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GIRIS VE AMAC

Arilsulfataz kavrami, giinlimizde yapilan yan ve derin
incelemelerle bilgi bakimindan bir hayli geniglemig ve A,B,C
gibi birbirinden her bakimdan kolayca ayrilabilen, belirli
karakterleri olan gruplar igerdikleri ortaya konulmugtur(6,
21,24,27,45,79). Buna gdre, arilsulfataz A, bu grupta molekil
agirligi en blyik olan,- asidik bir miiko~glukoproteindir(1l2,
56). Ve vicuttaki dogal substratlari, serebrosid 3-sulfat(70,
102), askorbik asit 2-sulfat(50,59,67,90), seminolipid ve
psikosin sulfat(49,112) oldugu ortayé konmugtur, Buna kargi-
lik, arilsulfataz B ¢ok daha kiigiik molekiil agirlikli, bazik
biz mﬁko-glukoproteinéir(1,4).~Bu enzimin dogal substrati ise
UDP-asetil galaktozamin 4-sulfat'tir(48), Arilsulfatazlarin
bu iki tipi de lizozomal k&kenlidir, Arilsulfataz C ise, iki-
sinin arasinda molekiil agirligir olan, ndtral bir miko-gluko-
proteindir(27), mikrozomal kdkenli olup(22,92), dogal subs-
trati streoid sulfat'tair(llé4).

Biitiin viicut hiicrelerinde bulunan ve olasilikla bu dogal
substratlara etki etmekle gérevli bulunan arilsulfatazlarin,
normal fonksiyonlari heniiz tam aydinliga kavugmamigtir(45).
Buna kargin, eksiklik hallerinde meydana gelen patolojik du-
rumlarin, bunlarin varlifi ile Snlenebildikleri, primer veya
sekonder olarak bu olaylarin meydana gelmesine engel oldukla-
rinin diigliniildiigi literatiirde gdrilmektedir(7,10,14,39,51,67,
75,103 & '
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Arilsulfataz kavraminin uzun yillar 6nce ortaya atil-
mig olmasina karsin patolojik durumlardaki degigiklikler ize-
rine olan bilgilerimiz, heniiz sinirli alanlara tekellenmig o-
larak bulunur. Lipidozlarda, birgok normal ve patolojik vaka-
larda doku arilsulfataz diizeyi incelenmigtir(l,4,12,16,27,28,
42,58,82,85,98,103,104,111). tdrar arilsulfataz A ve B diizeyi
ise, arteriyosklerozlularda(108), kalb hastaliklar1(33), ka-
raciger hastaliklari(33), lirogenital sistemin iltihabi hasta-
11klar1(33), akciger tiiberkiilozu(l9), bdbrek tiiberkiilozu(l8,
19) iyilegmekte olan yara ve cerrahi travmalarda(33,36), Hodg-
kin hastaliginda(33), kwashiorkor'lularda(60), bilharziasis-
te(38), Myeloid ldsemide(33), Crocker sarkomu(37), mesane
kanserlerinde(18,19,83), Uterus, meme, prostat kanserlerin-
de(33,35), gegitli kanserlerde (mi&e, kolon, deri) (35) ince-
lendigi literatiirde gdriilmligtir., Bu vakalarin gogunda aril-

sulfatazlarda bir artma goriilmiigtir.

Degigiklik gdsteren biitiin bu patolojik hallerde, de-
gigiklige neden olan kogul ve nedenler henliz tam bir yoruma
kavugamamigtir. Bunda, sulfatid metabolizmasinln yeterince
bilinmemesi(46) ve belkide arilsulfataz A ve B nin, tirli a-
kut ve kronik patolojik durumlarda, &rnegin infeksiyonlarda
geregince incelenememis olugunun bir rolil olsa gerektir. Ger-
gekten literatirde gimdiye kadar infeksiyon hastaligi olgusu
olarak, sadece iyi kogullandirilmamig ve tiirleri ayrilmamig
6 akciger tiiberkiilozunda ve 6'da bdbrek tiiberkiilozunda kabaca
idrar arilsulfataz etkisinin hafifge arttifi s6z konusu edil=-
migtir(18,19), Bu nedenle, probleme bir adim atabilmek iizere,
viicuttaki ti rli organlari, sistemleri ve bu arada dncelikle
de sinir sistemini tuttugundan, arilsulfatazlarin dogal subs-
trati olan sulfatid, serbrosit sulfatlarin, metabolizmasini
etkiliyen bir infeksiyon hastalipi ve ililkemizde de yer yer,
Gzellikle bdlgemizde gok gdriilen(l05) leprali hastalarda, a-
rilsulfataz A ve B enzimlerini incelemegi uygun bulduk., Bu

tir hastalar tirli nedenlerle, sistemli kan incelemelerine



olanalk vermediklerinden, ay rica literatiirde idrar konsantras-
yonu incelemelerinin daha yaygin ve daha iyi sonuglar verdi-
gi gorildiglinden(18,19,34,36), bizde tiirldi lepra tiplerinde
arilsulfataz A ve B davraniglarini ve defigikliklerini, idrar

diizeyini ircelemekle ortaya koymayi tercih ettik,



GENEL BILGILER

>

Konumuzu biraz daha agabilmek amaciyla arilsiilfatazlar
ve lepra hastaliffi hakkinda dzet bir bilgi vermeyi uygun bul-
duk.

ARILSULFATAZ'LAR

Dogada yaygin olarak bulunan ve invivo bazi aromatik
sulfat esterlerini hidroliz eden bu enzimlere ilgi, serebro-
sit sulfatin beyinde, periferik sinirlerde, visseral organlar-
da yigilmasi ve demiyelinizasyonla belirlenen (Metakromatik
lokodistrofi) de(6,8-11,29,73,85,86) arilsulfataz A eksikli-
£inin saptanmasiyla gok artt1(23,25,35,36,44,46,71).

Arilsulfatazlar (EC.3.1.6.1.) 2 grupta toplanabilir-
ler(21,24,45,89).

1- Lizozomal Arilsulfatazlar: Arilsulfataz A ve Arilsul-
fataz B.

2~ Mikrozomal Arilsulfataz: Arilsulfataz C (gok gili¢ eri=-
mektedir).

Bu enzimlerin fiziko-kimyasal ve kinetik zellikleri
hakkinda pek ¢ok aragtirma yapilmigtir(13,16-19,22,25,26,34,
45,53,57,62,73,74,79,89,93,94,98-102,110),




1lllll.l....IIIII---::———————___,

ARILSULFATAZ A

Lizozomal, asidik bir miko-glikoprotein olup(l2,56)
depigik kaynaklardan purifiye edilmigtir(12,20,28,42,43,57,
65,78,82,87,98-101,103). Isoelektrik noktasi 3,8(56). Enzimin
ortamin iyonik strencine ve protein konsantrasyouuna bagli o-
larak pH. 7.4 de (mol agair. 102,000) olan bir monomeri, pH.
stde (Mol agir. 410.000) olan bir tetrameri vardir(28,77)(Tab-
lo 1). Monomerde mol agir. 25.000 olan iki subunitin birleg-
mesinden olugan (mol agir. 50,000 civarinda) 2 {linitten olug-
mugtur. Bunlar birbirlerine ¢ift distilfit ve hidrojen bagla-
riyla baglanmigtir(89,91). Sigir karacigerinin % 10'u karbon-
hidrattir(56)(8 mol galaktoz, 14 mol. mannoz, 18 mol. siyalik
asit, az fukoz ve glukoz)., Koyun beyni ise 7 25 n8tral Karbon-
hidrat, % 0.5 gsiyalik asit kapsar(l2). Bundan beyin arilsul-
fataz A'sinin daha g¢ok ndtral karbonhidrat kapsadifi sonucu
¢irkarilabilir. Insan karacigeri(28), idrar:1(20) ile sigir ka-
racigerinin(78) arilsulfataz A'larinin amino asit yapilari da
bilinmektedir., Aktif yerinde histidil artigi bulunmugtur(6l,
66) .

Arilsulfataz A'nin viicudun heryerinde bulunmasina kar-
sin, dogal substratlari serebrosit 3-sulfat(70,102), semino-
lipid, psikosin sulfat(49,112) yalniz beyin, bdbrek ve tes-
tislerde bulunmugtur, Sonradan askorbik asit 2-sulfat dogal
substrat olarak bulundu(49,50,67,90). Metakromatik ldkodis-
trofililerde bu son substrata kargl derin bir arilgsulfataz A
aktivitesi eksikligi saptand1(67,50). Yapay substratlarindan
4-Nitrokatekol sulfat'a kargi(bilhassa idrarda) arilsulfataz

A ve B biyik aktivite gdsterirler(29,59).

