktan
sonra karisimdan 0.1 ml alinip kontrol tipine ilave edilir.
4—-Geri kalan substrat tamponu ve Ornek (serum,plevra sivi-—
51} igeren tupin agjzi paraflim ile kapatilir. 3I7°C°£a,30
dakika inkube edilir.

5. 30 dakika sonra tipin igindeki cdzeltiden O.1 ml alinir.
Test tipine konur.

6.Daha sonra standart tipiine 0.1 ml amonyum silfat stan—
darti,kdr tipine 0.1 ml distile su konur.

7. 3 dakika bekledikten sonra tim tijplere 1 ml alkalin

hipoklaorit ¢cOzeltisi konur.

B. 45 dakika bekledikten sonra spektrofotometrede &40 nm’de

suya karsi okunur.

Q)
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Hesaplama

Abs — Abs
Tast Kontrol
X 54.17= U/L ADA
Abs —_ Abs

Standart Kor

Normal Deferleri

17.05 £ 3.75 U/L ADA (52).

LAKTAT DEHIDROJENAZ TAYIN1

taktat dehidrojenaz BECKMAM CYNCHRON CX-5 oteanalizdrid ile

olcaldi.

Kimyasal maddeleriz Konsantrasyonu
L-taktik Asid 50 mmol/L
TAPS ) 97 amol/L

NAD 11 mmol/L
Prensip:

L-Laktat + NAD+ Piruvat + NADH + H+ Reaksiyon—

da,tbDlL donisimlii olarak Nikotinamid Adenindinikleotid’in,
Nikotinamid Adenindinikleotid’e indirgenmesivle L-bLaktatin
piruvata dontstumiinii katalizler.

Mormal Deferleriz 21—-180 IU/L
PROTEIN TAYINZI

Protein tayini BECKMAN CYNCHRON CX-5 otoanalizdri ile

olciildii.

Kimyasal maddelar Konsantrasyonu
Bakir siilfat 12 mmal/L
Tampon pH 12.5

h
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Prensips:
Otoanalizor ile total protein dlcimi,Bitret

Metodu ile yapild:.

Proteinler,kuvvetli alkali ortamda bakir sialfat ile
pembemsi mor renkte bir kompleks olustururlar.Bu reaksiyon
en az iki veya daha fazla peptid bafg: icin dzeldir.

Normal Deferleri: 4.7 — 8.2 g/dl.

)
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BUL SUL AR

I.KONTROL GRUBU BULGULARI

Kontraol grubu olarak alinan 18-70 yas arasindaki 30
sagliklyr kisinin yas ortalamasi 41.23 idi.Bunlardan 15°1i
kadin, 15°i erkekti.

Kontrol grubunun ADA deferleri Tablo I te gosteril-
mistir.Kontrol grubunun ortalama sonuglari normal klasik
sinirlarin icinde bulunmaktadir (23).

Tablo—-3: Kontrol grubu ADA defjerleri.

No} Isim lYas] Cins} ADA s Mo} 1Isim] Yas] Cins} ADA s
/L UL

i] L.E 30 E 7 .20 16} E.D S8 E 23.01
2 1.0 8 E 11.75 17} F.S 42 K 11.63
3| M.A S8 E 16.45 18] S.Y 47 ¥ 13.54
4] MN.A 26 E 12.57 i?] A.S 40 K bH.14
51 B.I %A K g8.46 20} B.M 22 E 10.38
&} E.O &4 K ig.18 21] K.K 40 E 10.80
71 N.D 41 K 13.23 221 N.T 42 K 8.14
gl H.D |18 | K 18.42| |{23] s.c | 25 E 12.81
?] M.C &0 E i?.21 241 Y.7 48 K 8.82
10l P.O &3 K 20.50 231 A.P 24 K 10.37
i1} F.B &0 E 20.76 261 M.K 29 E &.29
12} S.6 i8 K 16.42 27t E.E 446 E 11.03
1Z{ A.A 44 E B.746 281 A.T 70 E 4 .24
14} Z.K |[&5 K 16.17| |=o| s.B | 26 K 7.22
151 A.D S8 K 15.23 0] M.N KLY E 11.03
Ortalama Deger X = 12.63
Standart Sapma » SD= 4.88




