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GIRIS

Deri tiimOrleri dermatolojinin konulafl éra31nda genisg
ve Onemli bir yer tutar, Olugmalarinda bazil etyoclojik fak-
torlerin suglanmasina ragmen kesin sebep heniiz bilinmemek-
tedir, Artan teknik imkanlarin tipta uygulanmaya baglama-
siyla pek ¢ok konu daha anlagilir hale gelmigtir, Atomik
absorbsiyon spektrofotometrelerinin geligimi eser element—
lerin hiicre metabolizmasindaki ve“normal biyolojideki roli,
eksikliZi veya fazlaliginin sebep olabilecegi sonuglarin
saptanmasini saglamigbar,

Bazi elementler canla organizma51nda veya dokularin-
da ¢ok az bulunsalar bile temel besinlerdendirler, Yagamin
devami, bliylme ve goZalma igin gereklidirler. Organizmada
¢ok az bulunmalarindan dolayi eser element adini allrlaf.
Esansiyel element olarak da bilinen bu elementler: Demir,
kobalt, bakir, mangenez, molibden, selenyum, krom, flor,
silikbn, nikel, ¢inko, kalay ve arseniktir, Bunlar esan-

siyel olmalari yaninda organizmaya fazla alindiklaranda



toksiktirler (19,22,37,39,49).

Eser elementlerin normal ve kanserli derideki kon-
santrasyonlariyla ilgili bilgiler azdir, Bakir ve ¢inkonun -
pigmente ve unpigmente olarak normal derinin stratum ger-
minativum tabakasinda bulundufu bildirilmigtir (3). Bi-
yopsilerin alinmasinda bir takim zorluklar vardar. Ayna
blylklikkte lezyonlarin alinmasi her zaman mimkiin degildir,
Saglikli derinin dzellikle ylizde ve gOriinen bdlgelerindeki
biyopsileri de estetik olarak arzu edilmemektedir, Ayrlcé
orneklerin alinmasi, ¢alkalanmasi ve hazirlanmasl sirasin-
da kontaminasyon riski vardir (12).

TUmdrlerin ortaya glklglnda bakir ve g¢inkonun roli bi
1inmeﬁektedir. Herhangi bir organik degigiklikte enzim ak-
tivitesi esastir, Eser element imbalansi bir enzim aktivi-
tesini diferine gfre artirabilir veya enzimde fonksiyon
bozuklugu elabilir. Ikinci sebep bakir ve ¢inko igin muhte

mel godrillmemektedir (43).

Yukarida belirtilen bilgilerin igiZi altindas

1. Deri tim6rlil hastalsrda, timéral doku g¢inko ve ba—

kair konsantrasyonlariyla ayni hastalarin saglam deri ginko



~ ve bakir konsantrasyonlaraini;

2. Deri tumdrli hastalardaki timdral doku ¢inko ve ba
kir konsantrasyonlariyla kontrol grubunun ¢inko ve bakir
konsantrasyonlarini;

3. Deri tumdrli hastalardaki saflam deri ginko ve ba-
kair konsantrasyo%larlyla kontrol grubunun g¢inko ve bakir
konsantrasyonlarini;

4., Deri tUmdrliu hastalarin, serum ¢inko ve bakir sevi
yeleriyle kontrol grubunun serum ¢inko ve bakir seviyeleri
ni belirlemeyi ve aralarinda bir korelasyon olup olmadigina

aragtirmayl amagladik,



GENEL BILGILER

A. DERI TUMORLERL

Timor (Tu'méfe: giglik) kelimesi, her tiirlii hiicre
toplanmasina vérilen bir addir., Pakat ¢oZunlukla bir or-
gandaki belirli bir hilicreden baglangicini alarak etraf
dokuya bafli olmaksizin ¢oZalan ve blylyen her tirlii mal-
forme veya neoplastik kitlelere denir (45),

Deri kanserleri malign hastaliklar arasinda en sik
gorillenidir, DegZigik Ulkelerde deri kanseri tim kanser wvak!
alarinin yaklagik ¢ 14.,5-60 ini olugturmaktadir, Avustrélyé
ve Iran gibi ilkelerde en ¢ok gﬁfﬁlen kanser cegidininderi
kanéeri olmasi yaninda Bskimolarda hig¢ gorilmemekite, neg-
rolarla Hintlilerde ise ¢ok az gorilmektedir. Albinos ve
tarafindan doZrulanmaktadir. Belirli irklarda olugma orani
yoniinden farklilaklar gastereﬁ deri kanserleri natiir baki-

mindan da farkliliklar gdsterirler, Ornefinj; Negrolarda



squamous cell Ca larain; avrupall beyazlarda basail cell Ca
larin fazla goérilmesi gibi (4,23).

Deride kanser yapan faktorlerle ilgili fikir bundan 2
200 yi1l Once Sir Percival Pott tarafindan ileri slrilmig-
tir., Tag komlrd katraninin damitilmasi ile saflagtirilmasi
iglerinde ve uzun siire baca temizleyici olarak ¢aligan ki-
gilerde daha sonralarl ortaya ¢ikan deri ve scrotum kan-
serleri dikkati gekmig,_fakat meslek hastaligl olarak ka-
bul edilerek fazla lizerinde durulmemigtir. 1915 yilinda
iki japon ilim adami tavgan kulagina tekrarlanan kabtran
slirme iglemleri sonucunda tavsan kulaélnda kanser olugtur—
muglardir, Daha sonra yapilan bir ¢ok deneysel c¢aligmalar—
da bu fikri destekleméktedir (23,29,33).

Butin timdrlerde oldugu gibi deri tOmirlerinin de bag-

‘langicini aldigl doku ile timdrin iyi veya kotu huylu olu-

su 6n plana alinir (45). Bazi malign timdrler squamous cell
karsinomada oldugu gibi matilr grup hiicrelerden mengey alir-
lar, Difer timdrler basal cell epiteliomadaki gibi pluripo-
tonsiyel immatiir hiicrelerden mensey alarlar (29)., Bu durum-—
da deri tUmorleri iyi ve kotu huylu oluglarina gore iki gru

ba ayrilabilir:



1. Benign (iyi huylu) deri timdrleri: Bliylimeleri ge-
nellikle yavag olup; spontan olarak durur, Sadece bulun-
duklari bdlgelerde genigleme OzelliZine sahip olan tumﬁr;

- lerdir, Metastaz goriilmez, hastanin genel durumunu bozmaz.
2, Malen (kotii huylu) deri timOrleri: Bunlar deri
kanseri olarak.niﬁelendirilen timorlerdir, Bozuk organizas-
yonlu yapilardir, Hiliecreler genellikle anormallikler giste-
rir ki bunlar anormal biyiklik, sekil, renk ve sitoplazma—
nukleus oranindaki bozukluktur, Lezyonlar hizli bliylr, mi-
totik gekiller yaygin deZildir., Infiltratif biiylme ile kom-

su dokularin invazyonu ve destrﬁksiyonuna sebep olurlar,
Metastaz karakteristik olup, lenf'veya kan dolagimi yoluy-—
la meydana gelir,

Malign tiUm8rli hasta genel durum bozuklugu, kageksi
gibi belirtiler gosterir, Tedavi edilmediéinde hastanin
yasamini sonlandirabilir (§,23,29,30,3l,34,45).

Bir deri timdriine malign diyebilmek igin:

1. Hiicre nukleuslarainda pleomorfizm, hiverplazi, hi-
perkromazi gibi atipi,

2. Polaritenin kayba,

3., Atipik mitozlari da ihtiva eden mitoz artmasa,



4, Vetastaz potansiyeli (bunun ic¢in de timdr hilcresi-
nin otonomisi lazimdar).

Deri kanserlerini histogenezine gore siniflandirms en
bilimsel olanidar. Buna gére:

1. Epidermisten orijin alan timdrler (keratoakantoma,
basal cel Ca, squamous cell Ca, mikst epitelioma),

2, Melanosit sisteminden orijin alan timdrler (neviis,
malign melanoma),

3., Mezodermal orijinli timdrler (sarkomlar) seklinde
siralanabilir (23,29).

Bu durumda melanositikler harig¢ deri kanserierini:

1. Bazal hicreli kanser |

2. Squamous hiicreli kanser

3. Prekanserdz lezyonlar

4, Diger kanserler ve metastatik timdrler olarak ayir-
mak miimkiindir (8,9,23,29).

Uluslerarasi kanser drgiitii (UICC) ne gore melanoma di-
gsindaki deri kanserleril viicutta alti bdlgeye lokalizedir

(50).



Yay1ldigi bolgesel

Bolgeler lenf diiimleri

1. GOzkapagi, kulak, burun - Servikal bilateral

2. Sacli deri, boyun, (1) ~- Servikal bilateral .

diginda ylz

3. Ust ekstremite - Aksiller ve epltrokle
ar unilateral

4, Gobek lstindeki govde - Aksiller bilateral

5. G6bek altindaki govde ~ Aksiller bilateral

6. Alt ekstremite — Inguinal wve popliteal

unilateral -

Klinik gorinilly ve prognozu ifade etmek ig¢in, ayrica

tedavide segilecek yolu belirlemek igin Uluslararasi Kanser

Aragtirma ve Sayas Orglitii'nin kabul ettifi TNM sisteminden

faydalanilir. Bu sistemde yapilan degerlendirmeye goOre:

T: Birincil timdrin.yayginlik derecesini

N: Bolgesel lenf digimlerinin durumunu

M: Uzak metastazlarin varligini ifade etmektedir
Ti: En bliyik boyutu 2 cm den, derinlifi 1 cm den az
ve ylizeyel

T2: En biylk boyutu 2-5 cm, alttaki dokuya minimal in-—
: filtrasyonlu, derinligi 1-2 cm

T3: En blyik boyutu 5 cm den fazla veya daha fazla der-
mis infiltrasyonlu

T4: Kikardak, kas, kemik gibi dokulari da kapsayan ti~-
: mérieri ifade eder (23,33,47,50).
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Deri kanserlerinin lokal invazyonu ve gelismesi yanin-
da, zamanla bolgesel lenf diigimleri kanser hiicreleri tara-
‘flndan istila edilir, Squemous hilcreli kanserlerde gorile-—
bilen bu durum bazal hiicreli kanserlerde hemen hi¢ gdriil-
memektedir (8,9,29,33,45). Bolgesel lenf diiflimlerindeki (N)
kanser geliéimi su sekilde deferlendirilmektedirs

No: Ele gelen lenf dugimili yok.

