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OZET

PSORIYAZISTE SAC VE TIRNAKLARDA ESER ELEMENT MIKTARI VE
AMINO ASIT DUZEYLERININ KARSILASTIRILMASI

Psoriyazis, genetik yatkinliga bagh olarak ve travma, enfeksiyonlar, ilaglar gibi
cesitli gevresel tetikleyici faktorlerle ortaya ¢ikan, enflamatuvar hiperproliferatif kronik
seyirli bir hastaliktir. Bu ¢alismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr.
Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi dermatoloji polikliniginde klinik olarak tani konmusg
sistemik tedavi kullanmayan hastalarda tirnak ve sa¢ eser element ve aminoasit profiline

bakilmasi amac¢lanmaistir.

2023 Ekim-Aralik aylari arasinda Istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr.
Stileyman Yal¢in Sehir Hastane’ sinde klinik olarak tani1 konulan sistemik tedavi
kullanmayan 30 tirnak tutulumlu psoriyazis hastasi hasta grubu olarak alindi. 27 sistemik

tedavi kullanmayan tirnak tutulumsuz psoriyazis hastasi kontrol grubu olarak alind.

Hastalardan cinsiyet, yas, alkol, sigara, eklem agris1 ve NAPSI degerleri ve hastalik
sliresi bilgileri alindi. Hastalardan toplanan tirnak ve sa¢ 6rneklerinde krom (Cr), bakir (Cu),
¢inko (Zn), demir (Fe), mangan (Mn), magnezyum (Mg), selenyum (Se) miktarlarina
bakildi. Aminoasit olarak ise 20 temel aminoasit olan fenilalanin, 16sin, serin, tirozin, sistein,
triptofan, prolin, histidin, glutamin, arjinin, izolésin, metiyonin, treonin, asparajin, lizin,

valin, alanin, aspartik asit, glutamik asit ve glisin bakildi.

Bizim calismamizda eser clementlerden Cr, Cu, Mn2576, Mn2605, Se, Zn,
aminoasitlerden ise asparajin, glisin, prolin ve treonin diizeyleri tirnakta hasta grubunda
kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik ¢cikmistir. Histidin ise tirnakta hasta grubunda

daha ytiksek ¢ikmustir.

Sacta ise eser elementler agisindan anlamli bir fark yok iken aminoasitlerden

asparajin, sistein, metiyonin, fenilalanin ve triptofan hasta grubunda daha diisiik
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goriilmiistlir. Sag tirozin diizeyi ise hasta grubunda daha yiiksek bulunmustur. Asparajin

diizeyi hem sa¢ hem tirnakta diisiik olmasi agisindan dikkat ¢ekicidir.

Calismamizda hastalik siddet belirteci olarak NAPSI degerini kullandik. NAPSI” ye
gore yaptigimiz korelasyon analizinde diisik bulunan degerlerin NAPSI ile negatif
korelasyonda oldugunu gosterdi. Bu da bize tirnak tutulumunun siddeti ile tirnak eser

element ve aminoasit miktarlar1 arasinda bir korelasyon oldugunu gdstermektedir.

NAPSI degerine gore hasta grubunu ikiye boldiigiimiizde bu iki grupta yas olarak
fark goriilmemis olmasi deger degisikliklerinin yasa bagli degil tirnak tutulumunun

siddetiyle orantili oldugunu desteklemektedir.

Tirnak tutulumu olan grupta sagta hem metiyonin hem sistein, daha diisiik tespit
edilmistir. Sa¢ yapisinda bulunan bu siilfiirlii aminoasitlerin kana serbestlesmesi sonucunda

azaldigini diistinmekteyiz.

Bu c¢alisma artan bu aminoasit mobilizasyonun ve azalan eser elementlerin

psoriyaziste tirnak ve sag metabolizmasina etkisini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Aminoasit, Eser element, Psoriyazis, Tirnak hastaliklari,
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ABSTRACT

COMPARISON OF TRACE ELEMENT AND AMINO ACID LEVELS IN HAIR
AND NAILS IN PSORIASIS

Psoriasis is an inflammatory hyperproliferative chronic disease that occurs due to genetic
predisposition and various environmental triggering factors such as trauma, infections,
drugs, etc. In this study, it was aimed to examine the nail and hair trace element and amino
acid profile in patients who were clinically diagnosed in the dermatology outpatient clinic

of Istanbul Medeniyet University Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin City Hospital.

30 patients with psoriasis with nail involvement who were clinically diagnosed in Istanbul
Medeniyet University Prof. Dr. Siileyman Yal¢in City Hospital between October and
December 2023 and who were not using systemic therapy were included as patient group.
27 patients with psoriasis without nail involvement who did not use systemic treatment were

taken as control group.

Information about gender, age, alcohol, smoking, joint pain, NAPSI values and disease
duration were obtained from the patients. Nail and hair samples collected from the patients
were analysed for chromium (Cr), copper (Cu), zinc (Zn), iron (Fe), manganese (Mn),
magnesium (Mg) and selenium (Se). As amino acids, 20 essential amino acids
phenylalanine, leucine, serine, tyrosine, cysteine, tryptophan, proline, histidine, glutamine,
arginine, isoleucine, methionine, threonine, asparagine, lysine, valine, alanine, aspartic acid,

glutamic acid and glycine were analysed.

In our study, the levels of Cr, Cu, Mn2576, Mn2605, Se, Zn and amino acids asparagine,
glycine, proline and threonine were significantly lower in the patient group compared to the

control group. Histidine was found to be higher in the patient group in the nail.

While there was no significant difference in terms of trace elements in hair, asparagine,

cysteine, methionine, phenylalanine and tryptophan levels were lower in the patient group.
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Hair tyrosine level was found to be higher in the patient group. It is noteworthy that

asparagine level was low in both hair and nails.

In our study, we used the NAPSI value as a marker of disease severity. The correlation
analysis we performed according to NAPSI showed that low values were negatively
correlated with NAPSI. This shows that there is a correlation between the severity of nail

involvement and nail trace element and amino acid amounts.

When we divided the patient group into two groups according to the NAPSI value, the fact
that there was no age difference in these two groups supports that the value changes are

proportional to the severity of nail involvement, not age-related.

Both methionine and cysteine were found to be lower in hair in the group with nail
involvement. We think that these sulphurous amino acids in the hair structure decreased as

a result of their liberation into the blood.

This study shows the effect of increased amino acid mobilisation and decreased trace

elements on nail and hair metabolism in psoriasis.

Key Words: Amino acids Nail diseases, Psoriyazis, Trace elements
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1. GIRIS VE AMAC

Psoriyazis, belirgin kalitsal yatkinlig1 ve otoimmiin patolojik 6zellikleri olan kronik
enflamatuvar bir deri hastaligidir. Psoriatik artrit bu hastaligin en iyi bilinen komponentidir,

ancak ayn1 zamanda metabolik sendrom ile de iliskilidir (1).

Tirnak psOriyazisi, deri psoriyazisi hastalarinin %50-79'unu ve psoriyatik artrit ise
(PsA) hastalarinin %80'ini etkileyen klinik bir formdur (2). Tirnak psoriyazisinin patogenezi
hala tam olarak aydinlatilamamistir, ancak psoriyatik deri lezyonlarinda tanimlanan
enflamatuvar sitokinler ve kemokinler ayni isleve sahip gorinmektedir. Matriksi tutulan
psoriyatik tirnakda pitting, 16konisi, lunulada kirmizi lekeler ve tirnak plaginda ufalanmaya
olusurken, tirnak yatag: tutuldugunda onikoliz, yag damlasi renk degisikligi, tirnak yatagi
hiperkeratozu ve splinter hemorajiler olusmaktadir. Tirnak psoriyazisindeki klinik
degisiklikleri degerlendirmek i¢in yaygin olarak Tirnak Psoriyazis Siddet Indeksi (NAPSI)
kullanilmaktadir (3).

Keratinosit hiperproliferasyonu ve artmis hiicre turnover: ile seyreden psdriyaziste
sacli deri ve tirnak etkilenebilmektedir. Sa¢ ve tirnagin sentezinde yer alan aminoasitler ve
eser elementler yap1 tasi olarak gorev alirlar. Ancak sa¢ ve tirnagin metabolik durumu
arastiran eser elementler ve aminoasit igerigini inceleyen ayrintili g¢alismalar

bulunmamaktadir.

Bu ¢alismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin
Sehir Hastanesi dermatoloji polikliniginde klinik olarak psoriyazis tanisi konmus sistemik
tedavi kullanmayan hastalarda tirnak ve sa¢ eser element ve aminoasit profilinin arastirilmasi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. PSORIYAZIS

2.1.1. Genel Bilgiler ve Siniflandirma

Psoriyazis vulgaris, derinin ve kismen de psOriyatik artrit seklinde bag dokusunun
kronik, enflamatuvar bir hastaligidir. Travma, enfeksiyonlar, ilaclar gibi gesitli cevresel

tetikleyici faktorler genetik yatkin bireylerde hastaligi ortaya ¢ikarabilir (4).

Psoriyazisin deri lezyonlart en sik diz-dirsek gibi bolgelerde keskin sinirli, eritemli
zeminde giimiisi beyaz skuamli papul ve plaklar olarak gorulir. Artmis enflamatuvar
epidermopoezle olusan plaklar genis alanlar1 kaplayabilirler (5). Guttat veya plak psoriyazis
gibi klasik deri bulgularina ek olarak, piistiiler veya pustilstiz farkl jeneralize veya lokalize

Ozel formlar goruldr.

Psoriyazis ayni zamanda c¢oklu komorbiditelerle iligkili multisistem kronik
enflamatuvar bir hastalik olarak tanimlanmigtir. Psoriyatik artrit, tim hastalarda taranmasi
gereken yaygin bir komorbiditedir (6). Psoriyazisi olan bireylerde daha sik goriilen ve
miidahale gerektirebilecek diger komorbiditelere 6rnek olarak obezite, metabolik sendrom,
hipertansiyon, diyabet ve aterosklerotik hastalik verilebilir (7). PsOriyazisin hastalarin yagam
kalitesi lizerinde de 6nemli bir etkisi vardir ve hastalar mevcut tedavilerin genellikle etkili

olmasina ragmen uzun vadede tatmin edici bir ¢6ziim saglamadigini diistinmektedir (8).

Psoriyazisin en yaygin formu kronik plak psoriyazis, keskin sinirli, eritemattz
plaklarin Gzerinde yer alan kalin skuamlarla karakterizedir. PsOriyazis hastaliginin diger
baslica klinik formlar1 arasinda akut seyirli ¢ok sayida kiigiik, enflamatuvar papil ve
plaklarla karakterize guttat psoriyazis; akut, subakut veya kronik pisttler ertipsiyon olarak
ortaya ¢ikabilen piistiiler psOriyazis ve viicut yiizey alaninin ¢ogunu veya tamamini igeren

kutandz eritem ve skuamla karakterize eritrodermik psoriyazis bulunur.

2.1.2. Epidemiyoloji

Diinya ¢apinda 100 milyondan fazla insan psoriyazisten etkilenmektedir. Psériyazis

icin belirgin bir cinsiyet egilimi yoktur (9) Ayrica Psoriyazis her yasta baslayabilir, ancak



¢ocuklarda yetiskinlere gore daha nadir goriiliir. PsOriyazis en sik 30 ila 39 yas ve 50 ila 69

yas arasinda iki yas doneminde pik yapar (10).

Diinya c¢apinda yapilan sistematik bir inceleme, psoriyazis prevalansinin
yetigkinlerde ytizde 0,5 ila 11,4, cocuklarda ise yiizde 0 ila 1,4 arasinda degistigini ortaya
koymustur (9). Psoriyazis prevalansi ekvatordan uzaklastik¢a artma egilimindedir. Avrupa
ve ABD'de psoriyazis prevalansinin %2 civarinda oldugu bildirilmektedir (11). Cografi
bolgeye ve galisilan niifus grubunun etnik kokenine bagl olarak degisir. Beyaz irk en yuksek
prevalansi gosterirken, onlar1 Asyalilar (%0,1-1) ve siyahiler takip etmektedir. Amerikan
yerlileri, Eskimolar ve Samoalilarda Psoriyazis hastalig1 neredeyse hi¢ goriilmez ve bunun
nedeni farkli genetik altyapi, beslenme, ¢cevresel faktorler veya tetikleyici bulasict hastaliklar

olabilir (12).

2.1.3. Etiyoloji

Psdriyazis i¢in Onerilen birden fazla risk faktorii vardir. Genetik yatkinlik dnemli bir
etken olarak kabul edilmekle birlikte, cevresel ve davranigsal faktorler de rol oynayabilir.
Ozellikle, psoriyazisli bireyler arasinda yiiksek oranda sigara, obezite ve alkol kullanimi
saptanmaktadir (13). Ilaclar ve enfeksiyonlar da psoriyazisi tetikleyen veya siddetlendiren

potansiyel faktorler olarak tanimlanmistir.

Psoriyazis poligenik multifaktoriyel bir predispozisyona sahiptir.. Psoriyazisli

hastalarin %35 ila %90'inda pozitif bir aile 6ykiisii bildirilmistir.

Histocompatibility antigens (HLA) insan hticreleri Gizerindeki yiizey antijenleridir ve
karsilik gelen kromozomal bolge major histocompatibility complex (MHC) olarak
adlandirtlir.  6p21  kromozomu (HLA genlerinin  konumu) Gzerindeki  major
histokompatibilite kompleksi (MHC) igindeki psoriasis-susceptibility (PSORS1) lokusu,
psOriyazisin 6nemli bir genetik belirteci olarak kabul edilmektedir (14). Psoriyazis ile
iligkilendirilen diger MHC genleri arasinda, HLA-Cw6 erken baglangigli psoriyazise
yatkinlik i¢in en onemli aleldir. HLA-Cw6 ayrica guttat psoriyazis ile giiglii bir iliskiye
sahiptir (15).

Bazi klinisyenler, erken baslangi¢h psOriyazis, pozitif psoriyazis aile oykisu ve
HLA-Cw6 ekspresyonu olan hastalar1 tip | psOriyazis ve ge¢ baslangicli, aile Oykiisii
olmayan ve HLA-Cw6 ekspresyonu bulunmayan hastalar1 tip 11 psoriyazis olarak
belirlemistir (16). Diger HLA alelleri farkli psoriyazis varyantlari ve ilgili durumlarla iligkili
olabilir (Tablo 2.1) Ornegin, HLA-B27 aleli sakroileit ile iliskili psoriyazis ve reaktif artrit



icin bir belirtectir. Ayrica, HLA-B17 psoriyazis egilimi ve daha siddetli psoriyatik artrit ile
iliskili olabilir (17, 18).

Tablo 2.1. Psoriyatik artrit hastalarinda HLA-CW6 ve HLA-B27 iliskili fenotipik 6zellikler

HLA-CWO06 HLA-B27
Erken psoriyazis baslangi¢ yasi Erken artrit baslangi¢ yas1
Gec¢ psoriyazis-artrit iligkisi Erken psoriyazis-artrit iliskisi
K=E E>K
Eklem tutulumu non-spesifik Aksiyel ve bilateral sakroileit
Psoriyazis aile Oykusu + Artrit aile 6ykusu +
Uveit iliskisi yok Uveit iliskisi var
Kutandz tutulum icin risk faktor Eklem tutulumu icin risk faktori

Psoriyatik epidermiste farkli sekilde ifade edilen bir diger 6nemli gen ailesi
antimikrobiyal peptitleri kodlar. Bu peptitler psoriyatik deride yuksek seviyelerde ifade
edilirken, atopik dermatitte diisiik seviyelerde ifade edilir (19).

IL-12 ve IL-23 icin reseptorun ortak alt birimini kodlayan genler Psoriyazis igin
duyarlilik lokuslar1 olarak tanimlanmistir. Bazi reseptoér polimorfizmlerinin Psoriyazise
yatkinlik yarattigi veya psoriyazisten korudugu goriilmektedir (20-22). Ayrica, IL-12 ve IL-
23'in p40 alt birimini kodlayan IL12B geninin yan1 sira IL-23 ve IL-39'un p19 alt birimini
kodlayan IL23A geni de psoriyazis ile giiglii bir sekilde iliskilidir (23).

2.1.4. Diger Faktorler

Genetik Ozelliklere ek olarak, ¢esitli hastaliklar, aliskanliklar, ilaglar ve gevresel
maruziyetler psoriyazis icin risk faktorleri veya siddetlendirici faktorler olarak one
stirilmiistiir. PsOriyazis hastaliginin ilk baslangici veya relapslart birgok farkli faktérden
kaynaklanabilir. En 6nemlileri streptokoksik tonsillit, periodontit, stres ve gesitli ilaglardir
(lityum, klorokin/hidroksiklorokin, [ blokerler, ACE inhibitorleri, non-steroid
antienflamatuvar ilaclar). Immiin checkpoint inhibitorleri psoriyazisin siddetlenmesine
neden olan yeni nesil ilaglardan biridir (24). HIV enfeksiyonu psoriyazisi tetikleyebilir ve
bu hastalarda seboreik dermatit veya ara formlar (sebopsoriyazis) siklikla goriiliir. Psoriyazis
ile baglantili tibbi ve davranigsal risk faktorlerine drnek olarak sigara, obezite ve alkol

kullanim1 verilebilir.

D vitamini durumunun psoriyazisteki rolii belirsizdir, ancak psoriyazisli hastalarda

diisiik D vitamini seviyeleri gézlenmistir.



Psoriyazis ve stres arasindaki iliski karmasiktir. Vakalarin %31-88'inde hastalar

stresin psoriyazis lezyonlarini ve hastaligi tetikledigini bildirmektedir (25).

Psoriyazisli bazi hastalarda, kasima gibi epidermal rejenerasyon uyaran epidermal
irritasyon, maruz kalinan saglam deride psoriyatik lezyonlarin olusmasina yol acar (Koebner

fenomeni (izomorfik yanit)) (26).

2.1.5. Patogenez

Gegmiste, psOriyazis temel olarak bir hiper-proliferasyon hastaligi olarak
goriilmekteydi; ancak artik psoriyazisin T lenfositler, dendritik hicreler ve sitokinlerin
(interlokin [IL] 23, IL-17 ve tiimor nekroz faktorii [TNF]) merkezi bir rol oynadigi immiin

aracili karmagik bir hastalik oldugu bilinmektedir.

Psoriyazis vulgaris, dogal bagisiklik sisteminin reseptorleri araciligiyla etki eden
cesitli tehlike sinyalleri, farkli tipteki dendritik hiicrelerin ve keratinositlerin aktivasyonuna
yol acar. Tehlike sinyalleri arasinda mekanik travma, patojen mikroorganizmalarla
enfeksiyonlar veya antimikrobiyal protein katelisidin/LL-37 ile bir kompleks olusturduktan
sonra Toll-like reseptorlere baglanan endojen DNA yer alir (27). PsOriyazis hastaliginda bu
durum pro-enflamatuvar mediatorlerin ve kemokinlerin {retiminin artmasina ve
enflamatuvar hiicrelerin deri i¢ine alinmasina yol agar. PsOriyatik lezyonlar daha sonra
epidermal infiltrasyon ve esas olarak melanositlere kargi yonlendirilen oto-reaktif CD8+ T
lenfositlerin aktivasyonu ile gelisir (28). Melanosit spesifik otoimmiin yanit, 6ncelikle
melanositik oto-antijenleri bagisiklik sistemine sunan HLA-C*06:02 molekiilii tarafindan
induklenir. Melanositik antijenlere ek olarak, LL-37 gibi antimikrobiyal proteinler de olasi
oto-antijenler olarak tanimlanmistir (29, 30). T hcresi aktivasyonunu ve fonksiyonel T
hiicresi farklilagsmasini etkileyen gen varyantlarinin etkisi altinda, aktive olmus T hiicreleri
oncelikli olarak bakteri ve mantarlara kars1 antimikrobiyal savunmadan sorumlu olan bir T
hiicresi tipine doniisiir. Keratinositler ve dendritik hiicreler tarafindan tiretilen IL-23 sitokini,
patojenik T hicrelerinin aktivasyonunun ve sitokin tretiminin strddrtlmesinde 6nemli bir
rol oynar. Psoriyatik T hiicreleri 6zellikle interlokin (IL)-17, -22 ve IFNy olusumuyla kronik
enflamasyona aracilik eder ve baskin sitokin IL-17'ye gbre Th/c17 tipi hucreler olarak
adlandirilir (31). Th/c17 hiicreleri tarafindan iretilen sitokinler keratinositlerin
enflamatuvar hiper-proliferasyonunu inddikler. Bunun sonucunda keratinositlerin epidermis
iginden gegis siiresinin yaklasik 30 giinden yaklasik 5-8 giine kisalmasi psoriyazisde gorilen
skuamin nedenidir (32) (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1. PsOriyazis patogenezi

Enflamasyon sirasinda, bilinen hemen hemen tiim antimikrobiyal peptitler psOriyatik
plaklarda asir1 eksprese edilir. Bunlar arasinda psoriasin, human p-defensin 2 (hBD2) ve
RNAse 7 bulunur. Notrofillerin stratum korneumdaki mikro apselere (Munro mikroapsesi)
infiltrasyonu, IL-8 gibi kemotaksinlerin artmig ekspresyonuna baghdir ve psOriyazisin ayirt
ettirici bir 6zelligidir (33) (Sekil 2.1).

2.1.6. Klinik

Psoriyazis hem genetik hem de klinik olarak farkli fenotiplere sahip heterojen bir
hastaliktir. Hastaligin baslangi¢ yasi, ergenlik ve erken yetiskinlik donemlerinin yani sira 40
yas Ustiinde pik yapmaktadir. Vakalarin ¢ogunda baslangi¢ kronik plak tipi psoriyazis olarak
ortaya c¢ikar ve genellikle baslangicta sadece sagl deriyi etkiler. Boyut, konfigiirasyon,
yogunluk ve yayilim hem baslangicta hem de seyir sirasinda hastadan hastaya ¢ok farklidir.
Hastaliginin ana tipleri kronik plak psoriyazis, guttat psoriyazis, plstuler psoriyazis ve

eritrodermik psoriyazistir (34). Ancak bunlar disinda da ek varyantlar bulunmaktadir.

