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  چکيده
 يله سازمان جهانيبوس) COPD) Chronic Obstructive Pulmonary Diseaseه ي مزمن ري انسداديماريب :زمينه و هدف

GOLD) Global Initiative For COPD (شود که  يان هوا مشخص ميت جريف شده است که با محدودي تعريماريبه عنوان ب
ت يک، برونشيستيبروز سيباشد که ف يه مي ري انسداديها يماري بيها ر مجموعهي از زيکي COPD. ستير نيپذ بطور کامل برگشت

اين آنزيم داراي دو . شود اعث تبديل آدنوزين به اينوزين ميب) E.C.3.5.4.4( به شماره ADAم يآنز. رديگ يز در بر ميو آسم را ن
تواند  ميش يافزا نيا. خص شده استن مشيش سطح آدنوزي افزاCOPDماران مبتلا به يدر ب. باشد  ميADA2 و ADA1نزيم آايزو

 آن در افراد مبتلا به يها ميزوزي و اADAم ي آنزين طرح سطح سرميدر ا. ناز باشدين دآميم آدنوزيت آنزيناشي از کاهش فعال
COPD گرفته استيبررس و افراد سالم مورد .  
 سال قرار داشته ۶۰ تا ۲۰ن ي آنها بي که محدوده سنCOPDمار ي ب۳۰ يروبوده و  ي شاهد-مورد نوع از مطالعه اين :بررسیروش 

. ديانجام گرداند،   شدهيبسترهمدان اکباتان  بيمارستان هيبخش رد واقع شده و در ي آنها توسط پزشک متخصص مورد تائيماريو ب
 نفر کنترل ۳۰ و يگارير سي نفر کنترل غ۳۰ فرد سالم انتخاب شدند که شامل ۶۰ در افراد شاهد ADAم يت آنزي فعاليجهت بررس

  باADAسطح  گيري اندازه از حاصل اطلاعات .دي استفاده گردGiusti از روش ADAت ي فعاليريگ  اندازهيبرا.  بودنديگاريس

 قرار تحليل و تجزيه  موردtwo-way ANOVA testsو کروسکال واليس   و آزمونهاي آماريSPSS 13 يافزار آمار نرم از استفاده

  .گرفتند
غير نسبت به گروه كنترل  سيگاري مار و كنترليداري را در گروههاي ب ناز كاهش معنيين دآميم آدنوزيت آنزيفعال :ها افتهي

اختلاف بين گروه بيمار و كنترل غير سيگاري در ).  واحد بر ليتر۹۹/۲۲±۷/۶ و۱۹±۱/۹، ۹۹/۱۸±۷يب بترت( دهد سيگاري نشان مي
هاي مورد مطالعه اختلاف   در گروهADA1فعاليت ايزوآنزيم. )>۰۵/۰p (دار بود  نيز از لحاظ آماري معنيADA2مورد آنزيم 

   .داري را نشان نداد معني
كاهش فعاليت آنزيم همراه با افزايش ميزان آدنوزين . كاهش يافت  COPDر بيماران  دADAدر مجموع فعاليت  :يريگ جهينت

  .ثيرگذار باشدأ تCOPDهاي ريوي در بيماران مبتلا به  ممكن است در ايجاد آسيب
  رنگ سنجيروش  ،آدنوزين ،آدنوزين دآميناز ،مزمن ريوي بيماري انسدادي: ها  واژهکليد

  ۲۳/۹/۸۸ :رش مقالهي       پذ۱۶/۸/۸۸ :یيح نها      اصلا۱۸/۴/۸۸ :وصول مقاله
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   مقدمه
سبب تبديل آدنوزين به ) ADA(آدنوزين دآميناز 

از سال . شود ها مي اينوزين در مسير متابوليسم پورين
، كه افزايش فعاليت آنزيم در اگزوداي پلورال سل ۱۹۷۸

 در تشخيص توبركولوز مورد ADAثابت گرديد، 
 در ADAافزايش فعاليت ). ۱-۵ (استفاده قرار گرفت

پنوموني، آمفيزم، لنفوما و لوپوس اريتروماتوز سيستميك 
)SLE ( در ترشحات پلورال گزارش شده است)۶ .(