Ni: Timorin buwlundugu tarafta hareket ettirilebilir
palpabl lenf diigimleri var,

N2: Kargi taraf veya iki tarafli, ele gelen, hareket
ettirilebilen lenf diiglimleri var,

N3: Fikse olmug lenf diliflmlerini ifade eder (33,50).

Deri kanserlerinin uzak metastaz yapmalari g¢ok nadir
de olsa mimkiindiir, Uzak metastazlar (M) su gekilde deger~
lendirilir:

Mo: Uzak metastaza ait bulgularin olmas;,

Mi; Bolgesel lenf duigimleri dtesinde metastazin varla-

Zina ait bulgu olmasl veya asil timdrin 5 cm Ste-

sinde timor satellit nodiillerinin buluwnmasini ifa-
de eder (33,50).

Bpidemiyoloji:

Deri timdrlerinin histopatolojik tiplerine gore en faz-

la basal cell timérler, sonra sirasiyla squamous cell timdr-
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ler ve mikst timdrler gdrilir (4,21,23,32,34,38,47,51).

Deri timbrleri erkeklerde kadinlardan daha fazla ve
hemen her yagta goérilmekle beraber en gok 50-60 yaglarinda
gorilir (4,8,21,32,33,38,47,51).

Deri timorleri, glneg iginlarina maruz kalmaya bagli
olarak denizcilerde ve kirsal bdlgelerde yagayan ¢iftgi-
lerde daha fazlaréﬁrﬁlﬁr (8,51).

Deri kanserleri én ¢ok ylze lokalize olurlar,., Yizde en
gok burun izeri, alt dudak ve yanafa; daha sonra sirasiyla
list ekstremitelere (dzellikle ellerin iizerine) ve alt ekst-—
remitelere yerlegirler, Yiize yerlegen kanserlerden basal
cell Ca daha g¢ok burun lzerinde, squamous cell Ca ise alt
dudakta yerlegir (8,21,32,33,38,47,51).

Deri kanseri bulunan hastalarin ¢ 25 inde birden fazla
lezyon vardir, Vak'alarin ¢ 11,85 inde prekanserdz bir ze-
min bulunur (8,34,51).

Deri kanserleri beyaz irkta, siysh irktan daha fazla
gérilmektedir (Beyaz erkeklerde ¢ 90, beyaz kadinlarda ¢ 85),
lilerde genetik bir predispozisyon ve ince tenli olmalari

nedeniyle daha fazla gorilir (4,10,23,34).
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Etyoloji:

Deri kanserlerinin etyolojilerinde rol oynadiZ sani-
1aﬁ bazi faktorler vardir. Bunlar:

1. Heredite:

Bazi deri kanserleriyle, nadir gOrillen herediter hag-
taliklarin birlikte bulunmasi, deri kanseri etyolojisinde
hereditenin rolii olabileceZini diiglindiirmektedir. OrneZin:
Multipl basal cell nevils sendromu, porfiri, benign kistik
epiteiioma. Basal cell ve squamous cell kanserlerle.bera—
ber goriilen otozomal dominant xeroderma pigmentosum ve al-

binism gibi otozomal resesif hastaliklar sayilabilir,

2. Irk faktoriis
Siyah airkta deri kanserleri beyazlara gore dazha az gb-
riliir, Burada melanositlerin deriye renk wverme 0zellikleri
disinda, glneg 1isinlarini istediéi oranda absorbe etmeleri-

nin kanser olugumunda etkili oldugu diglnilmektedir,

3. Prekanserdz lezyonlar:
Cheilitis actinica, solar keratoz ve neviisler Ozellik~
le squamous cell kanserlerin geligmesinde sorhmiujtutulmak—
tadirlar., Ayrica yanik Sikatrisleri, ¢icek agisi sikatrisi

ve travmalar da deri kanseri olugumunda etkendirler,



-13 =

4, Kimyasal karsinogenler denilen gegitli yapirdaki
gsimik maddeler de deri kanseri olugumunda rol oynarlar,
Sayilary: 200,000 e ulagabilen bu maddelerden polisiklik
aromatik hidrokarbonlar, katran ve tlirevlieri, asfalt, kre-
osot ve arsenik sayilabilir,

5. Dalga boyu 290-320 nm olan ultraviole 1ginlari ve
ionizan radyasyon da deri kanseri olugumunda Snemli yer tu
tarlar,

6. bNA yvapisindaki bazi onkojenik viruslar sayilabi-
lir (Herpes viris tip II gibi) (4,8,9,23,24,29,34,36,45,

48,51).

Klinik Gorinim ve Histopatoloji:

Deri kanserlerinin ¢ok genigs bir konu olmasi ve gok
fazla klinik tiplerinin bulunmasi nedeniyle, burada sik
gérilen ve ¢aligma grubumuzu olugturan klinik tiplerden

bahsedecegiz.,

1. Basal cell epithelioma (bazal hiicreli kanser,
basaliome):
Derinin epithelial bir timoridir. Genellikle ylizeyel
epitelin bazal hilicrelerinden olugur. Baglangigta bir kag

‘mm ¢apinda, 1-2 mm yiksekliginde geffaf inci tanesi gibidir,
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Uzerini kaplayan deride telenjiektaziler gdsteren papiil,
likenoid papll, plak veya eksillserasyon olarak baglar, Za-—
manla belirgin sinirli hodﬁl veya infiltre plsk halini alir,
Lezyon tam bir ililserasyon ddnlglinceye kadar lizerindeki krut
defalarca diiger ve yeniden belirebilir, THimSr biiytdikee,
sinirlari dlzensizlegir, Telenjiektaziler ve pigment mik-
tari timdrin renéini, pembeden mavi-siyaha kadar degigti-
rebilir, Tipik bir bazal hilcreli kanser endiire bir taban,
etraftan yiksek kenar ve damardan zengin olmayan zemin gbs-
terir, GOz, burun ve kulak etrafindakiler genig tahribata
yol agarlar, Bu tip nodiilo-llseratif timore ilaveten, morp-
hea gibi pigmentli, siiperfisyel, fibro-epithelioma, nevoid
lineer ve follikiiller olmak lizere degigik tipleri vardir (8,
9,23,24,29, 30,31, 34,36,45,48).

Histopatolojik olarak: Biylk oval veya if geklinde, az
sitoplazmali, hilicreler arasinda k&pri bulunmayan, ada ve ge—
ritler yapan timdr hﬁcrelerinin daha ¢ok uniform, anaplas-—
tik olmayan gorinlgldir, Witoz goriimez (13,24).

2. Squamous cell carcinoma (spino-selliiler epitelioma,

spinalioma, epitelioma, epidermoid karsinoma):

Epidermisin invaziv bir £ UimSridiir, Mukozalar da dahil

vilcudun her yerinde gorilebilir, Daha ¢ok glineg 1sinlarina
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aglk bdlgelerde ve solar keratoz zemininde, bacak iilserle-
ri, yanik sikatrisleri, osteomyelit fistilllerinde geligir-
ler, Bu tir squamous cell kanserlerin metastaz yapma orani
da fazladir, Klinik olarak genellikle ilizerindeki krut kal-
d;rlldlgl zaman kolaylikla kanayan bir iUlser olarak beli-
rir, Timori geviren derinin infiltrasyonu illserin kenarin-
dan diga tagar, ﬁlserin kenarlari plak geklinde veya verri-
koz, sert, ylksek, kirli seri-kirmizi renkli olabilir, {Ul-
serin {lizeri ince krutla ortiliidir. Krut kaldirilinca altta
pembe bir taban ortaya gikar, kolay kanar. Gelismesi basal
cell'e gbre daha sliratlidir, bdlegesel lenf diigiimleri de bii-
yﬁyeﬁilir. Bu lenf dliflmleri serttir ve etraf dokuya yapi-

siktirlar (8,9,23,24,29,30,31,36,45,48).

