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Giris ve Amag: Asimetrik dimetilarjinin (ADMA) ve nitrik oksit (NO), etkilerini birlikte gdsterirler, bu molekiiller
arasindaki denge hava yolu tonusunun ve fonksiyonunun siki diizenlenmesine katkida bulunmaktadir. Calismamizda
astim tedavisinin serum ADMA, NO, diizeylerine solunum fonksiyon testlerindeki (SFT) degisimlerine, Total IgE,
hemogram diizeylerindeki degisiklikleri belirlemeyi amaglanmuistir.
Gerec ve Yontemler: Calismamizda astim tanist konmus 30 erkek/kadin hasta (40-60 yas) ve benzer yas grubunda
24 erkek/kadin kontrol grubu kullanilmistir. Calismada tedavi oncesi ve sonrasi hasta ve kontrol gruplarindan serum
ADMA, NO, Total IgE diizeylerine ELISA yontemiyle ve hemogram diizeyleri ise otomatik kan sayim cihazinda
belirlenmistir.
Bulgular: Astimli hastalarin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast ADMA ve NO diizeyleri kontrol grubu ile arasinda
anlaml1 fark bulunmustur (p<0,001). Astimli hastalarin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi gruplarin total IgE diizeyleri
kontrol grubu ile arasinda fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. (p<0,001). Astimli hastalarin tedavi 6ncesi ve
tedavi sonras1 gruplarin %FVC ve % PEF2s5-754 diizeyleri kontrol grubu ile arasindaki fark, tedavi 6ncesi grubun
%FVC, %PEF5-759 diizeyleri tedavi sonrasi grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001).
Sonug: Astim hastalarinda tedavinin hastalar tizerindeki etkileri bu ¢alisma ile belirlenmis ve elde edilen veriler tedavi
sonrast astim hastalarinda iyilesme gozlenen parametre diizeylerinin astim hastalarinda tedaviye yanitin takibinin
belirlenmesinde kullanilabilecegi ortaya konmustur.
Anahtar Kelimeler: Astim, ADMA, nitrik oksit, ELISA, Solunum Fonksiyon Testleri.

Abstract
Objective: Asymmetric dimethyl arginine (ADMA) and nitric oxide (NO) show their effects together and the balance
between these molecules contributes to the tight regulation of airway tone and function. In this study, we aimed to
determine the changes in serum ADMA, NO, levels of pulmonary function tests (PFT), total IgE and hemogram levels
of asthma treatment.
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Materials and Methods: In this study, 30 male / female patients (40-60 years) diagnosed with asthma and 24 male /
female control groups of similar age group were used. In the study, serum ADMA, NO, Total IgE levels before and
after treatment were determined by ELISA method using commercial kit and hemogram levels were determined by

automatic blood counting device.

Results: There was a significant difference between ADMA and NO levels in asthmatic patients before and after
treatment (p<0.001). The difference between total IgE levels of asthmatic patients before and after treatment was
found to be statistically significant (p<0.001). The difference between the FVC% and PEF25-75% levels of the pre-
treatment and post-treatment groups of the asthmatic patients with the control group and the %FVC and %PEF25-
75% of the pretreatment group were found to be statistically significant (p<0.001).

Conclusion: The effects of treatment on asthmatic patients were determined in this study and it was shown that the
parameter levels improved in asthmatic patients after treatment can be used to determine the response to treatment in

asthmatic patients.

Keywords: Asthma, ADMA, nitric oxide, ELISA, Pulmonary Function Tests.