ADAباشد،   داراي دو ايزوزيم اصلي ميADA1 و 
ADA2 . اين دو ايزوزيم از لحاظpH اپتيمم، ثابت 

 .و ويژگي سوبسترا با هم متفاوتند) Km(ميكائيليس 
ADA1 اَكسي آدنوزين داشته و -2َ تمايل بيشتري بهد

 داراي ADA2حاليكه  شود، در در بيشتر بافتها يافت مي
ويژگي نسبت به آدنوزين بوده و در ماكروفاژها وجود 

 -EHNA [Erytthro-9 (2-hydroxy-3). ۷(دارد 

nonyl) adenine] سبب مهار ADA1  گردد، در  مي
 يماريب). ٩,٨(ير است ثأت  بيADA2يكه بر روي لحا

 يله سازمان جهاني بوس)COPD(ه ي مزمن ريانسداد
GOLDف شده است که با ي تعريماري به عنوان ب
شود که بطور کامل  يان هوا مشخص ميت جريمحدود

 که با يکيت آناتوميک وضعي  و باستير نيپذ برگشت
ت يه و وضعي ريب و بزرگ شدن آلوئولهايتخر

 ي مجاريماريو خلط مزمن و ب همراه با سرفه يکينيکل
 يولهاي که در آنها برونشيتي کوچک، وضعييهوا

). ١٠(گردد  يشوند، مشخص م يک ميکوچک بار
در زير مجموعه ت و آسم يک، برونشيستيبروز سيف

 با COPD. )۱۱(گيرند  قرار مي COPDبيماريهای 
 آن مشخص ي حاميه و بافتهايب و از کار افتادن ريتخر

ت مزمن و يزم، برونشيجه آمفي که در نتينديآشود، فر يم
اند که   نشان دادهاتمطالع .گردد يجاد ميا هر دو اي

ر، سن بالا و کاهش ي مرگ و ميتر براي قويها ملاک
). ۱۱و۱۲(باشد  يم) FEV1(ه ي در ثانيتوان حجم تنفس

 FEV1 در کاهش يسک فاکتور اصليگار ريدن سيکش

ماران مبتلا به ي بشي پايشنهادات ارائه شده براي پ.است
COPDانه ي ساليريگ  شامل اندازهFEV1 ،ژن ياشباع اکس

دار فاصله قبلاً   و راه رفتن زمانمتريبا دستگاه پالس اکس
هيمع   FEV1 کاهش ن وجوديباشد، با ا ي م١ن شد

 FEV1). ۱۳(باشد  يکننده م يشگوئين فاکتور پيثرترؤم

متر از ک FEV1د، و ي شديماري نشان دهنده ب1Lکمتر از 
750mL ) يرومتري نوار اسپيبر رو)  درصد۵۰کمتر از 

  . )۱۳(نشان دهنده خطر مرگ بالاتر است 
د ي در تولA2B رسپتور يق اثر روين از طريآدنوز

ز در ين ني آدنوزA3رسپتور . ها نقش دارد نيتوکيسا
ان يدکننده موکوس بي توليها و سلولها لينوفيائوز

ن رسپتور ي ايروق عمل ين از طريشود، آدنوز يم
 يها ش موکوس و سلوليد افزايتواند در تول يم

زان يم. )۱۴و ۱۵( ه نقش داشته باشديل در رينوفيائوز
 و يپوکسي، هي، استرس سلوليب سلولين در آسيآدنوز
ن در يآدنوز. رود ي بالا م،ADAن کاهش يهمچن

 نقش دارد و نوع عملکرد ير التهابي و غي التهابيرهايمس
د و نوع رسپتور آن، ي به مقدار توليه بستگماده ذکر شد

  دارد،ها نيتوکيب و اجتماع سيدن آسيزمان طول کش
اند، سطح  ن داشتهيي پاADA که ييدر موشها. )۱۶(

ان ين بالا رفته که باعث رسوب کلاژن، بيآدنوز
، يوي، التهاب ر)profibrotic(  پروفيبروتيکيها ملکول

 در ساختار ي فراوانيکيرات پاتولوژيي و تغيويبروز ريف
ج حاصل از مطالعات ي نتا.)۱۷ ( شده استيي هوايمجار

