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Ozet

Neopterin, guanin trifosfattan biopterin biyosentezinde
ilk ara basamak olan dihidroneopterin trifosfatin degranulas-
yonundan olusmakta ve immiin aktivasyonunun bir gostergesi
olarak da bilinen interferon-gamann kontrolu altinda aktive
olmus makrofajlar tarafindan iiretilmektedir. Neopterinin
fizyolojik rolii heniiz tam olarak bilinmemekle birlikte,
neopterinden olusan maddelerin antioksidan dzellik géster-
melerinin dnemli olabilecegi kaydedilmistir. Hiicresel im-
miinitenin aktivasyonuyla iliskili viral enfeksiyonlar, trans-
plantasyon komplikasyonlari, tiimérler ve otoimmiin hastalik-
lar gibi ¢esitli klinik durumlarda serum neopterin diizeyinde
artiy goriildiigii bilinmektedir.

Bu yazida, NPT'nin klinik kullamimiyla ilgili yapilmig
olan ¢alismalar gozden gegirilerek, serum ve beyin omirilik
swisinda yiiksek NPT diizeyi ile seyreden hastaliklar ozetlen-
migtir.
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Summary

Neopterin consists of degradation products of dihydro-
neopterin triphosphate, which is the first intermediate in the
biopterine biosynthesis from guanosine triphosphate.
Neopterin which is produced by activated macrophages under
the control of interferon-gama, is one of the indices of immune
activation. The physilogical role of the neopterin is not yet
clear, but the antioxidant proporties if its derivatives may be of
importance. A rise in serum level is observed in various clini-
cal conditions linked to the activation of cellular immunity, e.g.
in patients with viral infections, transplantation complications,
tumors, or autoimmune diseases.

In this article, the studies that related to clinical using of
neopterin were reviewed and the diseases associated with high
blood and cerebrospinal fluid neopterin levels were summa-
rized.
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Neopterin (NPT); bitki, hayvan ve insanlarda
olusan diger pteridinlere benzerlik gdsteren ve
6-[1',2",3'-D-eritrotrihidroksil] propilpterin kimya-
sal formiiliiyle bilinen bir pirazinopirimidin
bilesigidir. NPT, guanin trifosfattan biopterin
biyosentezinde ilk ara basamak olan dihidro-
neopterin trifosfatin degranulasyonundan olugmak-
tadir. Biopterin ise noOrotransmitter sentezinde
gerekli olan tirozin hidroksilaz enziminin dogal bir
kofaktoriidiir. Tetrahidrobiopterin fenilalanin,
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tirozin ve triptofanin enzimatik hidroksilasyonunun
kofaktorii olup, lenfosit aktivasyonunun kostimii-
latorii olarak da bilinmektedir (1,2).

Neopterin, immiin aktivasyonunun bir goster-
gesi olarak da bilinen interferon gamanin kontrolu
altinda aktive olmus makrofajlar tarafindan
tiretilmektedir. NPT'in fizyolojik rolii heniiz tam
olarak bilinmemekle birlikte, NPT'den olusan mad-
delerin antioksidan 6zellik gdstermelerinin dnemli
olabilecegi bildirilmistir. Idrarla NPT atiliminn art-
masinin, onun serum diizeyiyle yakindan iliskili
oldugu ve hiicresel immiinitenin aktivasyonuyla
iligkili viral enfeksiyonlarda, transplantasyon
komplikasyonlarinda, tiimorlerde ve otoimmiin
hastaliklar gibi ¢esitli klinik durumlarda artis gos-
terdigi rapor edilmistir (3) (Tablo 1).
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Tablo 1. Serum ve BOS'ta yiiksek neopterin diizeyi ile birlikte seyreden klinik durumlar

Hiiseyin CAKSEN ve Ark.