1. Giris

Astim, tiim diinyada yaklasik 300 milyon kisiyi etkiledigi
tahmin edilen ciddi bir halk sagligi sorunudur [1]. Her
yastan bireyi etkileyebilen, dogru tedavi ile kontrol altina
aliabilen, kontrol altina alinamadiginda ise giinliik
aktiviteleri ciddi olarak kisitlayabilen kronik bir
hastaliktir [2]. Astim, hava yollarinin daralmasi ile
kendini gosterir ve krizler halinde gelir. Astimda
kisilerde hava yolu duvari sig ve 6demlidir. Bu durum
akcigerlerin uyaranlara asir1 duyarli olmasina neden olur.
Toz, duman, koku gibi uyaranlar ile hemen oksiirik,
nefes darligi ve gogiiste baski hissi gibi yakinmalar
ortaya ¢ikar. Krizde hava yollarini saran kaslar kasilir,
6dem ve sislik artar, ilerleyen iltihapla birlikte hava yolu
duvart kalinlagir. Hava yollarindaki salgi bezlerinden
kivamli bir balgam atilir. Tiim bunlar hava yollarm
onemli Olciide daraltir ve havanin akcigerlere girip
¢tkmast engellenir. Bu durum, artan oksiiriik, nefes
darlig, hirtltt, higiltr ile kendini gostermektedir [3].
Asimetrik dimetilarjinin (ADMA), arjinin amino asitinin
translasyon sonrasi modifiye olmus bir formudur.
ADMA endojen nitrik oksit sentaz (NOS) inhibitorii
olarak nitrik oksit (NO) olusum hizin1 diizenlemektedir
[4]. NO sadece endotel bagimli vazodilatasyon degil ayni
zamanda damar duvarindaki diiz kas proliferasyonu,
limendeki hiicre-hiicre etkilesimleri, platelet adezyon ve
agregasyon inhibisyonu ve monosit adezyon inhibisyonu
gibi diizenleyici fonksiyonlari da olan vaskiiler dengenin
saglanmasinda ve organ kan akimimin idamesinde rol
alan kilit bir molekdildiir [5].

Literatiirde ADMA ve astim ile ilgili yapilan ¢aligmalara
bakildiginda, astimli c¢ocuklarda ADMA seviyesinin
kanda [6], balgam Orneklerinde [7] ve ekpiryum
havasinda [8] arttig1 gozlenirken, farelerde yapilan
caligmalarda alerjik hava yolu imflamasyonu ve brons
asirt duyarliligima sebep oldugu gosterilmistir [7]. Son
zamanlarda ADMA’nin ge¢ baglangicli astim ve obezite
semptomlarinin  siddeti ile de iliskili oldugu tespit
edilmistir [8]. Holguin ve ark [9]’nin astim hastalarinda
yaptig1 calismada periferik plazma Orneklerindeki
ADMA diizeylerinin solunum fonksiyon
parametrelerinin ~ kotilesmesi  ile  iligkili  oldugu
bildirilmistir. Havayolu agir1 duyarliliginda ADMA nin
potansiyel roliinii 6ne ¢ikaran galigmalara bakildiginda,
hafif eozinofilik astimli erigkinlerin balgam drneklerinde
% FEV1 degerinde %20 diisiise neden olan provokatif

ADMA
iliski

konsantrasyon sonucu bireylerdeki
diizeylerindeki artis arasinda anlamli  bir
gosterilmistir [10, 11].

Astiml1 bireylerde hava yolu obstriikksiyonundan sonra
alman orneklerde ADMA diizeyinde artig gozlenmistir.
Ayrica astim tedavisinin hastalardaki ADMA ve NO’nun
seviyelerine olan etkisi ile ilgili literatiirde herhangi bir
calismaya rastlanmamigtir. Bu nedenle calismamizda
astim hastasi olmayan kontrol bireyleri ile tedavi dncesi
ve tedavi sonrast gruplar olusturularak, astim da rol
oynayan solunum fonksiyon testleri, CAT anket skoru,
serum ADMA, NO, total IgE, ve Hemogram degisimleri
karsilagtirmali olarak analiz edilmis, tedavinin astim
hastalarinda bu parametreler {izerine olan etkisi
degerlendirilerek, bu parametrelerin hastaligin erken
teshisinde molekiiler belirteg olarak kullanilabilme
potansiyeline ve astim etyopatogenezine 1sik tutacak
veriler elde edilmesi amaglanmuistir.

2. Materyal ve Metot

Bu calisma Sakarya Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri Komisyonu [BAP-K 2016- 40-01-004 nolu
proje) tarafindan desteklenmistir. Katilimcilardan
bilgilendirilmis onam almmuistir. Ayrica Tip Fakiiltesi
Girigimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan

Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun olarak
01.06.2016 tarih 7443/98 sayili onayr alinarak
gergeklestirilmistir.

2.1. Hasta Se¢imi

Saghk Bakanligi Sakarya Universitesi Egitim ve
Aragtirma Hastanesi (SEAH) Goglis Hastaliklar
Poliklinigi’ne basvuran GINA’a [12] gbre astim tanisi
konmus 30 erkek/kadin hastadan (40-60 yas) tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi alinan kan ornekleri ile
gergeklestirildi. Kontol grubu olarak ise hasta grubuna
benzer yas grubunda bilinen herhangi bir hastalig
olmayan goniillii 24 erkek/kadin belirlendi.

