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 مقاله اصيل پژوهشي

 نخاعي مايع مغزي دآميناز آدنوزينغلظت مقايسه

و غير  سلي در بيماران مننژيت سلي

-5دكتر سعيده يعقوبي-4دكتر رؤيا علوي نائيني-3دكتر علي مقتدري-2دكتر بهزاد نارويي-1دكتر عباسعلي نيازي
6دكتر مصيب شهريار-5زاده دكتر عبدالصمد شيخ

 چكيده
،هاي سيستم اعصاب مركزي دارد تشخيص مننژيت سلي به علت علائم باليني متفاوتي كه همخواني با ديگر بيماري: هدفوزمينه

مي سل اغلب به علت عدم وجود تستشروع درمان ضد. باشد مشكل مي و دقيق به تأخير مطالعه.افتد هاي آزمايشگاهي در دسترس
سل،(ADA)زدآمينا آدنوزينغلظت مقايسههدف حاضر با   (Cut off Point) برش نقطهو تعييني در تشخيص مننژيت سلي از غير
شدبيماران مبتلا به مننژيت سلي (CSF)نخاعي در مايع مغزيدآميناز آدنوزين . انجام
و21( بيمار مبتلا به مننژيت42،تحليلي-مطالعه توصيفياين در:تحقيقروش ) غير سلي مورد مننژيت21 مورد مننژيت سلي

5از هر يك از بيماران. انتخاب شدند1386زاهدان در سال)ع(ابن ابيطالبو علي)ص(الانبيا هاي بوعلي، خاتم بستري در بيمارستان
و بررسيجهت نخاعي مايع مغزيسي سي و،يسكشت از نظر مايكوباكتريوم توبركلوزانجام سلول، قند، پروتئين، اسمير كشت اسمير

و به آزمايشگاه ارسال گرديد گرفته،دآميناز آدنوزين نيز سنجش سطحوباكتري دو نخاعي مايع مغزيدآميناز آدنوزينسطح.شد در
. مناسب رسم گرديدبرش نقطه براي تعيينROC سپس منحني؛گروه مقايسه شد

 بيمار مبتلا به مننژيت21و) موارد%19(زن4و) موارد%81( مرد17 شامل، بيمار مبتلا به مننژيت سلي21در مجموع:ها يافته
نخاعي به طور مايع مغزيدآميناز آدنوزينميانگين. قرار گرفتندمطالعه مورد) موارد%34(زن7و) موارد%66( مرد14غيرسلي شامل

. دست آمدهبU/L5/10 تشخيص مننژيت سليبراي مناسب برشنقطه ). >0001/0P(داري بين دو گروه متفاوت بود كاملاً معني
و اختصاصيت در اين .دبو%71/85و%95/80 به ترتيب سطححساسيت

از،نخاعي دآميناز مايع مغزي سطح آدنوزين:گيري نتيجه در تشخيص،U/L5/10 برش نقطه در بيماران مننژيت سلي با استفاده
ميمننژيت  و بلوچستان . مفيد باشدتواند سلي در استان سيستان

 مننژيت غير سلي؛ مننژيت سلي؛نخاعي مايع مغزي؛دآميناز آدنوزين: كليديهاي واژه

.60-54):2(16؛1388. مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي بيرجند

 25/4/1387:پذيرش 15/4/1387: اصلاح نهايي 16/11/1387: دريافت

 دانشگاه علوم پزشكي زاهدان دانشكده پزشكي،،شناسي آموزشي آسيباستاديار گروه1
، دانشگاه علوم پزشكي زاهدان)ع(پزشك عمومي، مركز توسعه تحقيقات باليني بيمارستان علي ابن ابيطالب نويسنده مسؤول؛2

1 پلاك-3 كوچه فرهنگ-19 خيابان مصطفي خميني-زاهدان: آدرس
 b_narouie@yahoo.com: پست الكترونيكي 0541-3414103: نمابر 09155434493: تلفن