SERUM NPT DUZEYININ YUKSELDIGI KLINIK DURUMLAR KAYNAK NO
Enfeksiyon Hastaliklar
Prematiir bebeklerin bakteriyel sepsisi 9
Serebral malarya 12
Dilate kardiyomiyopatide
viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin seyri sirasinda 14
HIV enfeksiyonu 20
Akut bruselloz 10
Akut enfeksiydz mononiikleoz 13
Tiiberkiiloz 11
Otoimmun Hastaliklar
Behget hastalig1 31
Graves' hastaligi 23
Toksik olmayan guatr 23, 60
Tiroid kanseri 60
Guillain-Barre sendromu 28
Romatoid artrit 30
ARA 25,26
Polimiyozit/Dermatomiyozit 62
Dilate kardiyomiyopatili ve kronik miyokarditli hastalarda 27
Onkolojik Hastaltklar
Over kanseri 37
Hepatoselliiler karsinoma 36
Karaciger Hastaliklar
Kronik karaciger hastalig1 41
Kronik hepatit B enfeksiyonunda interferon tedavisi sirasinda 40
Karaciger sirozu 36
Hepatit B 39
Kronik non-A ve non-B hepatitin yagli karacigerden ayirimida 42
Norolojik Hastaliklar
Subakut sklerozan panensefalit 43
Alzheimer hastalig1 45,46
Digerleri
Akut ve kronik koroner sendromlarda 62
Bobrek transplantasyonu sonrasinda gelisen CMV enfeksiyonunda 48
Bobrek transplantasyonu sonrasi iiremiklerde
akut rejeksiyon ve akut tubuler nekroz gelisenlerde, 47
Akut pankreatitte 63,64
Kemik iligi translantasyonunu takiben gelisen
GVHD ve viral enfeksiyonlarda 48
Yanik sonrasinda 50,51
Primer hipogamaglobulinemi 52
Hemofagositik histiyositoz 53
Depresyon 55,56
Konjenital hiperamonyakemi 54
Kronik berilyum hastaliginda 65
Ag1r egzersizlerden sonra 57
BOS NPT DUZEYININ YUKSELDIGI KLINIK DURUMLAR KAYNAK NO
Bakteriyel menenjit, aseptik menenjit, akut ensefalit,
Lyme noroborreliozis, asemptomatik HIV enfeksiyonu,
demansla birlikte veya demans olmaksizin AIDS 5,6,7,8,22,66
Akut lenfoblastik 16semi ve lenfomada
meningeal relaps gelistiginde 38
Multipl skleroz 29
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Serum neopterin diizeyinin 0l¢limii i¢in en az
20 pl 6rnege gereksinim duyuldugu ve sirasiyla
asagidaki islemlerin uygulanmasi gerektigi
kaydedilmistir; 1. Alinan orneklere 100 ul I'?5 ile
isaretli neopterin konmali, 2. Total ve kor deger
tiipler harig¢ tliplerin hepsine 100 pl antineopterin
antikoru eklenerek vortekslenmeli, 3. 60 dakika oda
1s1sinda inkiibasyona birakilmali, 4. Presipitasyon
soliisyonundan total tiip hari¢ biitiin tiiplere 1 ml
ilave edilerek vortekslenmeli, 5. On dakika siireyle
300 rpm'de +4°C’de santrifiije edilmeli, 6. Stiziintii
dokiildiikten sonra tiipler kagitla 1-2 dakika
siizdiiriilmeli, 7. Gama counter aygitinda 1 dakika-
da okunmalidir (4).

Bu yazida, son yillarda birgok arastirmacinin
ilgi odag1 haline gelen NPT'nin klinik kullanimiyla
ilgili yapilmis olan ¢aligmalar gézden gegirilerek,
serum ve beyin omurilik sivisinda (BOS) yiiksek
NPT diizeyi ile seyreden hastaliklar 6zetlenmistir.

Enfeksiyon Hastalyklary

Akut bakteriyel menenjit, Lyme noroborrelio-
sis, viral menenjit, viral ensefalit, asemptomatik
HIV enfeksiyonu ve demansla birlikte veya demans
olmaksizin AIDS'li hastalarda BOS NPT diizeyinin
saglikli kisilerden daha yiiksek oldugu, ancak viral
ve bakteriyel enfeksiyonu ayirt etmede BOS NPT
diizeyinin kullanilamayacagi bildirilmistir (5,6).
Diger bir ¢alismada ise hastaneye ilk basvuru
sirasinda BOS NPT diizeyinin bakteriyel menenjitli
hastalarda aseptik menenjitli veya pleositozu ol-
mayan hastalara gore anlamli derecede yiiksek
bulundugu, basvurudan bir giin sonra BOS NPT
diizeyinde belirgin derecede artis kaydedilirken,
serum NPT diizeylerinin artmadigi bildirilmistir.
BOS NPT diizeyleriyle BOS hiicre sayisinda ve
protein diizeyleri arasinda ve serum NPT diizeyi ile
serum C-Reaktif protein (CRP) ve periferik 16kosit
sayis1 arasinda korelasyon bulunmadigi, ancak has-
taneye kabulden bir giin sonraki BOS NPT diizey-
leriyle pozitif serum CRP arasinda iliski bulundugu
rapor edilmistir (7).