2.2. Kan Orneklerinin Alinmasi ve Hazirlanmasi

Tedavi Oncesi ve tedavi sonrast hasta ve kontrol
gruplarindan a¢ karnina ADMA, NO ve Total IgE i¢in
hastalar oturur pozisyonda iken iki ayr1 anti-koagulansiz
ve antikoagulanli tiiplere kan 6rnekleri alindi. ADMA ve
arjinin 6rnekleri hemen soguk zincir kurallarina uyularak
sogutmali santrifiij ile + 40C de 2000 xg devirde 5 dakika
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santrifiij edildikten sonra serumlar1 ayrildi. Ayrilan
serumlar stilfosalisilik asit ile uygulanan
deproteinizasyon isleminden sonra ADMA ve arjinin
calismalar1 i¢in ependorf tiiplere aktarilip -800C de
calisma giinline kadar muhafaza edildi. NO o6rnekleri
2000 xg devirde 5 dakika santrifiij edilerek serum
ornekleri -800C de calisma giiniine kadar muhafaza
edildi.

2.3. ADMA Tayini

Calismada ADMA tayini gerceklestirmek icin ELISA
(Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) yoOntemi
kullanilmistir. Uygulanan islemler sonucu olusan renk
degisimi 450 nm’de elisa reader ile okunmugtur. ADMA
stok soliisyonundan (0,5 mM) 200 pl alind1 ve 0,1 M HCI
ile 1000 pl’ye tamamlanarak (1/5) standart soliisyon
hazirlandi. Hazirlanan standart soliisyon 0,1 M HCI ile
seri diliisyonlara tabi tutularak standart c¢ozeltiler
hazirlandi.

Diliie edilmis standart soliisyondan 50 pl alinarak
standart i¢in ayrilmis kuyulara eklendi. Ornekler icin
ayrilmis kuyulara 40 pl 6rek ve tizerine 10 pl ADMA
antikoru eklendi. Kor i¢in ayrilan kuyulara herhangi bir
reaktif eklenmedi. Sonrasinda standart ve 6rneklere 50 pl
Streptavidin-HRP  eklendi, c¢alkalayic1 yardimiyla
karigtirtldit ve 60 dakika 37°C’de inkiibe edildi.
Inkiibasyon sonrasinda 30x yikama soliisyonu ile plate 5
kere yikandi. Yikama iglemi tamamlandiktan sonra kor
icin ayrilmis olan kuyularda dahil olmak iizere kor,
standart ve numunelere 50 pl kromojen ¢ozelti A, 50 ul
kromojen ¢ozelti B eklendi, 10 dakika 37°C’ de inkiibe
edildi. Inkiibasyon sonrasinda tiim kuyulara 50 pul
durdurma ¢ozeltisi eklendi, ¢alkalayici yardimiyla
karistirildi ve 15 dakikalik zaman dilimi igerisinde 450
nm’de kore kars1 okudu.

2.4. NO Tayini

Calismada  nitrit/nitrat  kolorimetrik ELISA  kiti
kullanildi. Analiz sonucunda olusan renk degisimi 540-
550 nm’de elisa reader ile okundu. 1k olarak kér olarak
belirlenen kuyulara 200 pl distile su eklendi. NO 6l¢iimil
i¢in nitrat standard1 hazirlanarak kullanildi. Ornekler 1/5
oraninda diliie edilerek toplam hacim 80 pl (16 pl serum
+ 64 pul deney ¢ozeltisi) olacak sekilde kuyulara yiiklendi.
Sonrasinda standart ve orneklerin iizerine 10 pl nitrat
rediiktaz ko-faktor karigimi ve 10 pl nitrat rediiktaz
enzimi eklendi. Hazirlanan ornekler plate’in {izeri
parafilm ile kapatilarak 1 saat oda sicakliginda inkiibe
edildi. Bir saatlik inkiibasyon siiresi sonunda kor kuyu
disinda standart ve drnek kuyularma 50 pl griess reaktifi
1 ve 50 pl griess reaktifi 2 eklendi. Hazirlanan plate oda
sicakliginda karigtirilarak 10 dakika inkiibe edildi.
Inkiibasyon sonunda olusan renk degisimi 540 nm’de
okundu.

2.5. Total IgE élgiim yontemi
Beckman Coulter Immage Immunochemistry Systems
analizatoriinde (Beckman Coulter Inc, Fullerton, CA.