II-HASTA GRUBU BULGULARI

a) Yas grubu 18-72 arasinda olan pldrezili hastanin
yas ortalamas: 46.71 'di.Bunlardan 13°4G kadin,28°i erkekti.
Bu hastalarin 24°4 tiberkiiloz plgrezi,i3'd mezotelyoma,l1”’i
akciger kisthidatigi,1 i meme kanseri, 1°’i Hodgkin Lenfoma
ve 1°i parapnomik plireziliydi.

b) Hastalardan alinan plevra sivilari eksiida karekter-
liydi.Plevra sivisinin eksiida karekterinde olabilmesi icin,
su kriterlerden biri bulunmal: (8,18},

1} LDH 200 IU/t “den biyidk olmal:z,

2) Plevra sivis: LDH/serum LDH orani O.6°dan biyitk olmal:,
32) Plevra sivisi protein orani 0.5 ‘den biiyiik olmalidir.
Tiim olgulardaki bu degerler Tablo 4°'de gosterilmistir.

€} Tiiberkiiloz plorezili,mezotelyomal: ve diger olgu-—
larin serum ve plevra sivilarindaki ADA dederleri Tablo 5,
Tablo &, Tablo 7 ve Sekil 9'da gisterilmistir.

d} Tim olgularin plevra sivilarinin incelenmesinde,

tiberkiiloz pliorezililerde yofun lenfosit gdridldii.



Tablo—4: Plevral effizyonlarin degerlendirilmesinde kulla-

nitlan testler.

Nojtsim]Cins] Yas{ LDH (IU)| PS LBH} PS5 Protein
PS SLBH S Protein |Rivalta
1|R.A E 63 744 &.32 0.71 +
2iC.g E 59 145 4.83 0.88 ‘ +
I{s.b K 55 317 1.08 0.54 +
415.A E 35 210 1 .52 +
5iM.S E &7 120 0.78 0.564 +
&{A.P E b2 2644 8.02 0.67 +
7iS.K E I 441 .84 0.79 | +
8l4.D K 20 2407 13.41 0.564 +
ZicC.A E &6 1092 F.32 .64 +
10(5.4A E i8 345 1.39 3.72 +
111A.6 E 51 374 1.17 3.35 +
12{B.65 E 36 41 1.48 0.81 +
i3it.0 E &4 _ - —_ +
i14{H.T E &0 135 0.77 0.50 +
iS5jF.A E i8 514 1.43 0.77 +
1i61Z.4A K 29 1307 .99 .60 +
17{H.6 K 2 282 4 .27 .65 +
isj{t.D E 36 452 1.96 0.646 +
1?{M.B E iq §06 1.4%9 .63 +
20iM.6 E ig — — 6.80 +

Plevra sivisi
Serum

v
nw
[ LI 1]



Tablo—4‘in devam:

NofisimjCins| Yas{ LDH (IU)| PS LBH|{ PS Protein
PS SLDH S Protein jRivalta

21}S.E K 45 174 0.94 0.71 +
2211.E E 32 191 1.39 0.68 +
2ZIM.6 K 20 —_ —_ _— +
241S.A E 20 311G 1.47 .59 +
251S.b E 58 145 1.61 0.98 +
261A.1 E 72 883 — 0.54 +
27 MK E 40 —_ — _— +
Z28f{a.0 K &0 13546 5.83 O.84 +
221z.C E &5 252 1.43 O &2 +
Ils.B E -1 &35 .35 0.74 +
Z1is.A E 61 444 T.15 G.57 +
I2{A.8 E &5 82 1.47 0.44 +
i A 4 K &5 205 0.67 0.64 +
I4lF.T E 20 203 1.12 2.55 +
35]8.K E &8 1153 — 0.44 +
ILC.Y E 59 —_ —_ —_— +
I7{E.O K 42 1540 2.49 0.77 +
Zgls.A K 73 1084 1.44 .43 +
IPlA.Y E 70 4610 4.462 0.75 +
40145.D K 27 2107 I.72 0,52

atlM.a | k | a6 —_ _ _ N

PS: Plevra sivisl

0y}
2]

Serum

2
3]




Tablo-5: Tiiberkitloz pldrezili olgularda ADA degerleri.

