BURSA TIP FAKULTESI DERGISI

Akut Romatizmal Ates'te Nikotinamid Adenin
Diniikleotidaz Enzimi ve
Bunun Tami Testleri Arasindaki Yeri

OZET

Bu aragtirmada Akut Romatizmal
Ates'te (ARA), hastaligin akut donemin-
de, A grubu beta hemolitik streptokokun
ekstraselliiler bir iiriinii olan Nikotinamid-
Adenin Diniikleotidaz'a (NADase) karsi
olusan antikorlarin (Anti-NADase) serum
degerleri incelendi. Anti-NA Dase antikor-
larinin bazi olgularda yiikselmekle beraber
hastalarin biiyiik bir kisminda, normal de-
gerlerde kaldig1 gozlendi. Grup ortalama-
lart gozoniine alindiginda, ARA grubun-
daki AntiNADase degerlerinin, Basit strep
tokoksik tonsillitli hastalardan daha yiik-
sek oldugu (p < 0.05) saptanda.

Sonucta bu testin akut faz reaktani
olarak kullanllamiyacagi, konvelesans per-
yodunda yakalanan hastalarda daha ¢ok
degerli olabilecegi kanisina varildi.

SUMMARY
NICOTINEAMIDE ADENINE
DINUCLEOTIDASE ENZYME TEST
IN ACUTE RHEUMATIE FEVER and
ITS DIAGNOSTIC VALUES

In this study the antibodies of Nico-
tineamide Adenine Dinucleotidase (Anti-
NADase) in 28 children with Rheumatic
fever and 14 children with beta hemolitik
streptococcal tonsillitis have been investi-
gated. The levels of these antibodies were
normal in majority of cases or moderately
high in some in acute stage of the disease.
We concluded that, this enzyme has not
been used as a acute phase reactant.
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Klinik belirtileri kadar patogenezi,
tan1 ve tedavisi bakimindan hekimligi
hipokrat zamanindan ber u@rastiran,
ozellikle cocukluk cagimin Onemli bir
hastaligi olan Akut Romatizmal Ates
(ARA), cocuklardaki akkiz kalp hastali-
gmmin onde gelen nedenlerinden biridir.
Biraktign kardiyak sekeller dolayisi ile
biiyiik onem tagimaktadir. Erken tanmm
ve tedavisinin pediatride geregi asikardir.

Bugiine kadar yapilan yogun calig-
malara ragmen ARA te tan giicliifii halen
giderilememistir. Heniiz, hastalifa 6zel bir
tam testi bulunamamistir. Giiniimiizde
klinik ve laboratuar bulgulan birlikte de-
gerlendirilerek taniya gidilmektedir.

A grubu beta hemolitik streptokok-
lann gerek intraselliiler gerek ekstrasellii-
ler iiriinlerine karsi olusan antikorlann
serum diizeylerinin tayininden klinikte
yararlanilmaktadir’ .

A grubu beta hemolitik streptokokun
diger bir extra selliiler, iiriinii olan Nikon-
tinamid Adenin Dinukleotidaza (N ADase)
kars1 olusan antikorlarin (Anti-NADase),
hastaliin akut donemindeki miktarlan

(*) Bursa Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Klinigi Ogretim Uyesi.
(**) Sami Ulus Cocuk Hastanesi Cocuk Saglhg: Hastaliklart Uzmani.
Bu ¢aligma X V.inci Milli Pediatri Kongresinde (28-30 Eyliil 1976 Izmir) teblig edilmistir.
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nedir? Bunlardan akut faz reaktan: olarak
yararlanilabilir mi? sorulannin yaniti icin
burada takdim ettigimiz arastirma diizen-
lendi. Calismamizda, ARA olgulannda
Anti-NADase olc¢iimleri yapildi. Bulunan
degerler basit streptokoksik tonsillit geci-
ren hastalarnin Anti-NADase degerleri ile
ve aynca normal saghikhi kontrol grubu-
nun degerleri ile karsilagtinldi.

GEREC ve YONTEM

Caligma materyelini 1975 yilinda Dr.
Sami Ulus Cocuk Hastahanesinde yatan,
Jones'un kritererine gore* A.R.A. tams
olan 28 olgu ile, aym hastanenin polikli-
niginde, takip edilen ve laboratuar tara-
findan Beta hemolitik streptokoksik ton-
sillit gecirdigi dogrulanan 14 olguyu kap-
samaktadir. Bu 2 grupta Anti-NADase
diizeyleri, tamamen saghkhh kontrol
grubunda 14 olgunun bulgulan ile kargi-
lastinldi.