ن دانشگاه علوم پزشكي زاهدا دانشكده پزشكي، اعصاب،- داخلي آموزشيدانشيار گروه3
 زاهداندانشگاه علوم پزشكي دانشكده پزشكي،عفوني، آموزشي دانشيار گروه4
، دانشگاه علوم پزشكي زاهدان)ع(قيقات باليني بيمارستان علي ابن ابيطالب پزشك عمومي، مركز توسعه تح5
 دانشگاه علوم پزشكي زاهدان دانشكده پزشكي، داخلي، آموزشي استاديار گروه؛فوق تخصص ريه6

                               1 / 8



 1388تابستان،2، شماره16 دوره مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي بيرجند

55

 مقدمه
هاي دستگاه عصبي مركزي در صورت عدم عفونت

و درمان  يا،بموقعتشخيص  ممكن است موجب مرگ بيمار
هاي رو در بيماري از اين؛عوارض غير قابل برگشتي شوند

به. را در نظر داشتها هميشه بايد عفونتعصبي مننژيت
و،باكتري(زا معني تهاجم عامل بيماري به ...) ويروس

مي پرده سل مننژيت سلي شايع. باشد هاي مغز ترين فرم
 كه توسط باسيل مايكوباكتريوم باشد سيستم عصبي مي

 در اثر مننژيت سلي معمولاً).1( گردد توبركلوزيس ايجاد مي
شدن عفونت نهفته مايكوباكتريوم توبركلوزيس روي فعال
و نشانه.دهد مي ها شامل تب، سردرد، كاهش وزن، علائم

مياستفراغ،  و تشنج و.باشد سفتي گردن، دوبيني، ضعف تب
به ترين يافته شايعم تحريك مننژئعلا ها در معاينه فيزيكي

).2(آيند شمار مي
كهئتشخيص مننژيت سلي به علت علا م باليني متفاوتي

هاي سيستم اعصاب مركزي مثل همخواني با ديگر بيماري
مي دارد،ويروسي يا باكترياييمننژيت  نتايج).2( باشد مشكل

ت بي ثير مرحلهأدرماني در مننژيت سلي تحت ماري است اي از
 سل اغلب به علت شروع درمان ضد. شود كه درمان آغاز مي
به عدم وجود تست و دقيق هاي آزمايشگاهي در دسترس

ميأت هاي آزمايشگاهي كه به طور تستبيشتر. افتد خير
ميمعمول  جهت تشخيص زودرس مننژيت سلي،شوند انجام

 آنزيمي (ADA)*دآميناز آدنوزين).3،1( باشند حساس نمي
مي از†جداسازي آميناست كه . كند آدنوزين را كاتاليز
ها با تكثير لنفوسيتاين آنزيم اصليفيزيولوژيك عملكرد
و مرتبط آناست يك فعاليت  ايمني سلولي نشانگر به عنوان

،دهايي كه پاسخ ايمني وابسته به سلول وجود دار در بيماري
،ات متعددمطالعهاي بر اساس يافته. كند افزايش پيدا مي

 (CSF)‡ مايع مغزي نخاعيدر دآميناز آدنوزين تخمين سطح
و افتراق آن از ديگر اختلالات در تشخيص مننژيت سلي

 
* Adenosine Deaminase 
† Deamination 
‡ Cerebrospinal Fluid 

و؛)6-4( مفيد استعصبي اما به هر حال نتايج متغير است
كه يك مطالعه ديگر نشان داده در دآميناز آدنوزين است

اتشخيص مننژيت سلي ارزش محد و در نواع ديگر ودي دارد
ميباكترياييها بويژه مننژيت مننژيت  كند نيز افزايش پيدا

در دآميناز آدنوزين سطح،و همكاران Rohani مطالعهدر).2(
يك، نخاعي مايع مغزي  آزموناختصاصيت كافي به عنوان

