ANKARA TIP MECMUASI (1HE JOURNAL OF THE FACULTY OF MEDICINE) Vol, 46 : 631-638, 1993

REAKTIF ARTRITLI HASTALARIN SERUMLARINDA
ADENOZIN DEAMINAZ AKTIVITESI TAYINI

Orhan Canbolat® M. Hadi Yasa®" Mustafa Kavutgu® H. Serdar Oziiirk™
Satilmis Ulutepe®

Adenozin deaminaz purin metabolizmasinda gorev alan bir enzim-
dir (14,16). Enzim adenozin ve deoksi adenozinden amonyagin ayril-
masciyla sirasiyla inozin ve deoksi inozin olusumunu saglar. Bu mad-
delevden daha sonreki kademelerde olusar hipoksantin, salvage ara
yolun en énemli substratlarindan biri oldugu icin adenozin deaminaz
(ADA) ayni zamanda salvage ara yoluna substrat da saglamaktadir.
Bu sebeple salvage arayolu enzimi olarak kabul edilmektedir (3,9).

ADA &zellikle lenfositler icin bilyik dénem tasimaktadir. T cell ma-
turasyonu ve mitogenezde énemli bir gérevi vardir (6,17). ADA’'min
immiinclojik cevabin gelismesinde ve monositlerin matur makrofaj-
lara déntsiminde ¢ok énemli fonksiyonlara sahip oldugu dusiinil-
mektedir (27). Arastirmacilar direkt olarak timor hiicre sitotoksisite-
siyle ilgili bu monositer fonksiyon i¢in ADA'min gerekli oldugunu gos-
termislerdir (17). ADAnin eksikligiyle ilgili olarak insanlarda kombi-
ne immiin sistem bozukluklar: gdzlenmistir. Bu tip hastalarda hem hu-
maral hem de hiicresel immitiinitede defektler ortaya ciktig tesbit edil-
mistir (1,6,12,16).

Reaktif artrit, viicudun herhangi bir yerindeki enfeksiyon odagina

sekonder clarak ortalama 1-4 hafta sonra gelisen steril artritler igin
kullanilan bir terimdir (11,18,24). Reaktif artritlerde infektif ajanin ek-

lem invazyonu sdzkonusu degildir. Patogenez tarm olarak bilinmemek-
tedir. Avastiricilar vicudun herhangi bir yerindeki enfeksiyona se-
konder olarak immiinolojik olarak reaktif artritin gelistigini kabul et-
mektedirler (2,4,22,29,31). Artritin sekli kisiden kisiye énemli farklihk-
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lar gosterir. Bu poliartralji, vaygin poliartrit veya tek bir eklemde mo-
neartrit seklinde olabilir. Hastalarda nuks siktir ve primer enfeksiyon
tekrarlamadan artrit odag1 tekrarlayabilir (7,8,11,21,23).

MATERYAL VE METOD

Ankara Universitesi Ibn-i Sina Hastanesi polikliniklerinde takip
edilen 34 reaktif artritli hastanmin serumlar: calisma numunesi olarak
kullanilmistir. Hastalarm kan numunesi teshisten hemen sonra alin-
mistir. Otuzdort hasta eklem tutulumu agisindan smiflandirilmistir.
Hastalarin 11 tanesi tek eklem tutulumu olan, 14 tanesi iki eklem tu-
tulumu olan ve 9 tanesi de tg¢ eklem tutulumu olan hastalardir. Ayri-
ca bu hastalarin 27 tanesi sedimentasyon hizi agisindan da gruplan-
dirilmaya tabi tutulmuslardir. Bu siniflandirmada sedimentasyon hi-
Z1 0-30 mm/saat, 30-60 mm/saat, 60 mm/saat'in listinde olan iic hasta
grubu sec¢ilmistir. Hastalarim 10 tanesinin sedim degeri 0-30 mm/saat,
10 tanesinin 30-60 mm/saat ve 7 tanesinin ise 60 mm/saat'in tizerinde-
dir. Bir eklem tutumu olan hastalarin 4 tanesi erkek, 7 tanesi de kadin
olup bu hastalarin yaslar1 (ort. = SD) 33.52=84, iki eklem tutulumu
olan hastalarin 8 tanesi erkek, 6 tanesi kadin olup vyas ortalamalari
(ort. = SD) 30.6::7.5, li¢ eklem tutulumu olan hastalarin 4 tanesi erkek,
5 tanesi kadin olup yas ortalamalar: (ort. == SD) 32.7.+10.1 dir. Sedim
degerlerine gore sinmiflandirildiginda ise; sedim degeri 0-30 arasinda
clan hastalarin 7 tanesi erkek 3 tanesi kadin olup vas ortalamalar:

(ort. = SD) 28+7.5, sedim degeri 30-60 arasimnda olan hastalarin 5 ta-

dim degeri 60'mn Gistinde olan hastalarin 2 tanesi erkek, 5 tanesi kadin
olup vas ortalamasi (ort. &= SD) 37.6 +7.6 arasmdadir.