Psdriyazisin tipik lezyonlari eritematoskuamoz ve genellikle monomorfiktir. Keskin
siurli, genellikle yuvarlak, hafif kabarik plaklardan olusurlar. Glimiisi beyaz ve kolayca
cikarilabilen bir pullanmanin altinda yogun bir eritem bulunur (35). PsOriyazis
lezyonlarinda skuamin mekanik yolla kaldirilmas1 sonucunda sirasi ile ii¢ adet fenomen
izlenir. Birincisi mum lekesi fenomenidir. Bu fenomende giimiisi skuam kazindikga mum
lekesi goriiniimii olusturur. ikinci fenomen son zar fenomenidir. Skuamlarm kalan

kazindik¢a son parlak membran ortaya ¢ikar. Son zar kaldirildiktan sonra ise igne ucu



boyutunda papiller uclarin kapillerlerinden kanamalar goriilmeye baslanir ve buna Auspitz
bulgusu denir. Auspitz bulgusu elonge olmus damarlar ve incelmis supra-papiller epidermis
nedeniyle gorinmektedir. Bu bulgular zamaninda psoriyazis lezyonlarinin sifilisten

ayrilmasina olanak saglamaktaydi (Tablo 2.2).

Eritemli skuamli endiire plaklar psoriyazisin tiim tiplerinde gorilebilir. Bu klinik
gorliinim deri yiizeyine yakin uzamis dilate kapillerler, epidermal akantoz, hiicresel

infiltratlar ve anormal keratinizasyonun histolojik bulgularinin yansimalaridir.

Bir lezyonun boyutu igne ucu kadar bir papiilden ¢ap1 20 cm'nin iizerine kadar
degisebilse de, lezyonun ana hatlar1 genellikle dairesel, oval veya polisikliktir (polisiklik
olmasi lezyonun birkag kiigiik birimden tiiredigini gosterir). Koebner fenomeni ilk olarak
1876’da tanimlanan travma sonrast daha Once lezyon olmayan deride hastalifa ait
lezyonlarin goriilmesini tanimlayan fenomendir. Koebner fenomenine bagli psoriyatik
lezyonlarin konfigiirasyonu travmanin etiyolojisini yansitir. Olduk¢a karakteristik keskin
siirlarma ek olarak, psoriyatik lezyonlar bazen Woronoff halkasi olarak adlandirilan soluk

beyaz bir halka ile cevrelenir (36).

Tablo 2.2. Fenomenlerle iliskili histopatolojik bulgular

Histopatoloji Fenomen
Parakeratotik hiperkeratoz Mum lekesi fenomeni
Dermal papillanin son tabakasi Son membran fenomeni
Dermal papillamattz Auspitz fenomeni

Alevlenmeler sirasinda psoriyatik lezyonlar siklikla kasinir. Mevcut psoOriyatik
plaklar1 ¢evreleyen noktasal papiiller hastaligin instabil bir evresinde oldugunu gosterir.
Buna ek olarak, genisleyen psoriyatik lezyonlar daha yogun eritem igeren aktif bir kenar ile
karakterize olur. Enflame lezyonlar hafif hassas olabilir. Bir lezyonun involiisyonu

genellikle merkezden baslar ve anuler psoriyatik lezyonlara neden olur (37).

2.1.6.1. Kronik plak psériyazis

Kronik plak psoriyaziste, keskin sinirli, eritemli, skuamli plaklarin nispeten simetrik
bir dagilimi vardir. Plak boyu 1-10 cm arasinda degismektedir. Viicut ylizey alam
tutulumunun derecesi sinirli veya yaygm olabilir. Kafa derisi, dirsekler, dizler ve
lumbosakral bolge, eller ve ayaklar tercih edilen bolgelerdir. Genital bolge hastalarin
%45'ine kadarinda tutulur. Plaklar ayni yerlerde aylarca veya yillarca devam edebilir.

Hastaligin seyri kronik olmasina ragmen, tam remisyon donemleri gorulebilir ve hastalarin



yaklagik %15'inde 5 yillik remisyonlar bildirilmistir (38). Kalin, glimiisi bir skuam
genellikle mevcuttur, ancak banyo skuami kaldirabilir ve yumusatict uygulamalar skuami
gecici olarak goriinmez hale getirebilir. Plaklar asemptomatik olabilir, ancak kaginti

yaygindir. Avug igi veya ayak tabani tutulumu agrili fissiirler igerebilir (39).

Tutulan viicut yiizey alaninin ylizdesi eritem, endiirasyon ve pullanma acisindan
bireysel lezyonlarin siddetini yansitmadigindan, Ps6riyazis Alan ve Siddet indeksi (PASI)
formiile edilmistir (Tablo 2.3). Bu skor (dort anatomik alanin her birinde bas, st
ekstremiteler, gdvde ve alt ekstremiteler) ve lezyonel eritem, endiirasyon ve pullanmanin

Klinik skorlanmasina dayanmaktadir. PASI zahmetli bir hesaplamadir ve psoriyazisli

hastalarin rutin yOnetiminden ziyade klinik ¢alismalar i¢in daha yaygin olarak

kullanilmaktadir (40).

Sekil 2.2. Kronik Plak psoriyazisli hasta

Tablo 2.3. PASI skoru hesaplanmasi

Eritem, skuam ve endurasyon siddeti Tutulum siddeti
(sach deri, kollar, govde, bacaklar i¢in ayri
ayri)

Semptom yok
Hafif
Orta
Belirgin
Cok belirgin 4
Etkilenen yiizey alanmi Alan puam
(her vicut bolgesi icin)
<%10
%10 - %29
%30 - %49
%50 - %69
%70 - %89
%90 - %100
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2.1.6.2. Guttat psoriyazis

Guttat psoriyazis, ¢ok sayida kiigilik psoriyatik papiil ve plaklarin hizla ortaya ¢ikmast
ile karakterizedir. Papiil ve plaklarin c¢ap1 genellikle 1 cm'den kuglktur ("damlacik"
anlamina gelen "guttat" ismine yol acar). Govde ve proksimal ekstremiteler baslica tutulum

bolgeleridir.

2.1.6.3. Seboreik dermatit psoriyazis birlikteligi (Sebo-psoriyazis)

Klinik olarak, kafa derisi ve ytizdeki seboreik egzama ile psoriyazis hastaligi arasinda
ve lezyonlarin kafa derisi, nazolabiyal ve temporaldeki dagiliminda bir 6rtiisme olabilir.
Genellikle sarimsi1 goriiniimlii skuamin oldugu bu forma seboreazis veya sebopsOriyazis

denir (41).

Kafa derisi viicudun en sik etkilenen bdlgesidir. Mikrobiyal bir tetikleyicinin sagh
derinin Pityrosporum spp. ile daha yogun kolonizasyonu oldugu diisiiniilmektedir (42).
Egzamanm aksine, psOriyatik sach deri tutulumu genellikle sa¢ ¢izgisinden alin, boyun ve
retro-aurikiiler bolgedeki tiiysiiz deriye kadar yaklasik bir parmak genisliginde uzanir (Sekil
2.3). Kafa derisi ciddi sekilde etkilenirse, geri doniistimlii sa¢ dokiilmesi meydana gelebilir.
Lezyonlar kasinirsa, kalic1 sa¢ kaybiyla birlikte skarlasan alopesi miimkiindiir. Bazen TNF
inhibitorii kullanimma bagli olarak da alopesi gelisimi goriilebilir (43). Sacli derinin
tutulmasi, skuamlarin siirekli goriiniir olmasi ve belirgin kasint1 nedeniyle etkilenen hastalar

icin genellikle cok streslidir (44).

Sekil 2.3. Sa¢ ve tirnak tutulumlu hasta



2.1.6.4. Genital ve Invers (intertrijindz) psoriyazis

"Invers psoOriyazis" inguinal, perineal, genital, intergluteal, aksiller veya infra-
mamaryan bolgeler dahil olmak tzere intertrijinz alanlar1 i¢eren bir sunum anlamina gelir.
Bu tablo, ekstansor ylzeylerdeki tipik plak psoriyazis tablosunun tersi oldugu i¢in "invers"
olarak adlandirilir. invers psoriyazisin karakteristik bulgular1, genellikle intertrijin6z mantar
veya bakteriyel enfeksiyonlar ile karigan, iyi sinirli, piiriizsiiz, parlak plaklari igerir (45).
OKkliizif bir ortam nedeniyle skuam yoktur ve lezyonlar parlak kirmizi renk ve maserasyon

gosterir. Siklikla santral bir fissur izlenir.

Cocuklarda ve ergenlerde genital psoriyazis yetiskin psdériyazisinden énemli dlcude
farkli olmasa da, bebek bezi psOriyazisi 2 yasin altindaki ¢ocuklarda psoriyazisin 6nemli bir
belirtisidir (46).

2.1.6.5. Eritrodermik psoriyazis

Eritrodermik psoriyazis, genel semptomlar, sistemik inflamasyon bulgular
(I6kositoz, kan sedimantasyon hizinda artig, CRP artis1), periferik ve santral dem ve belirgin
halsizlik ile seyreden akut enflamatuvar bir psoriyazis formudur. Psdriyazisin bu varyanti

jeneralize eritem ve pullanma ile karakterizedir ve baslangic1 kronik veya akut olabilir.

2.1.7. Tam

Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda kronik plak psoriyazis tanisi fizik muayene ile
konulabilir. Deri biyopsisi zor vakalarda yardimci olabilir ancak genellikle gerekli degildir.
Taniy1 dogrulayan bagka bir laboratuvar testi yoktur. Genetik testler psoriyazis hastaliginin

teshisi i¢in kullanilmaz.

2.1.7.1. Histopatoloji:

Psoriyazisin klasik histolojik bulgular1 arasinda dlzenli veya tek tip epidermal
hiperplazi; parakeratoz (stratum korneumda niikleuslarin tutulmasi); stratum korneum ve
epidermiste notrofiller (stratum korneumda mikroabseler bulunabilir); epidermis grandiler
hiicre tabakasinda incelme veya kaybolma; suprapapiller dermal plaklarin incelmesi ve
kivrimli, dilate dermal papiller kapillerler gortlir (47). Erken donem lezyonlarinda yerlesik
plaklardan farklidir ve sadece yiizeysel, perivaskiiler, lenfositik infiltratlara ve dilate,

kivrimli kapillerlere sahip olabilir. bulunabilir.
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2.2. TIRNAK

Insan tirnagini énemli bir kozmetik iinite olmasimin yaninda gesitli fonksiyonlart
vardir. Ozellikle ince motor islerde parmak fonksiyonuna destek olmast, fiziksel ve kimyasal

travmalardan koruma saglamasi 6rnek olarak verilebilir.

2.2.1. Tirnak Anatomisi

Tirnak tinitesi tirnak matriksi, tirnak yatagi, proksimal ve lateral tirnak kivrimlar: ve

hiponisyumdan olusur (48).

Tirnak matriksi, tirnak matriksi keratinositlerinin nihai olarak tirnak plagimi
olusturmak iizere farklilastig1 germinatif epiteldir. Tirnak matriksinin ¢cogu proksimal tirnak
kivriminin altinda gizlidir, ancak distal iigte biri bazen tirnak plaginin proksimal kismindan

lunula adi1 verilen yarim ay seklinde bir yap1 olarak goriilebilir (Sekil 2.4).

Tirnak matriksinin olgunlasmasi ve farklilasmasi distale dogru ydnlendirilmis
diyagonal bir eksen boyunca gerceklesir. Boylece, distal matriks hiicrelerinin
keratinizasyonu tirnak plaginin ventral kismini olustururken, proksimal matriks hiicrelerinin
keratinizasyonu tirnak plaginin dorsal kismini olusturur. Tirnak plagi anormallikleri tipik
olarak tirnak matriksini igeren patolojik siireclerden veya iistteki tirnak kivrimini iceren yer

kaplayan lezyonlardan kaynaklanir (48).

Ortalama olarak, el tirnaklarinin yeniden uzamasi yaklasik 6 ay, ayak tirnaklarinin
yeniden uzamasi ise yaklasik 12 ay ( basparmak tirnagi i¢in 18 aya kadar) siirer (49). Tirnak
uzamasi ilerleyen yas ve vaskiiler hastaliklarla yavaslar ve sistemik hastalik, travma veya

ilaglar (6rnegin antimitotik ilaglar) nedeniyle kismen veya tamamen kesintiye ugrayabilir.

Tirnak yatagi dermisi dogrudan tirnak plaginin altinda yer alir ve tirnagin ventral
ylizeyine bazi epitelyal hiicrelerin katkida bulunarak tirnagin tirnak yatagina yapisarak
devamli uzamasini sagladigina inanilir. Bu nedenle, tirnak yatagi cerrahisi hafif onikoliz ve

nadiren kalic1 tirnak distrofisi ile komplike olabilir.
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Sekil 2.4. Tirnak anatomisi

2.2.2. Tirnagin Molekiiler Yapisi ve Sentezi

2.2.2.1. Tirnak Keratinizasyonu

Tirnak tinitesinde g¢esitli farkli goérevlere sahip olan farkli epitellerin olusturulmasi
farkli keratinizasyon modelleri sonucu farkli keratin tiplerinin {iretimi sayesinde

gerceklestirilir.
Bu keratinizasyon modelleri asagidaki gibidir:

1. Matriks epitelinde meydana gelen onikokeratinizasyon. Bu modelde tirnak

plaginin sert keratini tiretilir.

2. Proksimal tirnak kivriminin ventral kisminin ve tirnak yatak epitelinde, meydana
gelen onikolemmal keratinizasyon sonucu olusan iriinler kutikula ve tirnak
yatagidir (50, 51).

3. Epidermoid keratinizasyon, proksimal tirnak kivrimmin dorsal kisminin
epitelinde, lateral kivrimlarda ve hiponisyumda meydana gelir. Uriinler,

Eponisyum, Derinin kornifiye tabakasinin yumusak keratinleri (ortokeratin)'dir.

Onikokeratinizasyon ve onikolemmal keratinizasyon intrinsiktir ve tirnak iinitesine

0zgudir. Epidermoid keratinizasyon volar derinin kompakt orto-keratinizasyonuna benzer.
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2.2.2.2. Tirnak rejenerasyonu

Yetiskin tirnak plag: fizyolojik olarak sag telleri gibi dokiilmese de, aviilsiyondan
sonra yenilenmesi, sa¢ dongusunin sa¢ embriyolojisine esdeger bir sekilde tirnak

olusumunun embriyolojik adimlarini taklit eder.

Avllsiyon gerceklestiginde, kopan plak matriksin keratojen bolgesini ve yatak
epitelini beraberinde tasir ve geride ¢iplak bir bazal matriks ve agikta kalan bir yatak
mezenkimi birakir. Ciplak ylizeyler hemen bir krut ile kaplanir. Krutun altindaki epitelyal
onarim, lateral kivrimlardan ve hiponisyumdan go¢ eden epidermis tarafindan saglanir. Bu
onarici epidermis hiperplastik ve hiperkeratotiktir ve viicudun bagka yerlerindeki rejeneratif

epidermisin tipik 6zelligi olarak graniiler bir keratohiyalin tabakas1 igerir (52).

Yeni plak olustukca ve ilerledikge, farkli bir gériinlime sahip bir epitel yavas yavas
kaudale dogru ilerler ve onarici epitelin yerini alir. Bu yeni epitel daha incedir ve graniiler

bir tabakadan yoksundur ve normal, kalic1 yatak epitelidir.

2.2.2.3. Tirnak plag1 uzamasi

Tirnak T{nitesi igin kok hiicrelerin  proksimal matrikste lokalize oldugu
diistiniilmektedir (53, 54). Normal tirnak uzamasi ayda 1,8 mm ile 4,5 mm arasinda degisir
ve bireyler arasinda belirgin farkliliklar gosterir, ancak ayni aile bireylerinde daha sabittir.
Ortalama 0,1 mm/glin (3 mm/ay) biiyiime hizi, bir tirnagin yaklagik travma zamanini
belirlemek ve gelecekteki olaylari tahmin etmek igin kullanishidir (54). Normal bir tirnagin
proksimal tirnak kivrimimnin altindan 5-8 mm uzamasi yaklasik 2 ay siirer. Dolayisiyla
normal bir tirnak yaklagik 6 ay i¢inde tamamen uzar. Ayak tirnaklari, el tirnaklarinin yarisi
ila ligte biri oraninda uzar, bu nedenle normal bir ayak tirnaginin uzamasi 12-18 ay sirer.

Yilda yaklasik 3 g tirnak plagi iiretilir (52, 55).

Insanlarda aviilsiyondan sonra tirnaklar yenilenirken daha hizli biiyiir. Bireyde tirnak
uzamasi parmak uzunlugu ile orantilidir (52). Tirnak uzamasi dominant elde daha hizlidir
ve erkeklerde kadinlardan daha hizlidir (55). Tirnak uzamasi hamilelik sirasinda (56), tirnak
yiyenlerde, sicak iklimlerde (57), psoriyazis (58) ve onikolizis (psoriyatik ve idiyopatik) ve
hipertiroidizm olan kisilerde normalden daha hizlidir. Terbinafin ve itrakonazol gibi
sistemik antifungaller, antifungal etkilerden bagimsiz olarak tirnak biiylime hizin1 artirabilir.
Tirnak biiytime hiz1 10- 14 yaslari arasinda zirve yapar ve ikinci dekattan sonra yasla birlikte
bir diisiis baslar (59). Hareketsiz veya felgli kisilerde; dolasim bozuklugu olanlarda, yetersiz

beslenenlerde (60) veya sar1 tirnak sendromunda; geceleri; emzirme doneminde; akut
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enfeksiyonda ve antimitotik ilaclarla tedavi sirasinda tirnak biiylime hizi normalden daha

azdir (61).

Matriksin en proksimal kisminin dorsal tirnak plagini olusturdugunu, distal matriksin
ise tirnak plagmin ventral kismini olusturdugunu gosterilmistir  (62). Forslind ve
meslektaglar1 ve Robson ve Brooks elektron prob mikroanalizini (analitik elektron
mikroskobu) kullanarak dorsal ve intermedier tirnak plagi arasinda kuru kiitle, siilfiir icerigi,
kalsiyum veya potasyum seviyeleri agisindan bir fark olmadigini gostermistir (63); ve
Hashimoto yetigkin tirnak plaginin tiim bdliimlerinin benzer sekilde keratinize oldugunu
bildirmistir. Tirnakla iligkili keratin proteinlerinin monoklonal antikorla boyanmasi da tirnak
plaginin matriks tarafindan 6zel olarak olusturuldugunu desteklemektedir (64). De Berker
ve arkadaglar1 tirnagin dorsoventral eksenindeki hiicre sayisindaki artisin sadece tirnak
matrisi lizerinde meydana geldigini ve bunun %80'inin matrisin proksimal yarisi tarafindan
saglandigin1 gostermistir. Ayrica tirnak plagi kalinhiginin tirnagin uzunlugu boyunca
arttigin1 gostermislerdir (49). Tirnak plagi normal kosullar altinda agirlikli olarak matriks
tarafindan olusturulur ve tirnak yatagi tarafindan tirnak plaginin alt yilizeyine kiiciik bir hiicre

katkis olur.

Tirnak yatagi, tirnak plaginin alttaki yapilara baglanmasina énemli dl¢iide katkida
bulunur. Bir tirnak plagi avulse edildiginde, direncin ¢ogu tirnak yataginda goriiliir. Zaias ve
digerleri, tirnak yataginin epitelinin ¢ogunun avulse olmus bir plagin alt ylizeyine bagh
kaldigini gozlemlemislerdir (65). Hiponisyum, tirnak plaginin serbest kenarinin alt yiizeyine
hiicre katkisinda bulunur (66). Tirnak yataginin plagin alt yiizeyine yaptigi hiicre katkisi ile
tirnak yatagi rete ve dermal papillalarinin i¢ ige ge¢cmis, oluk icinde dil seklindeki uzamsal
diizeninin  bir kombinasyonu plagi yataga tutturur. Bu bolge  distalde

hiponigyum/onikokorneal bant tarafindan kapatilir.

2.2.3. Tirnak Unitesinin Biyokimyasi

Bir¢cok aragtirmaci, epitelyal bir iiriin olan tirnak plaginin viicut mineral
metabolizmasini yansitacagi diisiincesiyle tirnak plaginin bilesimini incelemistir. Tirnak
plaginin bilesenleri inorganik ve organik olarak ikiye ayrilabilir. Inorganik elementler eser
metaller ve elektrolitler (plazma ve diger viicut sivilarinda dolasan iyonlar) olarak ikiye

ayrilabilir.

Bazi yontemler (6rnegin, emisyon spektroskopisi ve spark source kiitle
spektrometri), bir numunenin kiiciik 6rneklerinde birka¢ metalin tespiti i¢in yararlidir, ancak

metabolik hastalikta meydana gelen kiiciik degisiklikleri tespit etmek icin duyarsizdir.
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Kimyasal yontemler, alev fotometrisi ve atomik absorpsiyon spektroskopisi gibi daha hassas
teknikler daha kiiciik degisiklikler i¢in daha uygundur (67-69).

Tirnak plaklarinda inorganik elementlerin 6l¢iimiindeki teknik zorluklara ragmen,
bircok ilging gézlem rapor edilmistir: erkeklerin tirnak plaklarinda kadinlarinkine kiyasla
kalsiyum ve ¢inko daha yiiksek ve magnezyum daha diisiiktiir (69), ¢ocuklarin tirnaklarinda
magnezyum ve sodyum yetiskinlerin tirnaklarindan daha yiiksektir (70) ve Wilson hastaligi
olan hastalarin tirnak plaklarinda bakir artmistir (71). Demirin ergenlerin tirnak plakalarinda
azaldig1 ve demir eksikligi anemisi olan hastalarda azaldig1 (72) ya da degismedigi (73)
bildirilmistir. Kronik diyalize giren iki hastanin tirnaklarinda magnezyum artmistir (68) ve
kwashiorkorlu ¢ocuklarin tirnak plakalarinda sodyum ve kalsiyum normal ¢ocuklara gore
daha yiiksek, magnezyum ise daha dusiiktir (74, 75). Sodyum konsantrasyonu kistik
fibrozisli hastalarin tirnak plakalarinda artmistir ve ter testi sonuglarinin yetersiz oldugu
durumlarda ve uzak bolgelerde yasayan deneklerde hastaligin teshisinde faydali olabilir
(76). Tirnak plaginin floriir igerigi floriir alimini yansitir (77). Tirnak plagindaki arsenik
seviyesi maruziyetten sonraki saatler icinde artar ve akut ve kronik arsenik zehirlenmesini
gostermede faydali olabilir (78). Arsenik maruziyeti durumunda, tirnaklar enine gergek
16konisi bantlari (Mee ¢izgileri) gosterebilir; normal tirnak biiylime oranlarina dayanarak,
maruziyetin zamanlamasi tahmin edilebilir. Teyit i¢in tirnak kesimleri arsenik de dahil

olmak iizere agir metaller agisindan analiz edilebilir (79).