ARTLSULFATAZ B

Bu bazik (izoelektrik nok. 8.3) miikoglikoprotein insan
kKaracigerinden(l) sigir karacipgerinden(4), beyninden(l5),

tavgan bobreginden(57), elde edilmigtir, Fiziko-kimyasal ve
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kinetik bakimdan arilsulfataz A'dan biyik ayricaliklar gdste-
rir(22,79), Mol agirligr 50-60,000 olan bu enzimin Bl’ B2’ 33
tiplerinin ayrilmasina kargin, Onemleri belirlenememigtir (20,
47). Karbonhidrat yapisi da iyice bilinmemekt:dir, Amino asit
yapisi A'ya benzemekle beraber bazik aminoasitler daha goktur,
punun da aktif yerinde bir histidil artig:i bulunmugtur(4l),

Arilsulfataz A'nin enzim kinetiklerinin karigikligina kar-

sin(24), purifiye arilsulfataz B enziminin kinetikleri daha

normaldir(79).

giddetli iskelet deformasyonlari, korneal opasite,
hepato-splenomegali, Onemli geligme bozuklufu ve idrarda der-
maton sulfat atimi ile belirli Maroteaux—-Lamy sendromunda de-
rin bir arilsulfataz B eksiklipgi vardir(l4,48,51,103). Sonra-
lar1 insan plasentasindan elde edilmig purifiye enzim%n UDP~N~
Galaktozamin 4-sulfati hidrolize ettifi gdsterildi(48). Bu

hayvan deneyleriyle de do@rulandi(40,57).

Bazl aragtiricilar arilsulfataz A'dan ndraminik asit
gikarilmasiyla, arilsulfataz B elde edilecefini ileri siirdii-
lerse de, aralarindaki blylk kinetik ve fiziko-kimyasal fark-
lar nedeniyle, pek ihtimal verilmemektedir(54). Son siralarda
arilsulfataz B'nin A'nin pargalanmasindan olugtufu ileri si-
rildi(94) .,

ARILSULFATAZ C

Mikrozoma sikica bagli(22,92), son derece giig ¢dziinen
arilsulfataz C, insan karacigeri(27) ve plasentasi ile si8ir
karaciperinden elde edildi(88). Dogal substrati steroid sul-

fatlardir(ll3), Fizyolojik odnemleri bilinmiyor.

Mukosiilfolipidozis'lerde arilsulfataz A,B,C yaninda
steroid sulfatazlarin tilminlin-yoklufu séz konusudur(7,39,72,
73,75)., Birgok enzimin birlikte eksiklipi gdriilen bu bozuklu-

gun nedenini, hepsinin tek bir genin kontrolundaki ortak bir
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subunit kapsadiklari gériigine baglayanlar oldu(72). Gergektede
arilsulfataz A'nin mol agir, 50,000 civarinda 2 subuniti(l2,
91,99), arilsulfataz C'nin 47,000 ve 25,000 civarinda 2 subu-
niti(82), bilinmektedir. Arilsulfataz B'nin ise mol ajir.
50,000 civarindadir(4). Bu gerekge, ayrica arilsulfataz A ve
B'nin aktif yerlerinde bir histidil artifi kapsamalari(4l,6l,
66) prolinlerinin gok olugu(92) arilsulfatazlarin mRNA'dan
translasyonu sirasinda mol agir, 50,000 olan basit ve miigte-
rek bir katalitik polipeptide sahip olabilecekleri sonradan
A,B,C tiple;ine doniigtiigini digindirmektedir., Arilsulfatazla-
rin degigik sulfat esterlerini hidroliz ettiklerinin iyice
bilinmesine kargin, desulfasyon progeslerinin 8nemi iyice bi-

linmemektedir. Sulfatid bilegiklerinin rold ve metabolizmala-

rindaki hizli geligsmeler, bu konularin agikliga kavugmasini

saglayacaktair.,

TABLO 1

ARILSULFATAZ A, B VE C'NIN F1ZIKO-KIMYASAL VE KINETIK OZELLIKLER®

Arilsulfataz A Arilgsulfataz B|Arilsulfataz C
Bulundugu yer Lizozom Lizozom Mikrozom
Bilegim Glikoprotein Glikoprotein |Glikoprotein
Izoelek. nok. 38 8.3 6.8
Mol, pH,5 pH. 7.4
Mol. Agir. 710,000 T072.000 50,000 105,000
Sed
o 14.0 Gl 4.5 5
atsayisi
D‘ F=21]
‘Lflzyon Katsayisi |4 5007 4.9x10~7 |[6.6x 10~
(em¢ san~l)
Kinetikler Anormal Normal Normal
. e Non=Kompetetiv .
S '
ulfat'in Etkisi Kompopetiv inh., Vi Etkisiz
Ag™ tyonlarinin _ Onemsiz P
erkiad Igaretlenmig inh. Yistima Inhibisyon
Dofal Substratlari ([Serebrozit 3-sulfat |UDP-asetil steroit
Seminolipit galaktozamin |[sulfatlar
Askorbik asit 2-sul. |4-sulfat
Psikosin sulfat




LEPRA
tnsanlik tarihinin bu en eski ve en gok korkulén, -

ginilen hastalagi, bugin primer olarak periferik sinirleri,

sekonder olarak deri ve belli organlari tutan bazi vakalarda

enfeksiyoz olan kronik, mikobakteriyel bir hastaliktir(3,63,

96,109) .

Epidemiyoloji: Bulagma gekli kesin olmamakla beraber
solunum yolu (damlacik intani) kabul edilmektedir., Basilli,
tedavisiz hastalarin aksirik ve OJksiliriikleri, yakinlarindan
misait binyeli olanlarda hastalifi olugturmaktadir. Deri yo-
lu, bdcekler ve sindirim yolu bulagmalari incelenmektedir.
Hastaliga yakalanmada, yag Onemli bir faktdr olup gocuklar ve
geng erigkinler gok hassastirlar(80), 40 yagindan sonra yaka-
lanma ¢gok nadirdir, Evliler arasinda bulagmanin gok diigiik o=
luguda bunu desteklemektedir. Inkiibasyon siiresi 2-7 y1l olup
(ortalama) genellikle gocukluk yaglarinda hastaliga yakalani-
lir, tani geng eriskin yaglarda konur. Cevre safliji uygun
olmayan yerlerde k&tid beslenme kogullarinda, niifus yogunlugu
fazla tilkelerin derdi olan bu hastalifa tutulanlarin, diinyada
'5-20 milyon kadar oldugu sanilmaktadir, Yurdumuzda da kayitl:i

4,000 hastanin g¢ok iistinde oldupfu sanilmaktadir(96,105).

Bakteriyoloji: Etkeni "Mycobacterium leprae'"dir (Hansen

basili), Asido-rezistans olan bu basil, Erlich-Ziehl-Neelson
metodu(30,63,96) ile kirmiziya boyanir. Basil, deri lezyonla-
indan, kag, kulak, parmak {stii derisinden usuliine uygun ali-
nan grneklerde aranmalidir, Tedavi altinda olan hastalarda ilk
Olarak burun mukozasi basillerinin yok olmasi daima g8z &niin-

de bulundurulmalidir. Boyanan basiller(63,96):

a) Bakteriolojik: Basil sayisina gore (+l'den +6'ya ka-
dar)

b) Morfolojik: Basillerin tipine gdre degerlendirilir.
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Morfolojilk indeks tedavi ile 4-6 ayda sona erer. Bak-

teriolojik indeks ise lepramatéz leprada ilk yil azalmaz, 3-4
" :

yi1lda azalir.

tmminopatoloji(95): 11k olarak sinirlerin Schwann

hiicrelerine yerlegen basil, organizmanin direnci iyi dse ora-
da yok edilir. Lepranin endemik oldufu bdlgelerde basili al-
mig fakat immiinolojik durumu belirlenmedifi igin hastalifin
gelecekteki gidigininde bilinmedigi (Indetermine Lepra) tipi
vardir. Genellikle hipopigmente bir plak altina gizlenmig ba-
sil yillarca konak organizmanin imminolojik durumu izler. So-
nunda ya yok edilir. Veya (Determ%ne) tiplerden birine doni-

gir (Lepromatdz, Tﬁbérkﬁloid, Boderline Lepra).

Tiberkiiloid tipte, organizmanin immiinolojik durumu
(Hicresel immiinite) ¢ok yiliksektir. Schwann hiicresine giren
basil, sinirde lokal bir kalinlagma yakinindaki deride bir
plak meydana getirir. Basil goriilmez. Lepromin testi 3-4 haf-

ta sonunda (+++) tir,

Lepromatdz leprada hiicresel immiinitede defekt vardir.
Timus T lenfositleri azalmlst;r(32;52). Bu defekt yalniz lep-
ra basiline kargi(l07). Lepromatdz lepranin olugumunda bunun
disinda faktdrlerde olsa gerektir(84). Lepromatdz leprada ,
hiicresel immiinitenin eksikligine kargin, humoral immiinite iyi

¢aligir(32,52)., Lepromin testi (-) negatiftir,

Genilig bir spektrum gdsteren Borderline tipi lepra,
her ikisi arasinda yer alir. Tiiberkiiloid tipten az olmakla be-
Yaber, hiicresel imminite vardir. {(++), basiller az olup go-
rilmez, Bu gruptaki hastalar immiinolojik y&nden stabil degil-
lerdir, Hastalik reaksiyonlarla ya tiberkiiloid uca (BT), ya

da lepramatdz uca (BL) gider.,
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SEKIL 1
LEPRA TIPLERININ ORGANIZMANIN DIRENCI tLE 1LG1st
(T, Saylan'dan) (96)

LEPRA TIPLER1(96,97)

Lepra vicuda hangi'yolla girerse girsin periferik si-

nirlerin Schwann hiicrelerine yerlegir. Organizmayla uzun yil-

lar siiren savagim sonunda kiginin direncine gbre, basiller ya

yok edilir veya gegitli tipler ortaya gikar.