تشخيصي جهت مننژيت سلي را ندارد، اما وقتي كه در كنار
وئعلا و ديگر نشانهم  آزمايشگاهي قرار هاي زيابيارهاي بيمار
يك،گيرد و دقيق تشخينشانگر به عنوان صي جهت سريع

 اي كه توسط در مطالعه).7( باشد مننژيت سلي مفيد مي
Gambhir نقطه برش تعيينو همكاران با§U/L8انجام 

و اختصاصيت به ترتيب، شد دستهب%75و%44حساسيت
كه،و همكاران Choish تحقيقدر.)8( آمد  نقطه نشان داد

در تشخيص مفيد به عنوان يك شاخص U/L15 برش
).9(باشد مننژيت سلي مي

بايستي، سليدر همه موارد مشكوك به مننژيت
 اما،انجام شود نخاعي مايع مغزي**آميزي اسيد فاست رنگ

مي نتيجه،موارد%20 فقط در ار تكراگرچه؛شود مثبت
تشخيص بيشتر اوقات. دهد آزمايش ميزان آن را افزايش مي

در را مي  مايع توان با كشت مايكوباكتريوم توبركلوزيس
 به چند هفته يندي كه معمولاًافر؛ثابت كردنخاعي مغزي

و مقدار زيادي از مايع مغزي نخاعي براي كسب حداكثر زمان
 موارد%80تا نخاعي مغزيمايع كشت. نتيجه نياز دارد
 اي پليمراز زنجيره واكنش، با اين حال؛تشخيصي است

††(PCR) است نيز براي تشخيص مورد استفاده قرار گرفته .
است ممكن،)MRIوCT(هاي تصويربرداري در بررسي

درو تشديد غيرطبيعي جذب ماده هيدروسفالي حاجب
).12-10(ودش تحتاني يا اپانديما ديدههاي سيسترن

مياز آنجا كه بيمار باشد،ي سل يك التهاب گرانولوماتوز
و با توجه به دآميناز آدنوزين رود مقدار انتظار مي  افزايش يافته

§ Cut off Point 
** Acid Fast Stain 
†† Polymerase Chain Reaction 
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راي، بيمار نقطه برش مناسبتوان با تعيين مقدار آن مي  سل
از دآميناز آدنوزينيگير اندازه). 14،13(سريع تشخيص داد

 سل استفادهي كه تاكنون براي تشخيصيها ساير روش
و سريع بسيار ارزان،شود مي م تر ).16،15(باشديتر

ويبا توجه به شيوع بالا  سل در استان سيستان
سلو،بلوچستان و عدم وجودياهميت درمان سريع مننژيت

و سريع، تست اهميت تشخيص هاي آزمايشگاهي دقيق
 عمده در اين هدف. شود زودرس مننژيت سلي مسجل مي

 اعينخ مايع مغزيدآميناز آدنوزيناي بررسي مقايسه،مطالعه
و تعيين و غير سلي  در دو گروه بيماران مبتلا به مننژيت سلي

نخاعي در مايع مغزيدآميناز آدنوزيننقطه برش تشخيصي
.است بيماران مبتلا به مننژيت سلي بوده

 تحقيقروش
42)از نوع مقطعي(تحليلي-مطالعه توصيفياين در

و21(بيمار مبتلا به مننژيت مورد21 مورد مننژيت سلي
 هاي بوعلي، بيمارستاندر بستري)مننژيت غير سلي

 1386 زاهدان در سال)ع(ابن ابيطالبو علي)ص( الانبيا خاتم
.به روش متوالي در دسترس انتخاب شدند

 افزايش سطح، تشخيص مننژيتي آزمايشگاهيمبنا
و كشت مثبت،يشمارش سلول پروتئين،  مايع اسمير
كه بودهنخاعي مغزي مياست از.شود به طور معمول استفاده
 مايعسيسي5، مننژيتي بيماران با علائم بالينتمامي
 قند، پروتئين، ميزان سلول،بررسي تعداد جهت نخاعي مغزي
و كشت از نظر مايكوباكتريوم توبركلوزانجام ويساسمير