Nakazawa ve arkadaslar1 (8) BOS NPT
diizeyinin bakteriyel menenjit, aseptik menenjit ve
ensefalitin akut fazinda belirgin derecede yliksek
oldugunu bildirmislerdir.

Aymi calismada bakteriyel ve aseptik menenjitli
hastalarda BOS NPT diizeyinin total hiicre sayis1 ve
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2'5' oligoadenilat sentetaza gore daha hizli azalma
gosterdigi, enfeksiydoz olmayan noérolojik hastalar
ile norolojik hastaligi olmayanlarda BOS NPT
diizeyinin benzer bulundugu belirtilmektedir.
Ayrica BOS NPT diizeyleri ile total ve mononiik-
leer hiicre sayisi, protein ve 2'5' oligoadenilat sen-
tetaz gibi diger BOS parametreleri arasinda kore-
lasyon bulunmadigi rapor edilmistir. Elde edilen
biitiin bu bulgularla BOS NPT diizeyinin infla-
matuvar santral sinir sistemi hastaliklar1 i¢in bir
marker olarak kullanilabilecegi bildirilmektedir.

Prematiir bebeklerde sepsisin erken donemde
taninmasinda es zamanli alinan serum CRP,
neopterin ve olast interlokin-2 reseptor (IL-2R)
diizeyinin giivenle kullanilabilecegi, bakteriyel ve
viral etyoloji ayiriminda da faydali olabilecegi;
bunlardan baska bu markerlerin seri halinde
Olgiimiiyle nekrotizan enterokolitin de erken
donemde taninabilecegi kaydedilmistir (9).

Yukarida belirtilen hastaliklar disinda, akut
brusellozda (10), tiiberkiilozda (11) serebral
malaryada (12), akut enfeksiy6z mononiikleozda
(13) ve dilate kardiyomiyopatili hastalarda viral ve
bakteriyel enfeksiyonlarin seyri sirasinda (14)
serum NPT diizeylerinin yiiksek bulundugu rapor
edilmistir.

NPT olgiimiiniin HIV-1 ile enfekte hastalarda
AIDS'te olugsmasi beklenen belirtileri saptamada
tek ve en iyi prognostik test oldugu kaydedilmistir
(15-19). HIV enfeksiyonunda serum ve idrar NPT
diizeylerinin ilk hafta icerisinde yiikseldigi ve en-
feksiyon siiresince yliksek seyrettigi bildirilmistir.
Ozellikle NPT konsantrasyonundaki degisikligin
CD4 T hiicre sayisinda azalma olmadan ve klinikte
hastaliga ait belirtiler goriilmeden 6nce ortaya ¢ik-
t1g1 ve daha ileriki donemde AIDS gelismesini be-
lirlemek amaciyla bir marker olarak kullanilabile-
cegi rapor edilmistir. Ayn1 calismada, NPT
diizeyinin yiiksek bulunmasina dayanarak, HIV en-
feksiyonunda immun sistemin aktive oldugu ve
virlis ile immun sistem arasinda bir iligki bulun-
dugu, en Onemlisi de gelecekte NPT diizeyinin
Olciimiiyle HIV enfeksiyonunda yeni ilaglarin hizlh
bir sekilde degerlendirilmesinin miimkiin olabile-
cegi kaydedilmistir (20). Carstens ve arkadaslari
(21) ise HIV pozitif olup ancak AIDS olmayan
hastalarda tedavinin (izoprinozin tedavisi) etkin-
ligini izlemede NPT'nin kullanish bir marker ol-
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madigint bildirmislerdir. Diger bir c¢alismada,
norolojik olarak asemptomatik olup HIV pozitif
hastalarda BOS NPT diizeyi yiiksek bulunmustur;
bu hasta populasyonunun uzun siireli izleminde,
asemptomatik faz esnasinda BOS NPT diizeyi ile
sonradan ortaya cikabilecek norolojik hastalik riski
arasindaki iligkinin belirlenebilecegi kaydedilmistir
(22).