USA) Beckman Coulter’s reagent kiti kullanilarak
tiirbimetrik yontem ile dlgiildii.

2.6. Hemogram Olgiimii

Coulter Gen-S hematoloji analizatoriinde (Beckman
Coulter Inc, Fullerton, CA. USA). Coulter scatter pak ve
Iyses III dift lytic reaktif kiti kullanilarak hemogram
6l¢timii yapilda.

2.7. Solunum fonksiyon testleri

Solunum Fonksiyon Testleri Spirolab III spirometri
(Spirolab; Medical International Research, Roma, 1talya)
tarafindan Amerikan Toraks Dernegi / Avrupa Solunum
Dernegi kriterlerine gore yapildi [13]. Zorlu wvital
kapasite (FVC), FEVI1, FEV1 / FVC orani, pik
ekspiratuar akim (PEF) ve FVC’nin %25 ila 75’1 (% FEV
25-75%) arasinda zorunlu ekspiratuar akim kaydedildi.

2.8. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmeler “SPSS 9.00 for Windows”
programi kullanilarak gergeklestirildi. Gruplar arasindaki
anlamliligi belirlemek i¢in Kruskal-Wallis varyans analiz
testi kullanildi. Gruplarin ikiserli karsilastirilmasi igin;
normal dagilim gosteren gruplarda Student’s t testi,
normal dagilim gostermeyen gruplarda ise Mann
Whitney U testi kullanildi. Sonuglarda p<0,05 anlamli
kabul edilmistir. Sonuglar ortalama + SD (standart
sapma) olarak verildi.

3. Bulgular ve Tartisma

Calismamizda tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi astimli
hastalar ve kontrol grubuna ait toplam 84 bireyin yas,
ADMA, NO, Total IgE diizeylerinin aritmetik ortalama
ve standart sapmalar1 Tablo 1°de verilmistir. Kontrol
grubu ile tedavi oncesi ve tedavi sonrast ADMA, NO
diizeyleri arasinda anlamli fark bulunurken (sirasiyla
p<0,001, p<0,05), tedavi Oncesi ve sonrast ADMA ve
NO diizeylerinde artig goriilmekle birlikte bu artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Kontrol
grubu ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi gruplarin total
IgE diizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunurken (p<0,001), tedavi oncesi ile tedavi sonrasi
total IgE diizeylerinde diisiis anlamli bulunmamistir
(p>0,05) (Tablo 1). Astim hastalarina uygulanan
tedavinin total IgE diizeyini azaltmig olmasi, tedavinin
total IgE diizeyi iizerinde yeterince etkili olmadigimni
ortaya koymustur.

Tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi astimli hastalar ve
kontrol grubuna ait toplam 84 bireyin SFT, %FVC, FVC
(L), %FEV1, FEV1 (L), (%) FEV1/FVC, % PEF25-75%,
PEF25-75% (L) diizeylerinin aritmetik ortalama ve
standart sapmalar1 Tablo 2°de verilmistir. Kontrol grubu
ile tedavi oncesi grubu %FVC diizeyleri arasindaki fark
anlamli bulunurken (p<0,05), tedavi sonrasi grubu
%FVC diizeyleri arasindaki fark anlamli bulunmamistir
(p>0,05). Tedavi oOncesi ile tedavi sonrast %FVC
diizeyleri arasindaki fark anlamli bulunmamistir
(p>0,05). Kontrol grubu ile tedavi dncesi ve tedavi
sonrast FVC diizeyleri arasindaki fark ve tedavi dncesi
ile tedavi sonras1 FVC diizeyleri arasindaki fark anlaml
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Tablo 1. Caligmamizdaki tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi astimli hastalar ve kontrol grubuna ait ADMA, NO ve

Total IgE verileri.