و  گرفته دآميناز آدنوزين سنجش سطحو،كشت باكترياسمير
و به آزمايشگ از؛اه ارسال گرديدشد  سپس براي هريك

و نام خانوادگي، جنس، سن وبيماران فرم اطلاعاتي شامل نام
مايع بررسيتكميل گرديد؛ همچنين نتايج تشخيص بيماري،

و نخاعي مغزي و مايكوباكتريوم كشت باكتري، اسمير
 پس از نخاعي مايع مغزيدآميناز آدنوزينو سطحيستوبركلوز

شده به فرم،تهيه .ا افزوده

به نمونه ها در داخل سرنگ يا لوله پلاستيكي بر روي يخ
از.شد آزمايشگاه ارسال مي در آزمايشگاه بلافاصله پس

 به مدت، درجه سانتيگراد20سانتريفيوژ نمونه در دماي منفي 
و روز بعد با استفاده دآميناز آدنوزينسطح يك شب نگهداري

 شيم آنزيمشده توسط شركت ساخته دآميناز آدنوزيناز كيت 
يگير اندازهRA 1000 با دستگاه اتوآناليزر)ساخت ايران(

 در دو مرحلهيگير اندازهي برايواكنش بيوشيمياي.شد مي
 انجامآدنوزينجداسازي آمين از در مرحله اول. شود انجام مي

و آمونياك آزاد مي آنزيم گلوتاماتو در مرحله دومدوش شده
 خاص،†هاي آلوستريك كننده فعالدر مجاورت*دهيدروژناز
و بدين كاتاليز مي ترتيب سرعت كاهش جذب در طول شود

رابطه)+NADP به NADPHتبديل( نانومتر 340موج 
. خواهد داشتدآميناز آدنوزينآنزيم) غلظت(مستقيم با فعاليت 

ب هاي در گروهدآميناز آدنوزينآوردن ميانگين دسته بعد از
ب دآميناز آدنوزيننقطه برش، ROC‡ا رسم منحنيمختلف،

نخاعي در بيماران مبتلا به مننژيت سلي تعيين مايع مغزي
سل.گرديد ويدر اين مطالعه بيماران به دو گروه مننژيت
و اختصاصيت محاسبه. شدنديبند تقسيميغيرسل حساسيت
و انحراف معيار، از آمار توصيفي جهت بيان ميانگين، شده
وفراوا  دآميناز، بودن توزيع مقادير آدنوزين با توجه به نرمالني

 جهت تعيين وجود يا عدم وجود اختلاف ميانگينتياز آزمون
و غير سلي دآميناز آدنوزين  در بين دو گروه مننژيت سلي

.استفاده شد

ها يافته
بيمار مبتلا به مننژيت مورد بررسي42، يك سالدر طي 

 مورد21و%)50( رد مننژيت سليمو21قرار گرفتند كه
%)2/26( ويروسي مورد مننژيت11شامل مننژيت غير سلي،

 بيمار مبتلا21. بودند%)8/23( باكتريايي مورد مننژيت10و
%19(زن4و) موارد%81( مرد17 شامل،به مننژيت سلي

* Glutamate Dehydrogenase Enzyme 
† Allosteric Activator Enzymes 
‡ Receiver Operator Characteristics 
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 مرد14 بيمار مبتلا به مننژيت غير سلي شامل21و) موارد
در.بودند) موارد%34(زن7و) موارد66%( محدوده سني

با90تا18، گروه مننژيت سلي  ميانگينسال
 ميانگينبا سال72تا15، ويروسي، مننژيت61/19±10/45
 ميانگينبا سال62تا15 باكتريايي مننژيتو21/12±18/36
. بود89/13±30/34

لا در بيماران مبتنخاعي مايع مغزي نتايج مربوط به آناليز
و غير سلي در)باكتريايي،ويروسي( به مننژيت سلي به ترتيب