Kontrol grubu olarak 12 saghkli sahsin serumlar: ¢alisma numu-
nesi olarak kullamilmistir. Bu sahislarin 7 si erkek 5'i kadin olup yas
ortalamalar: (ort. = SD) 28.35 &= 9.10 dur.

Hastalara klinikte tedavi clarak Indometazin kullamilmaktadar.
Bu hastalarin bir tanesinde Hbs Ag (4-), 2 tanesinde yer sinia agluti-
nasyonu (+), bir tanesinde salmonella aglutinasyonu (+) dir. Diger-
lerinde bir hastalik etkenine rastlanmamistir.

Cangmamizda ADA aktivitesi tayini Guiseppe-Guisti tarafindan
tarif edilen metodla yapilmistir (15).
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SONUCLAR

Calismamiza ait sonuclar Tablo 1 de gorilmektedir. Tablo'dan da
goruldiigi gibi ADA aktivitesi eklem tutulumu ve sedim hizina goére
simiflandirilan gruplarin hepsinde kontrol grubuna gore dislk olarak

Tablo | : Reaktif artritli hastalara ait ADA aktivitesi sonuclar
Grup ADA aktivitesi (U/D) lort. = SDI
] Bir eklem tut. o
olan (A)
n=11 21.17 + 10.66
Iki eklem tut.
olan (B)
n=14 19.82 £ 7.56
Uc¢ eklem tut.
olan (C)
n=~ 28.99 £+ 11.33
Sedim hiza
0—30 aras1 (D)
n=10 24.52 + 12.85
Sedim hizi
30—60 aras1 (E)
n=10 26.89 + 19.85

Sedim hiz
60'1n usta (F)

n="7 24.40 + 17.66
Kontrol (G)
n=12 45.43 + 28.50

Student’s t-testi

Grup p
A—G <0.01
B—G <0.005
C—G >0.05
DG <0.025
E—G >0.05

F—G <0.05
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bulunmustur. Istatistik olarak incelendiginde iki eklem tutulumu olan
grupta ADA aktivitesi en dusiik (<.005), bir eklem tutulumu olan
grupta ise p< 0.01 olarak bulunmustur. Ug eklem tutulumu olan has-
talarda ADA aktivitesi diisiik olarak bulunmasina ragmen istatistik-
sel olarak anlamlilik ifade etmemektedir (p<Z 0.05).

Sedim degerleri acisindan incelendiginde, sedim degeri 30 - 60 ara-
sinda olan hastalarda ADA aktivitesi kontrole gore atstk ise de bu
deger istatistikse! agidan anlamh degildir (p>92.05). Sedim degeri 0-30
ve 60 tan yukari olan hastalardaki ADA aktivitesindeki artma kont-
role gére istatistiksel agidan anlamlhidir (0-30 igin p<C 0.025, 60 tan yu-
kari olan icin p< 0.05).

Eklem tutulumu agisindan hastalarm ADA aktivite degerleri alt
gruplar arasinda kiyaslandigida her Gi¢ grup icin bir fark tesbit edi-
lememistir, Aym durum sedim hizina gdre simiflandirilan hasta grup-
lar icinde gecerlidir.

TARTISMA

Reaktif artritlerin, genetik yatkinligi olan bireylerde anormal hir
immun cevapla gelistigi dne strdlmektedir (11,19,20,26,28). Bu tur has-
talarda immiin sistemle ilgili degisik bulgular mevcuttur. Yapilan ca-
hsmelarda bu hastalarda IgA seviyelerinde artis tesbit edilmistir (13,
29). Aho ve arkadaslar reaktit artritli hastalarin serumlarinda serum
Ig degerinde artis oldugunu gostermislerdir (2). Keat ve arkadaslar:
yaptiklar ¢aligmalarda 46 reaktif ariritli hastalarin hepsin de ANA'y1
{(—) bulmuslardir (18). Patogenezi aydinlatmak igin yapilan calisma-
larda reaktif artritli hastalarda CIJ, helper-T lenfositlerinde ileri dere-
cede azalma, CD: supressor-T lenfositlerinde ise mutlak veya nisbi
artis teshit etmislerdir. T helper hiicrelerinde azalma ve T supressor
hucrelerindeki artma immiin sistemin baskilandigini gdsteren bir tab-
ledur. Bu durum ise serum diistik ADA aktivitesi bulunmasinin immiin
sistemin baskilanmasiyla ilgili olabilecegini godsteren énemli bir tes-

bittir (10,24,30).