Organik elementlerin 6lgulmesi daha kolaydir. Karbon teknik olarak tek organik
element olmasina ragmen, tirnak plaginda neredeyse sadece amino asitlerde bulunduklar
i¢in siilfiir ve nitrojen de dahil edilmistir (80). Tirnaklarin azot igerigi yenidoganlarda azalir
(81), beyazlarda siyah ergenlere gore biraz daha yuksektir, ancak beslenme durumundan
etkilenmez (82). Tirnak plaginda siilfiir neredeyse sadece iki sistein kalintisinin oksidatif,
distilfit bagl iiriinii olan sistin amino asidinde bulunur. Hess, artritli hastalarin tirnaklarinda
daha diisiik sistin konsantrasyonlari tespit etmistir. Klauder ve Brown, bir dizi deri ve
sistemik hastalikta tirnaklarin siilfiir igeriginin azaldigini gostermis, ancak hastalikli
tirnaklarda veya sistemik hastalig1 olan hastalarin tirnaklarinda siilfiir konsantrasyonunun
belirlenmesinin bir degeri olmadigi sonucuna varmistir (83). Uranyum madeni iscilerinde
tirnak plagi sistininde azalma bildirilmistir (84). Sistin igerigi etnik grup, farkli beslenme
aligkanliklar1 veya hamileligin bir fonksiyonu olarak degismez (85) ancak koilonisi mevcut

oldugunda tirnaklarda azalabilir.

Tirnak plaklari, sa¢ ve epidermis gibi, keratin ad1 verilen bir grup sert, fibroz protein

igerir. Yin tizerinde yapilan ilk ¢aligsmalar, iki bileseni ortaya ¢ikarmistir: fibroz proteinler
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ve fibréz proteinleri ¢cevreleyen daha az yapili, globiiler matris proteinleri. Bu proteinler
topluca keratin olarak adlandirilmistir. Daha sonra arastirmacilar, fibroz proteinlerin, ara
filamentler olarak adlandirilan hiicrelerin biitlinliigiine katkida bulunan genis bir yapisal
protein ailesinin pargasi oldugunu belirlediler ve keratin terimini fibroz proteinlerle
sinirlandirmaya basladilar. Globiiler matris proteinleri artik keratin iligkili proteinler olarak
bilinmektedir. Fibroz keratin proteinleri ile karsilastirildiginda, matris proteinleri yliksek
oranda sulfur igeren amino asit sistin icerir. Yin kimyagerleri, matris proteinlerinin fibroz
proteinleri bir arada tuttu§unu ve sistin disiilfit baglarinin bir tutkal gorevi gordiigiini
diistinmektedir. Tirnak proteinleri ¢oziiniirlilk, amino asit bilesimi, elektroforetik
hareketlilik ve x-1s1n1 kirmim deseni temelinde fibroz keratinler ve globiiler (fibréz olmayan)
keratin iligkili proteinler olarak ayrilabilir. Epidermisin stratum korneum'u ile
karsilastirildiginda, tirnak plagmin  proteinleri olduk¢a farklidir. Sadece keratin
ekspresyonunun paterni farkli degildir (86), ayn1 zamanda stratum korneumda tirnakta

bulunan yiiksek siilfiirlii matris bileseni bulunmamustir.

Fibroz proteinler olan keratinler, hiicrenin hiicre iskeletine katkida bulunan ara
filament proteinleri grubuna aittir. 50'den fazla keratin proteini tanimlanmistir. Keratinler
asidik ve notr-bazik proteinler olarak iki gruba ayrilabilir; her gruptan bir tane olmak (izere
bir ¢ift olarak ifade edilirler. Eksprese edilen keratin ¢iftleri hem dokuya hem de farklilagsma
asamasina gore degisir; Ornegin, suprabazal epidermiste eksprese edilen ¢ift, suprabazal
0zofagusta eksprese edilenden veya epidermisin bazal tabakasinda eksprese edilenden
farklidir. Sa¢ ve tirnakta bir dizi 'sert' keratin tanimlanmustir. Tirnak {initesi hem sert

keratinleri hem de diger epitellerde goriilen keratinleri eksprese eder (87).

Kornifiye hiicre zarfi, epidermisin stratum korneumunda ve tirnak plaginda bulunan
kimyasal olarak direngli bir yapidir. Tirnak plagindan alinan proteinin kornifiye hiicre
zarfiyla zenginlestirilmis bir fraksiyonu hazirlanmis ve nispeten yliksek diizeyde prolin
icerdigi gosterilmistir  (88). Sistatin M/E, yapisal proteinlerin ¢apraz baglanmasini
diizenleyen bir sistein proteaz inhibitoriidiir ve tirnak tlinitesindeki terminal farklilasma ve

kornifikasyonda rol oynadigi diisiiniilmektedir (89).
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Tablo 2.4. Tirnak yiizey anomalileri

duizensiz oryantasyonu ile
diizensiz bir protein ve
lipid yapis1 gosterterir.

Tirnak Tirnak Tanm Neden
Anomali anomalisi
grubu
Tirnak Kirilgan Tirnak plagimin ylizeyinde | -Yaglanma
ylizey tirnaklar (brittle | piriizlilik ve mathik -Gebelik
anomalisi | nail) Keratin filamentlerinin

-Dermatozlar: liken planus,
alopesi areata, egzemalar

-Sistemik hastaliklar: periferik
arter hastalig1, demir eksikligi
anemisi, endokrin bozukluklar

-Cevresel maruziyetler
-Tirnak kozmetikleri
-Tekrarlayan mikrotravma
-[laglar: retinoidler,
kemoterapotikler

-Idiyopatik
Onikosizya Tirnak plagmin hiicreler -Islak igler
(Lameller arasi adeziv faktorlerinin -Kimyasallar
distrofi) bozulmasi nedeniyle “Travma
tirnagin serbest kenarmin
lameller ayrilmasi
Onikoreksis Tirnak plagindaki yiizeysel | -liken planus
oluklar distal bir yariga yol | -bozulmus vaskiiler yap:
acLEs -travma ve tiimorler
Beau cizgileri Proksimal tirnak matriks -Lokal travma: manikdir,
proliferasyonunun gegici onikotillomani, k6t uyan
olarak durmasindan ayakkabi
ké'ihyr}aklam.r Ve.tlrnak -kutandz hastalik: dermatit,
biylimesi ile distale dogru | paronisi, pemfigus, kawazaki, el
hal’eket Eden enlne 0|Uk|al’ ayak aglz hastahgl
seklinde gorilir. -laglar: retinoidler, kemoterapi
ajanlar1
Longitudinal Tirnak matriksinin fokal -Proksimal tirnak kivriminda
oluklar kompresyonu veya tirnak yataginda bulunan
timorler
-Miksoid psddokistler
Pitting Tirnaktaki noktasal -Psoriyazis
¢ukurlagmalar. -Alopesi Areata
Parakeratotik hiicre -Egzama
odaklar1 nedeniyle olusur.
Trakiyonisi Tirnakta piiriizliiliik, agiri -Psdriyazis
uzunlamasina ¢entiklenme, | -Alopesi areata
oluklagma, kiitikil -Liken planus

kalinlagmasi ve distal
kirilganlig

-Atopik dermatit

17




2.2.4. Tirnak Unitesinin Biyofiziksel Ozellikleri

Tirnak plaginin  X-1s51m1  calismalari, fibréz proteinlerin  (keratinler) plagin
duzleminde, buyume (uzunlamasina) eksenine dik olarak yonlendirildigini gostermistir
(90). Yeni olusan plakta plak diizlemi disinda belirli bir lif oryantasyon ekseni yoktur. Plak
biiytidiikce lifler plagin serbest kenarina paralel olarak gelisir (90).

Normal kalinliktaki tirnak plaklari grenz 1sinlarinin yaklasik %30'unu ve x-1ginlarinin

%85'ini gegirir (91). Grenz 1sinlarinin iletimi tirnak plaginin kalinligi ile dogrudan iligkilidir.

Tirnaklarmm su igerigi %10 ile %30 arasinda degisir (92) ve nemlilik ile dogrudan
iligkilidir. Yiiksek nemde, tirnak plagi tarafindan stratum corneum'a gére daha az su tutulur.
Diisiik su icerigine (<%16) sahip tirnaklar kirilgan, yiiksek su igerigine (>%25) sahip
tirnaklar ise yumusaktir (93). Tirnak plagi boyunca su difiizyon hizi, karin derisinden
yaklasik 10 kat daha fazladir (94). Bu nedenle, stratum korneum kalinliginin tirnak plagimnin
yaklasik 1/100'i oldugu diisiiniildiigiinde, suyun tirnaktan diflizyon sabiti ¢ogu deridekinin
birkag yiiz katidir. Tirnak plagindan su kaybi, plagin iizerine bir tabaka vazelin veya oje

stirtilerek durdurulabilir (95).
2.2.5. Tirnak Anomalileri

2.2.5.1. Tirnak Yiizey anomalileri

Sik goriilen tirnak yiizey anomalileri, tanimlar1 ve olusum nedenleri tabloda

Ozetlenmistir (Tablo 2.4) (Sekil 2.5).

Sekil 2.5. Pitting goriilen tirnak psoriyazis hastasi
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2.2.5.2. Tirnak renk degisiklikleri

Sik goriilen tirnak renk degisiklikleri, tanimlart ve olusum nedenleri tabloda

Ozetlenmistir (Tablo 2.5).

Tablo 2.5. Tirnak renk degisiklikleri

Tirnak Tirnak Tamm Neden
Anomali anomalisi
grubu
Tirnak renk Gercek Distal matriksin kusurlu keratinizasyonu -Pstriyazis
degisiklikleri | 16konisi basing uygulandiginda degismeyen ve tirnak -Liken planus
biiytidiikce distale dogru hareket eden opak,
beyaz yamalar veya cizgiler
Gorandr Tirnak yataginin anormal vaskiilatiirii, basingla
1okonisi kaybolur ve tirnak biiytidiik¢e kaybolmaz.
Ldokonisi Tirnak plaginda uzadikca distale dogru hareket | -Travma
punktata eden kigk, 1 ila 3 mm'lik beyaz lekeler
Ldokonisi Paralel uzanan 1 ila 2 mm genisliginde bantlar | -Travma
striata veya cizgiler halinde tirnak plaginda beyaz -Enfeksiyon
(Mees renk degisikligi -lag ve arsenik
cizgileri) radyum maruziyeti
Muehrcke Lunulaya paralel uzanan birkag enine, beyaz -Hipoalblmeni
cizgileri bant (goriiniir 16konisi) -Nefrotik sendrom
Half and half | Tirnagin proksimal kismini iceren donuk, -Kronik bdbrek
nails beyaz, buzlu cam goruniimi yetmezligi, Uremi
Terry'nin tirnak plagmin proksimal {igte ikisinden -Karaciger sirozu
tirnaklari fazlasini igeren 16konisi

2.2.5.3. Tirnak ayrismasy/ Tirnak yatagi yapisma defektleri

Sik goriilen tirnak ylizey ayrigmalari, tanimlari ve olusum nedenleri tabloda

Ozetlenmistir (Tablo 2.6).

Tablo 2.6. Tirnak ayrismasi

kivrimina gémiilmesine ve ardindan
inflamasyona yol acan bir inkomplet tirnak
kayb1 sekli

Tirnak Tirnak Tamm Neden
Anomali anomalisi
grubu
Tirnak Onikoliz Tirnak plaginin alttaki tirnak yatagindan -Psoriyazis
ayrigsmast ve/veya hiponigyum ve lateral tirnak -Onikomikoz
kivrimlart gibi lateral destekleyici yapilardan | -Liken planus
distal veya distal-lateral ayrilmasi -ilaclar
-Travma
Retronisi Proksimal tirnak plagmin proksimal tirnak -tekrarlayan travma

Onikomadezis

Tirnak plaginin proksimal tirnak kivrimindan
tam kalinlikta bir sulkus ile ayrilmasi

-Travma
-idiyopatik
-el ayak ag1z
-kawazaki
-SJS/TEN
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2.2.5.4. Tirnak kalinlasmasi

Sik goriilen tirnak yilizey kalinlagmalari, tanimlar1 ve olusum nedenleri tabloda

Ozetlenmistir (Tablo 2.7).

Tablo 2.7. Tirnak kalinlasmasi

Tirnak Tirnak Tanim Neden
Anomali anomalisi
grubu
Tirnak Subungual Distal tirnak plaginin altinda skuam | -Ps@riyazis
kalinlasmas1 | hiperkeratoz | birikimi ile distal tirnak yatagi ve -Onikomikoz

hiponigyumun anormal
keratinizasyonu sonucu

kalinlagsmasi

Onikogrifoz Kalinlasmus, sari-kahverengi renkli, | -Yaslilar
uzunlugu artmis ve ¢arpik goriinen | -Psoriyazis
edinilmis bir tirnak bozuklugu -Tinea

2.3. PSORIYAZIS VE TIRNAK

2.3.1. Epidemiyoloji

Tirnak psoriyazisi hem eriskinlerde hem de g¢ocuklarda goriilebilmektedir. Tirnak
psoriyazisinin genel prevelansinin yiizde 10-55 arasinda oldugu diistiniilmektedir (96) Cogu
hastada tirnak tutulumu hastaligin baslangiciyla veya takip eden siirecte ortaya ¢ikar ancak
bazen psoriyatik tirnak hastaligin tek bulgusu olabilir (97). Tirnak psOriyazisi psoriyatik
artrit ile yakindan iligkilidir. Psoriatik artrtiti olan hastalarin yiizde 80-90 inda psoriyatik
tirnak gozlemlenmistir (98). Bu duruma neden olan tirnak maktrisinin distal interfalangeal
(DIF) ekleme yakinlhigidir. DIF eklemi psoriyatik artritin siklikla tutuldugu bir eklemdir.
Ekstansor tendonun entezinin DIF ekleminden ge¢mesi ve tirnak matrisi ve tirnak

proksimaliyle iligkili olmas1 da bu bulguyu destekler (99) (Sekil 2.6).

2.3.2. Patogenez ve Klinik

Tirnak psOriyazisi tirnak yatagi veya tirnak matrisindeki enflamasyon sonucunda
gelisir. Tutulan bolgeye gore farkli klinik bulgular ortaya ¢ikar (2). Ayrica onikoreksis ve
beau cizgileri gorulebilir. Yapilan ¢alismada en sik goriilen psoriyazis tirnak tutulumu
bulgusunun pitting (%68) oldugunu gostermistir, bunu takiben onikoliz (%67), subungual
hiperkeratoz (%25) ve tirnak yatak diskolorasyonlar1 (%18) gorullr (2). PsOriyatik tirnak
tutulumu olan hastalarda agri, psikolojik stres ve giindelik hayat kalitesini bozan islev

kayiplart goriilebilir  (100). HLA-cw6 psoriyazis deri tutulumu ile iliskili oldugu
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gosterilmistir. Bu gen polimorfizminin psoriyatik artrit hastalarinda gézlenmemesi dikkat

cekicidir (101) (Tablo 2.8).

Sekil 2.6. Psoriyazis tirnak tutulumu

Tablo 2.8. Psoriyaziste tirnak degisiklikleri

Tutulan tirnak segmenti Klinik bulgular

Proksimal matriks Pitting, onikoreksis, Beau’s ¢izgileri

Ara matriks Lokonisi

Distal matriks Fokal onikoliz, incelmis tirnak plagi, lunulada
eritem

Tirnak yatagi Yag damlast veya somon lekesi, subungual
hiperkeratoz, onikoliz, splinter hemoraji

Hiponisyum Subungual hiperkeratoz, onikoliz

Tirnak plagi Tirnak yataginin ufalanma ve par¢alanmasi

Proksimal ve lateral tirnak kivrimi Kutandz psoriyazis
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2.3.3. Histopatoloji

Tirnak psoriyazisin histopatolojik bulgular1 kutanéz tutulumu psoriyazis ile
benzerdir. Hafif orta hiperkeratoz, fokal parakeratoz odaklari, spongiyoz, psoriyaziform
epidermal displazi, nétrofilik enflamasyon, papiller dermiste, dilate kivrimli enflame
kapillerler goralur. Ayrica hiponisyumda graniiler tabaka kaybi ve tirnak makrisi ve tirnak
yataginda hipergraniiloz goriilebilir. Tirnak yatagindaki hipergraniiloz tirnak yatag:
epitelinin metaplastik epidermizasyonundan kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Tirnak yatag:
epiteli ¢esitli enflamatuvar hastaliklara sekonder olarak normalde olmas1 gereken onilemmal

keratinizasyon yerine epidermal farklilagsma yOniine gitmistir (102).

2.3.4. Tam ve Ayrici Tam

Tan1 fizik muayene ve anamnez temelinde konur ancak onikomikozu diglamak
amaciyla fungal enfeksiyon testleri tanida yardimcidir. Tirnak {initesi biyopsisi sadece tanida

zorlanilan vakalarda tercih edilmelidir.

Basta onikomikoz olmak {izere ayirict tanida liken planus, alopesi areata, pitriazis
rubra pilaris (PRP) yer alir. Onikomikozu tirnak psoriyazisinden ayirmak o6zellikle
subungual hiperkeratoz ve tirnak ufalanmasi varliginda zor olabilir. Tirnak pittingi, yag
damlasi diskolorasyonu ve onikoliz tirnak psoriyazisinde onikomikoza goére daha sik
gorilur. KOH inceleme, mantar kiltiird ve PAS inceleme ile hiflerin gériilmesi sonucunda

tan1 konulabilir.

Liken planusta tirnak incelmis, oluklanmis veya sirtlanmis olarak goriiliir. Kutikiil
inflamasyonu pterjiuma yol agabilir. Liken planus ayn1 zamanda mukoza tutulumuna yol

acabilir ve deride klasik liken mor, diiz, poligonal liken papiil ve plaklar1 goriilebilir.

Alopesi areatada tirnak pittingi, onikoreksis, trakiyonisi gibi bulgular gorilebilir.

Alopesi areatada tirnak pittingi diizenli sekilde goriiliirken psoriyaziste diizensiz goralir.

PRP hiperkeratotik folikiiler papiiller, turuncu kirmizi plaklar ve palmoplanter
keratoderma ile seyreden bir cilt hastaligidir. Plaklarin iizerinde psoriyazise benzer kalin
skuamlar goriilebilir. PRP de tirnaklar kalinlagir ve distal subungual splinter hemorajiler

goralebilir.

2.3.5. Tedavi ve Takip

Tirnak tutulumunun siddeti tedavi yaklagiminin belirlenmesinde 6nemli bir rol oynar.
Klinik uygulamada, tutulan tirnak sayisi, iliskili semptomlar ve fonksiyonel bozulma diizeyi

g0z Oniinde bulundurularak hastaligin ciddiyeti degerlendirilir. “Nail Psoriyazis Severity
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Index” (NAPSI) klinik arastirmalar i¢in kullanilan tirnak psoriyazisinin siddetini belirlemek
ve tedavi yanitin1 degerlendirmek amaciyla kullanilan bir skorlama sistemidir (3). NAPSI
skorunu belirlemek i¢in her bir tirnak dort kadrana ayrilir ve her bir kadrana tirnak matriks
psOriyazis belirtilerinin varlig1 i¢in 1 puan ve tirnak yatagi psoriyazis belirtilerinin varligi
icin 1 puan verilir. Bu nedenle, tirnak bagina maksimum toplam NAPSI puani 8 ve tiim
tirnaklar i¢in maksimum toplam puan 160'tir. Alternatif olarak, tek bir hedef tirnagin her bir

kadran1 degerlendirilebilir (Tablo 2.9).

Tablo 2.9. NAPSI skoru hesaplama

Twrnak matriks tutulumu Twrnak yatag tutulumu
(Pitting,  1okonisi, lunulada kirmuz1 | (onikoliz, splinter hemoraji, subungual
noktalar, tirnakta ufalanma) hiperkeratoz, somon lekesi ( yag damlasi))
0: hicbir kadranda yok 0: hicbir kadranda yok
1: bir kadranda var 1: bir kadranda var
2: iki kadranda var 2: iki kadranda var
3: U¢ kadranda var 3: U¢ kadranda var
4: dort kadranda var 4: dort kadranda var

NAPSI' nin modifiye edilmis bir versiyonu da tek bir hedef tirnagin degerlendirilmesi
icin kullanilmistir. Modifiye NAPSI, hedef tirnagin her bir kadrani i¢in 0 ila 3 arasinda bir
siddet puanm vermektedir (103).

Hasta egitimi tedavinin onemli bir parcasidir. Tirnak biiylimesinin yavas olmasi
tedavi siiresinin uzamasina ve istenen etkinin elde edilmesinde gecikmeye neden olur. Hasta
ile agik iletisim, tedavi sonuglarina iliskin gergekgi beklentileri tesvik edebilir ve tedaviye
uyumu artirabilir. Hastanin travmadan kaginmasi (tirnak yeme, manikiir), 1slak is yaparken
ve kimyasallarla ugrasirken koruyucu eldiven giymesi, yikama ve banyodan sonra
tirnaklarin ve tirnak ¢evresinin kurulanmasi, diizenli nemlendirici uygulanmasi, tirnaklarin
kisa tutulmasi hastaya Onerilmelidir. Tirnaklarin kisa tutulmasi hiponisyuma ilag
penetransini arttiracagi gibi onikolizli hastalarda travmaya ve takilmaya baglh ek tirnak

ayrismalarini da onleyecektir (104).
2.4. SAC

2.4.1. Sa¢ Anatomisi

Insanlarda sacli deride ortalama 100.000 ile 150.000 arasinda sag¢ folikiilii
bulunmaktadir. Her sag folikiilii bir dermal papilla {izerinde bulunmaktadir. Dermal papilla

indiikleyici Ozelliklere sahip bir mezenkimal dokudur. Dermal papillanin, fetiiste sag
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folikiillerinin gelisimini indiikledigi ve folikiiler dongii ve sa¢ biiytimesinde énemli bir rol
oynadig1 bilinmektedir (105). Sa¢ folikiilleri dort boliimden olusur: bulbus, suprabulbar
bolge, istmus ve infundibulum. Sag¢ folikiiliiniin en alt kism1 olan bulbus, sa¢ liretiminden
sorumlu hizla ¢ogalan keratinositlerden olusan bir kiime olan sa¢ matriksinin bulundugu
yerdir. Folikilin suprabulbar bolgesi, bulbustan istmusa kadar uzanir; bu, folikiiliin erektor
pili kasinin insersiyosu ile sebase bezin insersiyosu arasindaki kismidir. Folikiiliin en st

kism1 olan infundibulum, yag bezinin insersiyonundan interfolikiiler epitele kadar uzanir.