ماران ين در بيش سطح غلظت آدنوزينشان دهنده افزا
  ).۱۹-۱۸(باشد  ي مCOPD و يويبروز ريمبتلا به آسم، ف

                                                
1. Timed walking of predetermined distances 
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  وCerci Mتوسط  تركيه در كه يگري دمطالعه در

 اين در كه شدند بررسي بيمار ۸۷ شد، انجام همكارانش

 آن نيز هاي ايزوآنزيم، ADAبر  علاوه ررسيب

 نفع  بهADA2سطح  كه افزايش شدند گيري اندازه

 نفع  بهADA1سطح  افزايش و سل از ناشي هاي افيوژن

  ).۲۰(پاراپنومونيك بود  هاي افيوژن
  دريا  مطالعهيهمكارانش ط وLee Yc  نيهمچن 

 كه كساني  درADA تي فعالكه  نمودندگزارش آمريكا

 مثل اند، داده انجام قلب كرونر پاس جراحي باي عمل

 توسط  كه اي مطالعه در ).۲۱(پايين است  ها بدخيمي

Chun Xiaoفاقد ژن ي موشهايهمكارانش بر رو و 
ADAمزمن يها يماريكه در ب شد گزارش شد،  انجام 

ن همراهند، يزان آدنوزيش مي که با افزايوير
توانند به  ين مي آدنوزA2Bرنده ي گيها ستيآنتاگون
 ).۱۸(د در نظر گرفته شوند ي مفيک روش درمانيعنوان 

 ۲۰۰۵ و همکاران در سال Janci که توسط يا در مطالعه

 وابسته به يويبروز ريجاد في، ا)۱۷( انجام گرفت يلاديم
در .  نشان داده شدADA فاقد ژن ين در موشهايآدنوز

 ،هين در بافت ريافته آدنوزيش ير افزايق مقادين تحقيا
ه، ين با التهاب در بافت ريش آدنوزيافزا. مشخص گرديد

ن ي در ايي هوايها ر ساختمان راهييرسوب کلاژن و تغ
  .بودموشها، همراه 

 بالا بودن سطح ،بروزيد، در فيان گرديهمانطور که ب
ناز ين دآميزان آدنوزين بودن ميين مرتبط با پايآدنوز

ن مبتلا به مارايده که در بين ثابت گرديهمچ. باشد يم
COPDاما دا کرده است، يش پين افزاي سطح آدنوز

 درک يش تاکنون به خوبين افزاي ايسم مولکوليمکان
تواند  يش سطح مين افزايل اي از دلايکي. نشده است

. ناز باشدين دآميم آدنوزيت آنزيمربوط به کاهش فعال
 سطح فعاليت آنزيم يبررسهدف از انجام اين مطالعه 

ADAهاي آن   و ايزوزيم)ADA1 و ADA2 ( سرم در
بود،  COPDاز نظر ابتلا به  و افراد سالم COPDبيماران 

 درمانص و يتشختا در صورت امكان بتوان از آن در 
  .اين افراد بهره گرفت

  
  بررسیروش 

جامعه مورد .  بودCase controlاين مطالعه از نوع 
ن  بستري شده در بيمارستاCOPDن مبتلا به امطالعه بيمار

 تا ۱۳۸۵اكباتان استان همدان، در فاصله زماني بهمن ماه 
 وارد COPDماران مبتلا به يتعداد ب. ، بود۱۳۸۷فروردين 
 سال ۲۵بيماران حداقل .  نفر بودند۳۰ق ين تحقيشده در ا

بيماري آنها با توجه به معيارهاي جامعه سن داشته و 
 American Thoracic(صدري آمريكا  قفسه يعلم

Society [ATS]) (۲۲ (ي جهت بررس.تشخيص داده شد 
 ۶۰هاي آن در افراد شاهد   و ايزوزيمADAم يت آنزيفعال

 يبرا .انتخاب شدند COPDاز نظر ابتلا به فرد سالم 
م، يت آنزيگار بر فعاليدن سير احتمال کشيثأ تيبررس

 خود به دو COPDگروه کنترل سالم از نظر ابتلا به 
 يگارير سي نفر کنترل غ۳۰ که شاملم شدند، يگروه تقس