Tiiberkiiloid Lepra: Genellikle bir, nadiren 2-3 siniri

tutar (Serin yerlerin yitz, ko', bacak, boyun sinirleri), Si-

nirde lokal kalinlagma, bélgede duyu kaybi, deride sinirli,

hafif kabarik, infiltre, kuru, anestezik, kilsiz bir plak o-

lugsur, Sinir belirtileri 6n planda olup, bazan kendilipginden

iyilegebilirse de, genellikle sinirlerde felgler ve deformi-

teler olugur, basil gdrilmedifinden (kapali tip lepra) da de-

nir, Bazan da giderek borderline veya lepromatdz tiplere d&-

nigiir,

Lepromatdz Lepra: Schwann hiicresine gelen basil hiicre

imminitesi bozuk olan insanda alabildigine iireyerek kan, lenf

Ve komguluk yoluyla yayilarak deri ve ig organlarda gegitli
belirtiler yaparlar. Deri belirtileri agik bdlgelerde (yliz,
ekstremiteler, sirt) ¢ok sayida, parlak, net sinirli makil,

Papil ve plaklardan olusur. Burun tikanir, ses ¢atallanir,

duyu kusvr-u yoktur. Terleme, killanma normaldir. Sinir kalin-

;-_'_
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nesteziler geg devrelerde olusur. Lepromin tes=
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lagmalar: ve 2

() apgatifGiws Tedavisiz hastalarda gizler, retikilo-en-
ti (-
doteliyal sistenm, testisler(55), kemikler ve diger organlar

hastalanabilir.

Borderline Lepra: (BT, BB, BL) En sik gdriilen lepra

a———

tipi olup genig bir spektrum gdsterir,

Indetermine Lepra: Lenranin endemik oldufu bslgeler~

de, hipopigmente lekelerle karakterize bu tip genellikle geng-
lerde gdriilir. Bu tipin imminolojik durumla ilgisi yoktur.
Kendiliginden kaybolabilen bu tip, determine tiplerden birine

de déniigebilir.

Leprada Hematolojik ve Serolojik Endokronolojik Bulgu-

lar: Lepromatdz ve daha az olarak Borderline leprada hafif
ancmi, gedimantasyon ylkseklifi, gamaglobiilinlerde artma, bu-
lunabilir. Sifilis igin serolojik testler, LE hiicresi, soguk
aglutininleri saptanabilir. Testislerin harabiyeti sonueu, id-
rar ve kan diizeyinde endokrin depisiklikler saptanmig (5,64,
8l), idrarda l7-ketosteroidlerin diigtiigi gonadotropinlerle,
Gstrojenin normal deperlerin tistine Giktigi gdriilmlsgtiir(69),
Bunun sonucunda sekonder seks degigiklikleri olugmaktadir(2).

Lepralilarain sit, sperma, idrar ve digkilarinda basil yoktur,

Kesin Tani: Klinik gOriinlim, anamnez, aile taramasi, du-

Yu ve sinir incelemeleri, terleme testleri, basil aragtirmasa

(deri-burun), biopsi, lepromin testi ile konabilir.




MATERYEL VE METOD

1- fdrar Saglanimi

a- Leprali Hasta ldrarlari: Bu galigmanin idrar mater-

yeli 1977-1978 yillarinda Elazig Ciizzam Hastanesin-
de yatirilan, yatakli tedavi ve kontrol altinda bulundurulan

hastalardan alind1i,

b- Saglikli Kigi ldrarlari: Gevremizdeki tiirli yaglar-

dan saglikli kigilerden saflanarak kontrol igin kul-
lanilda,

2- Kullanilan Arag ve Geregler

a- Steril numune gigeleri

b- SoZutucu

c- Makrosantrifiij (Janetzki)

d- pH metre (Orion 701)

e~ Ozel dializ kablara

f- Magnetik ve mekanik karigtirici

g— Elektrikli su banyosu

h~ Etiv

j= A ayiraci (pH:5)(1l3)

0.0l M Nitrokatekol Sulfat'ain (NCS. Ega-chemie, K.G.
85650-9), 5.107% M Na,P,0; ve agirlikca 10 w/v NaCl kapsayan

0:5 M. sodyup asetat-asetik asit tamponundaki eriyigi,

Redlin1,
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k= B aylraC1 (pH 6).

0.05 M Nitrokatekol Sulfat 10, Lo 2 M baryum asetat
yan 0:5 H sodyum asetat-asetik asit tamponundaki eriyiyi.

k;_gpSil

1- 1 N Sodyum hidroksit

u- Spektrofotometre (Jasco, UVIDEC-2 digital spektro-

fotometre)n

METOD

1- Bu galigmada, idrar Arilsulfataz A ve Arilsulfataz B
diizeyini saptamak i¢in, 1959 yilindanberi literatiirdeki tiim
incelemelerde(2,10,11,14,16,20,29,39,48,50,68,70,83,85,99,100,
102) ortak olarak kullanilmig bulunan (Baum, lU., Dodgson, K.,

Spencer, B.) metodu se¢ildi(l3),.

2- Numunelerin Analize Hazirlanmaszi:

a= Kontrol deneyleri igin, saglikli kigilerden alinan
idrarlarla taze olarak hemen galigildi.

b- Leprali hastalardan alinan idrarlar, 0° civarinda
dondurularak uygun gartlarla Diyarbakir Tip Fakiiltesi Biokim-
Ya kiirsisiine getirildi ve kisa siirede galigilarak enzimatik

deger kayiblari o6nlendi(19).

¢c- Bitln idrar niimuneleri sabahin ilk saatlerinde (6-9
arasi) alindi1(68). Ginin bu saatlerinde idrar arilsulfatazla-

flnin diizeyinin yiiksekligi tarafimizdan da saptandi,
d- tdrari alinan biitiin kigilerin, giinliik total idrar-
lary saptanarak rutin idrar tetkikleri yapildi ve patolojik

bulguya rastlanilmayan normal idrarlarla galigildi,

e- ldrarlar, 5000 rpm de 15 dakika santrifiij edilerek




_14_

ve gekilli elementlerinden arindirildi. '
hicre

£- Dialié, Santrifiij edilmig 4 ml., idrar 0-2° de g¢egme

na kargi sonucu etkiliyen iyonlardan arindirilmak amaci
suyu

1o 24 saat diyaliz edildi, Buzdolabina yerlegtirilen magne-
1.

ik ve mekanik karigtiricilarla devamli karigtirilan diyaliz

suyu /-8 defa degigtirildi., SoButucudaki 1sinin artmasini On-
lemek amacl ile Gzel yapilmig diyaliz kabinin hizla ve dolap

kapapg1l kapali iken dolup bogalmasi saglandi.

3- ldrar Arilsulfataz A Diizeyinin Saptanmasi

Diyalize edilen idrarlar dikkatle bir &lgitili tiipe ali-
nip, gegme suyu ile 6 ml.'ye tamamlandi., Bu idrardan alinan
0.5 ml. numune, 0.5 ml, A ayiraci ile karigtirilarak 37.5° de
1 saat enkiibe edildi., 1.5 ml. N NaOH eklenerek 1 sm'lik ku-
ars kiivetlerde Jasco, UVIDEC-2 digital spektrofotometrede
515 mp da absorbansi okundu (N). Kontrol igin 0.7 ml., dializ
edilmig idrar ile 0.5 ml. A ayiraci 37.59 de 1 saat ayri ayri
cnkibe edildi. Bunlardan alinan 0.5 ml. idrar, 0,5 ml, A ayi-
racir ile karigtirilip, 1.5 ml. N NaOH eklenerek derhal 515 mp
da absorbausi okundu (K). Okumadaki gatigmalar ile zaman kay-
binin Snlenmesi igin, kontrol deneylerinin enkiibasyonuna, nii-
muneden 15 dakika sonra baglanildi. Bulunan degerler, agagida-
ki formile uygulanarak idrarir 1 mililitresinde serbest ka-

lan 4-Nitrokatekol sulfatin miktarini Ug olarak saptandi.