Histopatolojik olarak: Timdr hiicreleri diizensiz kitle-
ler halinde dermisi iggal eder, Bazal membran kaybolmugtur.
Bu kitleler normal gorinilimlili squamous hiicreler yaninda, ati-
pik, pleomorfik, anaplastik, hiicreler arasi kSprilleri kay-
bolmug diskeratotik hilicreler ve atipik mitoz gosteren hiic-
relerden olugur., TUmdrin malignitesi atipik squamous hiicre-

lerin sayisi ve blyikliiklerine ba#lidar (8,9,13,20,24,29),
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3. Prekanserdz lezyonlar:
Bunlar, tedavi edilmeyip kendi haline bairakildiginda
deri kanserlerine ddniligebilen lezyonlardir,

a. Actinic keratoz (Senil keratoz, solar keratoz):

Daha ¢ok orta yas ve lstiindeki agik tenli kigiler-
de glinege agik bUlgelerde goriilir, Baglangigta bir kag te-
lenjiektazi toplﬁiuéu, daha sonra ¢api 1 cm den az, eritem-
1i, yapisik kirli-kahverengi krutlu, hafif infiltre, keskin
sinirli plaklar geklindedir. Ilerde ¢ 6-7 oraninda squamo-
us cell Ca gelisir (8,9,29,51).

b. Lokoplaki (1lokoplazi):

A1z ve vulva mukozasinin baslangi¢ halindeki ana~
plastik lezyonlaraini ifade eder, Mukozalarda tek veya ¢ok
sayida, dlizensiz, sinirlari belirsiz, etrafiniy cgevreleyen
nmukozadan kabarik veya ayni seviyede, beyaz infiltre plak-
lar geklinde goriiliir (8,9,23,29).

DiZer prekanserdz lezyonlar: Bowen hasfallél, arsenik
keratozu, queyrat eritroplazisi, intraepidermal epithelioma;
meme disi paget hastalifl ve radyodermatitlerdir (8,9,29,31,

45,48).
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Tani Y6ntemleris

l. Deri kanserlerinin tanisi histopatolojik inceleme
sonucu kesinlegir, Bunun ig¢in slipheli wvak'alarda mutlaka
biyopsi yapmalldlr.-Biyopsiler:

~ Punch (zimba) biyopsi: Kiiciik capli, infiltrasyonu az
lezyonlara yabllabilir.

-~ Shave (trgé) biyopsi: Epidermisi, koryum iist kismini
tutan lezyonlara yépllabilir.

—~ Insizyonal biyopsi: 2 cm den bliylk capli timdrlerde
bir kenari igine alacak sekilde yapilir,

- Eksizyonal biyopsi: 2 cm ye kadar olan timdrlerin

0,2~1 cm saflam derili kenarla glkarllmas1 gseklinde yapilir,

2. Sitolojik tetkiks: Ozellikle iilsere timdrlerde uygu—

lanan bir yontemdir (1,13,20,23).

Tedavi:

Tedavide seg¢ilecek yol, timdrin lokalizasyonu, bliylk-
nun varlifi, bliylime hizi, hisbtopatolojik 6zelligi, lenf
diigiimlerinin varlifina gore belirlenir (Eksizyon ve/veya
kapatma, radyoterapi ~X 1§1nlar1~; kiretaj, kemogirurji,

‘kemoterapi, kryoterapi gibi) (9,23,29,31,36,45).
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B. ESER ELEMENTLER (Esansiyel elementler, iz element-
ler)
CINKO:
Canlilarin biylme ve geligmesi i¢in c¢inkonun gerek-
1i bir element olduZu eskiden beri bilimmektedir (11,42,46).
‘Yagayan organizmalar i¢in ¢inkonun Onemi hakkindaki bilgiler
1869 dan itibareﬁiaragtlrllmaya baglanmgtir. Pasteur'un
bir o&rencisi olan Raulin tarafindan ¢inkonun siysh kiifler—
den Aspergillus niger'lerin blylimesi igin gerekli olduiu ra-
por edilmigfir (11). |
¢inko canlilar igin temel bir element olmasina ragmen,
insanin bu maddeye ihtiyaci hakkinda ¢ok az gey bilinmekte-—
dir (27). Insanlarda ilk olarak 1960 yilinda c¢inko eksikli-
girténlmlaﬁmlgtlr. Bu gline dek insanlarda ¢inko eksikliZine
bafll dofmalik anomaliler gosterilememis olmakla beraber,
¢inkonun c¢egitli metabolik olaylara karigtigi, c¢inko eksik-
1igi ile santral sinir sistemi malformasyonlari arasinda bir

ilgi oldufu tahmin edilmektedir (41,46).

1. Ginkonun biyolojik Onemis
Cinko biyolojik sistemlerde yalniz +2 deZerde bulunur,
Cinkonun metabolik fonksiyonlari bliylk oranda metalo enzim-

lerin yapisina girmesine dayalidir. Gegitli sistemlerle
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idantifiye edilmig 70 in Uzerinde ¢inkolu enzim vardir,
Cinko enzimleri, ¢inkoya ilgilerine gore iki gruba ayrilir-
lar:

a. Ginko enzim kompleksi: Burada enzim ile iyon arasin-
daki bag zayirftair,

b. Cinko metalo enzimleris Burada éinko s1ki1 olarak
baglidir ve enzim aktivitesinde Onemli role szghip—
tir (39,46).

Onemli c¢inko zﬁetalo enzimleri insanda; karbonik anhid-
raz, slkalen fosfataz, RNA ve DNA pclimeraz, timidin kinaz,
karboksi peptitaz, élkol dehid?ogenazdlr.

Ginko nukleik asit metabolizmasina girer, Bu nedenle
hayati onemi vardir. RNA ve DNA polimeraza girdigi iéin,

RNA ve DNA senbezi ile niikleik asitin yspisinda, hiicre bo-
linmesinde Onemli role sahiptir (7,22,26,39,46,49,55).

Cinko endokrin sistemle de ilgilidir. Pankreasin beta
hiicrelerinde depo edildigi ve salgilandigl, ayrica insulinin
iéinde ¢inko tagidifZ bilinir. Bu nedenle diyabetlilerin
pankreasinin, normal ¢inko miktérlnln yaklagik olarak yari-
sin1 ihtiva etmesi ilgingtir (26,46,55).

Ginko eksiklifinin olusmasinda etkili faktdrler: Diyet-
le yetersiz alinmasi, uzun sliren intraventz beslenmeier,

¢inkonun idrarla fazla atlllml; ¢inko ihtiyacinin arttiga

durumlar (gebelik, slit verme, yara iyilegmesi gibi), diyette
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¢inko absorbsiyonunu Snleyen bazi maddelerin bulummasi (fi-
tatlar, kil; seliloz gibi), gastrointestinal traktustaki
hastaliklar (diyare, malabsorbsiyon) seklinde siralanabilir
(2,26,37,46).

Deney hayvanlari (fareler), c¢inkodan fakir diyetle
beslendikleri zaman bliylme ve derilerinde geligme bozuklu-
Zu tesbit edilir. Farelerin gebeliklerinde eksik ¢inko ali-
m1 sonucu fetuslarinda yiksek oranda santral sinir sistemi
anomalileri goriilmigtir (26,41}. Insanlarda ¢inko eksikli-
gine bagli belirtiler, héstanln yéglna, ¢inko eksiklifinin
giddetine bafli olmak lizere primer ve sekonder olabilir,.

Primer olarak meydana gelen g¢inko eksikliginde klinik
belirtiler: Blylmede gecikme, iskelet defigiklikleri, tes—
tikiler atrofi ve hepatosplenomegalidir, Insanlarda diger
belirtiler, igtahsizlik, kilo kaybi, tat hissinde bozukluk,
enfeksiyonlara kargi hassasiyet, yara iyilesmesinde gecikme,
yara ve Ulsere egilim, diyare, timus atrofisi, kortikostero-
id seviyesinde artig, ltkositlerde ¢ 50 agalma, ge¢ tip hi-
persensitiv cevapta gecikme goriliir.

Iatrojenik olarak; kortikosteroid vé penisilamin teda-
visi sirasinda, sentetik diyet tedavisinde ¢inko eksikligi

gorilebilir, Ayrica wzun slre intravendz tedavi alanlarda
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akrodermatitis enteropatikaya benzer deri lezyonlari bil-
dirilmistir (6,10,11,22,26,37,41,44,46,53),

Qinkonuﬁ yara iyilegmesindeki rolil, bu elementin memb—I
ran stabilize edici etkisini de gdstermektedir., Cinko eksik-
1iZi bulunan hayvanlarin yaralarinda RNA ve préteinle bir-
likte kollagen yapiminin da azaldif gdsterilmigtir,

Cinko eksikligine bagla deri belirtilerini goyle
siralayabiliriz:

a. Akut ginko eksikliZine bafli deri belirtileri: Eri-
temli, bU11lU, vezikilll lezyonlar; baglangic¢ta eritem gek-
linde geligen bu lezyonlar giderek krutlu, hemorajik, ero-
ziv slanlar haline gelirler, Lezyqnlar yiz, afiz, burun,
kulsk ve g0z gevresinde seboreik dermatitis seklinde, ayri-
ca tirnak kenari ve parmak kivrimlarinda eritem ve billoz
lezyonlar geklinde gorilirler,

be Kronik ¢inko yetmezlifinde gdrilen deri belirtile-
ri: Gdvdenin ug¢ kisimlarinda, ylz, perine bdlgesi, major
kivrim bblgelerinde psoriasiform veya verrikdz lezyonlar,
saclarda incelme, matlagma, alopesi, tirnak distrofisi ve
kronik paronychia, yaygin ekzemslar (seboreik dermatit vs),
anguler stomatit, akrodermatitis entérOpatika, alopecia are-—

ata geklinde siralanabilir (3;8,10,11;26,28,37;44).
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Karacifer hastaliklarindan post alkolik siroz ve laen—
nec sirozunda aZir yaniklarda, enfeksiydz hepatitte, diya-
betik ketoasidozda, hipotiroidizmde, kemik kiriklarinde,
pndmonide, brongitte, dizanteri, tifo, tbc gibikronik en-
feksiyoz hastaliklarda, kronik diyarede serum c¢inko sevi-
yesi digiktir (5,6,11,17,26,39,41,42,46),

Artmig konséntrasyonlar; konjestif kalp yetmezliginde,
brongitte, kolelitiaziste, astimda, pelvik inflamatuar has-
taliklarinda, hipotiroidizmde, g¢egitli anemilerde, hiper—

termi durumlarinda tesbit edilir (11,39,42,46),

2, Besinlerdeki daZilimi ve glinliikk ihtiyag:

Hay&ansal besinler (Gzelliklé et, balik, karacifer, yu-
murta, sit vb gibi), kuru fasulye, findik, piring, ekmek,
deniz iriinleri (midye vs.), bira mayasi, salatalar, fazla
miktarda ¢inko ihtiva ederler (11,43,49,55).