Nollsim|Cins{ Yas|{ADA s U/L| ADAps U/L] ADA ps/ADAs
1{R.A E &3 7.10 53.35 7.51
2iCc.u E 59 11.87 AF.20 5.83
ZiS.D K 55 10.89 45.54 .21
4iS.A E =3 14,27 48.84 .42
5iM.S E &7 ?.22 56.13 &.08
&1A.P E &2 18.50 51.462 2.79
718.K E z9 12.09 40.54 .35
8i{g.D K 20 ?.40 43.23 4,460
ele.A E &b 12.97 59.92 4.62

1015.4 E i8 4.85 39.47 B8.14

11{A.6 E 51 20.47 61.82 3.02

i2{B.65 E Zb 11 .30 52.48 2.54

1Z{t.0 E b4 7.21 58.70 8.14

14[H.T E &0 21.18 5Z%.89 2.54

15iF.A E i8 ig.17 54.70 .12

16{Z.A K 29 11.42 &2.02 5.43

17{H.6 K 32 20.54 52.13 2.68

i8{t.D E Z4 15.21 7G.11 5.31

1?i{N.B E 19 1B8.24 55.62 2.93

20|M.6 E 18 14.78 I8.87 2.63

21{S.E K 45 21 .46 246.55 1.22

2211 .E E z2 22.20 50.98 2.29

2ZIN.G E 20 17.62 6£1.20 z.47

241S.A K 20 19.11 58.70 3.07

Ortalama Deger X 14.54 52.81 4.20

Standart Sapma SD 5.16 10.20 1.87

(A
A



Tablo—6: Mezotelyomal: olgularda ADA degerleri.

Nol1isim(Cins{ Yas|ADAs U/L} ADAps U/L}| ADAps/ADAs
119.D E 58 14.560 10.70 .64
21A.1 E 72 18.04 17.13 G.25
IiM. E 40 12.07 12.07 1
4iA.D 1 4 &0 12.14 45.17 5.41
51zZ.€C E &5 14.00 14.15 1.01
6iG.B 4 E &0 19.31 17.18 0.89
715.A E 61 14.07 14,20 1.01
BiA.O E &5 17.60 B.0O7 0.446
FIZ.K K &3 11.82 12.67 1.07

10IF.T E 20 18.37 i0.51 .57

11{8.K E 68 12.89 Jo. 446 2.3&

1215.4 K 72 1Z.07 15.17 1.16

1Z{A.Y E 704 14.02 16.21 .16

Ortalama Dejer X 14.92 18.78 1.36

Standart Sapma SD 2.48 15.160 1.30

Tablo—-7: Diger pldrezili olgularda ADA deferleri.

Nojtlsim{Cins| Yas|ADAs U/L{ ADAps /L Tan:
ticC.Y E 59 15.47 16.15 Kisthidatik
2{E.G ¥ 42 14.1i0 14.78 Meme kanseri
IiM.A 4 4b 2.23 21.16 Hodgkin lenf
419.D K 27 7.4 I6.31 Parapnomik

plorezi

PS: Plevra sivisl

S:

Serum
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Bulgularin istatiksel olarak degerlendirilmesi,
student’'s "t" testi kullanilarak yapild:.

t-Kontrol grubu ile tiberkiiloz plorezili olgularin
sarum ADA degerleri karsilastirildiginda onemli fark go-
rialmedi (12.63%4.88; 14.54+5.16}), (P>0.05), (Tablo B}.

2-Kontrol grubu ile mezotaelyomal: olgularin serum
ADA degerleri karsilastirildiginda dnemli fark gordglmedi
(12.63+4.88; 14.92+2.468), (P:0.05), (Tabla %9).

I-Titberkiiloz plorezili olgular ile mezotelyoma‘l:
olgularin serum ADA dederleri karsilastirildiinda oSnemli
fark goritllmedi{14.54%5.16;14.92+2_468}, (P>0.05),(Tablo 10}.

4-Tiberkiiloz plorezili olgular ile mezotelyomal:
olgularin plevra sivilarindaki ADA degerleri karsilasti—
rildijinda Onemli fark gorildd (52.8+%10.203 18.7Bx15.10},
(P<0.001), (Tablo 11), (Sekil ?).

Tablo—-8: Kontrol Brubu ile Tiberkiiloz Pldrezili Olgularda
Serum ADA Degerlerinin tstatiksel Karsilastirilmas:.

Kaontrol Tiberkitloz pldre=i 't! P
Degisken X (=11) X sD
ADAs 12.63 4.88| 14.54 5.16 1.00Z{P>0.05

Tablo—%: Kontrol GBrubu ile Mezotelyomal:i Olgularda Serum
ADA Degerlerinin lstatiksel karsilastirilmas:.