{N-K) x 155 x 106 % 2.5 x 6
12.400x103x0.5x4

= (N-K) x 94

L55
12,400

4-Nitrokatekol sulfatin mol agirliga

4-Nitrokatekol ,sulfatin extinction katsayisi
Diger faktsrler, galigmalar sirasinda gegitli sulan-

dirma ye alinan miktarlarla ilgili.

Bulunagq sonug, ayni kiginin giinliik total idrar miktari ile

Sa¥pilarak 24 saatlik miktar bulundu.
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r Arilsulfataz B Diizeyinin Saptanmasi

(- ldra

1,2 ml. diyalize edilmig idrar, 1.2 ml. B ayiraci ile
L]

arigtirilip 37,5° de enkiibe edildi. 30, dakika sonunda bu
a

karigimdan 1 ml., alinip 1.5 ml, N NaOH ile karigtirilip spek-
trofotometrede 515 mu de absorbansi okundu (NI). 90, dakika
sonunda enkibe edilen karigimdan tekrar 1 ml. alinarak, 1.5
ml N NaOH ilavesi ile spektrofotometrede ayni dalga boyunda
absorbansi okundu (Nj). Kontrol deneyleri-igin 1.2 ml, Diya-
lize edilmig idrar, ile 1.2 ml. B ayiraci ayri ayri 37,59 de
enkiibe edildi. 30. ve 90. dakikalar sonunda alinan 0.5 ml.
diyalize edilmig idrar ile 0.5 ml. B ayiraci karigtirilip

1.5 ml., N NaOH ilavesiyle derhal spektrofotometrede 515 my,
de absorbansi okundu. (Kp, K,). Ve agagidaki formiile uygula-
narak idrarin 1 ml,'sinde serbest kalan 4-Nitrokatekol sulfat
Ug. olarak saptandi. Sonug 24 saatlik total idear miktari ile

garpilarak 24 saatlik miktar bulundu.

(E90 - E30 - 0.2X) x 94
Egg = (N = Ky)
fgg = Wy = B9
X = E90 ile EBO dan gegen dogrunun o zamana dofru u-

zatilmasiyla elde edilen defer ($ekil 2). Bu de-
gerin besge blinmesi ile elde edilen miktar Aril-
stilfataz A.'nin katkisindan ileri gelmektedir.
Dogru sonuglar igin bu, sonugdan g¢gikarilmakta=—
dir (Ampirik faktdr).

=

5= Leprali Hastalara (Lepromin Testi) Uygulamalar1(63):

Tablo 7'de sonuglari gdriilen lepromin testi uygulanim,
YO¥um ve sonu¢ kiyaslamalariyla yakindan ilgilenilmig ve-her

“Ygulamaya katkida bulunulmugtur,
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6- Bulgularin Bio-lstatistik Defjlerlendirilmesi:

a= (t testi) (31,;110).
b- Varyans analizi(110).
c= Tukey—-W testi(31l) uygulandzi.




- BULGULAR -

KONTROL DENEYLERI BULGULARI

Al

1- Kontrol igin segilen tiirld yaglardaki saglikla kigile-
rin rutin idrar tetkiklerinde Onemli bir patolojik

bulguya rastlanilmadi.

29- Arilsulfatazlarin idrarla atiliminin, gliniin belli sa-
atlerindeki oranini incelemek amaci ile 10 kigi iize-
rinde deneyler yapildi (Tablo 2). Bu deneyler sonunda,
literatiire uygun olarak(68) gece yikselen idrar aril-
sulfataz A ve B dﬁzeyinin, sabahin erken saatlerinde

de diizeyini korudugu gdriildi.

TABLO 2

SAGLIKLI KI$ILERIN IDRARLARINDA GUNUN BELIRL! SAATLERINDEKI
ARILSULFATAZ A VE B DUZEYI

Vaka Arilsulfataz A (pg/ml) Arilsulfataz B (pg/ml)
N
° 7 12 17 22 | ore. | 7 12 | 17| 22 |ore.
1 |10.75] 7.12| 5.87| 9.90| 8.41|1.12(0.51]0.71]0.74)0.77
2 |12.50| 9.50| 6.82|11.70|10.13(1.25]0.79|0.78|l0.98|0.95
3 [12.15] 8.75| 6.90|11.20] 9.75(1.75|1.12|1.05|1.32|1.31
4 |14,71|10.10| 8.09|13.50]|11.60|1.35/0.75]|0.73/0.97{0.95
5 |17.15(|11.25| 9.88|15.72|13.50|1.95|0.88|0.72|1.17]1.18
6 [19.15]|13.95(10.45|15.45|14.75)2.14)1.18]1.15|1.43]1.45
7 113.90| 7.55| 5.2912.70| 9.75|2.71|1.44|1.54]1.95)1.91
8 [21.72]10.27| 9.20]15.29|14.12|1.54]1.17|1.32|1.45]1.37
9 [29.15|13.75|12.09]16.21|17.80]1.95)1.25]|1.14]|1.54[1.47
10 21.47])12.75/10.80]14.55|14.90(2.65|1.58|1.54[1.95[1.93

Ort.f17.26)10.49| 8.54]13.92 1.84|1.06]1.07]1.35
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3~ (A-2) bulgulari ve literatilire dayanilarak, sabah 7 do-
‘1ay1ar1nda alinan idrarlarda, Arilsulfataz A ve B dii-

zeyleri bekletilmeksizin saptandi (Tablo 3).

TABLO 3

GAGLIKLI KISILERDE IDRAR ARILSULFATAZ A VE B DUZEY!

- L s Arilsiilfataz A Arilsiilfataz B
Yt | vas | cins | fgra
ug/ml mg/24 h | pg/ml | mg/24 h
(ml)
1 2 E 600 4.5Q 2,70 0.54 0..33
z 3 E 630 5.60 3.53 0.71 0.45
3 4 K 720 7.42 5.34 0.63 0.45
4 4 E 750 7.81 5.86 Q.75 0.56
5 5 K 670 6.95 4,66 0.88 0.59
6% 7 K 750 8.41 6,31 0.77 0.58
7% 9 E 950 10.13 9.62 0.95 0.90
8 10 K 1050 11,30 11.87 13l 137
9 12 E 1150 9%75 11,20 0.95 1.09
10> 12 K 1150 11.60 , 13 .30 1,18 1.36
11% 14 E 1300 13.50 1756 1.45 1.89
12 15 K 1250 14.75 18.40 1,950 2.39
13* 17 E 1400 9.75 13,60 1..37 1,92
L4 20 E 1400 14,12 19,77 1.47 2.06
15% 20 K 1350 17.80 24,03 1,93 2.61
16% 21 K 1250 14,90 18.62 1.87 2.39
17 21 E 1450 11,30 16.38 1.46 2.12
18 21 E 1400 12.70 17,78 2.11 2.95
19 22 K 1350 14.30 19.30 1.36 1.84
20 22 K 1300 12.70 16.51 172 2.24
21 23 E 1400 11.10 15.54 1.47 2,06
22 23 E 1350 12,70 17.15 1.13 53
23 24 K 1200 10.80 12.96 1.81 21
24 26 E 1400 9.80 13.72 1.95 2.73
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TABLO 3

(devam)

— 1 | | cunlik Arilsiilfataz A Arilsiilfataz B
Vaka Cins Total
No Yas Idra; Ug/ml mg/24 h | ug/ml | mg/24 h

sl = (n1)
25 27 E 1350 14.10 19.04 1.93 2.60
26 28 K 1250 9.10 | 11.38 2.19 2.74
27 29 K 1300 13.80 17.94 1.73 2.25
28 33 E 1400 15.10 21.14 1.75 2.45
29 35 K 1275 10.80 13.77 1.05 1.34
30 57 E 1400 13.85 19.39 1.48 2.07
31 39 E 1450 11.92 17.28 1.77 2.57
32 42 K 1300 18.71 24,32 1.75 2.27
33 44 E 1500 15. 44 23.16 1.91 2.87
34 45 E 1450 14,85 21.53 0.95 1.38
35 47 K 1300 8.60 11.18 1,59 1.72
36 47 E 1400 10.32 14,45 1.18 1.65
37 49 K 1350 9.75 13.16 1.44 1.94
38 51 E 1350 18.31 9% 72 1.23 1.66
39 55 K 1200 14.75 17.70 1.17 1.40
40 59 E 1300 11.36 14.77 1.03 1.34
41 61 E 1350 10.90 14.72 1.24 1.67
42 62 E 1300 9,80 12. 74 0.83 1.08
43 64 K 1250 8.95 11.19 0.95 1.19
44 65 K 1250 11.08 13.85 1.31 1.64
45 65 E 1300 13.50 17.55 1.15 1.50
46 67 E 1350 8.70 11.75 0.87 1.17
47 69 K 1150 8.80 10.12 0.94 1.08
48 70 E 1300 8.90 11.57 0.65 0.85
49 71 K 1250 6.50 8.12 0.78 0.98
50 74 E 1350 5.40 7.29 0.57 0.77

Ortalama 11.34 14,40 1.30 1,65
e

(*) isaretli vakalar, iahlo 2'de gdsterilen giniin belirli saatlerin-
deki idrar arilsuljalaz A ve B dlizeyini saptama igin segilen va-

kalar.
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4- Kontrol demneylerinde kadin-erkek farkliliginin ince-

lenmesi (Tablo 4).