Gruplar YAS ADMA (ng/ml) NO Total IgE (1U/ml)
(Yu) (uM)

Kontrol Grubu 44,63+16,49 39,24+11,19 12,63+0,82 20,72+9,86

(n=24)

Tedavi Oncesi 51,70+16,49 30,21+5,11° 8,73+2,942 98,76+41,16%

Grubu

(n=30)

Tedavi Sonrasi 51,70+16,49 33,09+10,63° 10,49+4,88° 78,63+21,392

Grubu

(n=30)

* a: Kontrol grubuna gore anlamli fark (p10,001), b: Kontrol grubuna gére anlamli fark (p<0,05)

bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 2). Kontrol grubu ile
tedavi dncesi tedavi sonrast %FEV1, FEV1 (L) diizeyleri
arasindaki fark ve tedavi Oncesi ile tedavi sonrasi
diizeyleri arasindaki fark anlamli bulunmamistir
(p>0,05) (Tablo 2). Kontrol grubu ile tedavi Oncesi
%FEV1/FVC diizeyleri arasinda fark anlamli bulunurken
(p<0,001), tedavi sonrast grup arasindaki fark anlamli
bulunmamustir (p>0,05). Tedavi 6ncesi ile tedavi sonrasi
grup %FEV1/FVC diizeyleri arasindaki fark anlamli
bulunmustur (p<0,001) (Tablo 2). Kontrol grubu ile

tedavi oncesi %PEF25-75%, PEF25-75% (L) diizeyleri
arasinda fark anlamli bulunurken (p<0,001), tedavi
sonras1 grup arasindaki fark ise anlamli bulunmamigtir
(p>0,05). Tedavi dncesi ile tedavi sonrasi grup % PEF25-
75%, PEF25-75% (L) diizeyleri arasindaki fark anlamli
bulunmustur (p<0,001) (Tablo 2). Elde edilen veriler
astimli hastalarda tedavinin %FVC, %FEVI1/FVC,
%PEF25-75% ve PEF25-75% (L) diizeyleri iizerinde
etkili oldugunu ortaya koymustur.

Tablo 2. Calismamizdaki tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast astimli hastalar ve kontrol grubuna ait Solunum Fonksiyon
Testi (%) FVC, FVC (L), (%) FEV, FEV, (%) FEV1/FVC, %PEF%25-75, PEF %25-75 (L) verileri

GRUPLAR (%)FVC | FVC(L) | (%)FEV: | FEVi(L) (%) (%) PEFo5.75
FEV1/FVC PEFos25-75 (L)

Kontrol Grubu 89,46+17,57 3,89+0,73 93,80+19,29 3,71+0,78 95,37+11,34 94,38+25,15 3,85+1,13

(n=24)

Tedavi Oncesi 77,26,£18,57° 3,55+1,07 85,60+23,29 3,38+0,92 87,85+8,252 72,03+31,372 2,93+1,172

Grubu (n=30)

Tedavi Sonrast 83,07+24,04 3,86+0,88 91,86+20,57 3,63+0,78 95,27+7,78° 84,80+25,79° 3,44+0,93°

Grubu (n=30)

* a: Kontrol grubuna gére anlaml fark (p<0,001), b : Kontrol grubuna gore anlaml fark (p<0,05) , c:Tedavi 6ncesi grubuna gore anlaml fark

(p<0,001).

FVC: Forced vital capacity, FEV;. Birinci saniye zorlu ekspirasyon voliimii, PEF: Tepe akim hizi

Tedavi Oncesi ve tedavi sonrast astimli hastalar ve
kontrol grubuna ait toplam 84 bireyin kan 6rneklerindeki
Hb, Htc, WBC, PLT, LYM (%) diizeylerinin aritmetik
ortalama ve standart sapmalar1 Tablo 3’de verilmistir.
Kontrol grubu ile tedavi oncesi, tedavi sonrasi, Tedavi
oncesi ile tedavi sonrast Hb, Htc, WBC, PLT, LYM
diizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 3). Bu verilere gore
astiml1 hastalar {izerinde uygulanan tedavinin hastalarin
Hb, Htc, WBC, PLT, LYM (%) diizeyleri iizerine etkisi

olmadig1 goriilmektedir. Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi
astiml1 hastalar ve kontrol grubuna ait toplam 84 bireyin
serum Orneklerindeki AST, ALT, ALP, GGT aktivite
diizeylerinin aritmetik ortalama ve standart sapmalari
Tablo 4’de verilmistir. Kontrol grubu ile tedavi 6ncesi ve
tedavi sonrasi serum AST, ALT, ALP, GGT aktivite
diizeylerinin arasindaki ve tedavi dncesi ile tedavi sonrasi
serum AST, ALT, ALP, GGT aktivite diizeyleri
arasindaki fark anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo
4).
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Tablo 3. Calismamizdaki tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi astimli hastalar ve kontrol grubuna ait HB, HTC, WBC,

PLT. ve LYM (%) verileri.