Calisma grubumuzun yas dagilim

5-14 arasinda olup, 26 's1 kiz, 30'u erkekti.

AR.A'l olgularda karditli ve kardit-
siz oluglarina gore aynca 2 grubta incelen-

diler. Karditli olanlarda su kriterler arandu.

— Akut faz reaktanlan ve AR.A
hikayesi yaninda kalpte iifirim duyulmi-
yan ve fakat patolojik EKG bulgulan gos-
terenler veya,

— Evvelce bulunmiyan kuvvetli iifii-
rim bulunduranlar veya,

— A.R.A bulgularna ek olarak peri-
kardit veya kalp yetmezligi klinik tablosu
cizenler, karditli olarak kabul edildiler.

Enzimin glic temin edilmesi, pahah
olusu ve metodun komplike olusu nedeni
ile olgu sayisi daha fazla arttinlamad.

Anti-NADase aktivitesini tayin etmek
icin kullanllan yontem®, AntiNADase
antikorlan tarafindan parcalanan veya in-
hibe edilen Nikotinamid-Adenin Diniikle-
otid'in Alkol dehydrogenez (ADH) tara-
findan cevrilebilir miktarnimin fotometrik
olarak ol¢iilmesi esasina dayanir. Bu amac-
la gerekli ayraclar Behringwerke firmasin-
dan temin edilmistir’. Bu metoda gore
200 U/ml. kadar degerler normal kabul
edildi.

Hasta gruplarda, hastalifin akut do-
neminde (1. ci -6. &1 giinler arasi) kan or-
nekleri alinarak calisildi.

BULGULAR

Inceledigimiz hasta gruplannda ve
saglikh kontrol grubunda elde ettigimiz
ortalama Anti-NADase degerleri agafida-
ki tablo'da g&sterilmigtir (Tablo: 1).

Anti-NADase
Gruplar Olgu sayisi ort. U/ml S.D.
ARA 28 196 +110.7
Karditli 14 177 ¥116
Karditsiz 14 207.6 ¥106
Rasit streptokoksik

P 14 125 F112.6
Normal kontrol 14 114 + 87.8

TABLO: 1— Inceledigimiz olgularda Anti-NADase ortalama degerleri

ve standart hata.
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Olgulanmiz arasinda Anti-NADase
degerlerini normalin iistiinde yiiksek gos-
terenlerin, genellikle ASO degerlerinin
en fazla yiksek oldufu gozlendi. Sedi-
mantasyon degerleri ile Anti-NADase de-
gerleri karsilastinldifinda boyle bir iligki
bulunmadifi gorildii. Olgulanmiz icinde,
karditli grupta ancak 5 hasta, hastalifin
akut doneminde yiiksek Anti-NADase
degeri gosterdi (Tablo: 2). Bu grupta 1
olgu cevapsizdi. Karditsiz grupta 9 hasta
normalin iistii defer gosterdi. Bu grupta
cevapsiz olgu yoktu. Basit streptokoksik
anginli grupta 4 olgu, kontrol grubunda
5 olgu cevapsizdi.

Istatistiksel acidan karsilastirma ya-
pidiginda; A.R.A'li grupta, basit strepto-
koksik angin ve kontrol gruplarina oranla
anlamh (p < 0.05) derece anti-NADase
diizeylerinde artma oldugu saptandi. Kar-
ditli ve karditsiz gruplar arasindaki farklar
anlamh bulunmadi (p > 0.05). (Tablo: 1)
Basit streptokoksik tonsillitli hastalar ile
kontrol grubu arasindaki farklar keza an-

TARTISMA

Nikotinamid-Adenin Diniikleotidaz
(NADase), A grubu beta hemolitik strep-
tokokun antijenik bir iiriniidiir®. Buna
karsi o]ilsan antikorlann streptokok en-
feksiyonunu izleyerek kanda 6nemli oran-
da yiikseldigi baz1 arastincilar tarafindan
gosterilmistir. Kellner, Freeman ve Carl-
son® (1958), yaptiklan bir arastirmada,
yaslan 0-6 ay arasinda olan normal ¢ocuk
larda serum Anti-NADase diizeyinin yet-
kindekine yakin degerlerde (ortalama 138
U/ml) oldugunu 6 ay ila 5 yas arasinda
ise bunun ¢ok distiigtinii (20 U/ml), 5 ya-
sindan sonra giderek tekrar yiikseldigini
(100 U/ml) saptamislardir. Arastincilar 6
aya kadar olan Anti-NADase yiiksekligini
anneden gecen antikorlarin varligina bag-
lamiglardir. 5 yasindan sonra iist solunum
yolu enfeksionlan daha sik gonildiigii i¢in
serum Anti-NADase diizeyleri yiikselmek-
tedir. Bizim kontrol grubumuzda ortala-
ma Anti-NADase diizeyi 114 ¥ 87.8 U/ml.