Sag teli, iic ana bilesenden olusan katmanli bir yapidir. En igteki katman olan
medulla, korteks ve kiitikiil ile ¢evrilidir. Sa¢ bulbusu ve istmus arasinda, sa¢ gévdesi, i¢ kok
kilify, i¢ kok kilifinin kiitikiilii, Huxley tabakasi, Henle tabakasi ve companion tabakasindan
olusan bir yap1 olan i¢ kok kilifi ile gevrilidir. i¢ kok kilifi sag¢ govdesinin sekillenmesinde
O6nemli bir rol oynar. D1g kok kilift hem i¢ kok kilifin1 hem de sa¢ gévdesini ¢evreler ve sag
bulbusundan epidermise kadar uzanir. Dis kok kilifi ve kil govdesi ile i¢ kok kilifinin

bilesenlerinin her biri farkli keratin profillerine sahiptir.

Sag¢ folikiiliiniin ¢ikinti bdlgesi olarak adlandirilan erektor pili kasmnin insersiyo
kismina yakin bir bolge, folikiiler dongii ve sa¢ bilyiimesi i¢in gerekli olan sag folikiilii kok
hiicrelerini barindiran bir bolge olarak belirlenmistir. Cikintidaki sa¢ folikiili kok
hiicrelerinin kaybinin, sikatrisyel alopesilerde kalici sa¢ kaybma katkida bulundugu
varsayilmaktadir. Fare c¢alismalari, sa¢ folikiilii kok hiicrelerinin interfolikiiler epitel
hiicrelerinin repopiilasyonuna katkida bulunarak yara iyilesmesini de destekleyebilecegini

gostermigtir (106).

Insan viicudundaki iki ana kil folikiilii tipi terminal kil folikiilleri ve vellus kil
folikiilleridir. Terminal kil folikiiller1 vellus kil folikiillerinden daha biyiiktir ve kil
biiylimesi sirasinda subkutan yaga (deri yiizeyinden 2 ila 5 mm) uzanir. Bunun aksine, vellus
kil folikiillerinin en alt kisimlar1 genellikle sadece retikiiler dermise uzanir. Terminal kil
folikiilleri tarafindan iiretilen killar genellikle en az 0,06 mm ¢apindayken, vellus killar kisa,
ince ve genellikle 0,03 mm'den daha kiigiiktiir. "Ara killar" terimi, vellus ve terminal killar

(0,03 ila 0,06 mm) arasinda 6zelliklere sahip killar1 tanimlamak igin kullanilmustir.

Dogumda, terminal killar kafa derisinde, kaslarda ve kirpiklerde bulunur ve vellus
killar geri kalan kil tasiyan bolgeleri doldurur. Ergenlik doneminde, genital bolge ve koltuk
alt1 gibi belirli bolgelerdeki vellus killar1 terminal killara doniismek tlizere uyarilir. Terminal
ve vellus kil folikiilleri arasindaki gegis patolojik durumlarda da meydana gelebilir. Vellus

killarin terminal killara anormal ge¢isi kadinlarda hirsutizmde goriiliir ve terminal killarin
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vellus killara gecisi (folikiller minyatirizasyon) androgenetik alopesinin Klasik bir

szelligidir.
2.4.2. Sag Dongusi

Sag¢ folikiilleri bir kez olustuktan sonra biiylime (anajen), doniisim (katajen) ve
dinlenme (telojen) donemleriyle karakterize edilen yasam boyu dongiiden gecer. insanlarda
sac dongiisii senkronize degildir, yani tek tek folikiiller bagimsiz olarak dongiiye girerek
saclarin toplu olarak dokiilmesini dnler. Sag¢ folikiiliiniin alt kism1 dongii sirasinda biiytime

ve gerilemeye maruz kalsa da, isthmus ve infundibulum sabit kalir (Sekil 2.7).

Anajen Faz: Herhangi bir zamanda, kafa derisindeki sa¢ folikiillerinin yaklasik
yilizde 90" anajen fazindadir. Sagin biiyliime hizi ve anajen siiresi sa¢in tiiriine ve bulundugu
yere gore degisir. Kafa derisinde, terminal saglarin biiyiime hiz1 giinde yaklagik 0,3 mm'dir
ve anajen siiresi iki ila alt1 y1l arasinda degisir. Buna karsilik, kas killar1 giinde yalnizca 0,1
mm hizla uzar ve iki ila ii¢ aylik bir anajen faza sahiptir. Kisaltilmis anajen fazi, kas kilinin
nispeten kisa maksimum uzunlugunu agiklar. Benzer sekilde, kisa bir anajen faz, vellUs

killarinin maksimum uzunlugunun kisa olmasindan (tipik olarak 20 mm'den az) sorumludur.

Katajen faz: Katajen sirasinda sag folikiiliiniin alt kism1 regrese olur ve sag tiretimi
durur. Kil folikiiliiniin en derin kismi yukariya, istmusa dogru ilerler ve dermal papilla
subkutan yagin i¢inden retikiiler dermise go¢ eder. Sach deride katajen siiresi genellikle i¢

hafta civarindadir. Sagl derideki folikiillerin yiizde 1'inden daha azi katajendir (107).

Telojen faz: Dinlenme fazi1 olarak da bilinen telojen fazi, katajeni takip eder ve kafa
derisinde iki ila {i¢ ay siirer. Normalde, kafa derisi folikiillerinin yiizde 10 kadar1 telojen
evrededir. Telojen, sag folikiiliinden dokiilmeye hazir bir gomak sagin (¢omak seklinde bir
proksimal uca sahip tamamen keratinize bir sac) varligi ile karakterize edilir. "Ekzojen"
terimi, sag¢in dokiildiigii zamani tanimlamak (108) igin kullanilmistir. Normalde giinde 50

ila 150 telojen sa¢ teli dokalur.

Anajen, telojen evresini takip ederek yeni bir sag iiretimiyle sonuglanir. Telojen
effluvium'da meydana gelebilecegi gibi telojen fazinin uzamasi, folikiillerin dokiilmeyi
takiben anajene yeniden girememesi nedeniyle sa¢ yogunlugunda azalmaya neden olabilir.
"Kenojen" terimi, telojen bir sag¢in dokiilmesini takiben anajene giristeki gecikmeyi

tanimlamak i¢in kullanilmigtir (109).
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Katajen Telojen Anajene

donus

Anajen

Sekil 2.7. Sag¢ dongusu
2.4.3. Sag Yapisi ve Tirnak Unitesi Ile Benzerlikleri

Glinlimiize kadar sacta 11 tip 1, 6 tip 2 keratin tanimlanmistir ve bunlar sacta
heterodimerik ciftler olustururlar. Sag keratinleri daha ¢ok korteks ve kutikiilada bulunurlar.
Epitelyal keratinler ile kiyaslandiginda daha yogun siilfiir igerikleri vardir. Bu sayede daha
siki disiilfit baglari olustururlar (110).

Sacta bulunan sulfurden zengin sistein ve metiyonin gibi aminoasitlerin boyatma
renk agma gibi kozmetik islemler sonucu okside oldugu distilfit baglarin giiciinii kaybettigi
gosterilmistir. Sisteinin oksidasyonu sonucu olusan sisteik asidin sa¢ hasarimi takip etmek

icin kullanilabilecegi onerilmistir (110).

Sa¢ ve tirnaklar agirlikli olarak ilkel epidermisten tiireyen ve siilfiirden zengin bir
matriks icine gomilii keratin fibrillerden olusan epitelyal yapilardir; ancak sag tiibiiler
sekildeyken tirnak plak benzeri bir yapidir. Hem tirnak hem sa¢ kendi matriksleri tarafindan
uretilir. Hem sa¢ hem tirnak hiicre-hlicre, hilicre-matriks, ve hiicre-doku etkilesimleri
tarafindan c¢ogalma ve farklilagmalar1 yonetilirken, sagta hormonlar tirnakta ise sinyal
proteinler 6n plandadir. Yapilart incelendiginde sa¢ bulbusu tirnak matriksine, korteks ise
tirnak plagina benzer bulunmustur. Ancak sacgta bulunun dermal papilla ve bulge bolgesinde
bulunan kok hiicre bolgesinin tirnakta karsiligi yoktur. Her ikisinde de bulunan melanositler
tirnakta dormant haldeyken sacta aktif olarak rol almaktadir. Ancak sa¢ ve tirnaklari ortak
etkileyen ektodermal displaziler, trikotiodistrofi pakionisi konjenita gibi bir ¢ok genetik
hastalik ve edinsel alopesi areata, liken planoplaris gibi hastaliklar sa¢ ve tirnak arasinda

benzerlik oldugunu bize gostermektedir (111).
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Tablo 2.10. Aminoasitler ve fonksiyonlari

Aminoasit Uriin Fonksiyonu
Alanin Alanin Lenfosit proliferasyonu ve antikor iiretiminin uyarilmasi
Arjninin Nitrik Oksit Sinyal molekiili, patojenlerin dldurtlmesi, sitokin tretiminin
ve hiicre metabolizmasinin regiilasyonu
Sistein Taurine Anti-oksidan
Glutamat GABA Norotransmitter, t-hiicre ve inflamasyonun baskilanmasi
Glutamin Glutamin Immiinitenin upregiilasyonu
Glutamin, Norotransmiter, hiicre metabolizmasi
aspartat Glikoprotein ve gangliozid tretimi, NO sentez inhibitoru
glukozamin
Glisin Serin Seramid ve fosfatidilserin tretimi
Histidin Histamin Alerjik reaksiyonlar, vazodilator, gastrik asit ve santral
asetilkolin sekresyonu
Lésin HMB Inflamasyonun inhibisyonu, spesifik immiinitenin
aktivasyonu
Lizin Lizin NO sentez regllasyonu, antiviral aktivite, ketogenez, kolajen
capraz bag
Metiyonin Homosistein Oksidan, NO sentez inhibitoru
Betain Homaosisteinin metyonine metilasyonu
Kolin Betain, asetilkolin ve fosfatidil kolin sentezi
Sistein Glutatyonin sentezi
Fenilalanin | Tirozin Hilcresel metabolizma ve santral alanin fonksiyonunu
duzenleyen biyoaktif madde sentezi
Prolin Hidrojen Patojenlerin oldiiriilmesi, intestinal biitiinliik, bagigiklik,
peroksit sinyal molekdli
P5C Hicre proliferasyonu, ornitin Uretimi, gen ekspresyonu
Serin Glisin Anti-oksidan, nérotransmiter, immiin modulatér
Treonin Treonin Miisin Gretimi, intestinal batinlik, imminite
Triptofan Seratonin Norotransmitter, inflamasyonun inhibisyonu
Melatonin Biyoritim, serbest radikal temizleme, antioksidan
ANS Proenflamatuvar sitokin tiretimi baskilanmasi
Tirozin Dopamin Norotransmiter, davranis kontrolii, immiin yanit
Epinefrin Norotransmiter, glikojen ve enerji metabolizmasi
Melanin Serbest radikal temizleme, inflamasyonun baskilanmasi
Aurjinin, Poliaminler Gen ekspresyonu, dna ve protein sentezi, anti-oksidan, hiicre
Metyonin fonksiyon, proliferasyon ve diferansiyasyonu
Arjinin, Kreatin Enerji metabolizmasi, antioksidan, antiviral
Metyonin,
Glisin
Arjinin, Ornitin Glutamat, glutamin, poliamin sentezi
Prolin,
Glisin
Sistein, Glutatyonin Serbest radikal temizleme, anti-oksidan, imminite ve
Glutamin, I6kotriyen tretimi
Glisin
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2.5. AMINOASITLER VE ESER ELEMENTLERIN ORGANIZMA iCiN ONEMI
VE ISLEVI

Aminoasitler ve eser elementler kompleks maddelerin yap1 tasit olarak gorev
almalarinin yaninda ayn1 zamanda enzimlerin ko-faktéri olarak veya biyomodulatuar etki
gostererek metabolizma ve homeostazide 6nemli gorevleri vardir. Aminoasitler ve
fonksiyonlar1 tablo 2.10 da; Eser elementlerin fonksiyonlar1 ve eksiklikleri sonucu olusan

tablolar ise tablo 2.11 de 6zetlenmistir.

Tablo 2.11. Eser elementlerin fonksiyonlar1 ve eksiklikleri

Eser Element

Fizyolojik Fonksiyonlari

Diyetsel Eksikligi

Selenyum (Se)

25’ ten fazla selenoprotein
yapitasi, redox islemlerinde, anti-
oksidan defans sisteminde, tiroid
hormon metabolizmasinda ve
immiin yanitta rol oynar.

Kardiyomiyopati, kronik osteoartrit,
biligsel bozukluk, otoimmiin tiroid
hastalik riski artis1, oksidatif stres
artis1, cocuklarda tirnak ve sag
degisiklikleri, miyopati,
kardiyomiyopati

norolojik sistem icin gerekli
metalloenzimlerin yapitasi,
antioksidan

Ginko (Zn) 300’ den fazla enzimin bileseni, Biiytime geriligi, gecikmis seksiiel
yara iyilesmesi, proteinleri regiile | olgunlasma, diyare, dermatit, tirnak
eden gen ekspresyonu degisiklikleri, enfeksiyonlara
modulasyonu, traskripsiyon yatkinlik, alopesi, yara iyilesmesi
faktorlerinin yapitasi gecikmesi, davranig degisiklikleri,

Bakir (Cu) Hematolojik, vaskdler, iskelet ve | Anemi, pansitopeni, I6kopeni, kemik

anomalileri, sa¢ deride pigmentasyon
azalmasi, ndrolojik dejenerasyon

Manganez (Mn)

Antio-oksidan sistemdeki bir¢ok
metalloproteinin yapitas,
aminoasit, lipid, protein,
karbonhidrat metabolizmasinin
regulasyonu

Eriskinlerde eksikligi
gosterilmemistir. Cocuklarda kisa boy,
diisiik serum ve kemik mangan
seviyesi

ve transport proteinlerin yapitasi,
oksijen ve elektron transportunda
rol oynar

Krom (Cr) Glukoz ve lipid metabolizmas1 Tip 2 diyabet olusumuna katki saglar.
icin gerekli, periferik dokularda Diyabet benzeri glikoz toleransi
insiilinin etkisini arttirir. yaratabilir.

Demir (Fe) Hemproteinlerin, enzimlerin, depo | Anemi, enfeksiyonlara karsi direng

azalir.

Magnezyum (Mg)

ATP metabolizmasinda kofaktor,
intra-selUler proteinlerin ve
niikleik asidin biitiinliigiini korur,
300 farkli enzimin kofaktori, kas
kasilmasi ve insiilin fonksiyonu

Alzheimer, tip 2 diyabet,
hipertansiyon, kardiyovaskuler
hastalik, migren ve bas agrisi,
hiperaktivite
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin
Sehir Hastanesi dermatoloji polikliniginde klinik olarak tani konmus sistemik tedavi
kullanmayan hastalarda tirnak ve sa¢ eser element ve aminoasit profiline bakilmasi

amagclanmustir.

Calismaya baslamadan 6nce hastalarin nasil segilecegi, hangi durumlarda ve hangi
yontem ile sa¢ ve tirnak Ornegi alinacagi, hangi tanimlayici veriler elde edilecegi
kararlastirildi ve bunlar géz Oniinde bulundurularak formlar olusturuldu. Hasta se¢imi,
arastirmaya dahil edilmeme kriterleri, arastirmaya son verme kriterleri arastirma
protokoliinde belirtildi. Elde edilen verilen hangi istatiksel yontemle degerlendirilecegi

istatistik uzmanina danisilarak tespit edildi ve protokolde belirtildi.

3.1. CALISMA PROTOKOLUNUN OLUSTURULMASI

Calisma Goztepe Prof. Dr. Siilleyman Yalgin Sehir Hastanesi etik kurulu tarafindan
onaylanmistir (2023/0633).

Calismaya dahil edilen hastalar Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi
Dermatoloji poliklinigine basvuran tirnak tutulumu olan ve olmayan psOriyazisli hastalar
arasindan belirlendi. Hastalardan ¢alisma 6ncesi onam formu alindi. Hastalarin ¢alismaya
uygunlugu poliklinik odasinda degerlendirildi ve uygun hastalarin 6rnekleri poliklinik
odasinda alindi. Sadece kronik plak psoriyazis hastalari kontrol ve ¢alisma grubuna alindi.

Calismaya dahil edilme kriterleri olarak;

1- 18-65 yas hastalar
2- 1 seneden uzun psoriyazisi olanlar

3- 6 aydan uzun tirnak tutulumu olan hastalar belirlendi.
Calismaya dahil edilmeme kriterleri olarak;

1- Sistemik tedavi kullananlar hastalar
2- Vitamin takviyesi kullanan hastalar
3- Tirnak plagi KOH inceleme sonucu pozitif olanlar

4- Tirnaklarina kozmetik veya kimyasal kullanmis olanlar
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5- Diyabet, kardiyovaskuler ve kanserli olanlar belirlendi

Tirnak distal plagi alkolle dezenfekte edildikten sonra tirnak makasi ile iki adet tirnak
orneginin  biri Cerrahpasa Universitesi Biyofizik Anabilimdali Eser Element
Laboratuvarinda eser element miktar1 igin, digeri ise Bezmi-Alem Vakif Universitesi Tibbi
Biyokimya Anabilimdali’ nda aminoasit miktar1 agisindan incelenmesi i¢in saklandi. Eser
element olarak krom (Cr), bakir (Cu), ¢inko (Zn), demir (Fe), mangan (Mn), magnezyum
(Mg), selenyum (Se) Aminoasit olarak ise 20 temel aminoasit olan fenilalanin, 16sin, serin,
tirozin, sistein, triptofan, prolin, histidin, glutamin, arjinin, izol6sin, metiyonin, treonin,

asparajin, lisin, valin, alanin, aspartik asit, glutamik asit ve glisin bakilmasi planlandi.

Sa¢: Aminoasit incelenmesi igin sa¢ kokiinden itibaren anajen saglarin 5 cm’lik kismi

kullanildi. Eser element ¢alismasi iginse deri hizasindan ¢ok sayida sag steril bir makas ile

kesildi.

Tirnaklar petri kabu, saglar steril idrar kabinda olacak sekilde islemin yapilacagi giine

kadar buzdolabinda art1 dort derecede bekletildi.

Tirk Dermatoloji Dernegi tarafindan ¢alisma giderleri karsilanmis ve

desteklenmistir.
3.2. LABORATUVAR ANALIZ YONTEMIi

3.2.1. Eser Element Analizi

Calismamizda tirnak 6rneklerinde krom (Cr), bakir (Cu), ¢inko (Zn), demir (Fe),
mangan (Mn), magnezyum (Mg), selenyum (Se) eser element dizeyleri ICP-OES
(Inductively Coupled Plasma Atomic Emission Spectroscopy-iCAP 6000-Thermo) cihazi

kullanilarak 6l¢iildQ.

Her bir 6rnek dereceli ve 1s1ya dayanikli cam tiiplerde tartilarak iizerine 2 ml HNO3
(Nitrik asit) ilave edildi. Doku 6rnekleri bir saat oda 1sisinda, yaklasik iki saat 100-120°C
sicakliktaki etiivde erimeye birakildi. Etiivden ¢ikarilan 6rnekler oda 1si1sinda sogutulduktan
sonra tzerine 1 ml HCIO4 (Perklorik asit) ilave edilerek 150-180°C sicakliktaki etiivde iki
saat tutularak yas yakma yapildi. Etiivden ¢ikarilan 6rnekler soguduktan sonra iizerine kor

¢ozelti ilave edilip karistirilarak element 6lgtimiine hazir hale getirildi.

ICP-OES cihazinda belirtilen elementlerin tayininin yapilmasi i¢in her bir elemente
uygun dalga boylar1 segildi. Tayini yapilacak her bir elementin standart stok
soliisyonlarindan (1000 pg/dl) ¢alisma standart ¢ozeltileri hazirlandi. Bu standart ¢ozeltiler

ve kor ¢ozeltisi kullanilarak her bir element i¢in kalibrasyon grafikleri ¢izildi. Bu sekilde
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Olctime hazirlanan ICP-OES cihazinda yas yakma yapilan tirnak 6rneklerinde eser element

konsantrasyonlari tayin edildi (112). Sonuglar doku agirliklari ile hesaplanarak pg/g olarak
ifade edildi.

3.2.2. Aminoasit Analizi

Hastalardan alinan tirnak ve sa¢ drnekleri belirlenen 6rnek sayisina ulagincaya kadar
+4 °C ‘de depolandi. Orneklerin hazirlanmas1 Bezmialem Vakif Universitesi Tibbi
Biyokimya Laboratuvarinda gergeklestirilmistir. Aminoasit analizi Bezmialem Vakif
Universitesi biinyesinde bulunan Dolunay Teknolojileri, Tiirkiye firmasindan LC-MS/MS
cihazi ile hizmet alimi yapilarak gergeklestirilmistir. Kullanilan kimyasal ve cihazlar

markalari ile birlikte tablo 3.1°de verilmistir.