TABLO 4

IDRAR ARILSULFATAZ A VE B DUZEYININ KADIN-ERKEK DAGILIMI

Arilsulfataz A Arilsulfataz' B
Cins Saya

pg/ml mg/24 h pg/ml mg/24 h
Kadin 22 11.44 13,81 1.37 1.66
Erkek 28 1126 14.84 1.24 1.65

Bio-istatistik Bulgular

1- Arilsulfataz A enzimi (24 saatlik idrarda)

t = 0.1956 SD =48 p > 0.5

2- Arilsulfataz B enzimi (24 saatlik idrarda)
t =1,023 SD =48 0.2< p< 0.5

Saglikli kigilerde idrar arilsulfataz A ve B diizeyi

kadin-erkek farkliligi gdstermemektedir. (6,25)

S—- Kontrol deneyleri sonug¢larinin yas gruplarina gdre da-

giliminin incelenmesi,

TABLO 5

KONTROL DENEYLERI SONUGLARININ
YAS GRUPLARINA GORE DAGILIMININ INCELENMESI

Yag Sa Arilsulfataz A Arilsulfataz B

Grubu yr ug/ml mg/24 h ug/ml meg/24 h

< 19 13 9.34 9.54 1.03 1.06 .

20-24 10 13.24 17.84 1.63 2.19

25-44 10 13.26 18.07 1.63 2.39

45-64 10 11.76 1561 L.43 1.50
“jfii——_J 7 8.98 11.46 0. 90 1.14




Bio-1

statistik Bulpgular

a) Arilsulfataz A (24 saatlik idrar)

,Varyans Ana’] izl

]
V.K. SD K.T, .
Genel 49 1458.83
Grup.arasi 4 636.11 159.0275 F = 8.699 P< 0.01%
Grup igi 45 822,72 18.28

(*¥) ldrar arilsulfataz A enziminin yag gruplari arasinda dagili-

minda dnemli (significant) farklilik vardair.

I

V. K.
SD

KT
K.O.

1

I

1

Varyans kaynagi
Serbestlik derecesi
Kareler toplami

Kareler ortalamasi

Tukey-W Testi:

SHX

P = Qlasilik

Q = 5.468

= 1,358 Q = 4.026 D = SHy
GrJgTZrl X Sy

< 19 9.54 1.185 A
20 - 24 17.84 1,332 C
25 - 44 18.07 1. 352 C
45 - 64 S P 1.352 B C
65 + 11.46 1,61 A B

(< 19) ve (65 +) gruplari ile (20 -24),

yas gruplari arasinda oldukga dnemli,

grubu ise Onemli fark vardair. UO

(25 - 44)
(45 -64) yag




) Arilsulfataz B enzimi (24 saatlik idrar)
b

("’7?7:frﬂﬁﬂT:;;ﬁ(K.T. K.O.

‘G;n:;_ 49 | 24.34 3 | |
Grup arasl 4 14.83 3707 F = 17.57 P <O‘O]_*
73 .

#) Idrar arilsulfataz B en?imi yag gruplari arasinda Gnem-
1i ayrilik gostermektedir.

(

Tukey-W Testi

SH, = 0.146 Q = 4.026 D =SHy, - Q = 0.587
Yag SH
Gruplara X *

<19 1.06 Ol s AT A

20 -~ 24 L) 0.145 B

25 - 44 2539 0.145 B

45 - 64 1210 0.0843 A

65 + 1.14 0.122 A

(< 19) ve (45-64), (65 +) gruplari ile (20 -24),
(25 - 44) yag gruplari arasinda Snemli fark vardir. ()

B~ LEPRALI HASTA IDRAR TETKIiKLERI BULGULARI

l- Leprali hastalarin yapilan rutin idrar tetkiklerinde

6nemli bir patolojik bulguya rastlanmadzi.

2- Lepralilarda idrar arilsulfataz A ve B diizeyinin gliniin
belli saatlerinde incelenmesi bulgulara,
10 leprali idrarinda yapilan Slgiimlerde A-2 ve (68) e
paralel sonuglar elde edildi (Tablo 6).
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LEPRALI HASTA IDRARLARINDA
L1 SAATLERINDEK! ARILSULFATAZ A VE B DUZEYLl

cUNUN BELIR

23 =

TABLO 6

= Arilsulfataz A| (ug/ml) Arilsulfataz B (pg/ml)
Vaka .
No 7 1.2 17 22 Qrt. 7 12 17 22 JOxts
| |30.94]17.20|17.10|21.16[21.60|1.45[1.05|1.02[1.20|1.18
2 |38.64)24.83(24,42127.15|28.76|1.70[(0.92|0.75(1.15(1.13
3 [26.45[11.74(13.54115,95[16.92|2,10|1.25|1.20{1.45]1.50
4 l29.75017 <51 })15.2%)20.,35]120.6812.55]1:55] 1,41 1:85]1.8%4
5 133 .85017 <95 117.13}23.55]23.12}]1.7000:.92{0,78]1,20(L.11
6 134,450 18 53 0L7:25125.25423.87211.951.15}1.14)] 132139
7 |61.35|47.42142,47]146.92]149,54(1.62(0.76[/0.62(0.92(0.98
8 [27.15(11.43(10.51|15.95(|16.26(1.95|1.15|1.14]1.32|1.39
9 |37.05}21.55}119.56(27.44]|26.40)2.15//0.79(0.89]1.35(|'1.42
Lo |38.95)25,75126.95127,55}29.80]2.1241.38}1.13%1,4501,52
{Ert. 35 .86421.390120. 4125 .65 1:9301.12101,03] 1«35
{JD
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SEKIL 4

GUNUN BELL! SAATIERINDE LEPRALI VE SAGLIKLI K1$1LERDE
IDRAR ARILSULFATAZ B DUZEYI

3- A-2 ve B-2 bulgularina dayanilarak, 103 leprali hasta-
dan sabahlari 7 dolaylarinda alinan idrarlarda Aril-

sulfataz A ve B diizeyleri &lgildi (Tablo 7).

TABLO 7
LEPRALT HASTALARDA IDRAR ARILSULFATAZ A VE B DUZEY1

Vaka(;epra Lepf Has ta~ . ‘ Arilsi&fataz Arilsi}fataz
No | Tiirg | FEMID ik J Bosil|Yag| Cins