Otoimmun Hastalyklar

Toksik olmayan guatrli hastalarda NPT diizeyi
ile yas arasinda anlamli diizeyde korelasyon bulun-
dugu, otoimmun tiroiditli hastalarda ise bu iki para-
metre arasinda iliski olmadig1 kaydedilmistir. Ayni
caligmada, Graves' hastalarinin hepsinde ve toksik
olmayan guatrli hastalarda, yas ve cinsiyet yoniin-
den kontrol grubu ile karsilastirildiginda NPT
diizeyinin daha yiiksek bulundugu, otoimmiin
tiroiditli hastalar yas ve cinsiyet yoniinden kontrol
grubuyla karsilastirildiginda ise NPT diizeylerinde
anormallik bulunmadig: bildirilmistir (23). Diger
bir ¢alismada ise immunojenik hipertroidizm ile
non-immunojenik hipertiroidizm ayiriminda NPT
konsantrasyonunun roliiniin olmadigi, ancak im-
munojenik hipertiroidizmli hastalar i¢in prognostik
Ooneminin olabilecegi kaydedilmistir (24).

Akut romatizmal atesin baglangicinda serumda
tiimor nekrozis faktor reseptdrii ve interldkin resep-
tordl ile birlikte serum NPT diizeylerinin de artmis
oldugu saptanmis ve serum NPT diizeyleri ile
timor nekrozis faktor reseptdrii ve IL-R diizeyi
arasinda korelasyon bulundugu saptanmistir. Bu
bulgularla, akut romatizmal ates ile hiicresel im-
miin sistem aktivasyonu arasinda iligki bulundugu
belirtilmigtir (25). Diger bir ¢aligmada da ARA'l
hastalarda kontrol grubuna gore serum NPT diizey-
lerinin yiliksek oldugu ve serum NPT diizeyinin
yiiksekligiyle valviiler hasar arasinda yakin iliski
bulundugu bildirilmistir (26). Dilate kardiyomi-
yopatili ve kronik miyokarditli hastalarda da serum
NPT diizeyi yiiksek bulunmustur (27).

Guillain-Barre sendromunda, serum NPT
diizeylerinin diger periferal noropatili, multipl
sklerozlu ve saglikli kisilere nazaran anlamli dere-
cede daha yiiksek bulundugu, serum NPT diizeyi
diistiikkge, hastanin klinik durumunun diizeldigi ve
IL-2R seviyesinin azaldig1 bildirilmistir. Bu bulgu-
lara dayanarak Guillain-Barre sendromunun pato-
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genezinde lenfositik ve makrofaj aktivasyonunun
roliiniin olabilecegi one siiriilmektedir (28). Shaw
ve arkadaglar1 (29) ise klinik olarak inaktif
donemdeki multipl sklerozlu (MS) hastalarda BOS
NPT diizeyinin yiiksek bulundugunu ve BOS NPT
diizeyinin asemptomatik hastalarda hastaligin ak-
tivitesiyle iliskili olabilecegini bildirmektedir.

Romatoid artritli hastalarda IL-2 ve IL-2R
diizeyi ile birlikte NPT diizeyi de yiiksek olarak
saptanmigtir. NPT ile IL-2R arasinda anlamli dere-
cede iligki bulunmasma dayanarak, immiin sistem
tizerindeki patolojik mekanizmalarinda da ikisi
arasinda olasilikla benzer bir iliski bulundugu
sonucuna vartlmistir (30). Behget hastaliginda da
serum NPT konsantrasyonun kontrol grubuna goére
daha yiiksek bulundugu, diger taraftan paterji testi
pozitif olanlarda, negatif olanlardan daha yiiksek
diizeyde saptandigi ve NPT ile CRP diizeyi
arasinda anlamli diizeyde korelasyon bulundugu
kaydedilmistir. Bu bulgularla Behget hastalarinda
da hiicresel immunitenin aktif halde oldugu sonu-
cuna vartlmistir (31).

Onkolojik Hastalyklar

NPT diizeyinin hepatoselliiler karsinomada ve
jinekolojik kanserlerde yiikseldigi bildirilmistir
(32-35). Antoniello ve arkadaslarmin (36) calis-
masinda, serum NPT diizeyinin hepatoselliiler
karsinomali hastalarda yiiksek bulundugu, ancak
sirozla birlikte olan veya olmayan hepatoselliiler
karsinomal1 olgular ile sirozlu hastalar arasinda
fark bulunmadigi kaydedilmistir. Diger taraftan
NPT konsantrasyonun karaciger sirozunun etyolo-
jisiyle, hastaligin klinik siddeti ve serum alfa-feto-
protein, alanin aminotransferaz, aspartat amino-
transferaz, alkalen fosfataz, gama glutamil transfe-
raz ve gama globulin arasinda iliski bulunmadigi
bildirilmigtir. Preoperatif donemde ¢alisilan serum
NPT diizeyleriyle benign ve malign over tiimor-
lerinin ayiriminin yapilabilecegi ve prognoz
hakkinda fikir edinilebilecegi, ozellikle over
kanserlerinin tanisinda CA 125 ile birlikte
neopterin diizeyinin, tek basina NPT'den daha du-
yarli oldugu rapor edilmistir (37).