Tablo 3.1. Kullanilan kimyasal ve cihazlar markalari

Kullanmilan cihaz/kimyasal Marka
Methanol, HPLC Grade (>%99) Isolab, Tiirkiye
Aseton Merck Group, Almanya
Kloroform Merck Group, Almanya

Hidroklorik asit (HCI)
Formik asit

Hassas terazi
Ultrasonik banyo

Merck Group, Almanya
Merck Group, Almanya
EX125 Ohaus, isvigre
Isolab, Tiirkiye

Deiyonize su cihazi

Thermo-Scientific, Amerika Birlesik
Devletleri

Is1itic1 blok

Benchmark Electronics, Hollanda

Vakumlu konsantrator

Eppendorf, Almanya

Vortex karistirici

Merck Group, Almanya

Mini - high speed santrifiij cihazi

Isolab, Tirkiye

LC-MS/MS cihazi

Zivak Technologies, Turkiye

Calisma giiniinde tirnak 6rnekleri deiyonize su i¢inde iki kez durulanarak yaglarin ve
lipitlerin yiizey kirliligini gidermek i¢in hacimce (1:1:1) oranda kloroform, metanol ve
aseton ¢ozeltisi icinde 1 dakika boyunca vortekslendi. Daha sonra numuneler kurutulmasi
icin etiivde 50 °C ‘de 10 saat bekletildi. Kuruyan &rneklerin hassas terazide agirliklari

belirlenerek vidali kapakli cam tiiplere aktarildi.

Deney giiniinde sa¢ 6rnekleri Sa¢ Test Dernegi’nin kurallarinda belirtilen zorunlu
arindirma islemleri uygulanmistir (113). Ornekler tartilarak her biri 2 dakika boyunca
ultrasonik banyoda 3 mL aseton ve ardindan 3 mL deiyonize su ile yikanmistir. Bu yikama
prosediirii sa¢c gdvdesi lizerinde biriken kirletici maddelerin uzaklastirilmasini saglamistir

(114). Daha sonra numuneler kurutulmasi igin etiivde 50 °C ‘de 10 saat bekletilmistir.
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Kuruyan orneklerin hassas terazide agirliklar1 Sl¢iilmiistiir. Sa¢ ornekleri makasla kiiclik

parcalar halinde kesilerek vidali kapakli cam tiiplere aktarilmistir.

Kurutulup vidali kapakli cam tiiplere aktarilan numunelerin tizerlerine 1:1 (200 pL)
oranda 6M hidroklorik asit (HCI) ve hizmet alim1 yapilan firmadan temin edilen, i¢erisinde
amino asit standartlar1 bulunan reaktif (R1) eklenmistir. Numune igerisindeki proteinlerin
hidrolize ugrayarak aminoasitlerin agiga c¢ikmasi icin 24 saat boyunca 110 °C ‘de
bekletilmistir. 24 saatin sonunda oda 1s1sina getirilen numuneler 0,22 pM lik PVDF filtreden
gecirilerek mikrosantrifuj tlplerine aktarilmistir. Mikrosantrifiij tiiplerindeki numuneler 45
°C ‘de vakumlu konsantrator igerisinde yaklasik 4 saat boyunca sivi kismi uguncaya kadar
bekletilmistir. S1vi kismi ugan, toz haline gelen 6rnekler 400 uL % 20 metanol, % 0.1 formik
asit iceren solusyonda ¢ozdiiriilerek tekrar 0,22 uM PVDF filtreden gegirilmistir. Elde edilen
ornekler T-H (Tirnak hasta), T-K (Tirnak, kontrol), S-H (Sa¢ hasta), S-K (Sa¢ kontrol)
seklinde gruplandirilarak analiz edilmistir. Sonuclar miligram 6rnek basina nmol/ml olarak

hesaplanmustir.

3.3. KULLANILAN iSTASTISTIKSEL YONTEM

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en diisiik, en
yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi kolmogorov
simirnov, shapiro-wilk test ile 6lgiildii. Nicel bagimsiz verilerin analizinde ANOVA (Tukey
test), bagimsiz Orneklem t test, Kruskal-wallis, mann-whitney u test kullanildi. Nitel
bagimsiz verilerin analizinde ki-kare test, ki-kare test kosullar1 saglanmadiginda Fischer test
kullanildi. Korelasyon analizinde spearman korelasyon analizi kullanildi. Etki diizeyi tek
degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon ile arastirildi. Analizlerde SPSS 28.0

programi kullanilmistir.

3.4. CIKAR CATISMASI

Tezi yazan kisi, tez danigsmani ve tez yazim siirecinde katki saglayan kisiler arasinda
karar vermelerini uygunsuz bir bi¢cimde etkileyebilecek tarzda bir iliski (maddi-manevi)

yoktur.
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4. BULGULAR

4.1. TANIMLAYICI iSTASTIK

Calismamiza otuzu hasta grubu 27’si kontrol grubu olmak tizere toplamda 57 hasta
katilmistir. Bu hastalarin tanimlayict 6zellikleri tablo 6.1 de verilmistir. Vaka ve kontrol
grubu arasinda hastalarin yasi, cinsiyet dagilimi anlamli (p>0.05) farklilik gostermemistir.
Vaka ve kontrol grubu arasinda sigara, alkol kullanim orani anlamli (p>0.05) farklilik
gostermemistir. Vaka ve kontrol grubu arasinda eklem agrist orani anlamli (p>0.05) farklilik
gostermemistir. Vaka grubunda hastalik siiresi kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak

daha yuksekti.

Tablo 4.1. Hastalarin tamumlayici 6zellikleri

Kontrol Grubu (n: 30) Vaka Grubu (n: 27)

Ort.#ss/n-%  Medyan Ort.+ss/n-%  Medyan
Yas 345 + 12.7 33.0 40.2 £ 15.6 415 0174 "

. Erkek 14 %51.9 14 %46.7 X2

CInsIVet  gadn 13 %48.1 16 %533 0696
Sigara (-) 18 %69.2 15 %50.0 0.145 X
Kullanimi (+) 8 %30.8 15 %50.0 '
Alkol ) 23 %885 28  %93.3 0524 X
Kullanimi (+) 3 %11.5 2 %6.7 '
Eklem ) 20  %76.9 23 %76.7 0.982 X
Agrist (+) 6 %23.1 7 %23.3 '
Hastalik Siiresi (Y1l) 8.7 =+ 86 55 13.3 £ 10.9 100 0.048 M

M Mann-whitney u test / ** Ki-kare test
4.2. ANALITIK ISTATISTIK
4.2.1. Psoriyatik Twnak ve Kontrol Grubunun Eser Element ve Aminoasit

Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Psoriatik tirnaklarda Cr, Cu, Fe, Mn2576, Mn2605, Se, Zn firnak degerleri kontrol
grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diisiiktii. Vaka ve kontrol grubu arasinda Mg tirnak
degeri anlamli (p>0.05) farklilik gortilmedi.
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Psoriatik tirnaklarda Asparajin, Glisin, Prolin, Treonin degerleri kontrol grubundan
anlaml1 (p<0.05) olarak daha disiiktii. Histidin tirnak degerleri kontrol grubundan anlamli
(p<0.05) olarak daha yiiksekti. Her iki grup arasinda Alanin, Arjinin, Aspartik Asit, Sistein,
Sistin (C-C), Glutamin, Izelosin, Losin, Lizin, Metiyonin, Fenilalanin, serin, Triptofan,
Tirozin, Valin degerleri bakimindan anlamli (p>0.05) farklilik gériillmemistir. Histidin ise
yiiksek bulunmustur (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Psoriyatik tirnak ve kontrol grubunun eser element ve aminoasit dizeylerinin
degerlendirilmesi

Kontrol Grubu (n: 30) Vaka Grubu (n: 27)
Ort.£ss Medyan Ort.£ss Medyan

Twnak Degerleri

Cr 11.2 + 54 9.8 70 = 44 5.6 0.001 ™
Cu 114 + 46 9.7 8.9 + 2.7 8.9 0.014 !
Fe 768.1 + 364.6 691.3 473.3 + 2504 416.8 0.001 ™
Mg 1526 + 471 153.3 1418 + 435 1386 0330 ™
Mn2576 8.12 + 3.73 7.58 5.09 + 2.67 454 0.001 ™
Mn2605 7.88 = 3.60 7.26 519 = 2.67 470 0.001 ™
Se 3.54 + 3.88 1.87 132 + 184 091 0.003 M
Zn 1375 + 456 136.1 109.0 + 28.8 110.1 0.010 ™
Alanin 1202.1 + 227.4 12159 1298.0 + 363.2 12214 0.244 !
Arjinin 19244 + 535.0 1787.3 18742 + 2479 18965 0415 ™
Asparajin 8.34 + 11.02 4,12 3.28 £ 3.61 1.83 0.004 ™
Aspartik Asit 1567.8 £ 658.2 1503.7 1412.6 + 587.7 1230.2 0.351 ‘!
Sistein 5353 + 1215 537.3 501.2 + 1554 4969 0243 "
Sistin 960.1 + 157.7 977.7 898.9 + 199.8 897.4 0.208 !
Glutamin 193.7 = 525 186.6 15304 + 34419 2472 0.071 ™
Glisin 946.3 + 5984  827.2 568.4 + 383.0 4629 0.004 ™
Histidin 305.1 + 69.1 287.8 358.5 + 83.3 357.8 0.002 ™
Izoldsin 954.1 + 100.1 941.2 979.6 £ 1219 9785 0.395 !
Losin 3317.2 £ 499.4 3128.9 31375 = 290.3 31445 0371 ™
Lizin 6759 + 304.6 6295 5049 + 3043 4663 0379 ™
Metiyonin 52.1 + 439 36.3 60.1 + 37.8 50.2 0213 M
Fenilalanin 639.0 + 73.7 630.0 648.5 + 1015 6469 0.655 ™
Prolin 1676.6 £ 206.5 1646.7 14795 + 208.5 1434.0 0.001 ‘!
Serin 2368.7 + 2795 2386.2 2864.5 = 11895 24942 0.114 ™
Treonin 7279 + 270.6 614.9 490.7 + 288.4 515.8 0.007 ™
Triptofan 0.68 + 0.61 0.58 0.98 + 0.84 0.67 0243 ™
Tirozin 8039 + 84.1 811.7 750.1 = 1295 786.4 0.169 ™
Valin 1606.2 + 147.1 1580.3 1546.7 + 180.5 1521.0 0.096 ™

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test
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4.2.2. Psoriyatik Tirnak ve Kontrol Grubunda Saclarda Eser Element ve Aminoasit

Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Vaka ve kontrol grubu arasinda sa¢ Cr, Cu, Fe, Mg, Mn2576, Mn2605, Se, Zn

degerleri anlaml1 (p>0.05) farklilik gostermemistir.

Vaka ve kontrol grubu arasinda Alanin, Arjinin, Aspartik Asit, Sistin (C-C),
Glutamin, Glisin, Histidin izoldsin, Losin, Lizin, Prolin, serin, Treonin, Valin sa¢ degerleri
anlaml1 (p>0.05) farklilik gostermemistir. Vaka grubunda Asparajin, Sistein, Metiyonin,
Fenilalanin, Triptofan sa¢ degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha
diistiktii. Vaka grubunda Tirozin sa¢ degeri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha
yuksekti (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Sag 6rneklerinin eser element ve aminoasit diizeyleri acisindan kontrol ve vaka grubu arasi
degerlendirilmesi

Kontrol Grubu (n: 30) Vaka Grubu (n: 27)
Ort.£ss Medyan Ort.£ss Medyan P

Sag Degerleri

Cr 131 + 2.03 0.66 1.17 + 0.68 1.02 0242 ™
Cu 6.58 + 2.91 6.19 13.02 + 18.84 578 0550 ™
Fe 445 + 444 29.8 56.7 + 39.3 394 0073 ™
Mg 265 + 22.3 21.8 33.3 + 338 246 0625 ™
Mn2576 0.66 + 0.42 0.57 0.65 + 0.33 057 0922 !
Mn2605 0.62 + 0.39 0.55 0.64 + 0.32 056 0.880 ‘!
Se 1.07 + 2.99 0.25 0.61 + 0.47 055 04174 ™
Zn 64.3 + 27.2 60.4 619 + 224 62.2 0.766 ‘!
Alanin 1179.1 + 546.4 1043.2 12995 + 746.1 1283.6 0.233 ™
Arjinin 17755 + 1630.5 1523.8 16934 + 691.0 1770.8 0.236 ™
Asparajin 2518 £ 264.7 1822 65.7 £ 97.5 278 0.000 m
Aspartik Asit 2038.1 + 837.6 1980.0  2017.3 + 903.5 1951.0 0931 ‘!
Sistein 25452 + 2012.2 1815.6 6776 + 4323 6605 0.000 ™
Sistin 9525 £+ 3415 933.7 1018.2 + 441.7 10055 0.544 !
Glutamin 2019 + 1084 2089 2435 + 1235 2252 0.198 ‘!
Glisin 1933.9 + 1273.1 17229 1762.7 + 693.2 17673 0.979 ™
Histidin 358.2 + 258.6  296.5 2984 + 130.0 2968 0551 ™
Izol&sin 758.0 + 239.7  760.1 746.7 + 339.3  747.7 0.887 ‘!
Ldsin 3209.1 £ 599.1 31365 29347 + 11543 3120.8 0.586 ™
Lizin 891.1 + 365.6 926.8 888.4 + 365.6 9514 0.978 !
Metiyonin 16.75 + 1232  13.01 9.05 + 7.18 8.04 0.007 ‘!
Fenilalanin 638.5 £ 155.8 624.0 517.8 £ 197.0 517.7 0.006 ™
Prolin 2158.7 + 707.8 2159.3 20415 + 8228 21914 0539 ™
Serin 3060.2 + 7835 29155 32959 + 34413 27426 0.243 "
Treonin 622.0 + 264.6 5335 6609 + 376.1 6744 0.662 !
Triptofan 717 + 3437 4.0 8.0 + 346 1.1 0.000 ™
Tirozin 6946 + 209.3  652.7 709.9 + 1083.8 5140 0.008 ™
Valin 1549.2 + 434.7 1604.5 14544 + 617.4 1526.6 0.517 !

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test
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4.2.3. Vaka-Kontrol Gruplarinin Hastahk Siiresiyle Iliskisi

Tek degiskenli modelde vaka ve kontrol grubu hastalar1 ayirmada hastalik siiresinin,
etkisi i¢in regresyon analizi yapildi. Cr, Cu, Fe, Mn2576, Mn2605, Se, Zn, Asparajin,
gylcine, Histidin, Prolin, Treonin tirnak degerlerinin, Sistein, Metiyonin, phenylalanin sa¢

degerlerinin anlamli1 (p<0.05) etkinligi gézlenmistir (Tablo 4.4).

Tek degiskenli modelde vaka ve kontrol grubu hastalar1 ayirmada Asparajin,

Triptofan, tyroine sa¢ degerlerinin anlamli (p>0.05) etkinligi gézlenmemistir.

Cok degiskenli modelde vaka ve kontrol grubu hastalar1 ayirmada Se, Histidin, tirnak

degerlerinin, Sistein sa¢ degerinin anlamli-bagimsiz (p<0.05) etkinligi gdzlenmistir.

Tablo 4.4. Regresyon analizi

Tek Degiskenli Model Cok Degiskenli Model

OR %95 GA p OR %95 GA p
Hastalik Stiresi (Y1l) 1.052 0.992 - 1.117 0.092
Twnak Degerleri
Cr 0.831 0.728 - 0.948 0.006
Cu 0.830 0.710 - 0.971 0.020
Fe 0.997 0.995 - 0.999 0.003
Mn2576 0.737 0.600 - 0.904 0.003
Mn2605 0.754 0.617 - 0.922 0.006
Se 0.717 0.541 - 0.951 0.021 0.585 0.387 - 0.885 0.011
Zn 0.979 0.962 - 0.995 0.012
Asparajin 0.737 - 0.995 0.043
Glisin 0.998 0.997 - 1.000 0.012
Histidin 1.011 1.002 - 1.020 0.021 1.033 1.005 - 1.061 0.019
Prolin 0.995 0.992 - 0.998 0.003
Treonin 0.997 0.994 - 0.999 0.008
Sac¢ Degerleri
Asparajin 1.000 1.000 - 1.000 0.807
Sistein 0.998 0.996 - 0.999 0.002 0.996 0.994 - 0.999 0.004
Metiyonin 0.923 0.865 - 0.984 0.014
Fenilalanin 0.996 0.992 - 1.000 0.029
Triptofan 0.998 0.992 - 1.004 0.538
Tyroine 1.000 0.999 - 1.001 0.942

Lojistik Regresyon (Forward LR)
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4.2.4. PsOriyatik Tirnak ve Kontrol Grubunda Eser Element ve Aminoasit

Diizeylerinin Yasla iliskisinin Degerlendirilmesi

Calisma ya dahil edilen bireyler 18-35 ve 35 yas {istli olmak tizere iki gruba ayrildi.
18-35 yas grubunda vaka ve kontrol grubu arasinda yas ve hastalik siiresi bakimindan

anlamli (p>0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. 18-35 yas gruplarimin ézellikleri

Kontrol Grubu (n: 15) Vaka Grubu (n: 13)
Yas 18-35 Grubu
Ort.£ss/n-% Medyan Ort.£ss/n-% Medyan
Yas 251 + 55 24.0 246 + 4.1 250 0810 !
Erkek 10 66.7% 9 69.2%
Cinsiyet Kadin 5 33.3% 4 30.8% 0.885 *
) 5 33.3% 1 7.7%
Hastalik Siiresi (Y1l) 87 + 78 7.0 75 + 42 8.0 0.817 ™

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test / *° Ki-kare test (Fischer test)

18-35 yas grubu hastalarda vaka ve kontrol grubu arasinda Cr, Cu, Fe, Mg, Mn2605,
Se, Zn tirnak degerleri anlamli (p>0.05) farklilik gostermemistir. Yas 18-35 olan hastalarda

vaka grubunda Mn2576 tirnak degeri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha
dustiktii (Tablo 4.6).

Yas grubu 18-35 olan hastalarda vaka grubunda Alanin, Histidin tirnak degerleri
kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha yiiksekti. Yas 18-35 olan hastalarda vaka
grubunda Prolin degeri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diistiktii. Yas 18-35
olan hastalarda vaka ve kontrol grubu arasinda, Arjinin, Asparajin, Aspartik Asit, Sistein,
Sistin (C-C), Glutamin, Glisin, izolésin, Lésin, Lizin, Metiyonin, Fenilalanin, serin, Treonin,

Triptofan, Tirozin, Valin tirnak degerleri anlamli (p>0.05) farklilik gostermemistir.

18-35 yas grubu hastalarda vaka ve kontrol grubu arasinda Alanin, Arjinin, Sistin
(C-C), Glutamin, Glisin, Histidin, Izoldsin, Lésin, Lizin, Fenilalanin, Prolin, serin, Treonin,

Valin sa¢ degerleri anlamli (p>0.05) farklilik gostermemistir.

Yas 18-35 olan hastalarda vaka grubunda Asparajin, Aspartik Asit, Sistein, Tirozin,

metiyonin, triptofan sa¢ degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diisiiktii.
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Tablo 4.6. 18-35 yas grubu tirnak degerleri

Kontrol Grubu (n: 15) Vaka Grubu (n: 13)
Yas 18-35 Grubu
Ort.£ss Medyan Ort.tss Medyan

Twnak Degerleri

Cr 98 + 4.0 9.2 7.7 £ 4.1 7.3 0134 ™
Cu 11.7 + 5.0 9.7 93 + 23 9.3 0.111 '
Fe 707.2 £ 303.7 691.3 5409 + 218.3 5215 0.113 ‘!
Mg 1419 + 389 146.2 1443 + 46.7 146.2 0.879 !
Mn2576 741 + 291 7.58 557 + 251 527 0032 ™
Mn2605 714 + 2.77 7.26 565 + 2.39 545 0.050 ™
Se 2.67 + 248 1.86 198 + 261 129 0289 ™
Zn 1319 + 42.1 126.4 1129 + 29.7 1136 0174 ™
Alanin 11416 + 253.6 1066.3 1432.7 + 327.8 1351.7 0.016 ™
Arjinin 1870.6 + 543.3 1788.9 18719 + 257.3 1899.1 0.420 ™
Asparajin 10.19 + 14.30 4.10 3.92 + 487 1.97 0.084 ™
Aspartik Asit 14758 + 6255 1286.7 1550.4 + 635.6 15354 0.662 ™
Sistein 530.3 £ 127.2  537.3 519.4 + 83.7 4995 0.795 !
Sistin 976.6 + 95.9 977.7 8729 + 2352 8975 0.157 ‘!
Glutamin 1889 + 625 169.8 1108.1 + 3296.8 1925 0475 ™
Glisin 888.5 + 7428 609.5 632.4 + 3434 5737 0447 ™
Histidin 2936 + 426 283.3 367.7 £ 74.0 368.0 0.002 ™
Izoldsin 9575 + 110.1  968.2 9838 + 71.7 984.6 0.468 !
Ldsin 32754 + 5353 31289  3009.8 + 218.7 2964.6 0.322 "
Lizin 618.8 + 362.8 574.2 643.7 + 261.3 618.7 0.839 ‘!
Metiyonin 49.6 + 48.0 35.8 60.0 + 39.6 48.7 0322 ™
Fenilalanin 633.0 £+ 66.9 630.4 615.1 + 579 611.3 0.460 !
Prolin 16525 + 219.4 1607.0 1427.7 + 2035 13689 0.010 ‘'
Serin 2367.5 £ 2716 2336.0 24600 + 641.2 2319.7 0.695 ™
Treonin 670.7 £+ 1822  608.9 569.2 + 268.3 5284 0.147 ™
Triptofan 0.67 + 0.69 0.39 1.05 + 0.71 0.88 0.123 ™
Tirozin 7940 £ 1026 8025 737.8 + 1028 752.3 0.161 ‘!
Valin 1602.6 + 140.3 1580.3 14957 + 1465 1519.4 0.060 ‘'

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test

18-35 yas grubu hastalarda vaka ve kontrol grubu arasinda Cr, Cu, Fe, Mg, Mn2576,
Mn2605, Se, Zn sa¢ degerleri anlamli (p>0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. 18-35 yas grubu grubu sa¢ degerleri

Kontrol Grubu (n: 15) Vaka Grubu (n: 13)
Yas 18-35 Grubu
Ort.£ss Medyan Ort.tss Medyan

Sacg Degerleri

Cr 0.79 + 0.45 0.63 092 + 0.45 065 0342 ™
Cu 7.02 + 3.42 6.28 1469 + 23.10 6.72 0382 ™
Fe 36.8 + 26.5 30.1 476 + 274 381 0138 ™
Mg 28.8 + 26.5 23.5 40.3 £ 459 30.7 0470 ™
Mn2576 0.61 + 0.37 0.50 052 + 0.20 050 0.482 !
Mn2605 0.58 + 0.36 0.48 051 + 0.21 050 0.618 ‘!
Se 0.36 + 0.33 0.26 0.62 + 0.56 052 0184 ™
Zn 639 + 304 59.0 63.2 + 25.1 61.7 0.957 !
Alanin 1362.9 + 634.9 1228.9 1370.7 £ 1002.7 11752 0.558 ™
Arjinin 2003.0 + 2146.9 1527.2 17056 + 769.5 16704 0.591 ™
Asparajin 256.1 + 2142 2406 76.8 + 128.3 352 0010 ™
Aspartik Asit 2108.8 + 632.7 2149.8 1732.2 + 907.7 17035 0.036 ™
Sistein 2209.0 + 1688.6 1598.5 596.2 + 2045 589.1 0.002 ‘!
Sistin 1011.2 + 328.8 9719 1000.3 + 4556 9355 0943 !
Glutamin 2194 + 107.1  240.3 2354 + 140.3 2002 0815 ™
Glisin 2028.1 + 15729 1628.2 1718.3 + 559.3 15924 0.845 ™
Histidin 3495 + 1256 3329 3025 + 1421 2707 0262 ™
Izoldsin 7914 + 2725 8327 740.6 + 398.2 6715 0.697 ‘!
Ldsin 3345.3 £ 680.0 3199.1 2987.8 + 1318.6 2958.3 0.370 ‘!
Lizin 968.1 + 385.6  926.8 852.6 + 3974  806.7 0.453 ‘!
Metiyonin 18.63 + 12.70  13.33 6.54 + 7.83 414 0.005 ™
Fenilalanin 639.9 + 181.7 592.1 550.1 + 2214  497.0 0.107 ™
Prolin 23135 £ 638.7 2175.1 2087.3 + 990.9 19752 0479 ‘!
Serin 32049 + 848.3 31714 42189 + 5024.6 26458 0.448 !
Treonin 660.0 + 321.7  651.3 6129 + 4340 6355 0.626 "
Triptofan 598 + 6.45 3.96 16.05 + 52.01 098 0.004 ™
Tirozin 697.1 + 2425  629.3 500.8 + 1948 511.2 0.032 ‘!
Valin 16555 + 364.3 1701.1 14556 + 7103 1360.5 0.057 ™

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test

Otuz alt1 yas ve Uzeri grupta vaka ve kontrol grubu arasinda hastalarin yas1 anlaml

(p>0.05) farklilik géstermemistir.