 مايع دآميناز آدنوزينميانگين.است نشان داده شده1جدول 
،04/23±10/13 در گروه مننژيت سلي)U/L(نخاعي مغزي

 باكتريايي، مننژيت66/9±21/7 ويروسيگروه مننژيت
،)ترياييباكو ويروسي( گروه غير سليو در كل28/1±10/9ّ

. بود18/5±39/9
 در دو گروه مننژيت سلي دآميناز آدنوزينمقايسه ميانگين

و غير سلي نشان داد كه اين ميزان در گروه سلي بيشتر از
و اين اختلاف در دو گروه كاملاً معني دار بود غيرسلي است

)0001/0P<(.با توجه به منحني،در اين مطالعه ROC 
 مناسب جهت تشخيص قطه برشن،)1نمودار(شده رسم

گ. است محاسبه شدهU/L5/10 مننژيت سلي رفتن با در نظر
و%81اين مقدار،   موارد در گروه مننژيت سلي بالاي اين عدد

و در گروه مننژيت غيرسلي19% موارد پايين اين عدد بودند
و5/14% موارد پايين اين عدد%5/85موارد بالاي اين عدد

و. بودند %71/85و%95/80به ترتيب اختصاصيتحساسيت
.دست آمدهب

و پراكندگي آناليز شاخص-1جدول  هاي مختلف در بيماران مبتلا به مننژيت در گروهنخاعي مايع مغزيهاي مركزي

گروه
 متغير

مننژيت باكترياييمننژيت ويروسي مننژيت سلي

 81/314±97/384(mm3)گلبول سفيد
)0-1400(

180 

38±30/53
)6-160(

10 

40/1003±1372
)7-3200(

235 
85/10±86/10(mm3) پلي مورف نوكلئر

)0-40(
10 

64/3±44/7
)0-25(

5

34/9±30/90
)70-100(

90 
82/32±86/74(mm3) لنفوسيت

)0-100(
80 

44/7±36/96
)75-100(

100 

34/9±70/9
)0-30(

10 
71/2792±26/10875(mm3)گلبول قرمز

)0-50000(
42 

27/32±06/50
)0-160(

10 

1033±83/2805
)0-9000(

100 
 81/161±80/246(mm3)پروتئين

)18-1080(
80 

185/22±82/50
)17-80(

45 

55/62±60/99
)15-260(

91 
41/22±67/38(mm3) گلوكز

)5-98(
34 

69/48±27/71
)35-211(

60 

19/19±90/26
)6-65(

25 
U/L(10/13±04/23(دآميناز آدنوزين

)6-56(
22 

21/7±66/9
)5-30(

7

28/1±10/9
)8-12(

9
و انحراف معيار، حداقلمقادير به صورت و ميانه ارائه شده-ميانگين .ندا حداكثر
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 مناسب در تشخيص نقطه برش براي تعيينROC منحني-1نمودار
 نخاعي دآميناز مايع مغزي مننژيت سلي به وسيله آدنوزين

 بحث
م در  در گروه دآميناز آدنوزينطالعه متوسط سطح اين

 مطلوب نقطه برشو همچنينU/L04/23مننژيت سلي
كهU/L5/10جهت تشخيص مننژيت سلي به دست آمد
تر شده در ساير كشورها پايين نسبت به اغلب مطالعات انجام

.باشد مي
دآميناز در دو گروه مننژيت سلي مقايسه ميانگين آدنوزين

ازو غيرسلي نشا ن داد كه اين ميزان در گروه سلي بيشتر
و اين اختلاف در دو گروه كاملاً معني . دار بود غيرسلي است

اي از بيماري نتايج درماني در مننژيت سلي تحت تأثير مرحله
 سل اغلب به شروع درمان ضد. شود است كه درمان آغاز مي

به علت عدم وجود تست و دقيق هاي آزمايشگاهي در دسترس
مطالعات متعدد نشان داده كه تخمين.)3،1(افتد تأخير مي