Testi|Sliresi Hg/ml|mg/24 hiug/ml|mg/24 h

1 i +++ |13 Gin| (=) | 19| E |15.60| 32.74 | 1.32| 1,98

2 L - |30 Gin| (-) | 30| E |43.80| 59.13 | 1.33| 1.80

3 T - 2 Ay | (=) | 49| E [40.42| 52.55 | 1.37| 1.78

4 L = 3Ay | +6 | 34| E |30.36] 40.99 | 1.99| 2.69

5 1< = 3Ay | +5 | 12| E |22.09] 26.50 | 1.01| 1.22

6 i = 4 Ay - 12| E [13.60| 17.77 | 0.99| 1.28

7 L - 4 Ay - 20| E [21.99| 26.39 | 1.56] 2.10

8 | L - 4Ay | +5| 28/ E [36.19| 50.66 | 1.32| 1.84

L2 I - | 4ay | +6]37] E |29.50f 39.85 | 1.39| 1.88




TABLO 7
(devam)
Lop= lHasta ArilsiiAlfataz Arilsi}i31fataz
vaka|LePrd |, anin| lik |Basil|Yag|Cins =
No | TUrt fra.qti|Siiresi pg/ml|mg/24 h|pg/ml|mg/24 h
04| L - | 1va1| - | 17| E |21.60| 30.22 | 1.18| 1.78
¢ L - 1 Yal| - 17| K |28.76| 40.17 | 1.13| 1.58
2% L - 1 Yi1| - 34| K [16.92( 20.13 | 1.50| 1.80
13%| L - 1Yil| - | 35| K [20.68| 26.88 | 1.84| 2.40
14*%| L - | 2Yil| - | 24| E [23.12| 33.53 | 1.11| 1.61
5% L = 2 Yi1| - | 33| E [23.87| 26.26 | 1.60| 1.76
16%| L - 2 Yi1| - 15| E |49.54| 66.88 | 0.98| 1.32
17*| L - 2 Ya1| - 42 K [16.26| 22.76 | 1.39 1.95
18%| L - 3 Yal| - 23| K [26.40| 39.62 | 1.42 2.13
19%| 1 + 4 Y11| - 20| K |29.80| 44.69 | 1.52| 2.28
20 [ L - | 5v11| - 18| K [10.00| 14.00 | 1.42| 1.99
21 | T | +++ | 6 Y11| - 49| K [25.85) 36.19 | 1.07| 1.50
22| 17 | +++ | 6 Y21} - 57| E |21.62| 29.19 | 1.07| 1.45
23 | L - 6 Y11| - 34 K |26.40| 34.32 | 1.99] 2.59
24 | 1 + |10 Y11 - 40( KX |25.85| 33.60 | 2.16| 2.81
25 1 L - |10 Ya1| - 60| E | 7.80| 9.37 | 1.13| 1.36
26 | L - |10 Ya1| - | 66| K [12.98| 17.50 | 0.62| 0.84
27 L = 16 Ya1] - 20| E [83.85| 12577 | 1.49| 2.24 a
28 I + |11 Yi1| - 46| E [34.50| 48.30 | 2.48| 3.47
29 L = |11 Yalk -~ 44| K [22.99] 29.82 | 1.41| 1.90
30 T ++ |12 Yil| - 25| K [33.46| 46.85 | 1,54 2,15
31 % - |12 Yi1| - 31| _K [13.82| 18.55 | 1l.64| 2.21
32 | L = |12 ya1| - | 48| E [14.35] 18.70 | 1.13| 1.47 &
33 I + |13 Ya1| " - 30| E [18.42] 23.00 | 1.56| 1.95
34 | L - |13 va1| - 34 E |22.93| 29.82 | 1.32]| 1.72
35 I + |13 Ya1| - 44 E |20.00| 28.00 | 1.99| 2.79
36 i + |14 Yi1| -~ 28| K [24.25] 32.74 | 1.99| 2.69
37 L = |14 ¥aB] - 36| E |27.35| 38.29 | 1.56| 2.18
LjfiAL‘I, - |14 ya1| - 36| E |24.50| 34.32 | 1.54] 2.16

.a.lIIIIll-.:;_________;::--------------I-IlllIIllllllllllllll-"""




- 26 -
TABLO 7
(devam)
r’——vaep- v Arilsiilfataz Arilsiglfataz
Vaka |Leprad| . nin| 11k [Basil|Yag|Cins
No | TUrU ln.qti|Siiresi ug/ml|mg/24 h|pug/ml|mg/24 h
”};" L - |14 Y21 - 34| K [11.75| 15.86 | 1.50| 2.03
40 L - {15 Yi1| - 64| K [l4.10| 15.51 | 1.13| 1.24
41 L - |15 Y11| -~ 30| K [19.36| 27.10 | 1.03| 1.45
42 T +++ [15 Yil| - 38| K [20.68| 29.99 | 1.50| 2.10
43 ! - |16 Y11| - 49 E | 8.08| 10.50 | 0.96| 1.25
A L - |17 Y11| - 47| E |14.47| 18.81 | 1.35| 1.73
45 L - |17 Yal| - 49| E [34.31] 48.03 | 1.39| 1.95
46 I - |18 Y11| - 58/ E |12.03| 15.64 | 1.00| 1.30
47 L - |18 Yil| - 35| E-|[21.99] 32.99 | 2.03| 3.05
48 I - |19 Y11| - 37| K [10.90| 14.18 | 0.98| 1.17
49 I + |20 Y11 - 49| E [15.98| 21.57 | 1.33| 1.80
50 L - |20 va1| - | 34| E |26.13| 35.28 | 1.49] 2.01
51 L - 20 Yi1| - 40| -K |19.36] 27.11 | 1.50| 2.10
52 L - |20 Ya1| - 56/ K |13.72| 18.52 | 0.99| 1.35 e
53 L « 126 ¥il = 32| E [28.50| 40.00 | 1.00| 1.40
54 L - |20 Yi1| - 56| K |14.85| 20.00 | 1.33|. 1.80
55 L - |21 yi1| - 39| E [69.85| 94.03 | 1.99| 2.79
56 L - 121 1] = 62| E |10.43| 12.52 | 0.98| 1.17 ¥
57 L = 121 ¥il] = 60| K [28.57| 38.57 | 0.8i| 1.09
58 1 = N2T ¥ull = 26| K [12,03| 18.05 | 1.64| 2.46
59 L - |21 Ya1| - 56| E |16.45| 24.67 | 1.64| 2.45
60 0 + |21 Y11} = 61| E |23.78| 29.72 | 0.53| 0.66
61 I = 127 Yal} - 39| K |37.98] 53.17 | 1.24| 1.74
62 L - |23 Y11} = 38| E [31.30] 43.82 | 1.49| 2.09
63 L = 2% w21, - 49 K |14.47( 19.54 | 1.00| 1.35
64 L - |23 Y11y = 42| K [23.21| 33.66 | 1.56| 2.26
65 L = 23 w Ul ~ 79| E |16.63]| 19.96 | 1.09| 1.31
66 | - |23 w1l - 52| E |[16.35| 22.08 | 0.92| 1.24
| 67 L ~ k24 madl} "~ 43 K |16.83| 21.03 | 1.52| 1.90

|J'IlIlIIIIl---.-------------------------------




TABLO 7
(devam)
r__.,—r—’-'l b= Moz pa- Arilsiilfataz Arilsi;'glfataz
Vaka |LePT2 | anin| 11k |Basil|Yag|Cins
No | TUrY |peqei|Siiresi ug/ml|mg/24 hiug/mlimg/24 h
e | L | - [26va1] - | s7] E [11.10] 14.40 | 0.73] 0.95
69 L - |24 Y11 - 42 E |12.78],17.25 1+ 39 1.88
70 L - |24 Y11 - 78| E |[15.32| 18.39 1.45 1.74
71 I + 25 Yil - 59 K |20.11] 24.14 0. 79 0.92
72 L - 25 Yal - 75 K-[30.55| 38.18 1.49 1.86
73 L - 25 Y11 - 36 K |14,85| 20.80 1.32 1.84
74 L - 26 Y1l - 59 K 7.80 9.75 1.49 1.85
75 L - 26 Y1l - '53 E 115.88( 20.65 1.33 1.74
76 I o} 26 Y1l - 45 --E [45.59]| 61.55 1.33 1.80
11 L - 26 Y1l - 36 E |16.73] 22.58 1.42 1:92
78 L - 27 Y1l - 44 E [27,35] 34.20 1.32 L.65
79 I - 27 Y11 - 35 E |15.70] 20.40 1.00] =« 1.30
80 L - 27 Yil - 42 K 115.79] 21.32 1..56 2,11
81 15 - 27 Y1l - 30 E [34,31]| 46.32 1.54 2.08
82 T - 27 Y1l - 40 K (23.87] 33,43 1.42 198
83 I + 28 Y11 - 79 E |16.16] 17.78 | 2.03 2.23
84 i - 129 Y1l - 441 E |11.47( 15.48 1.13 Le52
85 L - 29 Y1l - 34 L 9.58| 14.38 2,03 2,00
86 L - 29 ¥1l - 52 K [14.19| 19.16 0.75 1.01
87 T - 129 Y11 - 49 E [22.37] 29.08 1.41 1.83
88 L - 29 Y1l - 43 E 124,16| 33.82 0.85 1.19
89 it o 30 Y11 - 47 K 29,80} 40.22 1,32 o7
90 15 - 30 Y1l - 51 K l21.15% 28.55 0.97 1.35
91 L - 30 Y11 - 48 E [51.13) 71.59 1.05 1.47
32 L - 30 Y1l - 55 E |13.35] 18.69 0.88 1,23
93 i, - 30 ¥il - 47 E |17.30] 22.49 0,92 1.49
94 i - 31 Yal - 35 K |15.23) 20.55 1.33 1.79
95 i - 31 ¥l - 56 E |14.10| 20.45 0.99 1.44
96 L - 31 ¥1l - 77} K j15.51} 198.39 0.66 0.82

| |




TABLO 7
(devam)
= | ) T - ArxlsiSfataz Arllsg&fataz
vaka L;Prﬁ ramin| 1lik [Basil|Yag|Cins
No | *UEU fregti|Siiresi ug/ml|mg/24 hlug/ml|mg/24 h
-
97 L = 32 Y1l - 57 E [26.41] 38.30 0.73 1.06
98 L - 32 Yal - 57 E [15.13] 20.43 1.18 1,60
99 L - 32 Yall - 52 E |12:12] 16.37 1.00 1,35
100 L = 33 Yal - 42 E |15.04( 21.50 1.52 2,13
101 15 - 35 Yal - 50 E 12 .31 16.00 0.96 1525
102 | L - |36 va1| - | 51| E [30.46] 41.11 | 1.24| 1.68
103 I - 38 Y11 - 51° K |11.66| 15.74 1.28 173
Ortalama 22.24( 30.67 1:31 1.77

(¥) igaretli vakalarda, giiniin belirli saatlerinde idrar arilsulfataz
A ve B diizeyini saptama g¢aligmalari yapilmigtir (Tablo 6).