lamh bulunmada (p > 0.05). bulunmustur. Kontrol grubumuzdaki
A. Romatizmal Ates 5
KARDITLI KARDITSIZ Basit streptok. angin Kontrol

Olgu No. Anti-NADase ASO SED Anti-NADase ASO SED Anti-NADase Anti-NADase
1 260 833 93 200 500 120 99 180
2 0 833 58 170 833 89 135 125
3 187 833 69 160 500 115 112 0
4 362 833 80 50 833 95 0 165
5 187 125 110 225 625 120 325 220
6 175 833 74 0 625 14 25 140
7 25 625 90 375 625 30 250 0
8 60 500 80 345 1200 35 180 65
9 335 333 80 260 833 28 235 0
10 275 833 40 295 625 100 0 112
11 70 500 93 160 833 97 0 200
12 200 833 80 212 833 60 50 0
13 270 833 138 225 833 70 285 145
14 75 500 84 330 625 87 55 250

TABLO: 2— Gruplann tek tek Anti-NADase, ASO ve sedimantasyon degerleri.
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cocuklann yas ortalamas: yiiksektir. Bun-
lann iginde 3 olguda normalin iistii Anti-
NADase serum degerleri saptanmigtir.
Muhtemelen sik gecirilen streptokok en-
feksiyonlan, bu grup bireylerin kanlarnn-
da Anti-NADase antikorlannin artmasina
yol agmaktadir. Bu grupta inceledigimiz
5 yasin altindaki 3 olguda serum Anti-
NADase diizeyi titre edilemeyecek kadar
diigiiktii. Kontrol grubumuzda yiiksek
Anti-NADase diizeyi gosteren cocuklar,
muhtemelen Kellner ve arkadaglannin®
ifade ettikleri gibi yiiksek oranda beta
hemolitik streptokoksik iist solunum yolu
enfeksiyonu gecirmislerdir.

Bemhard ve Stollerman® (1959), 70
streptokoksik farenjitli olguda hastalifin
1, 21, 35 ve 60. mnc1 giinlerinde serum
Anti-NADase miktarlanm olcerek bunu
ayni hastanin ASO titreleri ile karsilagtir-
miglardir. Aragtincilara gore, akut fazda
gozlenen orta dereceden yiikselmeleri (or-
talama 227 U/ml) kovelesans fazinda
daha yiiksek degerler izlemektedir (ortala-
ma 468 U/ml). Arastinicilar kendi gozlem-
lerine gore, 200 U/ml olan Anti-NADase
diizeyinin yaklasik 500 Todd ASO degeri-
ne paralel oldugunu ifade etmektedirer.
Aym aragtirmada bu gruptaki olgulann
7% 28'nin hi¢ Anti-NADase cevabi verme-
digi bildirilmektedir. Bizim streptokoksik
Tonsillitli olgulanmizda, kontrol grubuna
oranla daha yiiksek Anti-NADase degerle-
ri elde edildi. Bu hastalarimizin en ¢ok 2'-
sinde longitiidinal inceleme yapilabildi ve
konvelesans fazinda 3. cii ve 5. inci hafta-
larda bu ftitrelerin cok fazla yiikseldigi
gozlendi. Bu grupta % 22 olguda hi¢ Anti-
NADase cevabi alinamadi. Bu bulgumuz
Bernhard ve Stollerman'in bulgusuna
uyum gostermistir.

Akut Romatizmal Atesli 31 hastada
aym aragtincilar s6z konusu enzim diize-
yini yiiksek buldular®. Bizim A.R.A'Ti
hastalanmizda (karditli + karditsiz), Anti-
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NADase aktivitesi (ortalama 196 U/ml),
basit A grubu hemolitik streptokoksik
tonsillitli hastalardan(ortalama 125 U/ml)
yiiksek bulunmustur. (p < 0.05). Olgiim-
ler hastahifin akut fazinda yapildifindan
bulunan degerler normal veya orta dere-
ceden yiiksektir. Bu hastalann iyilesme
peryodunda tekrar Anti-NADase olciimle-
ri maalesef yapilamamugtir.

SONUC

Sonucta bu testin akut faz reaktani
olarak kullanilamayacagi, kovelesans per-
yodunda yakalanan hastalarda daha gok
degerli olabilecegi kanisina vanldi.
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