 در تشخيص نخاعي مايع مغزي در دآميناز آدنوزينميزان 
و افتراق آن از ديگر اختلالات  مفيد استعصبيمننژيت سلي

و يك مطالعه ديگر؛)4-6( اما به هر حال نتايج متغير است
كه نشان داده  در تشخيص مننژيت سلي دآميناز آدنوزيناست

و در انواع ديگر مننژيت ها بويژه مننژيت ارزش محدودي دارد
ميباكتريايي ).7( يابد نيز افزايش

 بيمار 281و همكاران بر روي Kashyapدر مطالعه
19و باكتريايي مورد مننژيت41 مورد مننژيت سلي، 117(

 كه اختلال شاهدمورد گروه 104و ويروسيمورد مننژيت
 در دآميناز آدنوزين ميانگين،)نورولوژيك غير عفوني داشتند

هاي مننژيت سلي، غيرسلي در گروه)U/L(نخاعي مايع مغزي
و25/9±31/14،14/2±87/3و كنترل به ترتيب

براي مننژيت دآميناز آدنوزين نقطه برش. بود96/1±71/2
باهبU/L39/11سلي   مقدار، اين در نظر گرفتندست آمد كه

و اختصاصيت به ترتيب ).2( بود%83و%82حساسيت
 مورد مننژيت29 بر رويو همكاران Prasad در مطالعه

و12، ايي مورد مننژيت باكتري15سلي،  مورد مننژيت آسپتيك
شدشاهد مورد گروه 20  مايع دآميناز آدنوزين ميانگين، انجام

، باكترياييهاي مننژيت سلي،ه در گرو)U/L(مغزي نخاعي
و كنترل به ترتيب و43/6،89/1،9/0،64/0آسپتيك

و اختصاصيت اين تست براي تشخيص مننژيت حساسيت
از نقطه برش سلي با و% 100 به ترتيبU/L30/3بيشتر

شد8/97% ).4( گزارش
 در نظرگرفتن نقطهبانيزهمكارانو Rohani در مطالعه

 براي مننژيت غيرسلي%6/87 اصيت اختص،U/L9 برش
تا به دست آمد از كه اين تحقيق حدودي مشابه نتايج حاصل

 مايع دآميناز آدنوزيناين مطالعه نشان داد كه ميزان. باشد مي
يك مغزي  آزموننخاعي اختصاصيت كافي به عنوان

تشخيصي جهت مننژيت سلي را ندارد، اما وقتي كه در كنار
و نشانه و ديگر ساير علائم هاي تشخيصيآزمونهاي بيمار

يك،قرار گيرد و دقيق تشخيصي نشانگر به عنوان  سريع
اي كه توسط در مطالعه).7( باشد جهت مننژيت سلي مفيد مي

Gambhir در نظر گرفتن نقطهبا نجام شد،او همكاران 
و اختصاصيت به ترتيب،U/L8 برش %75و%44حساسيت

مط).8( به دست آمد  چهار بر رويو همكاران Choiالعه در
 مورد مننژيت 130 مورد مننزيت سلي،36(گروه مورد مطالعه

 مورد مننژيت7و باكتريايي مورد مننژيت9، ويروسي
 نخاعي مايع مغزيدآميناز آدنوزين ميانگين،)كريپتوكوكال
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)U/L(مننژيت ويروسي گروه مننژيت سلي، مننژيت چهاردر ،
،76/12±53/7ژيت كريپتوكوكال به ترتيبو مننباكتريايي

گزارش شد؛24/7±38/4و37/2±58/2،27/3±38/7
 به U/L15 نقطه برش همچنين اين مطالعه نشان داد كه

كننده كمكعنوان يك شاخص در تشخيص مننزيت سلي
).9( باشد مي

 گيري نتيجه
مايع در دآميناز آدنوزين ميانگين،در اين مطالعه

به)U/L(نخاعي مغزي و غيرسلي  دو گروه مننژيت سلي
 بود كه اختلاف واضح39/9±18/5و04/23±10/13ترتيب