Yukernidaki bilgiler imminolojik acidan reaktif artritin etyoloji-
sini agiklamada degisik gorislerin cldugunu ortaya koymaktadir. Yap-
tigimz literatiir taramalarinda reaktif artritli hastalarda ADA aktivi-
tesininarastirildigl bir yaymna rastlanmadi. Bun karsilhik romotoid art-
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ritli hastalarin plevral sivisinda ADA aklivitesi gok yiiksek olarak bu-
lunmustur (5). Baska bir calismada romotoid artritli hastalarin plev-
ral sivisinda ADA aktivitesi yine yiksek bulunmus ve enzim aktivite-
sindeki artisin erken diyagnoz icin spesifik bir marker olabilecegi tne
strilmustir (25).

Bizim yaptigimiz calismada reaktif artritli hastalarin serumlarin-
da ADA aktivitesi diisik olarak bulunmustur. Enzim aktivitesindeki
bu disis tutulan eklem sayisi veya sedimantasyon hiziyla iliskili de-
gildir. ADA aktivitesindeki disistin ise immun sistemi etkiledigine
ait gorusler mevcuttur (12,16,18,23), Reaktif artritli hasta gruplarinda
ise yukarida da bahsedildigi gibi immin sistemle ilgili tablonun de-
gistigi tesbit edilmistir. immun sistemdeki bu degisik cevaplarin orta-
ya cikisina enzim aktivitesindeki azalmanin sebep olabilecegi disun-
cesi ise arastirilmaya acik bir konudur. Ayrica romotoid artritli has-
talarin plevral sivisinda tesbit edilen yiiksek ADA aktivitesinin an-
lamliliginda oldugu gibi, reaktif artritli hastalardaki dustik ADA ak-
tivitesinin anlamli olup olmadiginin tesbiti igin bu konuda daha ileri
calismalarin yapilmasinin faydal olacag kanaatindeyiz.

OZET

Otuzdért reaktif artritli hastanin serumlarinda ADA aktivitesi ta-
yin edildi. 34 hasta tutulan eklem sayisina gore siniflandiriimis ayrica
bu hastalarin 27 tanesi sedimentasyon hizlarina gore gruplandirilmis-
tir. Butan gruplarda ADA aktivitesi kontrole goére diigik bulunmus-
tur. En dustik deger iki eklem tutulumu olan hastalarda belirlenmistir
(p< 0:005). Tek eklem tutulumu olan grupta ise sonuglar yine anlam-
11 bulunmustur (p< 0.01). Ug eklem tutulumu olan hastalarda ise ADA
aktivitesindeki azalma anlamsiz bulunmustur (p>>0.05).

Sedimantasyon degeri 30 - 60 mm/saat olan hasta grubunda ADA
aktivitesindeki disiis kontrole gore anlamsiz bulunmasina karsilik
(p> 0.05), sedimantasyon hizi 0-30 ve 601n Uzerinde olan gruplarda
kontrole gbére anlamh sonuglar elde edilmigtir (sirasiyla (p< 0.25 ve
p< 0.5). ADA aktivitesindeki azalma ile eklem tutulumu sayisi ve se-
dimantasyon hizi arasinda bir farklilk gozlenememistir. ADA aktivi-
tesindeki bu distisin reaktif artritle immuin sistem baskilanmasinin
bir gostergesi olarak degerlendirilebilecegi dugiinulmektedir.

Anahtar Kelimeler : Reaktif Artrit, Adenozin Deaminaz,
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SUMMARY

ESTABLISHMENT OF ADENOSINE DEAMINASE ACTIVITY IN SERA
FROM PATIENTS WITH REACTIVE ARTHRITIS

In this study, adenosine deaminase activity was determined in se-
ra from 24 patients with reactive arthritis. The patients were classifi-
ed according to the sedimentation rates and number of joints affected.
ADA activities was found lower in the patient groups than control
group.

We found that the lowest values of ADA were in the patients ha-
ving two joints affected (p<C 0.005) and results were also meaningful
in the patients having one joint affected (p< 0.01). Decreases in ADA
activities however were not meaningful in the patients having three
joints affected (p>> 0.05). ADA activities was not meaningful in the
patients with sedimantation rates between 30 and 60 mm/hr. Howe-
ver, we obtained meaningful results in the groups with sedimantati-
on rates of 0-30 and >60 (p< 0.025 and p<{ 0.05 respectively). We
found no meaningful differences between ADA activity, and sediman-
tation rates and number of joints affected.

We suggest that decreased ADA activities might be an indicator
of the immune system depression in reactive arthritis.

Key Words : Reactive Arthritis, Adenosine Deaminase.
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