Gidalarla glinlik ¢inko alimi, siit gocuklarinda 3-5 mg,
1-10 yag arasinda 1-10 mg, 11-51 yaglarda ve lizerinde 15 mg
gebelerde 20 mg, siit verenlerde 25 mg dir (11,37,46,49,55).

3. Metabolizmasas

Ortalama 70 kg lik erigkin bir ihsan vicudu 1.4-2.3 g
¢inko ihtiva eder. Ince barsaktan g¢inkonun absorbsiyonu tam

olarak bilinmemektedir. Bliylik bdlimii duodenum ve proksimal
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jejunumdan emilir. Intestinal mukozanin bazolateral memb-—
ranlarinda ozel bagiaylcl baflarin buwluwndugu, buradan
transferin ve albumin ile g¢inkonun alindigi ve bdylece por-—
tal sisteme tagindigi ileri slirilmektedir (Taginma iglemi
% 60-70 albuminle, ¢ 30-40 alfa 2 makroglobulinle ve kiicik
miktarlarda serbest aminoasitlerle olur), Biylk oranda zlbu~
minle tagindifi igin eksikligi dsha g¢ok hipoalbuminemi du
rumlarinda olur (11,46,49,55).

Yeni ¢alaigmalar, yetigskinlerde plazma veya serumda
¢inko konsantrasyonunun 76-222 ug/dl oldufunu, serum kon-
santrasyonunun plagzmadan yiksek oldufunu, prostaglandinlerin
absorbsiyonda etkili olduéunu, endometazinin ¢inko absorbsi-
ybnunu azalttigini gostermigtir,

Cinkonun en yiksek konsantrasyonu retinada bulunnmugtur.
Onemli miktarlarda karacigfer, bdbrek, adaleler, prostat be-
zi, sag¢ pankreas, gastrointestinal traktils, dalak ve kanda
buwlunur (11,26,46,49,55).

Kandaki ginkonun ¢ 75-80 i eritrositlerde, ¢ 12-20 si
plazmada, ¢ 3 U ise lokositlerde bulunur, Serum ¢inko dilze-
yi 90-129 yg/ioo ml olarak bildirilmigtir (11,26,46,55).

Gidalarla alinan ¢inkonun bliytk bolimil gaita ile, daha

az bir bolimii de idrarla atilir, Idrarla atilan miktar gin-
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de de 100-700 pg dir (11,25,46,55).

4, Cinko toksisitesi:

Cinkoya fizyqlojik gereksinim ile toksik doz arasinds
genis bir fark wvardar., ¢inko zehirlenmesi metal dumanlari-
nin inhalasyonu ile olup, daha ¢ok kaynakcilarda gériilir,
Klinik gOriniim daha ¢ok bir lst solunum yolu enfeksiyonu;
pnomoni gibidir, :Akut ¢inko toksisitesi renal yetmezlikli
hastalarda gbzlenmig ve bulanti, kusma, ateg, ciddi anemi

gorilmiigtir (11,49).

BAKIR R:

Diger eser elementler gibi bekir da dig kaynakli esan-
siyel elementtir, Bakirin fonksiyonlari tam anlagilmig deZil
dir, Gozu metalo enzimlerin bir ana komponentidif (sitokrom
oksidaz, superoksit dismutaz, urikaz, dopamin beta hidroksi-
laz, lisil oksidaz, seruloplazmin ve tirosinaz ebzimleri gi-
bi).

Henm sentezinde ve demir metabolizmasinda konnektif do-
ku meﬁabolizmas1nda onemli rol oynar. Bakir eksikliZi demir
absorbsiyonunu bozar ve demir eksikligi anemisi bakir eksik-
ligine eglik eder (26,39,46,55).

Patolojik durﬁmlarda bakir enzim aktivitelerinde azal-

ma gorilir.
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- Tyrosinase aktivitesi azalmasina bafli pigmentasyon
bozukluéu (melanin sentezinde bakira ihtiyaé duyuldugu i-
¢in).

~ Amino oksidase aktivitesi azlifina veya kaybina bai-
11 konnektif doku defektleri,

- Motor ndronlardaki cytochrome oksidase aktivitesinin
azaglmasl sonucu ndrolojik bozukluklar, ataksi goriiliir (46).

Bﬁtﬁn‘bu fonksiyonlarindan dolayi bakir, pigmentasyon-
da, sinir sisteminde, elastik doku olusmasinda Onemli rol
oynar (46,49).

Besinlerden en g¢ok kuru nchut, bakla ve benzerleriyle
ceviz, findik, yaprakli sebzelerde, karaciéerde; siitte bu-

lunur (55).

Metabolizmasis

Bakir absorbsiyonu insanlarda Oncelikle mide ve duode-
numda‘olur. Absorbe edilen bakir bir albumin olan alfa ami-
noasitle taglnlf ve karacigerde depolanir, Gilinlik besinler
ortalama 1l.5-4 mg kadar bakir igerir., Halbuki glinlilk ihti-
yag 0,6-2 mg kadardir (26,46,55). “

Yetigkin bir insaﬁdaki bakir konsantrasyonu ortalama
yagdan fakir her 1 g dokuda 1l.5~2 nug dir. Normal serum ba-—

kiri ¢ 68-143 nug dir (26,46,49,55).
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Bakir en ¢ok karacigfer, kalp, beyin, bibrekler ve sac-
ta yoZundur., OrneZin karaciferin kuru aZirlifinin her bir
graminda 18-45 mg bakir bulunur., Denge ginlik 2-5 mg bakir
alinmasiyla saflanir (49).

Bakirin bliylk bir kismi digki ve idrarla vicuttan ati-
lir (46).

Plazma veya serum disik bakir konsantrasyonu (hipokup-—
remi); fizyolojik olarak bebeklik doneminde, malnutrisyonda;
hipoproteinemi durumlarinda, kwashiorkor, hepatolentikiiler
de jenerasyon (Wilson hastaliZi), nefrotik sendrom ve yanik-—
larda gorilir,

Artmig konsantrasyonu (hiperkupremi), enfeksiyonlarda,
myokart infarktisiinde, hepatik hastaliklerda, malign hasta~
liklarda (lenfoma, 1¥semi gibi), cegitli anemilerde (aplas-
tik anemi, megaloblastik anemi, demir eksikligi anemisi gi-
bi), tyrotoksikozda, kollagen doku hastaliklarainda, gizof-

renide tesbit edilmigtir (19,26,39,46,49,55).

Bakir eksikliginin semptomlarz:

1. Saclarda anomaliler (sagta renklenme bozuklufu, can-
s1zlik)

2. Deri pigmentasyonunda bozukluk (pigmentasyonda azalma)

3, Elastik dokudaki defekt sonucu olugan arterial riip-

tirler
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4., Osteoporoz ve kemik eklem anomalileri

De ﬁﬁtropeni ve erken safhada hipokromik anemi., Bu
anemi oral bakir tedavisine cevap verir fakat demire cévap
vermez,

6. Geg safhada ndrolojik defigiklikler (hiypotoni, apne,
psikomotor gerginlik). |

Bakir eksikfiéi semptomlari bakir veriliginden sonra
geri dontiglidir, Bunlar muhtemelen bir sitokrom oksidaz ek-

siklifine baglidir (22,26,46,49).

Bakir toksisitesi:

Gok nedir olarak, fazla miktarda bakir ihtiva eden
sularin i¢ilmesine bagli olarak bulantir, kusma, epigastrik
afri, diyare gibi semptomlar gorilebilir (46,49).

fon yillarda atomik absérbsiycn spektrofotometresi
ile eser elementlerin analizleri g¢egitli patolojik durum-
larin teghis ve tedavisinde faydali bir teknik olarsk ge-
ligtirilmigtir, Ancak‘@allgmalarda kullanilan yontemlerin
birbirlerinden ¢ok farkli olugu, eser eiementlerin dogada
¢ok yaygin olarak bulunmasi sebebiyle kontaminasyon riski-
nin buluaugu, bildiriien sonuglarin ortélama degerler olu~-—

su ve bu degerlerin yas, cins, beslenme durumu ile gevre
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sartlarina gore farkliliklar gdstermesi gibi sebeplerle
eser element analizleri sirasinda gegitli zorluklarla

kargilagilmaktadir (12,18,19,25,27,28,35,39,40,42).

Cinkonun kanser olugumunda roli olup olmadigl kesin
olarak bilinmemekle birlikte, RNA ve DNA polimerazdaki ro-
1# fosfodiesteraz' lizerindeki inhibe edici ve membrana baZ—
11 adenil siklazi aktive edici etkisi nedeniyle karsinoge-
neziste bir roliniin olabilecegi dliglinilmiigtiir., Bununla
birlikte éinkonun biylme olaylarindaki gerekliligi ftartig-

masiz kabul edilmektedir (11,26,39,42,43,46).