Kontrol Mesotelyoma | £ P
Degisken| X sD X sD
ADAs 12.43 4.881 14.92 2.48 1.974{P>0.05




Tablo—-10: Tiberkiloz Plorezi ile Mezotelyomal: Dlgularda
Serum ARA Degerlerinin istatiksel Karsilastirilmas:.

Tiberkiloz pldrezi| Mezotelyoma 1t P
Pegiskan X Sb X SD
ADAS i4.54 S5.146 14.92 2.68 [0.295{P»0.05

Tablo—11: Tidherkiiloz Pldrezi ile Mezotelyomal:i: Olgularda
Plevral Sivisi ADA Dafjerlerinin lstatiksel Karsilastir:il-
masi.

Tdberkiiloz pldrezi| Mezotelyoma! |[t| P
Dagisken X SD b4 8D
ADAps 52.81 10.20 ie.78 15.10}7.27&{P<0.001
ARAps/
ADAs 4.20 1.87 1.36 1.3015.412|P<0.001
8= BSerum Ps= Plevra sivis:
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Sekil-9: Cesitli Plevra Sivilarinda Adenozin Deaminaz
Aktivitesi.



TARTISHMA

Bu arastirmada tiberkiiloz plérezili ve diger styo-
lojili plevral affizyonlarin ayirici tanisinda adenozin
deaminaz (APA) enziminin 6nemi arastirildi.Hastalarin &i—
miniin sarum ve plevra sivisinda ADA aktiviteleri dlcildi.
BDlgularin 24°d4 tdberkitloz plorezili, 13°'G mezotelyomal:
diger 4°'4G ise akciger kisthidatik,meme kanseri,Hodgkin
lenfoma ve parapnomonik plorezili idi.0Olgqularin taminin
plevra sivisi eksiida karekterindeydi.

Tiberkiiloz plidrezili olgularda serum ADA degeri
14.54 u/L,plevra sivisi ADA digeri 52.81 uU/L olarak
bulundu.ﬂézotelyomal1 olgularda serum ADA defjeri 14.92
itk yplevra sivisi ADA degeri 1B.78 ii/L olarak saptand:i.Her
iki hasta grubunun serum ADA deferleri arasinda anlaml:
bir fark bulunmad:i,fakat plevra sivisi: ADA deferi tiberkii-
loz plorezide mezotelyomaya gbre anlamli yiiksekti(Sekil 9).
Tiim hasta grubunun serum ADA dilzeyi ile sagjlikli kontrol
grubu serum ADA dizeyi arasinda da anlaml:i bir fark yoktu.

Literatirde, tiberkiiloz pldrazide plevra sivisi ADA
degerinin 45 4/L nin tizerinde olduju belirtilmigtir (42).
Bu deger referans olarak alindiginda ADA'nin tiberkiloz
plorezi icin sensitivitesinin %496, spesifitesinin %88 ol-
duju saptandi.

Tiberkiiloz plorezide ADA nin yiksek olmasi T-lenfo—
sitlerin baskin oldujunu ve ADA'nin plevral kavitedeki

hiicreler tarafindan sentezlendigini gostermektedir.Baska



bir deyisle tiiberkiiloz immin yanitin sistemik bir Ozelli-
gidir (48}.

Ocana ve ark., tiberkiiloz effizyonda yiliksek dizeyde
T-lenfasit saptamislar ve bunun ADA dizeyi ile bir kare-
lasyaon gostermedigini bildirmislerdir.Bu ¢eliskili gibi
girinen duruma T-lenfositlerin sayisindan cok sitimiilasyon
ve olgunlasma derecesinin neden olduunu &ne sirmislerdir
(311}

AbA'nin tiberkiiloz effiizyonda nicin bu kadar yik-
saldijgi agikliga kavusmamistir.T-lenfositlerde bol bulunan
bir enzim olmasi nedeni ile hilcresel immnitenin uyarild:ig:
hastaliklarda plazma aktivitesinin yiikseldigi bilinmekte-
dir.Tiberkiiloz da bu hastaliklardan biri oldujuna gora
tiberkiiloz pldrezinin ayirici tanisinda ADA'nin oOnemli
olabileceji disinilmistir.T-lenfosit artisinin plevral si-
vida pariferal kana giire daha fazla artmas:,ADA dlciminin
plevra sivisinda yvapilmasinin daha anlamli olabilecegini
gostermaktedir.,

Lenfositlerin mitojenik ve antijenik yanmitlari si-—
rasinda ADA enzim aktivitesinin belirgin artisi,bu enzimin
T-hilcrelerinin olgunlasmasi ve proliferasyonunda dnemli
oldujunu gistermektedir.Buradan su sonug cikmaktadirjanti-
jen uyaris: ile ADA aktivitesinin artmasi bu enzimin hizls:
hiicre praliferasyonu sirasinda toksik metabolit birikimini
dnlemaede Snemli bir rol oynamasidir (31).