Akut lenfoblastik 16semi ve lenfomal1 hastalar-
da meningeal relaps saptandiginda BOS NPT
diizeyinin kontrol grubuna nazaran daha yiiksek
bulundugu, ancak BOS'taki blast sayis1 ile BOS
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NPT diizeyi arasinda iliski bulunmadigi, diger
taraftan relaps sonrasi elde edilen NPT diizeyinin
relaps oncesi Olgiilen NPT diizeyine nazaran daha
yiiksek bulundugu kaydedilmistir. Hematolojik ma-
lignensili olgularda, enfeksiyon olmadigr durum-
larda BOS NPT diizeyi yiiksek olarak saptandigin-
da hastaligin aktif fazda oldugunu gosterdigi; diger
taraftan erken meningeal relapsi belirlemede BOS
NPT diizeyi Olgiimiiniin hastalarin izleminde
yardimc1 olabilecegi kaydedilmistir (38).

Karacider Hastalyklary

Hepatit B enfeksiyonunda serum NPT
diizeyinin yiiksek bulundugu ve klinik tablonun
agirligiyla  yakin  korelasyon — gdsterdigi
kaydedilmistir (39). Daito ve arkadaglar1 (40), kro-
nik hepatit B enfeksiyonu olup HBeAg pozitif
hastalarda, interferon tedavisine baslandiktan bir
hafta sonra serum ve idrar NPT diizeylerinde
baglangica gore ii¢ kat artma oldugunu ve tedavi
esnasinda anlamli derecede yiiksek seyrettigini ve
tedavi sonlandirildiktan sonra hizli bir sekilde bazal
degerlere dondiigiinii kaydetmislerdir. Bu bulgular-
la serum ve idrar NPT Sl¢limiiniin, kronik hepatit B
enfeksiyonunda interferon tedavisi esnasinda
hiicresel bagigiklikda bir marker olarak kullanila-
bilecegi, ancak interferon tedavisinin kisa siireli
klinik etkilerini belirlemek amaciyla kullanilama-
yacagi bildirilmistir.

Kronik karaciger hastaligi olanlarda serum
NPT diizeyinin yiiksek bulundugu, ancak serum
NPT diizeyi Ol¢limiiniin viral, metabolik, otoim-
miin ve toksik etkenler gibi farkli nedenlerden
dolay1 olusan kronik karaciger hastaliginin etyolo-
jisini aydimnlatmada giivenilir bulunmadigi, diger
taraftan sirozun siddetini belirlemede de yardimci
olmadig1 rapor edilmistir (41). Ancak serum NPT
diizeyi 6l¢limiiniin kronik non-A ve non-B hepatitin
yagh karacigerden ayiriminda kullanilabilecegi
kaydedilmistir (42).

Norolojik Hastalyklar

Subakut sklerozan panensefalitli hastalarda,
ferritin ve kreatin kinazla birlikte NPT 6l¢timiiniin
hastaligin yaygmligini belirlemede ve terapotik
cevabl1 degerlendirmede faydali olabilecegi
bildirilmektedir (43).
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Baska bir ¢alismada serebral palsiyi taklit eden
distonili bes hastanin dérdiinde BOS'ta biopterin ve
homovalinik asitle birlikte NPT diizeyinin diisiik
bulundugu saptanmis ve bu olgulara Levodopa ve-
rildiginde semptomlarin hizli bir sekilde diizeldigi
ve 6 ay gibi kisa bir siirede normal norolojik
fonksiyonlarin goézlendigi kaydedilmistir (44).
Furukawa ve arkadaslarinin (2) ¢alismasinda, id-
yopatik Parkinsonlu ve dopaya cevap vermeyen
hastalar ile kontrol grubu karsilastirildiginda, BOS
NPT diizeyinin her iki grupta da benzer bulundugu,
bildirilmektedir. Alzheimer hastaliginda ise NPT
diizeyinin yiiksek bulundugu bildirilmektedir
(45,46).