18-35 yas grubu hastalarda vaka grubunda hastalik siiresi kontrol grubundan anlaml

(p<0.05) olarak daha ytiksekti.
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Tablo 4.8. 36 yas ve iizeri grubu tanimlayici 6zellikleri

Kontrol Grubu (n: 12) Vaka Grubu (n: 17)
Yas> 36 Grubu
Ort.xss/n-% Medyan Ort.ss/n-% Medyan
Yas 46.3 + 8.3 45.0 52.2 + 8.7 53.0 0.077
Erkek 4 33.3% 5 29.4%
Cinsiyet 0.822 ¥
nsty Kadmn 8 66.7% 12 706%
Hastalik Stiresi (Y1l) 8.6 + 10.1 3.0 178 + 125 150 0.046 ™

'Bagimsiz drneklem t test / ™ Mann-whitney u test / ** Ki-kare test (Fischer test)

36 yas ve iizeri hastalarin tanimlayici 6zellikleri tablo 6.8’de 6zetlenmistir.

36 yas ve tlzeri hastalarda vaka grubunda Cr, Fe, Mn2576, Mn2605, Se, Zn,
Asparajin, Aspartik Asit, Glisin, Prolin, Treonin tirnak degerleri kontrol grubundan anlamli
(p<0.05) olarak daha duisiiktii.

36 yas ve lzeri hastalarda vaka ve kontrol grubu arasinda Cu, Mg tirnak, Alanin,
Arjinin, Sistein, Sistin (C-C), Glutamin, Histidin, izoldsin, Lésin, Lizin, Metiyonin,
Fenilalanin, serin, Triptofan, Tirozin, Valin degerleri anlaml (p>0.05) farklilik gortilmedi
(Tablo 4.9).

36 yas ve lizeri hastalarda vaka ve kontrol grubu arasinda Cr, Cu, Fe, Mg, Mn2576,
Mn2605, Se, Zn, Arjinin, Aspartik Asit, Sistin (C-C), Glutamin, Glisin, Histidin, Izoldsin,
Losin, Lizin, Metiyonin, Prolin, serin, Treonin, Tirozin, Valin sa¢ degerleri anlaml1 (p>0.05)

farklilik gostermemistir.

36 yas ve lizeri hastalarda vaka grubunda Alanin sa¢ degeri kontrol grubundan

anlamli (p<0.05) olarak daha yuksekti.

36 yas ve lizeri hastalarda vaka grubunda Asparajin, Sistein, Fenilalanin, Triptofan
sa¢ degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diistiktii (Tablo 4.10).
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Tablo 4.9. 36 yas ve iizeri grubun tirnak degerleri

Kontrol Grubu (n: 12)

Vaka Grubu (n: 17)

Yas> 36 Grubu p
Ort.£ss Medyan Ort.tss Medyan

Twnak Degerleri

Cr 13.0 £ 6.5 12.2 6.5 £ 4.6 4.7 0.002
Cu 112 + 44 9.9 86 £ 3.0 8.4 0.102
Fe 8443 + 430.6 724.2 4216 + 267.1  338.1 0.003
Mg 166.0 + 54.5 153.9 139.9 + 423 121.3 0.157
Mn2576 9.01 + 454 7.86 472 + 2.80 4.04 0.007
Mn2605 8.80 = 4.37 7.61 483 + 2.88 3.94  0.009
Se 464 + 5.04 2.00 0.81 = 0.60 0.77  0.002
Zn 1444 + 505 143.9 106.1 + 28.6 100.1  0.015
Alanin 1277.8 + 170.6 1306.5 11949 + 364.0 1179.1 0.420
Arjinin 19915 + 540.4 1744.0 18759 + 2485 18939 0.929
Asparajin 6.03 + 4.03 4.68 2.80 £ 2.29 153 0.024
Aspartik Asit 1682.8 + 707.2 1651.7 1307.1 + 5439 1070.3 0.034
Sistein 5417 + 119.2 5489 487.3 + 1951 4525 0.399
Sistin 939.5 + 215.0 954.3 918.7 + 173.0 897.3 0.775
Glutamin 199.6 + 38.2 207.1 1853.4 + 36145 2614 0.077
Glisin 10185 + 366.0 877.8 5195 + 4143  408.6 0.001
Histidin 319.4 + 926 295.7 3515 + 914 325.4 0.170
Izoldsin 949.8 + 90.7 932.7 976.4 + 151.8 9704 0.594
Ldsin 3369.4 + 468.4 3283.1 3235.2 + 305.7 3190.3 0.094
Lizin 7473 + 2044  820.4 557.6 + 3364 3954 0.084
Metiyonin 55.1 + 39.9 454 60.3 + 37.6 59.9  0.400
Fenilalanin 646.4 + 84.0 623.9 674.0 £ 120.6 649.8 0.507
Prolin 1706.6 £ 194.3 1765.9 1519.1 £ 209.5 15458 0.021
Serin 2370.1 + 301.3 24759 3173.9 + 1421.8 2547.9 0.051
Treonin 7995 + 3476  666.9 430.7 + 296.6 4144 0.005
Triptofan 0.69 + 0.52 0.65 092 + 0.95 0.57  0.929
Tirozin 816.4 + 54.8 815.1 759.5 + 149.1 816.9 0.425
Valin 1610.8 + 1615 1558.4 1585.6 + 198.1 1568.9 0.507

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test
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Tablo 4.10. 36 yas ve Uzeri grubunun sa¢ degerleri

Kontrol Grubu (n: 12) Vaka Grubu (n: 17)
Yas> 36 Grubu
Ort.£ss Medyan Ort.tss Medyan

Sag Degerleri

Cr 213 + 3.17 1.02 1.34 £ 0.77 122 0.721
Cu 589 + 191 6.09 11.86 + 16.20 542 0.721
Fe 56.5 + 64.3 29.4 62.9 + 459 43.2  0.405
Mg 22.8 + 14.7 19.3 284 + 23.0 195 0571
Mn2576 0.73 £ 0.50 0.63 0.74 + 0.38 0.73  0.983
Mn2605 0.68 + 0.45 0.61 0.73 £ 0.36 0.74  0.606
Se 2.18 + 4.78 0.24 0.60 + 0.43 058 0.721
Zn 64.8 + 23.6 70.2 61.0 + 21.3 62.3 0.719
Alanin 9285 + 249.7 1029.9 12425 + 4859 14329 0.008
Arjinin 1491.3 + 508.7 1517.1 1683.7 + 649.2 1778.1 0.205
Asparajin 246.4 + 327.3 1135 56.8 + 67.5 27.8 0.032
Aspartik Asit 1949.7 + 1064.5 1907.9 22455 + 862.0 2389.4 0.097
Sistein 2965.5 + 2365.2 2208.7 7415 + 5504 6829 0.008
Sistin 879.1 + 357.1 7320 10325 + 4458 10747 0.342
Glutamin 180.1 + 110.7 170.8 249.4 + 1144 2785 0.125
Glisin 1816.1 + 809.2 1744.9 1798.2 + 802.3 17859 0.955
Histidin 369.0 + 371.2  247.7 295.1 + 1245 2989 0.733
Izoldsin 716.4 + 194.8 715.8 7515 + 298.6 787.2 0.407
Ldsin 3038.9 + 450.6 29275 28922 + 1050.8 3120.8 0.407
Lizin 7949 + 3293 8422 917.0 £+ 349.6 996.1 0.188
Metiyonin 144 + 11.9 9.2 11.1 + 6.1 11.9 0.394
Fenilalanin 636.7 + 1240 6424 492.0 + 1788 5184 0.022
Prolin 1965.2 + 769.1 2001.9 2004.8 + 694.7 22312 0.696
Serin 2879.2 + 686.1 2820.9 25575 + 9175 2870.1 0.323
Treonin 5745 + 171.1  524.3 699.3 + 3335 7049 0.251
Triptofan 153.8 = 515.7 4.0 16 = 15 1.2 0.001
Tirozin 6915 + 169.3 678.8 877.1 + 14436 538.3 0.663
Valin 1416.4 + 493.0 1536.1 14534 + 558.2 1582.1 0.464

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test
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4.2.5. Hastalik Siiresine Gore Tirnak Tutulumu Olan Olmayan Hastalarda Amino

Asit ve Eser Elementlerin Karsilastirilmasi

Vaka ve kontrol grubundaki hastalar hastalik siiresine gore 0-9 ile 10 yil {izeri olmak
tizere iki gruba ayrildi. Hastalik siiresi 9 yil olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda

hastalarin yast anlamli (p>0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 4.11).

Hastalik siiresi 0-9 yil olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda hastalik siiresi

anlamli (p>0.05) farklilik géstermemistir.

Tablo 4.11. 0 — 9 y1l hastalik siiresi olan hastalarin tamimlayici 6zellikleri

Kontrol Grubu (n: 17) Vaka Grubu (n: 13)
Hastalik Siiresi 0-9 Yil
Ort.£ss/n-% Medyan Ort.zss/n-%  Medyan
Yas 32.1 + 133 30.0 31.2 123 260 0883 ™
Erkek 10 58.8% 5 38.5%
HoF 2 x?
Cinegget Kadm 7 41.2% 8  615% 0269
Hastalik Stiresi (Y1l) 34 + 26 2.0 46 2.6 5.0 0.210 ™

™ Mann-whitney u test / ** Ki-kare test

Hastalik siiresi 9 y1l ve daha az olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda Cr, Cu,
Fe, Mg, Mn2576, Mn2605, Zn tirnak degerleri anlamli (p>0.05) farklilik gostermemistir.
Hastalik siiresi 0-9 y1l olan grupta vaka grubunda Se tirnak degeri kontrol grubundan anlamli

(p<0.05) olarak daha diisiiktii.

Hastalik siiresi 9 y1l ve daha az olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda, Alanin,
Arjinin, Asparajin, Aspartik Asit, Sistein, Glutamin, Glisin, Izoldsin, Lizin, Metiyonin,
Fenilalanin, serin, Treonin, Tirozin, Valin tirnak degerleri anlamli (p>0.05) farklilik

gostermemistir.

Hastalik siiresi 9 yil ve daha az olan grupta vaka grubunda Sistin (C-C), L6sin, Prolin
tirnak degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diisiiktii. Hastalik siiresi 0-
9 yil olan grupta vaka grubunda Histidin, Triptofan tirnak degerleri kontrol grubundan
anlaml1 (p<0.05) olarak daha yuksekti (Tablo 4.12).

Hastalik siiresi 9 yil ve daha az olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda Cr, Cu,

Fe, Mg, Mn2576, Mn2605, Se, Zn sag¢ degerleri anlamli (p>0.05) farklilik gortilmedi.
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Tablo 4.12. Hastalik siiresi 9 y1l ve daha az olan vaka ve kontrol grubunun tirnak degerleri

Kontrol Grubu (n: 17) Vaka Grubu (n: 13)
Hastalik Siiresi 0-9 Y1l
Ort.£ss Medyan Ort.tss Medyan

Twnak Degerleri

Cr 99 + 5.0 8.5 6.7 34 6.5 0.058 !
Cu 114 + 51 9.7 88 25 8.8 0.080 !
Fe 738.1 + 409.2 635.6 4859 2553 4711 0.062 !
Mg 143.2 + 49.6 130.4 1431 422 1324 0.999 !
Mn2576 768 + 3.97 7.06 511 282 486 0.052 ™
Mn2605 748 + 3.85 7.06 516 2.72 503 0.069 ™
Se 3.69 + 3.35 2.13 190 2.66 125 0.033 ™
Zn 128.7 + 44.7 119.3 1069 338 108.2 0.187 ™
Alanin 1131.3 + 211.4 1098.6 1322.1 4084 12299 0.108 ‘!
Arjinin 17453 + 287.0 16794 1839.7 2628 1899.1 0.362 ‘!
Asparajin 7.87 + 12.54 3.47 353 487 1.79 0117 ™
Aspartik Asit 1559.7 + 8225 1494.0 13735 4208 1286.7 0.464 ‘!
Sistein 522.0 £ 1412 496.4 4846 1331 4995 0601 ™
Sistin 991.2 + 1421 978.0 838.7 181.7 830.7 0.015 ‘!
Glutamin 184.4 + 55.3 177.9 753.0 20384 1763 0.630 ™
Glisin 956.6 + 718.7 821.1 606.1 348.1 539.2 0.161 ™
Histidin 303.6 £ 735 287.8 351.3 457 361.3 0.005 ™
Izoldsin 936.9 + 98.2 940.2 969.9 920 992.1 0.357 !
Ldsin 3335.6 + 530.6 3148.6 2985.4 2147 29552 0.022 !
Lizin 638.8 + 356.4  601.8 586.7 2465 469.2 0.656
Metiyonin 499 + 379 36.3 69.5 493 495 0572 ™
Fenilalanin 649.0 + 87.8 630.4 622.2 483 6125 0.295 !
Prolin 1679.1 £ 2045 1646.7 1407.4 194.0 1380.2 0.001 ‘!
Serin 2428.9 + 2512 24787 25159 855.1 2319.7 0.202 ™
Treonin 677.7 = 185.2 613.2 546.4 2754 5245 0.098 ™
Triptofan 051 + 0.34 0.37 099 0.64 0.88 0.012 ‘!
Tirozin 802.0 + 94.8 811.7 7543  76.7 752.3 0.150 !
Valin 1588.9 + 128.8 1559.7 1548.2 2233 1529.0 0.535 ‘!

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test
Hastalik siiresi 9 yil ve daha az olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda Alanin,
Arjinin, Aspartik Asit, Sistin (C-C), Glutamin, Glisin, Histidin, Izolsin, Losin, Lizin,

Prolin, Treonin, Valin sa¢ degerleri anlaml1 (p>0.05) farklilik gortilmedi.

Hastalik siiresi 9 yil ve daha az olan grupta vaka grubunda Asparajin, Sistein,
Metiyonin, Fenilalanin, serin, Triptofan, Tirozin sa¢ degerleri kontrol grubundan anlaml
(p<0.05) olarak daha diisiiktii (Tablo 4.13).
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Tablo 4.13. Hastalik siiresi 9 y1l ve daha az olan vaka ve kontrol grubunun sa¢ degerleri

Kontrol Grubu (n: 17) Vaka Grubu (n: 13)
Hastalik Siiresi 0-9 Y1l
Ort.£ss Medyan Ort.£ss Medyan

Sacg Degerleri

Cr 146 + 237 0.67 117  0.72 118 0526 ™
Cu 6.63 + 3.33 6.09 733  3.19 6.05 0570 ™
Fe 448 + 49.1 30.1 62.0 36.2 719 0171 ™
Mg 20.2 = 10.0 21.2 236 84 21.7 0404 !
Mn2576 0.65 + 0.47 0.47 0.66 0.27 0.70 0483 ™
Mn2605 0.61 + 0.43 0.43 0.67 0.28 0.72 0367 ™
Se 135 + 351 0.26 0.62 0.46 057 0301 ™
Zn 60.8 + 25.1 59.0 64.8 215 622 0570 ™
Alanin 1177.2 + 4839 10745 1042.2 7350 1026.6 0.593 '
Arjinin 21124 + 1988.4 1693.7 14438 9253 13604 0.199 ™
Asparajin 2584 £ 2929 1275 61.8 68.1 40.0 0.021 ™
Aspartik Asit 21775 £ 997.4 21498 1785.1 11478 1667.0 0.335 '
Sistein 2984.1 + 2399.3 22355 620.2 2741 561.3 0.002 ‘!
Sistin 1005.0 £ 373.0 971.9 866.5 562.3 9228 0431 ‘!
Glutamin 217.3 £ 1111 2403 2105 1530 1974 0.891 ‘!
Glisin 1964.0 £ 1486.5 1722.9 1539.5 7226 15924 0.626 "
Histidin 371.1 +£ 3111 3329 260.4 1559  254.7 0.268 ‘!
Izoldsin 837.4 + 240.8  839.9 641.2 4644  581.0 0.148 ‘!
Ldsin 3287.1 + 644.6 3136.5 2601.3 1646.2 2636.0 0.129 ‘!
Lizin 898.7 £+ 333.2 9323 7572 4463 806.7 0.337 ‘!
Metiyonin 17.89 + 13.72  16.98 8.02 6.74 6.56 0.030 ‘!
Fenilalanin 664.5 £ 170.6 613.9 4449  251.7 468.2 0.005 ™
Prolin 2272.8 + 8225 24435 18125 11704 1909.2 0.092 ™
Serin 3336.6 + 783.3 3222.3 2343.6  1401.1 24858 0.021 ‘!
Treonin 710.1 + 288.6 675.6 611.4 459.0 630.3 0483 ‘!
Triptofan 111.3 + 433.0 4.3 12 07 0.8 0.000 ™
Tirozin 7305 £ 2175  705.0 4532 2495  490.8 0.004 ‘!
Valin 1592.3 + 5195 1694.0 1311.0 876.8 13454 0.288 !

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test

Hastalik siiresi 10y1l ve tizeri olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda hastalarin

yas1 anlamli (p>0.05) farklilik géstermemistir.

Hastalik siiresi 10 y1l ve iizeri olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda hastalik

stiresi anlamli (p>0.05) farklilik gostermemistir (Tablo 4.14).
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Tablo 4.14. Hastalik siiresi 10 y1l ve Uzeri olan hastalarin tamimlayici 6zellikleri

Kontrol Grubu (n: 9) Vaka Grubu (n: 17)
Hastalik Siiresi > 10 Yil
Ort.£ss/n-% Medyan Ort.£ss/n-% Medyan
Yas 380 = 115 34.0 471 + 145 53.0 0116 !
Erkek 4 44.4% 9 52.9%
Cinsiyet 0.680 X
ety Kadm 5 55.6% 8 47.1%
5 ) 7 77.8% 13 76.5% ,
Eklem A 0.940 *
CIMASIL 2 22.2% 4 23.5%
Hastalik Stiresi (Y1l) 186 = 7.1 20.0 20.0 = 10.1 150 0805 ™

'Bagimsiz drneklem t test / ™ Mann-whitney u test / ** Ki-kare test (Fischer test)

Hastalik siiresi 10 yil ve Uzeri olan grupta vaka grubunda Cr, Fe, Mn2576, Mn2605,
Zn tirnak degeri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diisiiktii. Hastalik siiresi >
10 yil olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda Cu, Mg, Se tirnak degerleri anlaml

(p>0.05) farklilik gostermemistir.

Hastalik siiresi 10 yil ve Uzeri olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda, Alanin,
Arjinin, Aspartik Asit, Sistein, Sistin (C-C), Glutamin, Histidin, izoldsin, Lésin, Lizin,
Metiyonin, Fenilalanin, Prolin, Triptofan, Tirozin, Valin tirnak degerleri anlamli (p>0.05)

farklilik gostermemistir.

Hastalik siiresi 10 y1l ve Uzeri olan grupta vaka grubunda Asparajin, Glisin, Treonin
tirnak degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diisiiktii. Hastalik siiresi >
10 y1l olan grupta vaka grubunda serin tirnak degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05)
olarak daha yuksekti.

Hastalik siiresi 10 y1l ve {lizeri olan grupta vaka ve kontrol grubu arasinda Cr, Cu, Fe,
Mg, Mn2576, Mn2605, Se, Zn, Arjinin, Aspartik Asit, Glisin, Histidin, Losin, Lizin,
Metiyonin, Fenilalanin, Prolin, serin, Tirozin, Valin sa¢ degerleri anlamli (p>0.05) farklilik

saptanmamistir.

Hastalik siiresi 10 yil ve lizeri olan grupta vaka grubunda Alanin, Sistin (C-C),
Glutamin, 1zoldsin, Treonin, Triptofan sa¢ degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05)

olarak daha yuksekti.