T : Tiiberkiiloid lepra
L : Lepromattz lepra

I: Indetermine lepra

4- Tirli lepra tiplerinde idrar Arilsiilfataz A ve B diize~-

yi bulgular:

TABLO 8 ]

LEPRA TIPLERINDE ARILSULFATAZ A VE B DUZEYLERTL

Arilsulfata- A Arilsulfataz B
¥ s om g Hasta '
pra.  Tipa Sayist-
y ug/ml | mg/24 h | ug/ml | mg/24 h
Inde termine 11 25.45 33.87 1.55 2.04
Tiberkiiloid 6 23,57 33.06 1.41 1.98
Lepramalse 86 21.62 29.44 1.28 1.78
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tstatistik Bulgular

a) Arilsulfataz A (24 saatlik, idrar) Varyans Analizi.

vk SD K.,T. K.0.
Genel 102 29915.00
Grup arasi 2 246,11 123,055 T = 0,4148 P > 0,05
Grup igi 100 | 29668.89 | 296.689
b) Arilsulfataz B
r—- V.K, SD s K.O0.
Genel 102 28.322
Grup arasi 2 1,23 0.615 'F =2.27 P > 0,05
|
|
Leprar n 3 tipi arasinda idrar arilsulfataz A ve B de-

gerleri agisindan dnemli farklilik yoktur.

5- Leprali hastalarin, idrar arilsulfataz A ve B enzim
diizeylerinin, basil (+) ve basil (-) olusuna gdre in-
celenmesi, )

TABLO 9 ’
BASTL (+) VE (-) LEPRALILARDA ARILSULFATAZ A VE B DUZEY1
Arilsulfataz A Arilsulfataz B
Basil Vaka
pg/ml mg/24 h pg/ml mg/24 u
(+) 4 29.54 39.50 1 b3 1.91
(-) 99 21.95 29,84 1. 31 1.77 .
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Bio~-istatistik Bulgular

a) Arilsulfataz A,

t = 1.1142 .SD = 101 F = 1.24 P > 0,05
b) Arilsulfataz B, -
t = 0,052 SD = 101 P > 0.05

Basil (+) ve (-) lepralilar arasinda, idrar aril-
sulfataz A ve B diizeyi agisindan dnemli bir fark

yoktur,

6~ Lepralilarin idrar arilsulfataz diizeylerinin kadin-er-

kek farkliligi bulgulara.

TABLO 10

LEPRALLI IDRAR ARILSULFATAZ A VE B DUZEYININ KADIN-ERKEK DACILIMI

Arilsulfataz A Arilsulfataz B
Cins Say1

ug/ml | mg/24 h pg/ml mg/24 h
Kadin 41 19.80 26 .85 1.36 1.80
Erkek 62 23.86 32.43 1:.31 1+75

Bio~istatistik Bulgular

a) Arilsulfataz A.
t = 1.65 SD = 101 P > 0.05

b) Arilsulfataz B.
t = 0,481 SD = 101 B 2 0,05

Lepralilarda, idrar arilsulfataz A ve B diizeyinde

kadin-erkek farkliligl Snemli degildir.

b |
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7- Lepralilarda idrar arilsulfataz A ve B diizeyinin, has-

taliga yakalanma siiresine gdre incelenme bulgulari.

TABLO 11

LEPRAYA YAKALANMA SURESINE GORE
IDRAR ARILSULFATAZ A VE B DUZEY!

r‘-i Arilsulfataz A ‘Arilsulfataz B
Yakal anma Say1
= BEEEL pg/ml mg/24 h pg/ml mg/24 h
e
< 1 9 28.17 38.5 1L B 1:83
’ 1~ 5 11 24,27 3319 1.38 1.97
5= 9 3 24,62 33.23 1.38 La5 1
‘ 10-15 19 23.79 |© 32.80 1:51 2402
‘ . 16 + 61 20.40 27 .49 1.24 1.67
, Bio-istatistik Bulgular
a) Arilsulfataz A. Varyans Analizi,
V.K, | sp K,T. K.0.
Genel 102 1459.,78 =
Grup arasi 4 626.35 156.5875 F = 1,102 P > 0.05
Grup igi 98 | 13923,43 | 142,0758
b) Arilsulfataz B,
V.K. SD KT K.0.
Genel 102 | 27.18 -
Grup arasi 4 2,168 0.542 F=2,125 P > 0.05
Grup ici 98 25,012 0.255 )




.
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Lepralilarda hastaliga yakalanma siiresinin idrar aril-

sulfataz A ve B iizerine bir etkisi olmadigi anlagilda.

g- Leprali idrar arilsulfataz A ve B dizeylerinin yag

gruplarina gdre incelenmesi.

TABLO 12

'LEPRALI IDRAR ARILSULFATAZ A VE B DUZEYLERININ
YAS GRUPLARINA DAGILIMI

y . Arilsulfataz A Arilsulfataz B
grubu | 53V [

ug/ml | mg/24 h | ug/ml | mg/24 h
< 19 7 23102 32.61 1.16 1.58
20=-24 5 37.03 54,00 1.42 2,07
25-44 43 23.76 32.02 1.54 2.09
45-64 42 1928 26,12 I 125 1.49
65 + 6 17.86 21.86 1,22 1.46 ']

Bio-istatistik Bulgular

a) Arilsulfataz A, Varyans Analizi

V.K, SD KT K0
Genel 102 29338,.717 =
Grup.arasi 4 4158.62| 1039.635 | F = 3,967 | P< 0,01%
Lffup e 98 25680,15 262.04

(*) ldrar arilsulfataz A ve B diizeyi, lepralilarda yas gruplari da-
gilim Onemli farklilik gdstermektedir,




Tukey-W Testi

SHy = 3,429 Q = 4.765 D =SH, - Q = 16,339
Yag X SH
Gruplari -
< 19 32,61 64:6:2 A
20 - 24 54.00 18.20 B
25 =44 32 .20 2 195 A P< 0.01
45 - 64 26, 12 2,179 A
65 +

20~24 yag grubu diger yag gruplariyla Snemli fark gds-

termektedir,

b) Arilsulfataz B (Varyans Analizi)

* V.K, SD K.T, K.0.

‘ Genel 102 27.85 - .

| Grup, apasy 4 8,794 | 2.198 | F = 11.30 | P< 0.01%
Grup igi 98 19.056 0.194

(¥*) Lepralilarda, idrar arilsulfataz B diizeyinin yag grupla-
rina gore farklilig:i Onemli diizeydedir.

Tukey-W Testi

SH, = 0.093 Q = 0.368 D= SH, + Q == 0,342
Yag X SH
Gruplar: X
4 19 1.58 0.13 A
20 - 24 2,07 0,118 B
25 =44 2 .09 0.065 /B
45 - 64 1.49 0.0714 A
65 + 1.46 0.234 A

(20-24) ve (25-44) yag gruplari diger yag gruplari ile

onemli fark gbstermektedir,(f>
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¢, LEPRALI HASTALARLA, NORMAL SAGLIKLI KiSILERIN IDRAR
ARILSULFATAZ A VE B DUZEYLERININ B1O-{STAT{STIK BULGULARI

1- Arilsulfataz A

V.K: SD KL K.O.
1- Genel 152|18992.44 -
2- Grup arasi 9| 5802.623| 644.735
a) Hasta-saglam
gruplari (1)| 3957.663(3957.663|F = 17.16|(P< 0,01%*
b) (8)| 1844.,960| 230.62
! e Grup.igi 143]113189.817 92.236|F = 2.5 P< 0,05%
!

(**,%) Leprali ve saglikl:i kigiler arasinda idrar arilsulfataz A
enzim diizeyi agisindan &nemli farkliliklar vardir.

2- Arilsulfataz B

t = 0,05 SD = 151 P > 0.5

Leprali ve saplikli kigiler arasinda arilsulfataz B

enzim diizeyi bakimindan dnemli farklilik yoktur.




SONUCLAR

| 1- Normal ve saglikli insanlarda yapilan kontrol de-
neylerinde, glinliik idrar arilsulfataz A ve B diizeylerinin en
yiiksek konsantrasyonlari, literatiire uygun olarak(68) sabah

miksiyonunda yiksek bulunmugtur (Tablo 2),

2- Yine normal insanlarda yapilan deneylerde, arilsul-
fataz A ve B enzimlerinin idrarla g¢ikiglarinin yagla iligkili

| oldugu bulgusu(6) incelemelerimizde de dogrulanmigtir (Tablo
5).