)CNS ( يگاري نفر کنترل س۳۰و) CS (طبق . بودند
شود که  ي اطلاق مي به کسيگاري فرد سWHOف يتعر

گار ي عدد س۱۰۰ش از يش بي خويدر طول دوران زندگ
ن مطالعه يدر ا بودن سيگاري معيار). ۲۳(ده باشد يکش

 ۱۰ش از يروزانه و سابقه مصرف ب مصرف پنج سيگار
 يماري بي که دارايافراد .است  در سال بودهپاکت

کردند از مطالعه  يا از دارو استفاده مي بودند و يگريد
گيري فعاليت آنزيم از نمونه  براي اندازه. دنديخارج گرد

) U·L-1(نتايج بر حسب واحد در ليتر . سرم استفاده شد
   .بيان شد
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 ,Saint Louis(آدنوزين از شركت سيگما 

Missouri 63103, USA ( وEHNA از شركت مرك 
)Merck Chemicals Ltd, Germany (خريداري شد .

 از  هاي آن  و ايزوزيمADAت ي فعاليريگ  اندازهيبرا
گيري   اندازهيبرا). ۱۸(د ي استفاده گردGiustiروش 

 يها  که در قسمتEHNAها از ماده مهارکننده  ايزوزيم
  .دي شرح داده شد، استفاده گرديقبل

 هاي آماري ها از آزمون ز آماري دادهيلجهت آنا

Kruskall-Wallis وtwo-way ANOVA tests  و با
 ,.SPSS 13 (SPSS Incاستفاده از نرم افزار آماري 

Chicago) م در سه گروه يت آنزيسه فعالي مقايبرا
 از لحاظ آماري بعنوان سطح p<0.05 ميزان .استفاده شد

  .داري در نظر گرفته شد معني

  ها يافته
، ADAt انحراف معيار و ميانگين فعاليت ۱جدول 

ADA1 و  ADA2  را در سه گروه مورد مطالعه نشان
، )۲ و ۱ نمودار (Error Plotبا توجه به نمودار . دهد مي

 ADAtداري بين سه گروه بر اساس  اختلاف معني
توانيم به   كه اين اختلاف را مي،)P<0.05(مشاهده شد 

وه كنترل غير سيگاري و اختلاف گروه بيمار با گر
اختلاف گروه كنترل سيگاري با گروه كنترل غير 

همچنين اين اختلاف در مورد . سيگاري نسبت دهيم
ADA2 بين دو گروه بيمار و CNSدر.  مشاهده شد 

هاي مورد مطالعه  داري بين گروه حاليكه اختلاف معني
  . مشاهده نشدADA1بر اساس 

   مورد مطالعهي در گروههاADAt, ADA1 & ADA2 (U/L)م يت آنزين فعاليانگي م:۱جدول 
  ADA2ت ين فعاليانگيم  ADA1ت ين فعاليانگيم  ADAtت ين فعاليانگيم   مورد مطالعهيگروهها

COPD ۷ ± ۹۹۲۵/۱۸ ۱  ۵/۳±   ۷۶۶۸/۵ ۱  ۵/۶ ± ۰۰۳۱/۱۴ ۱  
  ۲و۱ ۵۷۱۶/۱۷ ± ۵/۶  ۲و۱ ۶۵۶۰/۷ ± ۹/۳  ۲وCNS(  ۷/۶± ۹۵۳۰/۲۲ ۱ (يگارير سيکنترل غ
  CS(  ۱/۹ ± ۰۳۱۲/۱۹ ۲  ۹/۲ ± ۱۹۶۸/۶ ۱  ۲/۹ ± ۲۵۲۵/۱۴ ۱ (يگاريکنترل س

  ۲۷۲۴/۱۵  ۳۴۳۱/۶  ۳۴۱۳/۲۰  ن کليانگيم
1 & 2: P<0.05 

 

 
   در سه گروه مورد مطالعهADAtاختلاف در فعاليت : ۱نمودار 

COPD: Chronic obstructive pulmonary disease 
CNS: Control nonsmoker  
CS: Control smoker  
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  در سه گروه مورد مطالعهADA2اختلاف در فعاليت : ۲نمودار شماره 