Tablo 4.15. Hastalik siiresi 10 y1l ve Uzeri olan hastalarin tirnak degerleri

Kontrol Grubu (n: 9) Vaka Grubu (n: 17)
Hastalik Siiresi > 10 Y1l
Ort.+ss Medyan Ort.+ss Medyan
Twrnak Degerleri
Cr 138 + 5.7 12.4 72 + 51 4.7 0.004 ™
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Cu

Fe

Mg
Mn2576
Mn2605
Se

Zn
Alanin
Arjinin
Asparajin

Aspartik Asit

Sistein
Sistin
Glutamin
Glisin
Histidin
Izol6sin
Losin
Lizin
Metiyonin
Fenilalanin
Prolin
Serin
Treonin
Triptofan
Tirozin
Valin

11.8
837.1
170.4

9.03

8.72

3.48
152.9

1327.0
2295.7
9.81
1591.7
560.6
895.9
209.9
957.8
303.5
971.2
3309.1
758.2

58.2

626.1
1655.4
2277.8

834.7

1.06
805.1

1648.2

+ += + + + + + + + + + + &+ + + &+ + + + + + + + H+ H+ 4+

I+

4.2
297.1
41.7
3.52
3.34
5.10
48.0
223.0
728.9
8.58
231.2
83.5
182.9
48.4
347.6
67.3
99.8
489.3
188.4
57.3
38.4
227.3
324.6
387.1
0.84
70.1
1835

10.3
847.0
161.1

8.37

8.14

1.46
147.0

1382.0
1982.1
7.74
1519.9
555.4
953.1
211.1
886.3
283.3
941.2
3119.5
808.9

40.5

630.0
1579.4
2336.0

736.7

0.81
802.5

1707.2

9.0
463.6
140.9

5.07
5.20
0.87
110.6
1279.5
1900.5
3.09
1442 .4
513.9
944.8
2124.9
539.6
364.0
987.0
3253.9
601.2
53.0
668.6
1534.7
3131.1
448.2
0.97
746.9
1545.5

= + + + + + + + + + + + + + + + &+ &+ + + + + H+ H+ H+ H+

I+

2.8
254.0
45.8
2.64
2.71
0.57
25.3
336.5
240.7
2.40
700.8
173.4
206.0
4182.0
415.9
104.6
142.9
291.5
349.5
254
126.1
207.7
1357.1
299.1
0.99
161.1
147.1

9.3
383.6
144.7

4.35
4.50
0.81
112.0
1206.3
1893.9
1.86
1070.3
494.3
948.6
263.0
408.7
325.4
970.4
3190.3
399.9
50.9
649.6
1545.8
2553.9
507.2
0.57
806.3
1513.0

0.103 !
0.003 M
0.121 !
0.003 M
0.004 M
0.205 M
0.007 !
0.707 !
0.346 M
0.003 M
0.187 ™
0.153 M
0.556 !
0125 M
0.009 M
0112 ™
0.771 !
0979 M
0225 M
0374 ™
0.205 M
0.185 !
0.006 ™
0.009 !
0435 M
0.500 M
0.247 ™

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test

Hastalik siiresi 10 y1l ve Uzeri olan grupta vaka grubunda Asparajin, Sistein sac
degerleri kontrol grubundan anlamli (p<0.05) olarak daha diistiktii (Tablo 4.16).

Tablo 4.16. Hastalik siiresi 10 yil ve (izeri olan hastalarin sa¢ degerleri

Hastalik Siiresi > 10 Y1l

Kontrol Grubu (n :9)

Vaka Grubu (n: 17)

Ort.tss

Medyan

Ort.tss

Medyan

Sac¢ Degerleri

Cr

0.93 = 0.58

0.63

47

1.17 = 0.67
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Cu

Fe

Mg
Mn2576
Mn2605
Se

Zn
Alanin
Arjinin
Asparajin

Aspartik Asit

Sistein
Sistin
Glutamin
Glisin
Histidin
Izol6sin
Losin
Lizin
Metiyonin
Fenilalanin
Prolin
Serin
Treonin
Triptofan
Tirozin
Valin

6.45
43.7
43.0
0.69
0.65
0.34
73.3
1218.0
1218.3
263.2
1785.6
1875.6
822.2
188.4
1896.4
352.9
592.6
3042.7
837.2
15.51
586.7
1952.2
2555.3
470.6
4.80
644.1
1452.2

+ += + + + + + + + + + + &+ + + &+ + + + + + + + H+ H+ 4+

I+

1.68

335

36.8

0.28

0.27

0.36

33.3

692.4
281.7
223.6
419.8
688.7
256.8
101.8
916.7
140.0
155.5
536.4
439.4
10.16
127.2
445.8
561.9
127.8
2.68

197.7
239.6

6.28
241
24.0
0.77
0.71
0.24
70.2
1030.9
1073.7
189.7
1902.3
1815.6
753.8
197.6
1613.6
295.2
601.3
3011.1
751.4
13.01
624.0
1869.3
2684.9
521.9
3.94
628.4
1521.7

16.96
53.0
39.9
0.64
0.62
0.60
59.9

1505.3
1893.1
68.8
2203.2
730.6
1139.6
271.7
1941.3
328.8
831.0
3201.4

993.3
9.88

576.1

2224.7
4057.8

700.4

13.49

915.2

1569.1

= + + + + + + + + + + + + + + + &+ &+ + + + + H+ H+ H+ H+

I+

23.95
42.4
42.8
0.38
0.36
0.50
23.6
712.2
343.6
118.3
630.4
546.4
280.0
87.6
636.6
100.3
164.8
416.8
255.3
7.64
118.8
316.2
4364.8
305.7
46.41
1425.0
268.5

542
37.2
30.7
0.50
0.50
0.52
62.2
1385.6
1933.6
217.8
2204.6
660.8
1134.6
267.4
1774.9
304.0
787.2
3279.3
1000.8
8.76
552.9
2263.6
3200.1
695.1
1.22
538.3
1545.2

0.961
0.349
0.522
0.588
0.657
0.301
0.349
0.034
0.344
0.007
0.092
0.000
0.011
0.049
0.889
0.628
0.002
0.426
0.280
0.136
0.612
0.094
0.069
0.044
0.008
0.325
0.283

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test

4.2.6. Napsi ile Tirnak Amino Asit ve Eser Element Diizeylerinin iliskisi

NAPSI skoru ile Cr, Fe, Mn2576, Mn2605, Se, Zn tirnak degerleri arasinda orta
diizeyde anlamli (p<0.05) negatif korelasyon gozlenmistir. NAPSI skoru ile Cu, Mg tirnak

degerleri arasinda anlamli (p>0.05) korelasyon gézlenmemistir (Tablo 4.17).

Tablo 4.17. Tirnak degerleri ve NAPSI arasindaki korelasyon analizi

Tirnak Degerleri

Cr

Cu

Fe

Mg

Mn2576

Mn2605

Se

Zn

r

-0.433

-0.213

-0.444

-0.067
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NAPSI

Skoru p 0.001 0.121  0.001 0.629 0.001 0.003 0.005 0.019
. .. Aspartik L Sistin (C- .
Alanin Arjinin  Asparajin Asit Sistein C) Glutamin
NAPSI T 0.075 -0.013 -0.431 -0.190 -0.202 -0.176 0.188
Skoru  p 0.592 0.925 0.001 0.168 0.142 0.204 0.174
Slisin Histidin  izoldsin L6sin Lizin Metiyonin
NAPSI r.323 0.417 0.016 -0.125 -0.104 0.300
Skoru P 0.017 0.002 0.909 0.370 0.453 0.027
Fenilalanin Prolin Serin  Treonin  Triptofan  Tirozin  Valin
NAPSI r 0.087 -0.413 0.159 -0.352 0.139 -0.212  -0.196
Skoru P 0532 0.002 0.252 0.009 0.317 0.123  0.155

Spearman Korelasyon

NAPSI skoru ile Asparajin tirnak degeri arasinda anlamli (p<0.05) negatif

korelasyon gozlenmistir. NAPSI skoru ile Alanin, Arjinin, aspatic acid, Sistein, Sistin (C-

C), Glutamin tirnak degerleri arasinda anlamli (p>0.05) korelasyon gézlenmemistir.

NAPSI skoru ile Glisin tirnak degeri arasinda anlamli (p<0.05) negatif korelasyon

gozlenmistir. NAPSI skoru ile histedine, Metiyonin tirnak degerleri arasinda anlaml

(p<0.05) pozitif korelasyon gdzlenmistir. NAPSI skoru ile Izolsin, Lésin, Lizin tirnak

degerleri arasinda anlamli (p>0.05) korelasyon gdzlenmemistir.

NAPSI skoru ile Prolin, Treonin tirnak degerleri arasinda anlamli (p<0.05) pozitif

korelasyon gozlenmistir. NAPSI skoru ile Fenilalanin, serin, trytophan, Tirozin, Valin tirnak

degerleri arasinda anlamli (p>0.05) korelasyon gozlenmemistir.
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5. TARTISMA

Tirnak tutulumu olan psoriyazis hastalarinin tirnak tutulumu olmayan hastalarla
karsilastirildiginda daha uzun hastalik siiresine sahip olmalar1 dikkat ¢ekicidir. Buradan

hastalik siiresi arttik¢a tirnak tutulumunun arttigini ileri surtlebilir.

Bizim calismamizda eser clementlerden Cr, Cu, Mn2576, Mn2605, Se, Zn,
aminoasitlerden ise asparajin, glisin, prolin ve treonin dlzeyleri tirnakta hasta grubunda
kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik, histidin ise tirnakta hasta grubunda anlamli

olarak daha yiiksek saptanmustir.

Sacta ise eser elementler acisindan anlamli bir fark yok iken aminoasitlerden
asparajin, sistein, metiyonin, fenilalanin ve triptofan hasta grubunda daha disiik
goriilmiistiir. Sag¢ tirozin diizeyi ise hasta grubunda daha yiiksek bulunmustur. Asparajin

diizeyi hem sa¢ hem tirnakta diisiik olmasi1 agisindan dikkat ¢ekicidir.

Tiim hastalar1 18 — 35 yas ve 35 yas {istii olarak iki yas grubuna ayirdigimizda 18 —
35 yas grubunda yasa gore ayrrmadigimiz durumda hasta grubunda diisiik gormeyi
bekledigimiz tirnak Cr, Cu, Mn2605, Se, Zn degerleri iki grup arasinda istatistiksel olarak
benzer gelmistir. Aminoasitlerde ise normalde hasta grubunda diisiik olan asparajin, glisin,

treonin benzer gelmistir. Alanin ise burda farkli olarak ytiksek gelmistir.

Yine 18-53 yas grubunda sagta ise eser elementler yasa gore ayirmadigimiz gruplara
benzer iken aminoasitlerde farkli olarak aspartat ve tirozin diisiik gelmistir. Yasa gore

ayirmadigimizda diisiik olan fenilalanin ise normal sonu¢lanmustir.

35 yas Ustli grupta ise tirnak eser elementlerinde Cu farkli olarak normal

sonuclanmistir. Aminoasitlerden ise ek olarak aspartat hasta grubunda diisiik goriilmiistiir.

Ayni grupta sacta ise farklilik olarak metiyonin ve tirozin hasta ve kontrol grubu

arasinda normal tespit edilmistir. Alanin ise hasta grubunda daha ytiksek saptanmistir.

Calismamizda hastalik siddet belirteci olarak NAPSI degerini kullandik. NAPSI
yaptigimiz korelasyon analizinde ana istatistik gruplarimiz arasinda anlamli olarak diisiik
goriilen tirnak Cr, Cu, Mn2576, Mn2605, Se, Zn sadece Cu’da anlamli olarak negatif

korelasyon saptanmamustir. Yine ayni sekilde hasta tirnakta diisiik saptanan Asparajin,
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Glisin, Prolin, Treonin degerleri NAPSI ile negatif korelasyonda ¢ikmustir. Bu da bize tirnak
tutulumunun siddeti ile tirnak eser element ve aminoasit miktarlari arasinda bir korelasyon
oldugunu gostermektedir. Tirnakta hasta grubunda yiiksek olan Histidin ile pozitif

korelasyon gérulmesi de dikkat cekicidir.

Sagta hasta grubunda anlamli olarak diisiik goériilen asparajine, sistein, metiyonin,
fenilalanin, triptofan degerlerinin NAPSI ile korelasyonunda ise hepsinde negatif korelasyon

gozlenmistir.

NAPSI degerine gore hasta grubunu boldiiglimiizde bu iki grupta yas olarak fark
goriilmemis olmasi deger degisikliklerinin yasa bagli degil tirnak tutulumunun siddetiyle

orantili oldugunu desteklemektedir.

Tim anlamli bagimsiz degiskenler ile yapilan ¢ok degiskenli regresyon analizi
sonucuna gore hasta grubunu yani psoriyazis hastalarinda tirnak tutulumunun varligini en
cok etkileyen degerler tirnak selenyum ve histidin degerleri, sacta sistein oldu. Bu ii¢ deger

psoriyazis hastalarinda tirnak tutulumu varligini degerlendirmek i¢in kullanilabilir.

Selenyum dogada bulunan immiinite ve inflamasyonda rol oynayan bir elementtir.
Karaciger kaynakli selenoprotein P (SELENOP) dolasimdaki selenyumun ana kaynagidir ve
endokrin dokulara ve insiilin reseptoriine sahip dokulara selenyum saglar. Selenyum sagta
ve dokuda selenosistein, selenometiyonin, selenoprotein ve diger selenyum iceren protein
ve enzimlerde bulunur. Selenyum 6zellikle glutatyon peroksidaz ve tiyoredoksin rediiktaz
gibi anti oksidan enzimlerin pargasidir. Ayn1 zamanda eikosanoid uretimini de regtile ederek
inflamasyona etki eder. Pro-enflamatuvar maddeler olan TXB2, PGE2, ve
LTB4 sekresyonunu  azaltirken, 15-deoxy-Deltal2,14-prostaglandin  J2 gibi anti-
enflamatuvar sitokinlerin Gretimini indiikler. Selenyumun anti-enflamatuvar ve anti-oksidan
etkileri serbest radikal hasarina, enfeksiyonlara, malignensilere ve kardiyovaskiiler

hastaliklara kars1 koruma saglar.

Deri hastaliklarinda selenyumun yeri tartismalidir ancak psoriyazis hastalarinda
serum selenyum miktarmin daha disiik oldugu birgok ¢alismada gosterilmistir (115-117).
Yapilan ¢aligmalarda vitiligo, alopesi areata, egzama gibi hastaliklarda serum selenyumu
seviyesinde farklilik bulunmazken, psoriyazis, akne wvulgaris, atopik dermatit gibi
hastaliklarda farkliliklar bulunmustur. Ozellikle psoriyazis hastalar1 ile yapilan bir
caligmalarda selenyum seviyesi kanda daha diisiik bulunmusken, yapilan bir ¢galismada sagta
daha yiiksek bulunmustur. Tiirkiye’den Kirmit ve ark tarafindan yapilan bir calismada 87
psoriyazis ve 60 saglikli hastanin serum selenyum seviyeleri karsilastirilmis ve psoriyazis

hastalarinin serum selenyum miktarinin istatiksel olarak anlamli sekilde diisiik bulunmustur
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(118). Sagli deri psoriyazisi ile ilgili yapilan baska bir ¢alismada sag¢ 6rnekleri saglikli hasta
grubu ile karsilastirildiginda sagli deri psdriyazisi olan hasta grubunda istatiksel olarak
anlaml sekilde (%33) daha diisiik bulunmustur. Bu ¢aligmada hasta grubuna selenyum
takviyesi yapildiktan sonra sa¢ selenyum miktar1 artmasina ragmen kontrol grubundan %16
diisiik bulunmustur (119). Bu durum psoriyazis hastalarindaki pro/anti enflamatuvar denge
ve yliksek hiicre turnover ile iligkili oldugu diisiiniilebilir. Bizim ¢aligmamizda ise sag

miktar1 tirnak tutulumu olan ve olmayan hastalar arasinda fark tespit etmedik.

Tirnakta selenyum miktarinin malignitelerle iliskisi daha dnce ¢ok kez arastirilmis
(120) olmasma ragmen, dermatolojik hastaliklar ve psoriyazisle ilgili bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Bizim c¢alismamizda iistte bahsedilen serum diizeyi caligmalari ile
uyumlu olarak tirnakta selenyum miktart anlamli olarak diisiik gelmistir. Bu durum
tirnaktaki anti-oksidan kapasitenin azaldigin1 ve ylksek hicre turnover durumunu

diistindiirebilir.

Diyetle alinan ¢inkonun yilizde 30’u barsaklardan emilir. Bu emilen ¢inkonun
dolasimda ytizde 80’i albliimine yiizde 20 si ise alfa-2 makroglobuline baglanir. Ancak
dolasgimdaki bu ¢inko viicuttaki agirliginin % 0,01’ini olusturur. Viicutta ¢inkonun yiizde
besi deride depo edilir. Deride ¢inko epidermiste dermise oranla daha fazla bulunur.
Epidermiste ise en ¢ok stratum spinozumda bulunur (121). Metallothioneinler epidermal
bazal tabaka, sag kokii dis kilifi, sa¢ matriksi gibi aktif cogalan huicrelerde bulunan sisteinden
zengin aminoasitlerden olusan ¢inko ve benzeri agir metallerin depolanmasinda kullanilan
bir maddedir. ZIP2 ile metallothioneinler ¢inko depolanmasi ve epidermal proliferasyon ve
diferansiyasyonda rol oynar. Farkli enzimatik aktiviteleri olmasina ragmen deride yara
iyilesmesi, keratinosit 6mrii ve anti-enflamatuvar etkileri vardir (122). Cinko RNA ve DNA

polimeraz enzimlerinin kofaktéridur.

Dermatolojide serum c¢inko seviyesi atopik dermatit, oral liken planus, Behcet
hastalig1, otoimmiin billi hastaliklar, melazma hastalarinda diisiik bulunmustur (123).
Ayrica bir ¢alismada sag¢ ¢inko seviyesi atopik dermatit hastaliginda da diisiik bulunmustur.
(124). Psoriyazisle alakali yapilan bir caligmada ise ¢inko seviyesinin psoriyazis ve saglikli
kontrol grubunda anlaml1 bir fark bulunamamigtir (125). Ayrica bir ¢alismada ise psoriyazis
tutulum alan arttikga ¢inko seviyesinin diistiigiinii tespit etmistir (126). Diger bir ¢alismada
ise kontrol grubuna (n=100) gore serum ¢inko seviyesinin psoriyazis hastalarinda (n=100)
istatiksel olarak anlamli sekilde diisik bulunmustur (127). Ayrica yapilan bir meta-analizde
serum ¢inko disiikliigii istatistiksel olarak anlamli saplanmistir  (128). Psoriyazis

hastalarinda tirnak ¢inko diizeyeni Olgen bir ¢alisma yoktur. Bizim ¢alismamizda tirnak
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degeri anlamli olarak diisik bulunmustur. DNA ve RNA polimeraz enzimi gibi
proliferasyonu saglayan enzimlerin kofaktdrii olmasi1 nedeniyle psoriyazis gibi keratinosit
hiperproliferasyonu ile seyreden hastalikta azalmasi tiiketime bagli beklenebilir. Bu durum

serum degerleriyle uyumlu goriilmektedir. Sa¢ degerleri agisindan bir fark goriilmemistir.

Serum bakir, a2 globuline baglanir ve psoriyazis hastaligi olan hastalarda asiri
serbest radikallerin temizlenmesinde rol oynayan seruloplazmin proteininin olusumunu
uyarir. Ayrica serbest bakirin artmasi1 Fenton reaksiyonuna yol agar serbest oksijen
radikallerinin olusumuna yol agabilir. Bakir ayn1 zamanda tirozinaz enziminin koenzimi
olup Menkes hastalarinda yesil sa¢ goriilebilir. Birgok calisma bakir seviyelerinin psoriyazis
hastaliginda arttigini tespit etmistir (129-131). Yapilan baska bir ¢aligmada ise serum bakir
miktarinin siddetli psoriyazis hastalarinda hafif psoriyazis hastalarina gore daha yiiksek
oldugu goriilmiistiir (132). Psoriyazis hastalarinda tirnakta veya sagta bakir miktarina
bakilan bir ¢alisma yoktur. Kan diizeylerinin aksine bizim ¢calismamizda tirnak bakir diizeyi

anlamli olarak diistiik gelmistir. Sag diizeyi ise benzer goriilmiistiir.

Hekzavalen krom ¢imento is¢ilerinin siklikla maruz kaldig1 karsinojenik etkileri olan
bir eser elementtir. Dermatolojide bu is¢ilerde kontakt dermatite yol actig1 bilinmektedir.
Pakistan’da ¢imento fabrikasi1 bolgesinde yapilan bir calismada sa¢ ve serum krom miktari
ayni bolgede yasayan insanlarda psoriyazis hastalarinda saglikli popiilasyona gore daha
yiiksek bulunmustur (133). Psoriyazis hastalarinda tirnakta bu konuda bir calisma

bulunmamaktadir. Bizim ¢alismamizda ise tirnakta diisiik sagta ise benzer bulundu.

Temel bir mikro besin maddesi ve insan viicudunda en bol bulunan metal olan demir
(Fe), oksijen tasinmasi, elektron tasinmasi, enerji iiretimi ve DNA sentezi dahil olmak tizere
cesitli fizyolojik islevlerde 6nemli bir rol oynar. Bununla birlikte, bir metal olarak demir,
atomik kabugunda gevsek bagli elektronlara sahiptir ve reaktif oksijen turlerinin Gretimini
katalize ederek oksidatif stres, mutasyonlar, DNA tek ve ¢ift sarmal kirilmalar1 ve onkojenik
aktivasyonun artmasina neden olur. Melanom hastalarinin tirnaklarinda yapilan bir ¢alisma
tirnak demir miktariin kontrol hastalarina gére daha diisiik oldugu tespit edilmistir (134).
Psoriyazis hastalarinda serum demir oranmin saglikli bir kontrolle karsilastirildigi bir
calismada, psoriyazisli hastalarda demir miktar istatiksel olarak anlamli sekilde diisiik
bulunmustur  (135). Ayn1 zamanda iran’da yapilan baska bir ¢alisma da bu sonuglari
desteklemektedir  (136). Psoriyazis hastalarinda tirnak ve sagta yapilan bir calisma
bulunmamaktadir. Kan sonuglarina benzer olarak bizim c¢alismamizda da tirnak demir

diizeyi hasta grubunda daha diisiik goriilmiistiir. Sa¢ diizeyinde ise fark géremedik. DNA
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sentezinde aktif rol oynayan bir molekiil olan demirin diisiik olmasi hiicre turnoverina

baglanabilir.