Nitekim incelemelerimizde, geng yaglarda(#l9) ve yag-
lilikta (65+), yetiskinlere gbre, daha agagi diizeyde, Yetig-
kin-yagli arasi grupta (45-64) ise deperler her iki grup ara-

Sinda bulufndu. -

3- Normal, saglikli kadin ve erkeklerde, idrar aril-
Sulfataz A ve B degerleri bakimindan bir paralelizm olduguda
dogrulandi (Tablo 4). (6,25)

4= Lepralilarda da arilsulfataz A ve B nin idrar diize-
Yinin gﬁnluk'en yiksek konsantrasyonlari, tipki kontrol dene-
Yi olarak kullanilan normal saglikli kigi idrarlari ile uyum=-

lu, ayni zaman miksiyonuna :astladlél saptandi (Tablo &),

(Sekil 3,4)

-
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5- Lepralil hastalarda da arilsulfataz A ve B agisin-
tan kadin—erkek farklilifi saptanamamigtir (Tablo 10),
’
6- lucelemelerimize gdre, ilig tlir leprada da (Tiberkii-
loid, Lepromatdz, Indetermine) idrar arilsulfataz A ve B dii-
leri ayni davranigi gdsterdigi, ancak yag gruplari arasin-

zey
daki iligkinin devamedegeldigi saptandi (Tablo 8)« (Sekil 5)

7- Tirlli yas gruplarindaki saglikli kigilerin idrar
arilsulfataz A diizeyleri, leprali hastalarinkilerle kiyaslan-
diginda, lepralilarin idrar arilsulfataz A diizeylerinde genel
ve istatistik olarak significant olan bir artig bulundugu go-
rilmigtir., Buna kargilik, arilsulfataz B'de significant bir

fark saptanmamigtir (Tablo 7) (Bulgular C). (iekf‘ 5)

8- Tedavi altina alinmig, basil (+) ve basil (-) lep-
ralilarin idrar arilsulfataz konsantrasyonlari arasinda Onem-

li bir fark gorilmemigtir (Tablo 9).

9~ Lepra tiplerinin basil saptanabilenlerle, tedavi al-
tina alinip basilleri negatif duruma getirilmig olanlarinda
da, idrar arilsulfataz A ve B diizeyleri normalin iistiindeki

yiksek degerlerini korumaktadirlar.

10- Lepranin en hafif tiplerinde pozitif bulunan lep-
Yomin testinin negatiflegtigi, en ileri lepra tipi olan lep-
YOomatdz leprada da idrar arilsulfataz A ve B enzimi yiksek
konsantrasyonlarini sirdirmektedir. Buna gére, en habis lepra
tiplerinde, lepromin testi bulgulari ile idrar arilsulfataz

dizeyinin bir haglanma gdstermesi ilgingtir.




TARTISMA

Arilsulfatazlarin normal insanlara gdre, klinikce en
hafif tiiri olarak kabul edilen tiiberkiiloid lepradan en agir
tiri olan lepromatdz lepraya kadar idrar arilsulfat dizeyinin
artmig olmasi, infeksiyon hastaliklarinda da artabilecegini
diglinmekte hakli oldugumuzu gdstermigtir, ldrar arilsulfataz
A ve B diizeyinin, tirli lepra tiplerinde, normal insanlara
gbre artmis oldufunun saptanmasi, literatiirde gdsterilen tiir-
li hastaliklardan sonra, agir ve kronik infeksiyon hastalik-

larinda da artabilecefine tipik bir 8rnek sayilabilir,

Gergekten lepra patolojisi g&zdniine alinirsa, organiz-
mada meydana gelen tahribatin biliyilkl{igii hiicrelerin lizozomla-
rinda yerlegmig olan bu enzimlerin harab olan hiicrelerden ko-
layca digari gikabilmesi ve kandan bdbrekle digari atilmasa
en lojik olmasi gereken bir ihtimaldir, Difer taraftan, lep-
ranin en hafif tiliriini godsteren tiiberkiiloid leprada ve en agir
gekli olan lepromatdz leprada a§agi—yukar1 birbirine yakin
arilsulfataz A ve B diizeyi yiliksekliklerinin saptanitsi, klinik
tabloya rajmen infeksiyonun baglangig¢ sayilabilen vakalarda
da, bu enzimlerin metabolizmasinin giddetli oldufu ihtimalini
digindlirmektedir., Klinikgehgifa Bulmds lepralilarda halﬁiid-
rar arilsulfataz dizeyinin yliksek olmasi, bu hastalarda ana-
tomik bir gifanin gok'ge¢ veya hig¢ meydana gelmedigini diigiin-

dirmektedir. Bu nedenle, 8zellikle lepramatdz lepralflarda,
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cedavinin bilitin Omlr boyu devami istenmektedir(96). Ayrica,
literatirde iyilegmekte olan yaralar ve cerrahi travmalardan
sonra yikselmig bulunan arilsulfataz idrar diizeyinin kisa bir
siirede normale indipgi kaydedilmigtir(33,36). Nitekim allerji
esasina dayanan, Lepromin testinin ‘en hafif lepra tiplerinde
de pozitif olugu, viicuttaki kargi yanitin pek erken ve gid-
detle bagladifini digiindiiriir, Buna kargilik anerji durumuna
gegmig olan lepramatdz leprada bu testin negatif olarak sap-
tanmas1l, organizmadaki tahribatin pek ileri geligmelere var-
digini gdsterir., Bu son durumdaki lepra vakalarinda arilsul-
fataz diizeyinin idrarda half yiiksek olugsu ve lepromin testi
sonuglariyla bir hag¢ olugturmasi bu bakimdan gok ilgingtir,
Arilsulfataz metabolizmasinin allerjik olaylarla paralel git-
memesi immunluk disinda kalabilen ayri bir metabolizmaya bag-

l1l1gin1 diigiindirir.,

Simdiye kadar saptanmig olan idrarda arilsulfataz A ve
B artigi, tirli vakalarda tiirli nedenlere baplanmak istenmig-
tir. Leprada basilin sinir sistemine, 6zellikle schwann hiicre
sistemine yerlegmesi, burada verilen biiyiik savaglar sonucu
sinirde biyiik degigiklikler meydana getirir(63,96), Sinir sis-
temindeki bu erken biiyiik degigiklik, serebrosid ve sulfatid
metabolizmasinida yakindan ilgilendirir. Bu nedenle arilsul-
fatazlarin leprada pek erken olarak idrarda biyik konsantras-
yonlara vardiginin saptanmasx; kanimizca bunun dogal bir sonu-
cu gibi goriilebilir. lleri lepra tiplerinde yiliksek idrar a-
rilsulfataz A ve B diizeyinin siirmesi ise, yeni sinirlerin
saldiriya ugramasi yaninda, difer organlardaki tahribatin de-

vam etmesinin de yeni kaynaklar olugturdugu kugkusuzdur,

. Leprada arilsulfatazlardan yalniz A'nin idrar dﬁzeyi—
nin yiksek bulunmasi ilgingtir. Arilsulfataz A ve B'niﬂ:her.
ikisinin de lizozomal kaynakli, iistelik arilsulfataz A'nin
molekil agirliginin daha biyik olmasina kargin, arilsulfataz

B'ye gosterdigi bu artig iUstiinliigini yorumlamak kolay goriil-

'



miyor. Bununla beraber bazi aragtiricilarin arilsulfataz B'nin,
arilsulfataz A'nin ylkllmas;ndan meydana geldigi iddiasi1(94),
belki bir dereceye kadar bu bakimdan diglindiiriici olur, Lepra-
11 dokularda bu pargalanmayi Onleyen bir inhibitdrin mevcut

olmasi ihtimali akla gelebilir. Bunun yaninda, arilsulfataz

A'dan B'nin olugumunu hazirlayan 6zel veya Ozgilin bir enzimin
kogyul defigiklipgi nedeniyle olugamamasi veya faaliyet giéste-

rememesi de bir neden olarak diigtinlilmege deger.




OZET

Tirli lepra tiplerinde idrar arilsulfataz A diizeyinin,
normale gdre 3-4 kat yiikseldigi, buna kargilik arilsulfataz B
diizeyinin normal degerlere yakin oldupu saptanmigtir., ldrarda
arilsulfataz A ve B konsantrasyonu yilikseliginin, en hafif tip
sayirlan tiberkiiloid lepradan, en églr gekli olan lepramatdz
lepraya kadar hemen hemen hepsinde ayni giddette oldufu goril-
migtliir., Hansen basili pozitif olan vakalarla, tedavi ile ba-
sil negatiflegtirilmig vakalarda idrar Arilsulfataz A diizeyi,

idantik degerlerde bulunmugtur,

Immunluk esasina dayanan lepromin testi degerleri ile
arilsulfataz A degerleri, klinikge hafif sayilan tiﬁlerde pa-
ralel gitmesine kargin, lepromin testinin negatiflegtigi habis
lepromatdz leprada idrar arilsulfataz A degerlerinin yiiksek

kalig1i bu paralelligi bozar ve haglagirlar,

Lepraya yakalanma siiresinin bu enzimlerin idrar diizeyi-
ni etkilemedigi, ayrica erkek ve kadin leprali hastalarin id-
rar arilsulfataz A ve B diizeylerinin saglikli kigiler gibi

paralei gittigi saptanmigtir,

Bunlardan bagka, gocuk, geng ve yaglilarin idrar aril-
sulfataz A-ve B diizeyi, normallerde oldugu gibi, geng erigkin

ve erigkinlere gdre oranla digiiklik gostermektedir,
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