 مطلوب نقطه برش.)>0001/0P( داري وجود داشتو معني
با. به دست آمدU/L5/10 جهت تشخيص مننژيت سلي

 در دآميناز آدنوزينشود توجه به نتايج اين مطالعه پيشنهاد مي
و جوامع مختلف به گونه يكتعيين اي متفاوت تفسير شود

درا كار، واحدنقطه برش يي لازم براي تشخيص مننژيت سلي
و  در هر منطقه جغرافيايي لازم است همه جوامع را ندارد

.اي به اين منظور صورت گيرد مطالعه

و  تشكرتقدير
و دانشكدهيبا تشكر از معاونت محترم پژوهش  دانشگاه

و همكاران آزمايشگاهي دانشگاه علوم پزشكيپزشك  زاهدان
و مركز توسعهي كميته تحقيقات دانشجوي،توحيد زاهدان

دريتحقيقات باليني دانشگاه علوم پزشك  زاهدان كه ما را
. نمودنديانجام اين مطالعه يار

:منابع
1- Eintracht S, Silber E, Sonnenberg P, Koornhof HJ, Saffer D. Analysis of adenosine deaminase isoenzyme-2 
(ADA(2)) in cerebrospinal fluid in the diagnosis of tuberculosis meningitis. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2000; 69 
(1): 137-138.  

2- Kashyap RS, Kainthla RP, Mudaliar AV, Purohit HJ, Taori GM, Daginawala HF. Cerebrospinal fluid adenosine 
deaminase activity: a complimentary tool in the early diagnosis of tuberculous meningitis. Cerebrospinal Fluid Res. 
2006; 3: 5. 

3- Sütlaş PN, Unal A, Forta H, Senol S, Kirbaş D. Tuberculous meningitis in adults: review of 61 cases. Infection. 
2003; 31(6): 387-391. 

4- Prasad R, Kumar A, Khanna BK, Mukerji PK, Agarwal SK, Kumar A, et al. Adenosine deaminase activity in 
cerebro-spinal fluid for diagnosis of tuberculous meningitis. Ind J Tub. 1991; 38 (9): 99-102. 

5- Baro M, Acevedo L, Lagos M.E. Usefulness of adenosine deaminase determination in cerebrospinal fluid for 
diagnosis of meningeal tuberculous: 4 years experience at a public hospital. J Rev Med Chil. 1996; 124 (3): 319-326. 

6- Pettersson T, Klockars M, Weber TH, Somer H. Diagnostic value of cerebrospinal fluid adenosine deaminase 
determination. Scand J Infect Dis. 1991; 23 (1): 97-100. 

7- Rohani MY, Cheong YM, Rani JM. The use of adenosine deaminase activity as a biochemical marker for the 
diagnosis of tuberculous meningitis. Malays J Pathol. 1995; 17 (2): 67-71. 

8- Gambhir IS, Mehta M, Singh DS, Khanna HD. Evaluation of CSF-adenosine deaminase activity in tubercular 
meningitis. J Assoc Physicians India. 1999; 47 (2): 192-194. 

9- Choi SH, Kim YS, Bae IG, Churg JW, Lee MS, Kang JM, et al. The possible role of cerebrospinal fluid Adenosine 
deaminase activity in diagnosis of tuberculous meningitis in adults. Clin Neurol Neurosurg. 2002; 104 (1): 10-15. 