Gruplar Hb (g/dl) Htc. (%) WBC (10%/ul) PLT (k/ul) LYM (K/ul)
Kontrol Grubu 14,60+1,26 43,54+3,80 7,68+2,85 263152 27,52+7,74
(n=24)

Tedavi Oncesi 14,48+1,95 43,15+4,92 7,83+1,98 257164 31,35+10,16
Grubu (n=30)
Tedavi Sonrasi 14,45+1,96 43,02+4,93 7,93+2,00 267167 31,65+10,26
Grubu (n=30)

Hb: Hemoglobin, Htc: Hematokrit, WBC: White blood cell, PLT: Platelet, LYM: Lymphocyte, g/dl: gram/desilitre, pl: mikrolitre

Tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi astimli hastalar ve
kontrol grubuna ait toplam 84 bireyin serum
orneklerindeki AST, ALT, ALP, GGT aktivite
diizeylerinin aritmetik ortalama ve standart sapmalar
Tablo 4’de verilmistir. Kontrol grubu ile tedavi 6ncesi ve

tedavi sonrasi serum AST, ALT, ALP, GGT aktivite
diizeylerinin arasindaki ve tedavi 6ncesi ile tedavi sonrasi
serum AST, ALT, ALP, GGT aktivite diizeyleri
arasindaki fark anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo
4).

Tablo 4. Calismamizdaki tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi astimli hastalar ve kontrol grubuna ait AST, ALT, ALP,

GGT aktivite diizeyleri

Gruplar AST (U/L) ALT (U/L) ALP (U/L) GGT (U/L)
Kontrol Grubu 21,87+6,8 24,79+10,15 95,29+27,13 23,04+10,35
(n=24)
Tedavi Oncesi 22,13+7,5 23,15+11,26 91,80+31,32 21,63+7,65
Grubu (n=30)
Tedavi Sonrasi 25,40+15,57 25,86+24,28 96,83+30,34 24,06+11,84
Grubu (n=30)

AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, ALP: Alkalen fosfataz, GGT: Gama Glutamil Transferaz, U/L: {inite /litre

Bu verilere gore astimli hastalar {izerinde uygulanan
tedavinin hastalarm AST, ALT, ALP, GGT aktivite
diizeyleri  lizerinde olumsuz etki gostermedigi
gozlenmektedir.

Asimetrik dimetil arginin (ADMA), nitrik asit sentaz
(NOS) inhibitoriiddiir. ADMA’nin  NOS aktivitesini
inhibe etmesi ile L-Arginin’ in hiicre igine alim
engellenir. NOS’un organizmadaki fonksiyonu L-
Argininden nitrik oksidin sentezlenmesidir. NO vaskiiler
homeostazin saglanmasinda o6nemli rol oynar, NO
diizeyinin  azalmast  ile  endotel = homeostaz
vazokontrilkksiyon lehine bozulur ve endotelyal
disfonksiyon baglar, azalan NO diizeyi artmis hasara
neden olur [14]. Caligmamizda astim hastalarinda tedavi
Oncesi ve tedavi sonrasi gruplarda serum ADMA, NO ve
total IgE diizeyleri, astimda rol oynayan solunum
fonksiyon  testleri ~ve  hemogram  diizeylerini
kargilagtirdik. Astim hastalarinda tedavinin hastalar
iizerindeki etkileri ile ilgili yeterince c¢aligmaya
rastlanmamustir. Tiiliibag ve ark [15] astim hastasi ¢ocuk,
alerjik rinit grubunda total IgE diizeylerini saglikli
kisilere gore yiiksek tespit etmistir. Bir baska calismada
dikkat ¢ekici bir sekilde, eozinofil sayimi ve total [gE’nin
astiml1 bireylerde anlamli olarak yiiksek oldugu bulundu.
Bu sonu¢ daha oOnceki raporlarla uyumludur ve
giiniimiizde eozinofili ve yiiksek IgE, atopik astimin
tanimlanmasi i¢in 6nemli biyobelirtegler olarak kabul
edilmektedir [16]. Calismamizda tedavi 6ncesi ve sonrasi
astim grubunun toplam IgE diizeyleri kontrol grubuna

gore 6nemli derecede yiiksek bulundu. Elde ettigimiz bu
bulgunun arastirmacilar tarafindan yapilan deneysel
calismalarda elde edilen toplam IgE bulgulari ile uyumlu
oldugu tespit edilmistir.