MATERYAL ve METOD

Bu c¢alisma Anadoiu Universitesi Tip Fekiiltesi Derma-
toloji Anabilim Dali poliklinigine Haéiran—Ka51m 1987 ta-
rihleri arasinda bagvurarsk deri tﬁﬁﬁrﬁ tanisi alan 43 has-
ta ile kontrol grubunu olugturan sagflikli 10 kisgi Uzerinde
yapildi, Deri timori tanisi alan 43 olgudan 22 si kadin,

21 i erkekti. Deri timoril diginda eser element konsantras-
yonlarini etkileyebilecek herhangivbir sistemik hastalikla-
r1 olmamasina Ozen gosterildi., Deri timdril oldugu diginlilen
hastalarda:

~ Timdral doku biyopsisi (punch biyopsi)

- Saglam doku (deri) biyopsisi (punch biyopsi)

~ Kan alma iglemleri yaplldl; |

Histopatolojik olarak olgulardan 26 si basal cell Ca,
9 u squamous cell Ca, 4 U keratoakantoma, 1 i l@koplaki;

1 i clear cell hidroadenoma, 1 i intradermal epitelioma,
1 i anjiokeratoma tanisi almiglardai.

Kontrol grubuna herhangi bir sistemik hastaligl veya
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eser element konsantrasyonlarini etkileyebilecek bir derma-
tolojik hastslifl olmayan, gonilli, saglikli kigiler alindi,
Kontrol grubunda:

~ Saflam deri doku biyopsisi (punch biyopsi)

- Kan alma igslemleri yapildi.

Deri timdrlii . hastalarda punch biopsi ile alinan doku
orneklerinde ve éerumlarlndé su incelemeler yaplldlz

1. TUimdral dokuda ¢inko konsantrasyonlari

2, Timdral dokuda bakir konsantrasyonlarl

3. Sagflam dokuda ¢inko konsantrasyonlari

4, Saflam dokuda bakir konsantrasyonlari

5. Serum ¢inko diizeyleri

6, Serum bakir dlizeyleri incelendi.

fontrol grubunda punch biopsi ile alinan doku drnek-
lerinde ve serumlarinda gu incelemeler yapildzi:

1, Saflam dokuda ¢inko konsantrasyonlari

2. Saflam dokuda bakir konsantrasyonlari

3. Serum ¢inko dizeyleri

4, Serum bakir dizeyleri incelendi,

Galigmamiz Hitachi 180-70 model atomik absorbsiyon
spektrofotometreéinin galisma kilavuzuna uygun olarak su

sirayla yapildil (16):
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Cam malzemelerin hazirlanmasi:

Cam malzemeler pobtamyum bikromat ile satiire hale geti-
rilmig konsantre sllfirik asit icinde 24 saat bekletildik-
ten sonra 6 kez musluk suyu ile, 3 kez distile su ile, 3
kez de demineralize su ile &1kand1ktan sonra etivde kuru-

tuldu,

Serum}érneklerinin hazirlanmasis

.Serum esef element degerlerinde glinliik defigiklikler
sz konuéu oldugundén, bitin hastalardan ve koﬁt£ol érugun—
dan kanlarsabah ag¢ iken alindi, Kontaminasyon olmeamasil ig¢in
disposble enjektdrler kullanildi, 10 ml vena kani mineral-
lerden arindirilmis tﬁplefe allndi. Tam pihtilagma igin 1
sa2at kadar bekledikten sonra tipler 2000 rpm/dk devirde 10
dekika santrifilj edilerek serumlari gyrildi, Bu serumlar
tekrar demineralize yeni tilplere alindi, aZizlari parafilm
ile kapatildi, lizerlerine hastalarin adlari, soyadlari ya-

zilarak olclimler yapilincaya kadar -20°C saklanda (16,25).

Doku Orneklerinin hazirlanmasit
Biitlin doku Ornekleri punch biopsi ile yaklagik ayni bli-
yiklikte alinmaya ¢aligilda,

Hasbtalarin timdral dokularindan bir adet ve saglam de-
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rilerinden bir adet olmak lzere punch biyopsi ile iki ayri
bolgeden doku Ornekleri alindi. Konbtrol grubundakilerin ise
normal derilerinden punch biopsi ile bir adet doku Grnegi
alinda,

Hastalarin timdral dokularindan alinan biopsi Ornekle-
ri iki parcgaya bolilnerek yarisi histopatolojik inceleme igin
patoloji bolimline. gonderildi, Difer yarisina Harrison ve
Tyree'nin sicakta hidroliz asit ydntemi uygulandi, Biopsi
Srneklerinin evaporasiyonla agirlik ksybini Onlemek amaciy-—
la derhal yas doku agarliklari hassas terazide btartilarak
kaydedildi, 10 ml 1lik demineralize tlplere konulup, tiliple-
rin Uzerlerine hastalarin adlari ile tUmdral veya saflam do~
ku biopsi Ornefi oldufu yazildi, Tlplere alinan Orneklerin
tizerine eritici olarak 30 ml (¢ 66) perklorik asit ile 50
ml konsantre nitrik asit karigimindan 2 ml eklendi. Homojen
durums, gelinceye kadar (yvaklagik 2 saat) oda i1sisinda bek-
letildikten gonra su banyosunda 150—20000 de kaynamaya bi-
rakildi, Kaynama iglemine tipte 0.5-0.7 ml sivi kalincaya
kadar devam edildi. SoZuduktan sonra deiyonize su ile 10 ml
ye tamamlansrak dilile edildi. Tuplerin aglzlérl parafilm ile
kapatildi. Okununcaya kadar buédolablnin buzlugunda saklan-

di (15). Hitachi 180-70 model atomik absobsiyon spektrofo-

/
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tometresinin her elemente Gzgll katod lambasi kullanilarak
dokularda ¢inko ve bakir yofunluklari ol¢lildil (15,16),.
Yukaridaki iglemler deri tUmdri olgularinin saflam de-
rilerinden alinan biopsi Orneklerine ve kontrol grubunun bi-
opsi Orneklerine de aynen uygulandi,
Bir gram yag dokudaki ¢inko ve bakir miktarlari mikro-
gram cinsinden hesaplanmigtar (IzE pg/g yas doku). Hesapla-

malarda su formUl kullanilmigtir:

: Solill ki g Sol,. n1i
t2 Bpe/z yog doku)= (Soliisyondaki pg/ml)(Sol,hacmi ml)(sr)

Gram olarak dokunun aZirliZ

SP=Sulandirma falktorim . okarak son hacim) (16)
(mm olarak Srnek hacmi)

Standart sdlusyonlarln hazirlanmasis

Dokulardaki ve serumlardaki ¢inko ve bakir konsantras—
yonlaraini Slgmek ig¢in kullanilan stok ve standart solilsyon-
larin hezirlanmasi Hitachi 180-70 model atomik sbsorbsiyon
spektrofotometresinin galigma kilavuzuna uygun olarak yapil-
d; (16). Standart soliisyonlarin absorbanslari tek tgk okuna~

rak ortalamalari alindi ve standart efrileri ¢izildi (16).



Aletin 6lclime hazirlanmasi:

Hitachi standart tipi atomik absorbsiyon spektrofoto-
metresinin doZru ol¢lm sinirlari icinde kalabilmek ig¢in
¢inko igin serumlar ve doku Srnekleri deiyonize su ile 1/5
oraninda; bakir igin 1/2 oraninda sulandirilmiglardir (16).

iz elementlerin her biri icgin serum ve doku Srnekleri-
niz absorbanslari’ Uic kez okunarak ortalamalari alindiktan
sonra kaydedilmigtir (16).

Atomik absorbsiyon spektrofotometresinin g¢aligma pren-
sibij alev Uzerine plsklirtilerek buharlagtirilan biyolojik
materyaldeki (doku ve serum) minersl atomu terafindan 1gi-
gin absorbsiyonunu l¢me esasina dayanmaktadair,

0lclmlerde atomik absorbsiyon spektrofotometresinin
her elemente Szgl katod lambasi kullanalerak, iz element
miktarlari olc¢lldll.

Cinko &l¢lmili igin "HLA 4S Hollow" ¢inko katod lambasa
takilarak 10-15 dakika beklendi; Lamba akimi 10 miliamper,
aralik 1.3 nanometreye, dalga boyu 213.8 nanometreye ayar-
landi., Uc¢ kez 0lgim yapilarak ortalamasa ailndl ve daha On-
ce ¢izilen kurb Uzerinden igaretlenerek sonug okundu,

Bakir Slciimii igin "HLA 45 Hallow" bakir katod lambasi

takilarak 10-15 dakika beklendi. Lamba akimi 7.5 miliampere,
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aralik 1.3 nanometreye vé dalga boyu 324.8 nanometreye ayar

landa, Ug¢ kez 8lclm yapilarak ortalamasi alindi ve daha on-

ce giziien kurb lzerinden igsaretlenerek sonug¢ okundu.
Galigmamizda elde edilen sonuélarln istatistiksel de-

Zerlendirilmelerinde"studunts t testi" uygulanda (52),



BULGULAR

Calismamizdan elde edilen bulgular iki b8lim halinde

incelenebilir:

1. CINKO DUZEYLEZRI:

2. Dokudaki éinko dizeyleri:

Bu bolimde kontrol grubu ile deri timdri olgulari-
nin saflam ve tlmdral dokulearindaki ¢inko konsantrasyonla-
rinin ortalama ve standart hata deZerleri 1 g yag dokuda
mikrogram olarak ( yg/g yas doku), Tablo I, II ve III te
sunulmug tur.