10- Azizi F, Hatami H. Epidemiology and Control of Common Diseases in Iran. 2nd ed. Tehran: Teimoorzadeh 
Publication; 2001. [Persian] 

11- Fauci AS, Kasper DL, Longo DL, Braunwald E, Hauser SL, Jameson JL, et al. Harrison's Principles of Internal 
Medicine: Infectious Diseases. Translated by: Mohaghegh Montazeri S, Farhoodi B. 1st ed. Tehran. Teimoorzadeh 
Publication: 2005. [Persian] 

                               6 / 8



و غير سلي مايع مغزي(ADA)دآميناز مقايسه آدنوزين و همكاران دكتر عباسعلي نخاعي در بيماران مننژيت سلي  نيازي

60

12- Simon RP, Aminoff MJ, Greenberg DA. Clinical Neurology. Translated by: Bigvand Shahrooz F. 1st ed. Tehran: 
Nasle Farda Publication: 2002. [Persian]  

13- Yagawa K, Okamura J. Role of adenosine deaminase in activation of macrophages. Infect Immun. 1981; 32 (1): 
394-397. 

14- Andreasyan NA, Hairapetian HL, Sargisova YG, Mardanyan SS, Badalyan LT, Khanoyan AS. Activity of 
adenosine deaminase and its isoforms in pleural fluid in tuberculous pleuritis. Med Sci Monit. 2002; 8 (10): CR708-
712. 

15- Andreasyan NA, Hairapetyan HL, Sargisova YG, Mardanyan SS. ADA2 isoform of adenosine deaminase from 
pleural fluid. FEBS Lett. 2005; 579 (3): 643-647. 

16- Valdés L, San José E, Alvarez D, Valle JM. Adenosine deaminase (ADA) isoenzyme analysis in pleural effusions: 
diagnostic role, and relevance to the origin of increased ADA in tuberculous pleurisy. Eur Respir J. 1996; 9 (4): 747-
751. 

 

                               7 / 8



 1388تابستان،2، شماره16 دوره مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي بيرجند

Abstract                   Original Article 
 

Comparison of cerebrospinal fluid adenosine  

deaminase concentration of tuberculous and  

non-tuberculous meningitis 

 
A.A. Niazi1, B. Narouie2, A. Moghtaderi3, R. Alavi Naeini4, S. Yaghobi5,

A.S. Sheikhzadeh5, M. Shahriar6

Background and Aim: Diagnosis of tuberculous meningitis is difficult because of its non-specific clinical 
presentations which may be confused with other disorders of central nervous system. The initiation of anti-
TB medication can often be delayed because of lack of available laboratory tests. This study was aimed at 
evaluating the adenosine deaminase (ADA) concentration in differentiating tuberculous meningitis from non-
tuberculous meningitis to determine the cut-off point of ADA in the cerebrospinal fluid (CSF) of tuberculous 
meningitis patients.  

Materials and Methods: In this descriptive-analytical study, 42 meningitic patients (21 patients with 
tuberculous meningitis and 21 with non-tuberculous meningitis) admitted to Boali, Khatam al anbia and Ali 
ebne Abitaleb hospitals in Zahedan between 2006 and 2007 were selected. From each patient 5 ml of CSF 
was taken and sent to laboratory to analyze ADA concentration, cells, blood sugar, protein, smear and 
culturing of Mycobacterium tuberculosis. ADA concentration of CSF in TB meningitic patients was 
compared with that of non-TB meningitis patients. By using receiver operator characteristics curve (ROC), 
the optimal Cut-off point for tuberculous meningitis was determined.  

Results: Out of 21 patients with TB meningitis, 17 (81%) were males and 4 (19%) females; and out of 21 
patients with non-TB meningitis 14 (66%) were males and 7 (34%) were females. There was a statistically 
significant difference (P<0.0001) between mean of ADA levels in CSF among the TB and non-TB 
meningitic patients. The cut off value for the diagnosing of TB meningitis was 10.5 U/L with a sensitivity of 
80.95% and specificity of 85.71%. 

Conclusion: This study demonstrated that ADA concentration in the CSF of TB meningitis patients, using a 
cut off value 10.5 U/L, can be useful in diagnosing of TB meningitis in Sistan and Balochestan province. 

Key Words: Cerebrospinal fluid (CSF); Adenosine deaminase (ADA); Tuberculous meningitis;  
Non tuberculous meningitis  
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