COPD: Chronic obstructive pulmonary disease. 
CNS: Control nonsmoker 
CS: Control smoker

  بحث
ناز و ين دآميم آدنوزيت آنزي فعالتحقيقن يدر ا

 ،COPD در افراد ADA2 و ADA1 يمهايزوآنزيا
  .دي گرديبررس يگارير سي و غيگاري شاهد سيگروهها
ق نشان دهنده کاهش ين تحقيج حاصل از اينتا

 COPDماران يناز در گروه بين دآميم آدنوزيت آنزيفعال
ون يناسيم با دآمين آنزيا. باشد ينسبت به گروه شاهد م

ن به عنوان يآدنوز. شود ين مينوزيجاد اين سبب ايآدنوز
 پاسخ به استرس و يدر طکننده  ميد تنظيک نوکلئوزي

 يوکسپين التهاب و هيد شده و حي توليلولب سيآس
ش يافزا). ۲۴و۲۵(ابد ي يش ميزان سنتز آن افزاي ميبافت

ماران مبتلا به آسم با شدت و يه بين در ريسطح آدنوز
). ۱۸و۲۵(م دارد ين افراد ارتباط مستقيه ايدرجه التهاب ر

ک نقش ي يان داريمطالعات نشان داده اند که آدنوز
  ). ۲۶-۲۸(باشد  ي مCOPDکننده در آسم و  کيتحر

  
) AMP(ن مونو فسفات يساز آن، آدنوز شين و پيآدنوز

 COPDمارن مبتلا به آسم و ي در بيسبب انقباض برونش
ن در بافت ير آدنوزيش مقاديافزا). ۲۶ و۲۹(گردند  يم
ص داده شده ي تشخيويبروز ري مبتلا به فمارانيه بير

ل در يم دخينکه آنزيبا توجه به ا). ۲۵و۲۶(است 
ت يکاهش فعالباشد،  ي مADAن يسم آدنوزيمتابول

ر يش مقاديناز ممکن است سبب افزاين دآميآدنوز
در مطالعات انجام .  باشدCOPDماران ين در بيآدنوز

ر يش مقادي افزاADA فاقد ژن ي موشهايشده بر رو
، شامل يوي مزمن ريماريجاد بيه و اين در بافت ريآدنوز

 و تجمع موکوس ي هوائيش رونده مجاريالتهاب پ
 و Janci که توسط يا در مطالعه. مشاهده شده است

، )۱۷( انجام گرفت يلاديم ۲۰۰۵همکاران در سال 
 فاقد ين در موشهاي وابسته به آدنوزيويبروز ريجاد فيا

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jk
u.

m
uk

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-0

7-
04

 ]
 

                               5 / 8

http://sjku.muk.ac.ir/article-1-218-fa.html


 61      محمد تقی گودرزي

 1388پائیز / دوره چهاردهم/ مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان

ر يمقادق ين تحقيدر ا.  است نشان داده شدهADAژن 
. ديرد مشخص گ،هيدر بافت رن يته آدنوزافيش يافزا
ه، رسوب کلاژن و ين با التهاب در بافت ريش آدنوزيافزا

  .استن موشها، همراه ي در ايي هوايها ر ساختمان راهييتغ
 ADAر کم يموشهاي مذكور تحت درمان با مقاد

ن ين از بروز ايش آدنوزيبا مهار افزاقرار داده شدند و 
 يد، و حت به عمل آميريه جلوگياثرات در بافت ر

ن پس از ير آدنوزيد که با کاهش مقاديمشاهده گرد
. ن رفتنديبروزها حل شده و از بي، فيويبروز ريجاد فيا

تواند سبب بروز  ي خود ميق رسپتورهاين از طريآدنوز
  .ن اثرات گردديا

دهنده کاهش  ق حاضر نشانياصل از تحقحج ينتا
سه ي در مقاCOPDتوتال در افراد مبتلا به  ADAت يفعال

ر يش مقاديتواند با افزا ين کاهش ميبود و ابا افراد سالم 
ه شده ي در بافت ريرات ساختمانيين سبب بروز تغيآدنوز

ج ينتا.  نقش داشته باشدCOPDجاد يو احتمالاً در ا
هر چند (گار در کاهش ير سيثأحاصل نشان دهنده ت