Buns gdre aragtirmamizda, kontrol grubunun (10 kigi)
normal doku ¢inko konsantrasyonlari ortalama 0.453 pg/g yas
dolku olarsk;

Deri timdril olgulsrinin, timdral dokularindaki ¢indo
konsantrasyonlari ortalama 3.99 pg/g yas doku olarak;

Yine deri timori olgularinin, saglam dokularindaki ¢in-
ko konsantrasjonlarl ortalama 0.958 pe/g yas doku olarak

saptanmigtir,
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- Bulgular karsilagtiraldifindas Deri +tiimoril olgularin
tlimdral dokularindaki ¢inko dlizeyinin, kontrol grubuna gore
ortalams 3,537+2505 )J.g/g yas doku kadar artmig oldufu
gbzlenmig olup, bu artis anlamli bulunmugtur (istatistiksel
olarak) (t=7.625, p < 0.001 ve Tablo I),.

Tablo I: Degigik histopatolojik tipte deri timori

' olgularinin timdral dokulari ile kontrol

grubunun ortalama ¢inko ve bakir deferleri

(ortalamatstandart hata) (z).

Tiimdral Kontrol Onem
doku grubu kontrolil
.\t:'-' 70625
Zn pg/g|l x+Sx | 3.99+2.92 0.453+0.415 p { 0,001
' t= 11,402
Cu pg/g| x+Sx | 2.368+£1.174( 0.259+0.147 p¢ 0,001

Deri timdrlU olgularinin tiimral dokularindski cinko
dilzeyinin, ayni olgularin saflam dokularindaki ¢inko diize-
yine gdre ortalama (3.032+2.252 pg/g yag doku kadar artmig

oldugu gvzlenmig olup bu artis da anlamli bulunmustur

(3): Timoral dokulardaki c¢inko ve bakir konsantrasyonlari

kontrol grubuna gdre anlamli derecede ylksek olarak
saptanmigtir,
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(t= 6,641, p { 0,001 ve Tablo II).

Tablo II: Degigik histopatolojik tipte deri timori

' olgularinin timdral dokulari ile ayni ol-
gularin saglam dokularindski ortalama ¢in
ko ve bakir degerleri (ortalamaistandart

hata) (=),

Timral Saglam Onem
“{doku doku kontrolii
| , o | t= 6.641
Zn pg/eg | xix 3.99+2.92 0495840, 668 p ¢ 0,001

3 . . t= 80 234
Cu pg/e | xeSx | 2.36841.174 | 0.733:0.563 | 7 0700

— |

Deri timdri olgularinin saflam dokularindaki cinko
diizeylerinin kontrol grubuna gbre ortalama 0,505+0.253
pg/g yas doku kadar artmig oldufu gozlenmistir (%= 2,873,

p { 0,05 ve Tablo III).

(%) : Timdral dokulardaki ¢inko ve bakir konsantrasyonlari
aynl olgularin saglam dokularindaki ¢inko ve bakir
konsantrasyonlarina gore yiksek olarak saptanmigtir,
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Tablo III: Deri timori olgularinin saglam dokulari
' ile kontrol grubunun ortalama c¢inko ve
bakir degerleri (ortalamaistandart hata)

(iﬁﬁf)o

Timorlit olgu~-
nun saglam 4o-
kusu

Kontrol Onen
grubu kontroli

7n pa/g | xsSx | 0.958:0.668 | 0.453:0.415 22268353

-t'-'-' Q8

b. Serum c¢inko dilizeyleri:

Bu bolimde kontrol grubu ile deri timdri olguwlarinda—
ki ortalama serum g¢ginko deferleri incelenecektir, Galigmaya
1s1k tubtmak amaciyla tablo IV de serum §inkosu ortalama ve
standart hata deferleri 100 ml serumda mikrogram olarsk
(¢. pg) sunulmugtur,

Kontrol grubunda ortalama serum g¢inko dlizeyi ¢ 106 pg

olarak bulunmugtur,

(#z%): Deri timdri olgularainin saflam dokularindaki ginko
ve bakir konsantrasyonlarinin kontrol grubuna gore
yliksek oldugu gozlemmigtir,
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Deri timdri olgularinin ortalama serum ¢inko diizeyleri

¢ 63,21 npg olarak bulunmugtur,

Tablo IV: Kontroller ile degigik histopabolojik tip-—
' teki deri timdrll olgularinda ortalams se-—

rum, c¢inko ve bakir degerleri (orﬁalamai

standart hata),

Deri timori Kontrol Onem
olgulari grubu kontroli
o " S * L]
Zn ¢ pg | x+Sx | 63.21+10.766 | 106+8,422 p {0,001
' t=11,313
3 S . L 4 . L]
Cu ¢ pg | x+Sx | 276.422487,01| 119.3412,988 p¢ 0,001

Bulgular kargllagtlrlldlélnda; deri timdril olgularinin
serumlarindaki ortalama ¢inko diizeyi, kontrol grubuna gore
anlamli dlg¢lde dligik olarak bulunmugtur (+4=13.805, p<0.001,

Tablo IV).

2. BAKIR DUZEYLERI:
é.‘Doku bakir diizeyleri:
Yine tablo I, ITI ve III te kontfoller ile deri timd-
rii olgularinin saflam ve timsral dokularindaki bakir konsant

rasyonlarinin ortalama ve standart hata deferleri pg/g yas



- 41 -

doku olarak sunulmugtur,

Buna gore, kontrol grubunda bakir konsantrasyonu orta-
lama 6.259 png/g yag doku olarak saptanmistir,

Deri timoril olgularinin timdral dokularindaki bakair
konsantrasyonu ortalama 2.36A8 ﬂg/g yag doku olarask bulun-
nmugtur,

Yine deri timori olgularinin sagflam dokularindaki ba-
kir konsantrasyonu ortalama 0,733 pe/g yas doku olarak
saptanmigtir, |

BPulgular kargilagtirildiginda: Deri timdri olgularinin
timdral dokularindaki bakir dlizeyinin kontrol grubuna gore
ortalama 2,100+0.027 ne/g yas doku kadar artmig oldufu goz-
lenmistir (t=11.402, p{ 0,001, Tablo I).

Deri fﬁmﬁrb’. olgularinin tiir-nb'ral {iokularlndaki bakir
diizeyinin ayni .olgularin saglam dokularindaki bekir dlize-
yine gbre ortalema 1.635+0.611 pg/g yas doku kadar arttizy
saptanmigtir (4=8.234, p<0.00l, Tablo II).

Deri timdri olgularinin saflam dokularindaki bakir dii-
zeyinin kontrol grubuna gore ortalama 0.474+0.416 ng/g
yvag doku kadar artmis oldufu buwlunmustur (t=4.855, p<0.00l,

Tablo III).



- 42 -

b, Serum bakir dizeyleri:

Burada kontrol grubu ile deri timdri olgularinin orta-
lama éerum bakir dlizeyleri incelenecektir, Serum bakiri or-
talama ve standart hata deZerleri Tablo IV de 100 ml serum—
da mikrogram (% ng) olarak sunulmugtur.

Konfrol grubunda ortalama serum bakir diizeyi ¢ 119.3
pg olarak bulunmggtur.

Deri timoril olgular;nln ortalama serum bakir dlizeyleri
% 276.422 pg olarak saptanmigtair,

Bulgular karsilagtirildifinda; deri timdri olgularinin
serumlarindalki ortalama bakir dilzeyleri, kontrol grubuna go-
re anlamli olg¢lide ylksek olarak bulumug tur (t=11.313;

p {0,001, Tablo IV).



TARTIGSNA

Eser elemenetlerle ilgili galigsmalar gdzden gegiril—
diginde, deri tﬁmﬁrlerinde benzer g¢aligmalarin ¢ok az oldu~
gu gﬁrﬁlmektediriLAynl gzamenda, her iki eser elementin bir
areda incelendifi c¢alisms sayisinin ¢ok az oldufu dikkati
gekmektedir. Bu nedenle elde ettigimiz bulgular; kendi nor-—
"malleri ve kontrol grubu ile kargllagtlrllarak; gyrica digZger
doku ve organlarda yapilmis benzer ¢aligmelarla kargilagti-
rilarak deferlendirilmeye ¢aligilmistir,

Aragtirmamizda deri timdri buwlunan 43 olgunun timdrld
doku, saflam doku ve serum ¢inko ile bakir konsantrasyonla-
r1 atomik absorbsiyon spektrofotometresi ile 8lgillmiigtiir.
Deri timdrii bulunan olgularin timdral dokularindaki g¢inko
seviyeleri ortalama 3.,99+2.92 pg/g olarak saptanmigtair,
Kontrol grubunda elde edilen degerler ile ve ayni zamanda
bu olguwlarin saglam derilerinde elde edilen deferlerle kar—
gllagtlrlldlg;nda, Onemli derecede ylikksek oldugu bulunmug-
tur (p {0.001, Tablo I, II).

Caligmamizda deri timdri bulunan olgularin timéral do-
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kularindaki ortalama bakir seviyeleri 2.368i;.l74 »ne/g
olarak saptanmigbir, Kontrol grubunda elde edilen degerler
ile ve ayni olgularin saglam derilerinde elde edilen'bulgur
lar ile kargilagtirildiZinda anlamli derecede yiksek oldu~
Bu gbrilmistir (p<0.001, Tablo I, II).

