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OZET

Anjiyotensin konverting enzim (ACE) aktiviteleri 15 primer akciger kanserli
hastamin kanserli akciger dokularinda ve serumlarinda olgiildii. Hastalarin akciger
dokularimda ortalama ACE aktivitesi kontrol grubuna oranla onemli derecede
yiiksek (p<0.01), hastalarin serum ACE aktivite ortalamalari ise kontrolden daha
diisiik bulundu (p<<0.01). Hastalarin doku ve serum ACE aktiviteleri arasinda .
onemli korelasyon bulunmadi (t=0.33, p>0.05). Boylece, akciger kanserli hastalarda
diisiik serum ACE aktivite nedeninin enzim sentezindeki bir inhibisyon olamiyacag
sonucuna varildi.

GIRIS

Anjiyotensin konverting enzim (ACE; Kininase II; EC 3.4.15.1) anjiyoten-
sin I’in, bir vazoaktif peptid olan anjiyotensin II'ye déniisiimiini katalize eden
ve bradikinini inhibe edebilen bir dipeptidil karboksipeptidazdir. ACE memb- -
rana bagh bir enzimdir ve memelilerin blrgok dokusunun endotelyal hiicrelerinde
lokalizedir (1,2). Ozellikle akcigerlerde iiretildigi i¢in pulmoner vaskiiler endotel-
yal hiicrelerin luminal arahign bu enzimin deposu gibidir (1,3).

“Serum ACE konsantrasyonunun &lgiimii ile pulmoner hastahklarin tanisina
yaklagim fikri ilk defa 1975 yihinda Lieberman tarafindan ileri siirtilmiistiir (4).
Yapilan calismalarla akciger kanserli hastalarm serumlarinda diisiik enzim seviye-
leri bildirilmistir (5,6).
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MATERYAL VE METOD

Onbes akciger kanserli hastanin torakotomisi esnasinda rezeksiyonu yapilan
kanserli dokudan &rnekler alindi. Bu dokularm histopatolojik tetkikleri sonucun-
da kesin tanilar1: 10-epidermoid karsinom, 2 kiiciik hiicreli karsinom; 2 adenokar-
sinom ve 1 bronkioloalveoler karsinom seklinde idi. Kontrol grubu olarak, bagka

,nedenlerle torakotomi yapilan on hastadan elde edilen saglam akciger dokusu kul-
~lanild1. Bu dokular buz dolu bir termos icinde laboratuvara gotiiriildii ve test
giiniine kadar -70°C de; olgulardan alinan serumlar ise -20°C de bekletildi.

Doku Ekstraksiyonu: Dokular hacimlerinin bes kat1 oraninda soguk tampon-
la bir homojenizatér kullanilarak homojenize edildi ve ince kesitlere ayrildi.
Triton X-100’le, homojenat 1 saat siireyle 4°C de ¢oziiniir hale getirildi. Daha
sonra, 10 000-x g de 2 saat iireyle santrifiij ed11d1 Ustte kalan berrak sivi 4°C
de 24 saat siireyle dializ edildi.

ACE Aktivite Tayini: Serum ve doku enzim aktivitesi Neels ve arkadasla-
rinin metoduna goére tayin edildi (7). Serumda enzim aktivitesi 1 litre serum
bagina dakikada 1 p mol hippurik asit aciga ¢ikaran enzim miktari (U/L) olarak;
doku homojenatinda ise spesifik aktivite (U/gr portein) olarak tarif edildi.

SONUCLAR

Akciger kanserli hastalarin doku 6rneklerinden elde edilen ACE aktivitesi
kontrol grubuna oranla yiiksek bulundu ve fark istatistiki olarak anlamiliyd:
(p<<0.01). Hasta grubun serum ACE aktivitesi ise kontrola oranla énemli derecede
diigiiktii (p<<0.01). Bu sonuglar tablo 1’de gésterildi.

Tablo 1: Sonuglarin istatistik degerlendirmesi

ACE AKTIVITESI

Hasta(n=15) Kontrol (n=10) P
Doku (U/gr protein) 69.5 4+ 19.9 26.1 + 13.6 p<<0.01
Serum (U/L) 240.7 + 39 308.4 + 50.5 p<0.01

Hastalarin doku ve serum ACE aktiviteleri arasindaki korelasyon ise dnem-
-siz bulundu (r= 0.33, p>0.05).

TARTISMA

Bulgularimiz, daha 6nce yapilan ¢alismalara benzer sekilde akciger kanserli
hastalarin serumlarinda ACE aktivitesinin kontrola oranla &nemli derecede
diigik oldugunu gésterdi. Bunun aksine, kanserli dokularda kontrolden daha yiik-
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‘sek ‘erizim aktivitesi ‘bulundu. Kontrolier igin bulunan ortalama ACE aktivitesi,
‘saghklilarin akciger dokularmda en zimin 6zelliklerini arastiran Lenzillo ve ar-
kadaslarm bulduklar1 degerlere oldukca yakimdr (8). Ancak, yapilan literatiir
taramasinda akciger kanserli dokuda ACE aktivitesi ile ilgili bir gah§maya rast-
lamnadl S ' ’ o '

- Akciger kanserh hqstalarln plognozlarmln siddeti 1le serum ACE akt1v1te—
s'nieki azalma arasinda onemli bir iliski oldugu gosterilmistir (5). Serum enzim
aktivitesinin diisiigiinden, pulmoner da marlara malign diffiizyonun ve bu yayihm
tarafindan enzimin sentezmln ve salimminin inhibe edilmesi sorumlu tutulmugtur.

Kanserli dokularda enzim aktivitesini yiksek bulmamiz, mahgnltenm enzim
. sentezinde inhibisyona.yol agmadigin gostermektedir. Yiiksek aktivite ~sebebi,
- biiyiik oranda pulmoner vaskiiler endotelyumda depolanan ve buradan dolagima

verilen enzimin hiicre fonksiyon bozuklugu dolayisiyla kana ge¢ememesi olabilir.
~ Ayrica, doku ve serum enzim aktiviteleri arasinda anlamli bir korelasyon bulun-
mamasi, enzimin serum ve doku aktivitesinin zit yénde degisimi arasinda bir ilgi
kurulamiyacagini diisiindiirmektedir.

SUMMARY

THE LEVELS OF ANGIOTENSIN-CONVERTING ENZYME IN TISSUE
WITH LUNG CANCER AND PLASMA OF PATIENTS WITH LUNG
CANCER

Angiotensin-converting enzyme (ACE) activities were determined in lung
tissue and plasma of 15 patients with primary lung cancer. The mean ACE activity
in tissue of patients was significantly higher than that of control group (p<<0.01),
the mean plasma enzyme activity of patients was also measured lower than controls
(p<0.01). The rewas not a significant correlation between tissue an plasma ACE
activity of patients (r= 0.33, p>0.05) Therefore, the cause of low plasma ACE
activity could not be the inhibition of enzyme synthesis. '
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