به . باشد ي ميگاريم در گروه شاهد سيت آنزيفعال) يجزئ
ن يي همراه با تعADAم يت آنزين فعالييرسد که تع ينظر م
ماران ي بيتواند در روند درمان ين مير آدنوزيمقاد

COPD ن ينده در ايقات آي داشته باشد و تحقمهمي نقش
ن کاهش يبنابرا. کننده باشند ار کمکيتواند بس ينه ميزم

ن در ير آدنوزيش مقاديجاد افزاي با اADAت يفعال
ک يجاد حالت پاتولوژيه منجر به ا کي سلوليندهايآفر

  .  نقش داشته باشدتواند  ميشود ي مCOPDماران يدر ب
ان ي بافتها بي در تمامADA1م يزو آنزيدر انسان ا

. باشد يم ميزو آنزين ايت ايشود، که نشان دهنده اهم يم
 نقش يمني ايها  اعمال سلوليم برايزو آنزين ايا

 کاهش ADA1م يززو آنيدر افراد فاقد ا.  دارديضرور
 آشکار شده است که نشان دهنده يمنيستم ايپاسخ س

ق ين تحقيدر ا. )۷ (باشد يها م  در سلولADA1ت ياهم
سه با يدر مقا COPDماران ي در بADA1ت يکاهش فعال

ت ياگرچه کاهش فعال. مشاهده شده استافراد سالم 
ADA1ماران ي در بCOPD نسبت به گروه شاهد 

 کاهش يرسد که حت ي به نظر ميولدار نبوده است  يمعن
م ممکن است در پاتوژنز يزو آنزين ايت اياندک فعال

COPDنقش داشته باشد  .  
ز در ي نADA2م يزو آنزيت ايدر مطالعه حاضر فعال

 قرار يريگ  شاهد مورد اندازهي و گروههاCOPDگروه 
 در همه ADA2م يزو آنزيا. ديسه گرديو با هم مقاگرفته 

-تيستم مونوسي در سي وجود ندارد، ولي انسانيبافتها
رسد  يبه نظر م.  وجود داردADA1ماکروفاژ به همراه 

-تيستم مونوسي در سADA2 و ADA1که وجود 
ن ين در اير آدنوزيق مقاديم دقي با تنظيماکروفاژ

 و دفاع يمنيها را که در پاسخ ا ن سلولي بتواند ا،ها سلول
ق، کاهش ي تحقنيدر ا. )۲۸ ( کندياريبدن نقش دارند، 

نسبت به  COPDماران ي در بADA2م يزو آنزيت ايفعال
ج حاصل ينتا. شده استهر دو گروه کنترل مشخص 

ت يفعال) يهر چند جزئ(گار کاهش ير سيثأدهنده ت نشان
ن ياممكن است . باشد ي ميگاريم در گروه شاهد سيآنز

 ي ماکروفاژ-يتيستم مونوسيت سي فعاليکاهش بر رو
 دخالت COPDشد و احتمالاً در پاتوژنز رگذار بايثأت

  .داشته باشد
 
  يريگ جهينت

ق حاضر نشان دهنده کاهش يج حاصل از تحقينتا
 بوده و COPDماران يناز در بين دآميم آدنوزيت آنزيفعال

تواند در  ين مير غلظت آدنوزييت با تغين کاهش فعاليا
 ي و روند درمانCOPDماران ي در بيويبروز صدمات ر

ج نشان داد ين نتايا  . داشته باشديار مهميش بسآنها نق
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مار و گروه کنترل يم در گروه بيزوآنزين ايت ايکه فعال
ر ي کمتر از گروه کنترل غيدار ي به طور معنيگاريس
ها را  ميزوآنزين اي که ايگريمطالعات د.  استيگاريس

افت ي ، مورد مطالعه قرار داده باشدCOPDماران يدر ب
  .نشد

  

  ردانیتشکر و قد
اين مطالعه با حمايت مالی معاونت پژوهشی دانشگاه 

نويسندگان مقاله . انجام شده است همدانعلوم پزشکی 
له مراتب تشکر و قدردانی خود را نسبت به معاونت يبدينوس

  .دارند پژوهشی دانشگاه همدان، ابراز مي
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