Serum bulgulari inceléndiéinde deri tlUmbril bulunan
olgularda ortalama serum ¢inko seviyeleri 63.214+10,766
¢ ng olarsk sapbanmigtir. Kontrol grubunda bulunan deZer-
ler ile kargllastlrlldlélnda'6nemli derecede dliglik oiduéu
dikkati gekmistir (t=13.805, p(0.001 ve Tablo IV),

Dokulards eser elementlerle ilgili oiarak ya§11m1§ ca~
ligmaelar gdzden gegirildigindes

Deri kanserlerinde eser elementlerle ilgili ¢aligma~-
larinda Gorodetsky ve ark, malign olan (Squamous cell Ca
gibi) ve malign olmayan (solar keratoz, basal cell Ca, so-
lar dermatitis, pigmentli neviisler gibi) deri lezyonlarinda-
ki ¢inko ve bakir konsantrasyonlaflnl, normgl derideki ¢in-
ko ve bekir konsantrasyonlarina gére yiksek olarak bildir-
miglerdir (12).

¢alismamizda doku éinko seviyelerinin timdral lezyonlar-
dan squamous cell Ca larda 1,63-10.9 % Mg, basal cell Ca

larda 1.12-8.70 ‘pg; keratoakantomalarda 1.52-5.33 % ng,
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intradermal epiteliomada 2,80 ¢ pg, clear cell hidroade-
nomada 10.9 % pg, anjiokeratomada 9.60 % pg, ldkoplakide
8.92 ¢ jpg seklinde olmak lzere ayni olgularin saflam deri-
lerindeki éinko konsantrasyonlarina gore daha yiksek oldugu
dikkati gekmigtir., Bununla birlikte; kontrol grubuanun g¢inko
konsantrasyonlarlnalgﬁre de dsha ylksek oldugu gozlenmigtir
(p < 0,001, Tabloﬂl, II). Ayni zamanda deri timdrii olan
olgularin saflam derilerindeki g¢inko konsantrasyonlari da
kontrol grubuna gore biraz artmig olarak saptanmigtir
(p.<b.05, Tablo III). Elde edilen bu sonu¢lar literatiire uy-
gunluk gdstermektedir,

Doku bakir seviyeleri tuméral'lezyonlardan squamous
cell Ca larda 1.70—4.14 % pg, basal cell Ca larda 0.65-
4,90 ¢ pg, keratoakantomalarda 1,19-3.65 ¢ pg, intrader-
mal epiteliomada 3.71 % jg clear cell hidroadenomada l.34
% pg, anjiokeratomada 2.19 ¢ ng, ltkoplakide 1.64 % pg
seklinde olmak lizere, ayni olgularin saflam derilerindekil
bakir konsantrasyonlarina gore ve kpntrol grubunun bakir
konsantrasyonlarina gdre daha ylksek olarak saptammigtar
(p 0,001, Tablo I, II). Ayn: zamanda deri timdri olan olgu-
larin saglanm derileriﬁdeki bakir konsantrasyonlarinin da

kontrol grubuna gore biraz ylksek oldugu gdrilmigtir
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(t=4.855, p<0.001, Tablo III), Elde edilen bu sonuglar
Gorodetsky ve ark, nin galismalariyla uygunluk gdstermek-—
tedir,

Wright ve Dormandy defisik karsinomalarda karacifer
¢inkosunu incelemek amaciyla karacigerden doku drnekleri
almiglar ve normal karacifer dokusuna gdre, malign hasta-
liklarin seyri sirasindaki karacifer cinko seviyesini yiik-
sek olarak bulmuglardir, Blyilk ihtimelle karaciferdeki aft-
mig ¢inko seviyesi malign hiicrelerin invazyonuna kargi bir
savunma reaksiyonudur (54).

Biz aragtirmamizda deri tUmdrl olgulerinda; ginko se-
viyelerini timOral dokuda saglam dokuya gidre ve kontrol gru-
buna gore ylikselmig olarak bulduk (Tablo I, II). Bulgulari-
miz Wright ve Dormondy'nin bulgulailyla benzerlik goster—
mektedir. |

Gupta ve ark. (14); Hintli 37 sirozlu ve 20 saglikla
gocukta kargllagtlrmall olarak sag ¢inkosunu aragtlrmlglaf-
ve sirozlu gocuklarda kontrol grubuna gdre sag¢ c¢inkosunu
istatistiksel olarak onemli oranda digiik bulmuglardir, Ca~
ligmamizda aldigimiz deri biyopsi Orneklerinin de az mik—

tarda da olsa kil ihtiva etmesi nedeniyle Gupta ve ark,

nin c¢aligmalariyla tartigmaya defer bulduk. Aragtirmamizda
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deri timoril olan hastalarin saglam dokularindaki ortalama
¢inko seviyelerini, kontrol grubuna gire yikselmig olarak
sapbadik, Bizim g¢aligmamiz literatiirle uygunluk gdstermemek—
tedir (Tablo III).

Sérumlarda eser element konsantrasyonlariyla ilgili
¢aligmalari inceleyecek olursak: Issel ve ark.,, 26 agir
squamous cell akciger kanserli hastada serum ¢inko seviye-
lerini tayin etmigler ve 26 hastanin 24 lnde ¢inko seviyesi-
ni normale gdre diisiik olarak bulmuglardir (17).

Biz deri tUmoril olan hastelarimizin oftaiama serum
¢inko konsantrasyonlarini, kontrol grubunun oritalama serum
¢inko konsantrasyonlarina gtre diigikk olarak bulduk (t=13.805,
p<{ 0,001, Tablo IV), Bu da Issel ve ark., nin ¢sligmalariyla
uygunluk gostermektedir,

Koch ve ark., 34 hodgkin lenfomali, 37 hodgkin digi len-
fomali ve 58 saflikli kigide kargilastirmeli olarak plazma
¢ginko ve bakir konsantrasyonlarini aragtirmiglardir, Hodgkin
lenfomali hestalarda ve nonhodgkin lenfomali hastalarin plaz-
malarinda ¢inko ve bakir seviyelerini normallere gore ylksek
olarak bulmuglardir (19).

Aragtirmamizda deri timdril olgularinin serumlarinda or-

talama ¢inko seviyelerini kontrollere gdre diiglk olarak; ba-
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kir seviyelerini ise ylksek olarak bulduk, Bu durumda arag-
tarmamiz ¢inko seviyeleri yoninden uygunluk gOstermemesine
rafmen bakir seviyeleri yoniinden uygunluk gdstermekbtedir
(Tablo IV).

Reddy ve ark. (35) 34 adult nonhodgkinli, hastalifin
degigik safhalarindaki hasta grubunda, serum bakir seviye-—
lerini analiz etﬁﬁglerdir. Calismada nonhodgkin lenfomali
hastalarin serum bakir seviyeleri hastalifin aktif donemin-
de kontrollere gire Snemli 51§ﬁde yikselmis olup, ortalama
191.06+16.44 ng/dl ve tlmbrin agirlifa ile yakindan ilgili
bulmuglardir. Biz caligsmamizda deri timdri olgularinin se-
rum bakir seviyelerini ylikselmis olarak ortalama 276.422+
87.01 #g/100 m1 ve p { 0.001lg&linde bulduk, Bizim bulgula-
rimiz nonhodgkinli hastalarin aktif dbnemleriﬁdeki serum ba~
kir deferleriyle Uygunluk gdstermektedir (Tablo Iv).

Margalioth ve ark., (25) over kanserli 40 hastada kemo-
terapl Oncesl ve sonrasi serum baklr seviyelerini benign
over lezyonlu hastalarla kargilagtirmali olarak tayin et-
miglerdir. Over kanserli hastalarda ortalama serum bakir
seviyelerini, benign over lezyonlu hastalirin serum bakir

seviyelerinden ylksek olarak»bulmuglardlr.
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Galigmamizda deri timdrid olgularinin ortalama serum
bakir seviyeleri kontrol grubunun ortalama serum bakir sevi-
yelerine gore yiksek olarsk saptammigtir., Nargalioth ve ark.
nin c¢aligmalariyle uygunluk gdstermektedir (t=11.313,
p< 0,001, Tablo IV),

Siﬂha.ve arke 1970 yilinda 200 saglikli kiside ve cge-
$itli patolojik durumlarda toplam 967 hastada atomik absorb-
siyon tekniZi ile serum g¢inko ve bakir seviyelerini incele-
niglerdir. Patolojik durumlérdan akut ve kronik alkolizmli
40 hastada; Laennec sirozlu 32 hastada; arteriosklerotik
kronik beyin sendromlu 30 hasteda, diabetes mellituslu 72
hastada, kolelitiasisli 32 hastada orftalama serum g¢inko se-
viyelerini kontrollere gore dliglk; ortalama bekir seviyele-
rini ise yliksek olarak bulmuslardir (42),

Biz deri timdril olan 43 hastada ortalama serum g¢inko
seviyelerini kontrol grubuna gore diigik clarak; ortalama
serum bakir seviyelerini ise yliksek olarak bulduk (Tablo IV).
Bu da Sinha ve ark. min galigmalariyla uygunlulk gdstermekte-
dir,

Sinha ve ark., (42) yine yukarida adl gegen galigmalarin
da, romatizmal kalp hastallél olan 22 hastada,arteriosklero-

tik kalp hastalikli 70 hastada, myoma uteruslu 12 hastada,
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kronik lenfatik 18semili 12 hastada ortalama serum ¢inko
seviyelerini kontrollere gore hafif yikselmig olarak; orta-
lama serum bakir seviyelerini kontrollere gore yine ylksel-
migs olarak bulmuglardir,