Fengyang Huang ve ark [17] astim1 olan veya olmayan
obez yetiskinlerde ADMA serum diizeylerinde artis
oldugunu gosterildi. Normal kilolu yetigkin astimlilarda

ADMA diizeylerini kontrol grubuna gore diisiik
seviyelerde  bulunmustur. Ancak, tim ¢alisma
deneklerinde ve deneklerde ADMA ile solunum

fonksiyonu arasinda anlaml bir iliski gézlenmedi.
Calismamizda astim grubunda ADMA diizeylerinin
kontrol grubuna goére belirgin sekilde diisiik oldugunu
gozledik. Elde ettigimiz bu bulgunun arastirmacilar
tarafindan yapilan deneysel caligsmalarda elde edilen
ADMA bulgulari ile uyumlu oldugu tespit edilmistir.
Nitrik oksit (NO) yolunun astimda inflamasyonun
gelisimine katkist uzun zamandir 6ne siiriilmiis, ancak
yine de degismis NO homeostazinin astimin enflamatuar
durum &zelligindeki net etkisi heniiz agiklanamamustir.
Astimli hastalarda yapilan ¢aligmalarda farkli NO
diizeylerinin tespiti altinda yatan en dnemli nedenlerden
birisi de metodolojik farkliliklardir. Azalan NO
diizeylerinin artmig hasara neden olabilecegi cesitli
caligmalarda gosterilmistir [18, 19]. Calismamizda tedavi
oncesi ve tedavi sonrast Astim grubunun NO diizeyleri
kontrol grubundan diisiik olarak tespit edildi. NO oldukg¢a
labil bir molekiil olup gercek diizeylerin tespiti oldukga
zor olmaktadir.
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Astim,  degisken hava  yolu  kisitlanmasiyla
karakterizedir. Astimli bir hastada akciger fonksiyonu
normal veya tikanmis olabilir. Kontrol edilemeyen astim
tedavi ile kontrol edilebilen astima gore akciger
fonksiyonu ile daha iligkilidir [20]. Azalmig FEV1 bagka
akciger hastaliklarinda da goriilebilir fakat FEV1/FVC
orant hava yolu kisitlanmasinm gosterir [12].

Gabor ve ark. [21] yaptig1 bir ¢aligmada iyi kontrol
edilmis astim hastalarinin  FVC%, PEF%, PEV1%
FEF25-75 (%), FEV1/FVC (%), diizeyleri ile iyi kontrol
edilmemis  gruba  gore  disik  bulunmustur.
Calismamizda, astim hastalarinin tedavi oncesi grupta
FEV1/FVC (%), FVC (%), FEV1 (%), FEF25-75 (%)
degerlerinde tedavi sonrasi gruba gore diisiiktii. Bu diisiis
astimda solunum fonksiyonlar1 etkiledigi hastalarimizda
hafif diizeyde hava akimi kisitlanmasi oldugu
bulunmustur (FEV1 %:85,60 %). Astim hastalarinin
tedavi sonrast grupta Solunum Fonksiyon Testlerinden
FVC ile FEV1 arasinda FVC ile %PEF25/75% arasinda
6nemli pozitif korelasyon bulunmustur (p<0,001).
Gabor ve ark. [21] yapti81 bir calismada astimli hastalarin
serum AST, ALT, ALP, GGT aktivite diizeylerinin
kontrol grubuna gdre arasindaki fark bulunmamistir.
Calismamizda hastalar iizerinde uygulanan tedavinin
hastalarin AST, ALT, ALP, GGT aktivite diizeyleri
lizerinde olumsuz etki gostermedigi gozlenmektedir.

5. Sonug

Sonug olarak ADMA ve NO, etkilerini birlikte gosterirler
ve bu molekiiller arasindaki denge hava yolu tonusunun
ve fonksiyonunun siki  diizenlenmesine katkida
bulunmaktadir. Elde ettigimiz veriler dogrultusunda
astim tedavisinin ADMA ve NO diizeyleri iizerinde
olumlu etkisi gdzlenmezken, IgE, %FVC, %FEVI1/FVC
ve PEF25/75% diizeyleri iizerinde olumlu etkisi
saptanmistir. Bu verilere dayanarak tedavi sonrasi astim
hastalarinda iyilesme gdzlenen parametre diizeylerinin;
astim hastalarinda gozlenen atagin ve tedaviye yanitin
takibi ile belirlenmesinde basit ve giivenilir olabilecegi
goriisiinii ortaya koymaktayiz.
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