Bagonha ve ark., T-lenfositlerin hem tiéberkiiloz hem

de malignitelerde artmasina karsin nigin ADA aktivitesinin
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tiberkiiloz effizyonlarda daha yiksek oldufjunu ve nicin
T-lenfosit sayis: ile ADA aktivitesi arasinda bir ilisgki
olmadigin:y aciklamak igin yapbtiklar: calismada su sonuc—
lara wvarmislardir (7).Tiberkiiloz ve negplastik plorezili
iki grup arasindaki en gcarpic: farkin,CD4 T-hiicrelerinin
va ED4/CDB oraninin titberkiiloz pldrezide gok anlamli yiik—
saldigini One stiraidslerdir. Her iki hasta grubu arasinda
B-lenfasitlerin anlaml: degismedigini ve €CDB8 T-hicrelerinin
neoplastik plodrezide anlamli yilkseldigini gdrmislerdir.
Plevral eksiidalarda ABA aktivitesi ile €D4 T-hiicrelerinin
yiizdesi arasinda anlamli bir iligski saptamislardir.Buradan
ADA ' nin hiicresel bagisikligin yeni bir markir: olabilecegi
sonucunuy cikarmislardir (7).

APA nin titberkiiloz plorezide diger plevral effiz-
yanlara gire cok anlaml: yiikseldigi bircok galismada gos-—
terilmistir (3,6,20,21,24,27,31,32,37,41,42,48).

Baz: arastiricilar ise plevra sivisi ADA/serum ADRA
oraninin tespitinin daha anlaml: oldujunu vurgulamislar—
dir.Bu oranin 1.1°in zerinde olusunun tiberkiiloz pldre-—
ziyi destekledigini sOylemislerdir (1é4).Ekim ve ark.,yap-
tiklary galismada bu orani &.76 olarak bulmuslardir.fAiyn:
galismada plevea sivis: ADA degeri bircok arastirmanin
tersine disik bulunmustur (21.3 U/L) (14).Fakat bu deger
calismadaki malign neoplastik hastaliktaki degerden yiiksek
bulunmustur.

Calismamizda tiberkiiloz pldrezide plevra sivis:

ADA/sarum ADA oranini 4.2 olarak saptadik.Fakat tiberkiilo:z
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sarum ADA deferi,diger sksiidalardaki degerlerden bu oran-—
larin karsilastirilmasina gore daha anlamliyd:.

Tiiberkidlozu, tilberkiiloz olmayan plevral effizyonlar—
dan ayirmak igin,plevra sivis: lizozim/serum lizozim ora-—
nininda ADA ile birlikte yvararli olabilecegi bildirilmis—
tir (2,19,42).Mikrobiyolojik ve histopatolojik bir delil
yoksa tiiberkiiloz plevral effizyon tanisinin konmasinda
yinada tedbirli olunmas: gerektigi dne sirdlmistir (42).

tzet olarak ADA antijenik bir uyar: karsisinda yik-—
selmektedir.ADA nin yikseldigi diger durumlar su gekilde
siralanabilir (7).

1-Tiberkiiloz kaynakli plevral,perkardiyak ve peri-
toneal effizyonlarda neoplastik ve metapnomik effdizyonlara
gdre daha anlaml: yiikselmektedir (5,7,26,27,28,40,43,48).

2-Romatoid artrit ve lenfoproliferatif infeksiyon—
larin neden olduju plevral effizyonlarda ve ampiyemde
tiberkiiloza gbre daha disik olmak Gzere ADA aktivitesi
yiikselir.

I-Taberkilozda serebrospinal sivida ve ndrolojik
hastaliklarda yiikselir (34,35,36}). -

4—-fikut lenfoid ldsemili hastalarin periferal lenfo-
blastlarinda yiikselir (32}.