Bizim ¢aligmemazle karsilagtirildifinda ¢inko seviye-
lerinde uygunluk gorilmemekte, ancak bakir seviyelerinde

uygunluk oldugu dikkati cekmektedir (Tablo IV).
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DeZigik anatomik lokalizasyonda ve histopatolojik tip-
te deri tUmOri ta?lSl alan 22 kadin, 21 erkek olmek ilizere
43 olgunun timdral dokularindan alinan biyopsilerinde, yi-
ne deri timdril oclgularinin saZlam deri doku biyopsilerinde
ve serumlarinda eser elementlere =it yaptiZaimiz analiélerde:

l. Cinko seviyeleri incelendiZinde:

2. Timdral dokulerda, saglam dokulara ve kontrol
grubuna oraﬁla éinko seviyerinin 6hem1i olglide ytlksek oldu-
Zu. dikkat cekmistir,

b. Deri timdri olgularainin saglam deri biyopsilerin-
deki ¢inko seviyelerinin de kontrol grubuna gdre anlamli de-
recede ylksek oldugu gdzlenmigtir.

c. Deri timorl olgularinin serum g¢inko seviyeleri
kontrol grubuna oranla diigik olarsk saptanmlgtlr.

| 2, Rakir seviyeleri incelendifinde:
é. Tlmdral dokulardski bakir seviyeleri,saZlam doku-

lardaki ve konbrol grubundaki bakir seviyelerine gore Onemli



oranda ylksek olarak sapbtanmistir,
b, Deri timSri olgularinin saZlam deri biyopsilerin
deki bekir dizeylerinin de kontrol grubuna gdre anlamli de-

recede yiksek oldugu gozlenmigtir,

c, Deri timdri olgularinin serum bakir seviyeleri=
nin kontrol grubunun serum bakilir seviyelerinden Onemli §1-

glide yliksek oldugu dikkat c¢ekmistir,



0ZET

Bu g¢lasmi Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Dermato-
loji Anabilim dali poliklinigine bagvufarak deri timdril ta-
nisi alan 43 olguda yapilmigtir, Kontrol grubuna 10 sal-
1li1k1l1 geng birey alimmigtir . Deri timdrid olgularinin tl-
moral dokularinda, saglam deri dokularinda ve serumlarin-
da ¢inko ve bakir diizeyleri; kontrol grubunun ise normal
deri dokularinda ve serumlarinda g¢inko ve bakir diizeyleri
incelenmigtir:

1. Deri tiumdrll olgularinin timdral dckularindaki ve
saflam dokularindaki c¢inko diizeylerinin kontrel grubuna
gdre Snemli 8l¢lide yliksek; serumlerinda digik oldufu gdz-
lenmigtir,.

2., Deri timdril olgularinin saflam deri dokularindaki
¢inko dﬁéeyleri kontrol grubuna gdre dnemli derecede yiksek
olarak saptanmigtir,

3. Deri timdri olgularinin, timdral dokularindaki,

saflam dokularindaki ve serumlarindaki bakir dlizeylerinin
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kontrol grubuna gore Gnemli derecede yliksek olduZu gdzlen—
mistir,

4, Deri timdrii olgularinin saflam deri dokularindaki
bakir diizeylerinin kontrol grubuna glre Onemli derecede yik-

sek oldugu dikkat c¢ekmigtir,
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EX I:

Deri timdril olgularinin histopatolojik tanilari ile saZlam doku, timdral doku ve

serumlarindaki ¢inko ile bakir konsantrasyonlari (Dokularda ug/g yag doku,

serumlarda ¢ ug olarak).

No ﬁi;,szii:l’ izotokol Dani iiélamcioku Tﬁgiral ia#u ZnSeru%u‘
1] L.Y.s 62-K | 196285 Basal cell Ca 0.31] 0.7 5.05| 0.95 70 174
2} HeBe.y 58-K | 36562 Squamous cell Ca 2,70] 0,60 1.10(| 3,10 65.5 230
3| HeB., T78-E 193672 Basal cell Ca 0.89| 0,18 1.30f 3.28 60 225
4] H.Y., 55-E | 207698 | Basal cell Ca 0,17} 0.07 3.80| 1.20 | 55 130
5| 1.B., 70-E | 195859 | Basal cell Ca 0.12| 0,25 1.38] 2.30 | 80 119
6 H.A,, 50-K { 74460 Basal cell Ca 0.,80{ 0.19 l.12] 3.78 70 410
7] XK. 0., 75-E | 208089 Basal cell Ca 0.70]| 0.32 1.45] 3.24 50 150
8{ M.0., 77-E 208083 Easal cell Ca 0.10{ 0.49 1.43] 1.38 60 370
9| H.Y., 70-K | 208132 Squamous cell Ca 1.43] 0,58 2.38] 1.85 68 364

10 Z.A., 85-K 208295 Basal cell Ca 1.79] 0.49 1.81] 1.12 62 299




EX I: (Devam)

1.52

adenoma

11| V.0., 56-E 182006~ Basal cell Ca 0.35 4,60 1.18 80 358
12| ¥.D., 52-E | 22066 Basal cell Ca 2.20| 0.69 3.23] 0.80 66 | 200
13| B.D., 56-E | 209545 Keratoakantoma 1.39] 0.03 1.70| 2.87 74 394
14| F,D., T7-X 209642 Xeratoakantoma 0.31} 0,56 1.52) 3.26 53 261
15| A.B., 78—K 208821 Squamous cell Ca 0.32| 0.66 1.63} 2.46 65 341
16| K.E., 42-K | 52868 Basal cell Ca 1.06| 0,27 7.61| 1.60 | 55 | 333
17| M.6., 67-k | 209567 | Basal cell Ca 1.73] 0.40 4.00| 2.56 | 72 | 38
18| 2z.U., 58-E | 209671 Basal cell Ca 0.83| 0.23 "72.75 0.65 60 | 168
19| F,L., 48-K | 183065 Basal cell Ca 1.441 0,34 1.761] 4.49 65 147
20| €.S., 80-K | 208511 | Squamous cell Ca | 2.74] 0.56 5.51| 2,37 | 80 | 380
21| M.A., 64-K | 102382 gziiiEZ?mal ®Pi= | 1,60 0.40 2,80 3.71 | 53| 286
22| Z.N., 44-K | 214567 Easal cell Ca 1.92] 0,60 8.70| 1.98 69 348
23| F.T., 59-K | 98086 Clear cell hidro-| 5317 o7 10.9 | 1.34 | 89 | - 270




EX I: (Devan)
241 P.A., 25-K | 214497 Anjiockeratoms 0.97] 0,38 0.60] 2.19 67 205
25| S K., 37-K | 213377 Basal cell Ca 0.74] 0,33 1.50| 1.15 90 396
26| Z.X., 48-K | 213390 Basal cell Ca 1.81} 0.41 2.48| 4,50 50 317
27| Fuhe, 78-K | 214567 | Keratoskantoma 1.09| 0.34 5.33] 1.19 | 53| 230
28| M.0., 82-E | 214870 Sguamous cell Ca 0.49] 1.26 2.52| 4,00 64 336
29| H.D., 58-E | 213220 | Basal cell Ca .23] 0.64 1.61| 2.43 |64.5 380
30| MaGay 62-K | 213719 Basal cell Ca 0.23] 0.46 Ted4| 1.24 51 278
31} AH., T4-E 213820 Lokoplaki 0.36( 1.95 8.92( 1.64 50 260
32| A.Sg., 60-E 213833 Squamous cell Ca 0.78] 1.63 4,31) 4.14 |52.5 211
33} 8.C., 67-E | 86510 Squemous cell Ca 1.06] 1.52 4,67 1,70 70 362
34| M,M,, 53-E 215321 Rasal cell Ca 1.00| 1.96 6.,70] 2.38 |61le5 393
35] KeGCuy 71-E 215820 Pasal cell Ca 0.30}] 0.43 1.25) 1.24 50 314
36 215835 Basal cell Ca 0.29| 1.43 1.54] 1.60 63 224

A.g. ’ 85"'E




BEK I: (Devam)

1.38

37! AK., 85-E | 210838 Basal cell Ca 1.29 2,69 | 4,90 50 214
38| H.M., 75-K | 125762 Basal cell Ca 0.84| 1.32 6495 | 2,13 67 | 199
39| A.B., 52-E | 215960 Basal cell Ca 0.40| 1.32 1.48 | 4.58 70 447
40| S.M,, 70-E | 169123 Sguamous cell Ca 0.70| 1.92 8.41 {1.01 52 200
41| U,v., 60-K 217150 Keratoakant oma 0.78 0.22 375 | 3.65 50 216
42| §.K., T4-K | 217077 | Basel cell Ca 0.80| 0.50 2,11 [1.37 | 50 | 180
431 HoZ., 42-E | 195018 Squamous cell Ca 1.30} 1.44 10.9 2.42 71 250

=19 -



EX 2:

Kontrol grubunun doku ve serumlarindaki ¢inko ve bakir konsantrasyonlarzi

(dokuda pg/g yas doku, serumda % pg olarak),

No Ada Protokol Y§§ ve Normal doku Serum
Soyadi no cins Zn Cu Zn Cu
1 M.B. 215965 20-E 1,18 0,18 110 112
2  M.A. 216490 20-E 0.03 0.12 100 117
3 M.E. 216560 23-E 0.27 0.42 115 121
4  W.0. 215650 23-E 0.95 0,20 95 114
5 S.K. 216551 22-L 0,16 0,32 118 140
6 T.A. 209342 21-E 0,20 0,32 95 97
7 .Y, 173096 37-E- 0,04 - 0,16 115 120
8 E.N. 217083 18-E 0,20  0.57 110 132
g S.K. 215399 18-E 0.72  0.17 08 132
10 0,Y. 155216 - 53-E 0.78  0.13 106 110