Diderleri

Bobrek transplantasyonu sonrasi serum NPT
diizeyinin {iremik hastalarda yiiksek bulundugu,
transplantasyon sonrasi durumu stabil seyreden
alicilarda serum NPT diizeyinin diisiik seyrettigi,
akut rejeksiyon gosterenlerde ise yiiksek bulun-
dugu ve basarili tedaviyle azaldigi, bununla birlik-
te aradaki farkin istatistiki olarak anlamli olmadig:
bildirilmigtir. Transplantasyon sonrasi akut tubuler
nekroz (ATN) gelisen olgularda da NPT diizeyinin
yiiksek seyrettigi, ATN'nin rezolusyonuna paralel
olarak azalma gosterdigi kaydedilmistir. Sonugta,
allogreft alicilarinda immunolojik komplikasyon-
larin biyokimyasal olarak belirlenmesinde serum
NPT diizeyi Olglimiiniin kullanigli bir yontem
olabilecegi bildirilmektedir (47). Raasveld ve
arkadasglarinin (48) ¢alismasinda, bobrek transplan-
tasyonu yapildiktan dort ay sonrasina kadar sito-
megalovirlis (CMV) enfeksiyonu esnasinda serum
NPT/kreatinin oraninin bobrek fonksiyonlari stabil
olan, ATN veya akut rejeksiyon gelisen olgulara
nazaran daha yiiksek bulundugu saptanmistir. Ayni
caligmada transplantasyon sonrast CMV enfeksi-
yonu gelisen tiim hastalarda serum NPT/kreatinin
orant Olgiilerek tani konabilecegi kaydedilmistir.
Kemik iligi transplantasyonu sonrasinda greft ver-
sus host hastaligi (GVHD) veya viral enfeksiyon
gelismesi durumunda da yiikseldigi serum NPT
diizeyi ylikselmektedir (49).

Yanikli hastalarda, yanik sonrasi birinci giin-
den baglayarak 10. giine kadar serum NPT
diizeyinin gittik¢e yiikseldigi ve daha sonra birkag
hafta yiiksek diizeyde seyrettigi ve serum NPT
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diizeylerinin yasayanlarla 6lenler arasinda farkli ol-
madig1 (50), Grabosch ve arkadaglarimin (51) calis-
masinda yanikli hastalarda baslangicta serum NPT
diizeylerinin diisiik bulundugu; ilk cilt transplanta-
syonun yapildig1 birinci hafta esnasinda serum
NPT diizeyinin yiikseldigi, daha sonraki operas-
yonlar veya enfeksiyonlar sirasinda NPT diizeyinde
anlamli derecede artma olmadig1 rapor edilmistir.
Aymi c¢alismada, NPT diizeyi ile yanik ylizeyi
arasinda korelasyon bulunmadigi, travmadan son-
raki ilk iki hafta esnasinda dlenlerde yasayanlara
nazaran NPT diizeyinin daha yiiksek bulundugu,
ozellikle 6limden onceki son bes giin icerisinde
NPT diizeyinde yiikselme kaydedildigi bildirilmek-
tedir.

Serum NPT diizeyi genel degisken immun
bozukluk (common variable immunodeficiency),
konjenital hipogamaglobulinemi, X'e bagl hipoga-
ma globulinemi gibi primer hipogamaglobulinemili
ve hemofagositik histiyositozisli hastalarda kontrol
grubuna nazaran yiiksek bulunmustur (52,53).
Bunlardan bagka konjenital hiperamonyakemili
yenidogan bebeklerde (54), depresyonlu hastalarda
(55,56), ve agir eksersizlerden sonra (57) serum
NPT diizeyinin yiiksek bulundugu rapor edilmistir.
Son yillarda yapilan hayvan ¢aligmalarinda, NPT'in
iskemi-reperflizyon hasarma kars1 koruyucu etki
gosterdigi ve deneysel olarak iskemi olusturul-
madan Once verilen NPT'min iskemik noronal
hasar1 belirgin derecede azalttig1 gosterilmisitr
(58,59).

Sonu¢ olarak NPT diizeyinin viral ve bak-
teriyel enfeksiyonlar, transplantasyon komplikas-
yonlari, malignensiler, norolojik ve otoimmiin
hastaliklar gibi bir¢cok klinik durumda artig goster-
digini; her gegen giin listeye yeni bir hastaligin ek-
lendigini ve en énemlisi de NPT'nin arastirmacilar
icin oldukga ilgi ¢ekici oldugunu vurgulamak iste-
riz.
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