ADA aktivitesinin 43 U/L ' nin altinda oldugu plevral
" affizyonlarin tiberkiiloz etiyonlojili olmadiklarin: (10,23)
buna karsin QGuerol ve ark., galismalarinda bunun dogru
olmadigini iddia etmislerdir.Bdyle durumlarda birkag gin

sonra plevra sivisinda ADA aktivitesinin ikinci defa &1-

40



clilmesi gerektigini vurgulamislardir.Kendileri birkag giin
sonraki olcimlerinde 43 U/bL'nin Gzerinde degerler elde at-
mislerdir (37}.

ADA ' nin romatoid artrit,sistemik lupus eritematosus,
mezotelyoma,bazi1 karaciger hastas:i aolgularin plevra siila-—-
rinda da yiiksek bulunabilmesi nedeni ile tiitberkiiloz plore—
zi igin spesifik olmadijin: bildiren galismalarda wvardair
(27.Bu  itirazlara esas olusturan gcaligmalar azdir.Diger
tan: yontemleriyle bir arada kullanilinca aktivite dlgimi-—
niin taniya katk: saglayacad: aciktir.

Sonug olarak,eksiida karskterindeki plarezilerde
tiberkiiloz plorezinin ayiric: tanisinda ADA aktivitesinin
dlctmit Onem tagxmaktadlr.Bu testin tiberkiiloz icin sensi-
tivitesi %74, spesifitesi¥%BB8 olarak bulunmustur.Tiberkilo=
plorezi tanisinin bazaen giiclitkle yapildig: durumda ADA
aktivitesinin de diger tan:i kriterleri ile birlikte gi=z
dnitne alinmas: taniya kolaylik saflayayacaktir.Boylece bu
hastalarda tedavive erken baslanacaktir.

Taberkiiloz yayginlifinin yofjun oldugu dlkemizde ADA
Glciimil rutin olarak yapilmalidir.Kolay ve ucuz bir testtir.

Otomasyona da uygulanabilir.
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OZET

Bu galismada, Subat 1992 — Ekim 19922 tarihleri ara-
sinda Dicle dniversitesi Tip Fakiiltesi Bdgus Hastaliklar:
Kliniginde yatmakta olan, 18-72 yas grubu arasindaki plo-
razili 13'4 kadin, 28B°'i erkek toplam 41 hastanin serum ve
plevra sivilarinda ADA aktivitesi Olciildii.Bu hastalarin
24’4 tdberkiloz plirezi, 13°'4 mezatelyomal: geri kalan 4°4
ise,akciger kiﬁthid;tigi,meme kanseri,Hodgkin lenfoma ve
parapnomik plirezi idi.

Hastalarin serum ADA aktivitelari ile kontrol grubu
serum ADA aktiviteleri arasinda anlamli: bir fark bulunmad:
(P+0.053.

Tiberkiiloz plorezide plevra sivis: ADA aktivitesi,
diger eksiidalara gire gok anlamli yiiksek bulundu (sirasiy-
la 52.81 u/L, 20.464 4U/L) (P>0.0013,

Tamam: eksiida 6zelliginde olan bu sivilarin %58 in—
de lenfosit hakimiyeti goriildii.

Raferans deger 30 4U/L olarak alindif: zaman ADA ak-
tivitesi alcﬁmunﬁn,tﬁberkﬁlaz plorezi icin sensivitesi
%94, spesifitesi %BB olarak saptand:.

Plevral sivilarda ADA aktivitesinin Olcimii, tibecki—

loz plorezinin ayirici tanisinda dnemlidir.
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SUIrMaRY

In this study the activity of adenosine deaminase
(ADAY was determined in serum and pleural fluid of 41
patients (13 femzles,28 males) with pleural effusions of
various astiology.,between 18-72 ages,haspitalized in the
Chest Diseases Department of Medical Faculty of Dicle
University between Februray 1992 - October 17922.0f these
patients 24 were with tuberculous pleurisy,1Z were with
mesothelioma,the other 4 were with Pulmonary Cysthidatic,
Breast €Carcinoma,Hodgkin Lymphoma,Parapneumonic pleurisy.

There was no significant difference between serum
ADA activity af‘patients and cantrol group (P>0.05).

Tuberculous pleural effusions demonstrated signifi
cantly higher activities o% ADA than other groups (52.81
us/L, 2064 U/L)Y (P<L0O.001).

Lymphocyte dominance was found in %58 of these
fluids which were exudate.

In determinations of ADA activity,the sensitivity
was found to be 26% and specificty was found to be 88% for
tubarculosis pleurisy. When a refence limit of more than
JO U/t is taken.

The determination of ADA activity in pleural fluids

is valuoble for differating tuberculosis pleurisy.
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