Mangan mitokondriyal superoksit dismutaz 2 (MnSOD, SOD2)’nin yapisinda
bulunan bir eser elementtir. MNnSOD mitokondriyal matrikste bulunur ve reaktif oksijen
radikallerine kars1 olan savunmada ilk savunmada rol oynar. Tiirk psoriyazis hastalarinda
yapilan bir ¢alismada psoriyazis hastalarinda MnSOD gen polimorfizmi tespit edilmistir
(137). Psoriyazis hastalarinda tirnak ve sagta yapilan bir ¢alisma bulunmamaktadir. Ayrica
sa¢ ve tirnak mangan miktart manganez maruziyeti i¢in kullanilabilmektedir (138, 139).
Calismamizda diistik tirnak mangan diizeyi diisiik anti-oksidan kapasite ile iligkili olabilir.

Sac diizeyleri arasinda ise fark goriilmemistir.

Psoriyazis ile yapilan bir ¢alismada serum magnezyum degerinin saglikli kontrol
grubu ile farklilik gostermedigi tespit edildi (118). Ancak tirnak ve sagtaki miktarina bakan
bir calisma bulunmamaktadir. Bizim ¢alismamizda sag¢ ve tirnak degerlerinde magnezyum

degerleri arasinda fark goriilmedi.

Amino asitler, keratinler, kolajen ve elastin gibi ciltte en bol bulunan fibréz proteinler
de dahil olmak iizere tiim proteinlerin yap1 taglaridir. Amino asitler yara iyilesmesinin
desteklenmesi ve hasarli cildin onarimi; asit-baz dengesi ve stratum korneum gibi hiicresel
katmanlarda su tutulmasi; giines 1s18inin zararlarina karsit koruma; uygun bir cilt
mikrobiyomunun korunmast i¢in gerekli olan énemli besin maddeleridir. Ornegin lizin ve
arjinin yara iyilesmesini hizlandirdigi, prolin ve l0sinin ise kirigikliklarr azaltabilecegi

bilinmektedir.

Deri igin Onemli olan aminoasitlerden histidin 06zellikle stratum korneumun
nemlendirilmesini saglayan filaggrin molekiiliiniin yap1 tas1 olmast nedeniyle dnemlidir;
ayrica serin ve arjinin flaggrin yapiminda rol oynar. Ayrica flaggrin deri yiizeyindeki histidin
ve diger serbest amino asitler i¢in kaynak goérevi gorebilir. Urakanik asit stratum korneum
yogunlukla bulunan histidin deaminasyonu ile olusan bir molekiildiir. Urakanik asitin deri
ph korunmasi ve kromofor olmasi nedeniyle UV 1sik korunmasinda roli oldugu
diistiniilmektedir. Ayrica histidin zengin glikoproteinler anti-fungal etki gosterirler.
Histaminin yapisinda da histidin bulunur (140). Caligmamizda ise histidin miktar1 tirnakta

hasta grubunda daha yiiksek sonuglandi. Sagta ise fark tespit edilmedi.

Lizin kollajen ve elastin yapisinda esansiyel bir aminoasittir. Lizil hidroksilaz ve lizil
oksidaz gibi enzimler cilt proteinlerinin matlrasyonu igin post-translasyonel modifikasyonla
yan zinciler olusturur. Akne ve uguk tedavisinde yara iyilesmesinde kollajen turn-overi

hizlanacagi i¢in lizin aminoasidinin tedavide kullanilabilecegi diistiniilmektedir. Glisin-
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histidin-lizin dizisinin bazal kok hiicrelerin dmriiniin uzamasini saglayan proteinlerde tekrar
ettigi goriilmiistiir (140). Bizim ¢alismamizda sa¢ ve tirnakta lizin degerleri vaka ve kontrol

grubunda benzer sonuglandi.

Glisin ve prolin kollajenin yapisindaki en ¢ok bulunan aminoasitlerdir. Sadece yap1
tas1 olarak gorev almaz ayni zamanda prolidaz enzimi ile iiretimi regiile eder. Hayvansal
gidalarda bitkisel kaynaklardan daha fazla bulunur. Prolin hidroksilaz ile prolin 4-
hidroksiProlin doniisiir ve kollajenin yapisina katilir. Ayrica 4-hidroksiprolin glisin
yapiminda kullanilir ve antioksidandir. Ayrica 4-hidroksiprolin derivesi olan Pyrrole-2-
carboxylic acid kolajen miktar1 tespiti i¢in biyomarkerdir. Kollajen igeren gida takviyeleri

4-hidroksiProlin doniisen kisa kollajen peptitlerdir (140).

Calismamizda tirnakta hasta grubunda diisiik goriilen glisin ve prolin daha 6nce
bahsedildigi iizere kolajen olusumu i¢in 6nemli aminoasitlerdir. Tirnak tutulumu olan
hastalarda diisiik olmasi kolajen psoriyazis hastalarinda tirnak tutulumunda kolajen
yapisinda bozukluk olabilecegini ve ya artmis kolajen sentezini diisiindiirmektedir. Ayrica
psoriyazis hastalarinda kolajen sentez genlerinde mutasyon olabilmesi (141) bu diisiincemizi

desteklemektedir.

Glutaminin kolajen biyosentezinde stimiilator gérevi gordiigii ve yara iyilesmesini
protein yikimini1 azaltarak gergeklestirdigi diisiiniilmektedir. Vicutta glutamin azaldigi
zaman kaslardan kolajenden ve elastinden dolasima saglanir. Glutamin Prolin doniiserek
kollajen sentezini hizlandirir ayrica glutamin derivesi olan pyrroline-5-carboxylate (P5C)
prolidazi stimiile eder (140). Bizim ¢alisgmamizda sag¢ ve tirnakta vaka ve kontrol grubu
arasinda anlamli bir fark goriilmemesine ragmen hasta grubunda tirnak glutamin ortalama
deger 1530.4 nmol/ml kontrol grubunda ise 193.7 nmol/ml olarak geldi. Bu aradaki farki
psoriyazis tirnak tutulumu olan hastalardaki glutaminin kolajen biyosentez gorevine

baglayabiliriz.

Serin ve alanin deri nemlendirilmesinde ve stratum korneumda su tutulmasini
saglarlar. Ayrica serin flaggrinin yapisinda bulunur ve serin igeren gida takviyeleri atopik

dermatit hastalarina 6nerilmektedir. Serin ve alanin sagta ve tirnakta farkli gériilmemistir.

Dall1 aminoasitler izoldsin, 18sin, valin hayvan deneylerinde kollajen sentezini
uyarabilecegi gosterilmistir. Bunu mTOR yolagim1 baskilayarak yaptigi diisiilmektedir.
Ayrica nemlendiri ve yara iyilestirici etkileri oldugu diisiiniilmesine ragmen bu etkileri
kanitlanamamigtir (140). Bizim ¢aligmamizda bu ii¢ aminoasitte tirnakta ve sagta gruplar

arasi fark gozlenmemistir.
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Fenilalanin ve tirozin melanin sentezinde yeri vardir. Fenilalanin hidroksilaz ile
fenilalanin tirozine ¢evrilir. Bu enzim esansiyel olan fenilalaninden tirozin {iretir. Ayrica bu
enzim UV maruziyeti gibi oksidan durumlardan sonra artar. Tirozin ise tirozinaz enzimi (ko-
faktor bakir) ile melanine okside olur. Koyu tenli kisilerde fenilalanin/tirozinden zengin

eumelanin agik tenli ingalarda ise sisteinden zengin feomelanin bulunur (140).

Aromatik bir aminoasit olan triptofan bir cilt antioksidani olan melatoninin
prekiirsoriidiir. Melatonin hipofiz ve ciltte iiretilir. Ayrica endojen bir kromofor olan
epidermal keratinositlerden salgilanan 6-formylindolo[3,2-b]carbazole (FICZ) maddesinin
yapi tasidir. Fenilalanin transport bozuklugu sonucu hartnup hastaligi olusur. Triptofan ve
diger notral aminoasitlerin absorbsiyonun bozuklugu ciltte pellegra benzeri dokiintii ve
fotosensivite yapar. Bu nedenden dolayi cilt metabolizmasinda yeri oldugu diistintilmektedir
(140). Bizim g¢alismamizda fenilalanin ve triptofan sagta hasta grubunda daha diisiik

bulunmustur. Tirozin ise sacta hasta grubunda daha yiiksek saptanmistir.

Sulfur iceren aminoasitlerden esansiyel metiyonin viicutta sistein i¢in kaynak gorevi
goriir. Bu aminoasitler ciltte disiilfit baglarmin ve keratinin olusmasini saglarlar. Ayrica
polisakkarit ve glikozaminoglikanlarin yapimi i¢in gereklidir. Metiyonin ayrica bir siilfiir
kaynagi olmanin yani sira akne gibi hastaliklarda anti oksidan ¢inkonun kaynagi olarak
gorev alir (140). Bizim ¢aligmamizda hem metiyonin hem sistein sacta hasta grubunda daha
diisiik tespit edilmistir. Sa¢ yapisinda bulunan bu siilfiirlii aminoasitlerin keratinosit
hiperproliferasyonu ile giden psoriyazis hastaliginda kana serbestlesmesi sonucunda azaldigi

diistinmekteyiz.

Treonin ve serin derinin nemlendirilmesinde 6nemli yerleri vardir (140). Bizim

calismamizda treonin tirnakta hasta grubunda daha diisiik tespit edilmistir.

Aspartik asit ve asparajin eksitor norotransmiterlerdir ve asir1 miktarda bulunmasi
agr1 ve enflamasyona neden olabilir. Ayrica aspartik asit cilt yaglanmasi ve elastin turn-over1
hakkinda bilgi verebilir. Asparajin hiicre cogalmasi i¢in gerekli bir aminoasittir ve bakteri
kaynakl1 asparajinaz ile asparajin miktar1 azaltilmasi malin hastaliklarin tedavisindeki hiicre
turn-over: azaldig1 gosterilmektedir. Ileride ayni konseptin keratinosit hiperproliferasyonu
ile psoriyazis hastaliginda da kullanilabilecegi diisiiniilmektedir ~ (140). PsOriyazis

hastalarinin serumunda arttiginin gosterilmesi bu diisiinceyi desteklemektedir (141).

Tirnak tutulumu olan hastalarda hem tirnakta hem sagta oldukca diistik goriilen
asparajin daha 6nce bahsedildigi gibi hiicre ¢ogalmasi ile iliskilidir. Calismamizda diisiik

¢ikmamasi yiiksek hiicre-turnoverina bagli dokudan kana serbestlesmesi ve tiiketim sonucu

56



azalma ile ilgili oldugu distiniilebilir. Yapilan bir ¢alismada serum asparajin dlzeyinin
yiiksek olmas1 bunu desteklemektedir (142).

Arjinin  nitrik oksit olusumunu uyararak yara iyilesmesini hizlandirdigi
bilinmektedir. Topikal poli-arjininin ise donuk yaralarina topikal uygulanabilir. Nitrik oksit
yara iyilesmesinin proliferatif ve enflamatuvar fazinda yer alir ve fibroblastlardan kollajen
sentezini uyarir. Ancak arjininin yara iyilesmesindeki yeri tam olarak kanitlanamamustir.
Dermatolojide sagta aminoasit miktarinin trikotiyodistrofi hastalarinda bakildiginda arjinin
seviyesi diisiik bulunmustur (140). Bizim ¢alismamizda tirnakta ve sagta arjinin diizeyleri

arasinda anlamli bir fark saptanmadi.

Psoriyazis patogenezinde olan yiiksek hiicre turnoveri sonucunda ¢aligmamizda hem
sacta hem tirnakta genel olarak hasta grubundaki diisiik parametreleri tiiketim ve dokudan
bu maddelerin serbestlesmesine bagli oldugunu diisiindiik. Bu durumu destekleyen bir
generalize piistiiler psoriyazis hastalarinda yapilan ¢alismada hastalarin kaninda yaygin
amino asit yetersizligi (glisin, histidin, asparajin, metiyonin, treonin, lizin, valin, izol6sin,
triptofan, tirozin, alanin, prolin, taurin ve sistatiyonin diigiikliigli) tespit edilmistir. Bu durum
hastalardaki artmis inflamasyonun negatif geri besleme mekanizmasiyla azaltilmasina yol

actig1 gosterilmistir (143).

Calismamizin  kisitliliklar1 olarak ¢alisma gruplarindaki diisiik hasta sayilari
nedeniyle hastalik siddeti korelasyonu kurulamamis olmasidir. Bu baglamda hastalik siddeti
ile bu parametrelerin degisimini gosterecek c¢aligmalara ihtiya¢ vardir. Yaptigimiz bu
calisma ile psoriyazis tirnak tutulumunun aydinlatilmasi ve yeni tedavilerin bulunmasina

zemin hazirlayacagin diistinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

e Keratinosit hiperproliferasyonu ve artmis hiicre turnover: ile seyreden
psoriyaziste tirnak tutulumunda sag¢ ve tirnaktaki metabolik durumu gosteren eser
elementler ve aminoasit profilini inceleyen bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu
calismada Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin
Sehir Hastanesi dermatoloji polikliniginde klinik olarak tan1 konmus sistemik
tedavi kullanmayan hastalarda tirnak ve sag¢ eser element ve aminoasit profiline

bakilmasi amac¢lanmaistir.

e 2023 Ekim-Aralik aylar1 arasinda istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Prof.
Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastane’ sinde klinik olarak tan1 konulan sistemik
tedavi kullanmayan 30 tirnak tutulumlu psoriyazis hastasi hasta grubu olarak
alindi. 27 sistemik tedavi kullanmayan tirnak tutulumu olmayan psériyazis hastasi
kontrol grubu olarak alindi. Hastalardan cinsiyet, yas, alkol, sigara, eklem agris1
ve NAPSI degerleri ve hastalik siiresi bilgileri alindi. Hastalardan toplanan tirnak
ve sa¢ orneklerinde krom (Cr), bakir (Cu), ¢inko (Zn), demir (Fe), mangan (Mn),
magnezyum (Mg), selenyum (Se) miktarlarina bakildi. Aminoasit olarak ise 20
temel aminoasit olan fenilalanin, 16sin, serin, tirozin, sistein, triptofan, prolin,
histidin, glutamin, arjinin, izoldsin, metiyonin, treonin, asparajin, lizin, valin,

alanin, aspartik asit, glutamik asit ve glisin bakildi.

e Hasta ve kontrol grubu arasinda yas, cinsiyet, a¢isindan fark gézlenmemis olup,
hasta grubunda hastalik siiresi daha yiiksekti (p<0.05). Hastalik siiresi arttik¢a

tirnak tutulumunun arttign ileri strulebilir.

e Cr, Cu, Mn2576, Mn2605, Se, Zn, aminoasitlerden ise asparajin, glisin, prolin ve
treonin diizeyleri tirnakta hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak

diisiik ¢ikmistir. Histidin ise tirnakta hasta grubunda daha yiiksek ¢ikmistir.

e Sacta ise eser elementler agisindan anlamli bir fark yok iken aminoasitlerden
asparajin, sistein, metiyonin, fenilalanin ve triptofan hasta grubunda daha diisiik
goriilmiistiir. Sag tirozin diizeyi ise hasta grubunda daha yiiksek bulunmustur.

Asparajin diizeyi hem sa¢ hem tirnakta diisiik olmasi agisindan dikkat ¢ekicidir.
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Calismamizda hastalik siddet belirteci olarak NAPSI degerini kullanildi. NAPSI
ye gore yaptigimiz korelasyon analizinde ana istatistik gruplarimiz arasinda
anlamli olarak diisiik goriilen tirnak Cr, Cu, Mn2576, Mn2605, Se, Zn
degerlerinden sadece Cu da anlamli olarak negatif korelasyon saptanmamustir.
Yine ayni sekilde hasta tirnakta diisiik saptanan Asparajin , Glisin, Prolin, Treonin
degerleri NAPSI yle negatif korelasyonda c¢ikmistir. Bu da bize tirnak
tutulumunun siddeti ile tirnak eser element ve aminoasit miktarlar1 arasinda bir
korelasyon oldugunu gostermektedir. Tirnakta hasta grubunda yuksek olan

Histidin ile pozitif korelasyon gorilmesi de dikkat cekicidir.

Sagta hasta grubunda anlamli olarak diisiik goriilen asparajine, sistein, metiyonin,
fenilalanin, triptofan degerlerinin NAPSI ile korelasyonunda ise hepsinde negatif

korelasyon gozlenmistir.

Tiim anlamli bagimsiz degiskenler ile yapilan ¢ok degiskenli regresyon analizi
sonucuna gore hasta grubunu yani psoriyazis hastalarinda tirnak tutulumunun
varligint en ¢ok etkileyen degerler tirnak selenyum ve histidin degerleri, sagta
sistein oldu. Bu (¢ deger psoriyazis hastalarinda tirnak tutulumu varligini

degerlendirmek i¢in kullanilabilir.

Serum diizeyi ¢alismalari ile uyumlu olarak tirnakta selenyum miktar1 anlaml
olarak diisiik gelmistir. Bu durum tutulan tirnaktaki anti-oksidan kapasitenin

azaldigin1 ve yiiksek hiicre turnover durumunu diistindiirebilir.

Tirnak ¢inko degeri hasta grubunda anlamli olarak diisiik bulunmustur. DNA ve
RNA polimeraz enzimi gibi proliferasyonu saglayan enzimlerin kofaktorii olmasi
nedeniyle psoriyazis gibi keratinosit hiperproliferasyonu ile seyreden hastalikta

tiiketime bagli azalmasi beklenebilir.

Psoriyazisli hastalarda yapilan kan diizeylerinin aksine bizim ¢aligmamizda tirnak

bakir diizeyi anlamli olarak diisiik gelmistir. Sag¢ diizeyi ise benzer goriilmiistiir.

Tirnakta hasta grubunda diisiik goriilen glisin ve prolin kolajen olusumu igin
onemli aminoasitlerdir. Tirnak tutulumu olan hastalarda diisiik olmas1 psoriyazis
hastalarinda tirnak tutulumunda kolajen yapisinda bozukluk olabilecegini veya
artmis kolajen sentezini diisiindiirmektedir. Ayrica psoriyazis hastalarinda kolajen

sentez genlerinde mutasyon olabilmesi bu diisiincemizi desteklemektedir.
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Sag ve tirnakta vaka ve kontrol grubu arasinda anlamli bir fark goriilmemesine
ragmen hasta grubunda tirnak glutamin ortalama deger 1530.4 nmol/ml kontrol
grubunda ise 193.7 nmol/ml olarak geldi. Bu aradaki farki psoriyazis tirnak
tutulumu olan hastalardaki glutaminin kolajen biyosentezini uyarmasina bagl

olarak artmasina baglayabiliriz.

Hem metiyonin hem sistein, sagta hasta grubunda daha diisiik tespit edilmistir.
Sac¢ yapisinda bulunan bu siilfiirlii aminoasitlerin keratinosit hiperproliferasyonu
ile giden psoriyazis hastaliginda kana serbestlesmesi sonucunda azaldigin

diistinmekteyiz.

Tirnak tutulumu olan hastalarda asparajin hem tirnakta hem sagta oldukea diisitk
saptanmigtir. Diisiik diizey yiiksek hiicre turnoverina bagli dokudan kana

serbestlesmesi ve tiikketim sonucu azalmasi ile ilgili oldugu diisiiniilebilir.

Psoriyazis patogenezinde olan yiiksek hiicre turnover: sonucunda calismamizda
hem sacta hem tirnakta genel olarak hasta grubundaki diisiik parametreleri tiikketim

ve dokudan bu maddelerin kana serbestlesmesine bagli oldugunu diisiindiik.
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Hasta takip formu
Isim:

Hasta no:

Yas:

Cinsiyet:

NAPSI:

Hastalik siiresi:

Eklem agris1:

Alkol:

Sigara:
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EK-3: Bilgilendirilmis Gonulli Onam Formu (Hasta grubu)

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU (CALISMA GRUBU)

Arastirmanin adi: Psoriyaziste sa¢ ve tirnaklarda eser element miktar1 ve amino asit diizeylerinin karsilagtirilmasi

Aragtirmanin amaci: Bu calismada psoriazis tirnak ve saglhi deri tutulumu olan hastalara tirnaklarin serbest
ucundan tirnak makasi ile iki adet 6rnek(tirnak parcasi) ve sa¢ drnegi alinacak, alinacak bu pargalar hassas tarti
yontemi ile tartildiktan sonra eser element incelenmesi amaciyla Cerrahpasa iiniversitesi biyofizik anabilimdali
eser element laboratuvarina gonderilecek, diger parca ise Bezmi Alem Vakif Universitesi biyokimya anabilim
dalinda aminoasit(proteinlerin yapitagi) miktar1 agisindan incelenecektir. Bu ¢alisma sonucunda tirnaklarinizdaki
ve saglarinizdaki eser element ve aminoasit miktarini 6grenme sansina eriseceksiniz ve eksiklik ¢ikmasi durumda
yeni tedavilerin gelistirilmesine 151k tutacaktir.

Bu c¢alisgma nedeniyle herhangi bir riske ya da rahatsizhiga maruz kalmamz beklenmemektedir.
Arastirmaya katilim istege baghdir. Istediginiz zaman, herhangi bir cezaya veya yaptirrma maruz kalmaksizin,
higbir hakkinizi kaybetmeksizin aragtirmaya katilmay1 reddedebilir veya arastirmadan ¢ekilebilirsiniz.
Kimliginizi ortaya c¢ikaracak kayitlar gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanmayacak; arastirma sonuglarinin
yayimlanmasi halinde dahi kimliginiz gizli kalacaktir. Izleyiciler, yoklama yapan kisiler, etik kurul, kurum ve
diger ilgili saglik otoriteleri sizin orijinal tibbi kayitlarimiza dogrudan erisebilir, ancak bu bilgiler gizli
tutulacaktir. Yazili bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalamakla siz veya kanuni temsilciniz s6z konusu
erisime izin vermis olacaksiniz.

Aragtirma, haklariniz veya arastirmayla ilgili herhangi bir yan etki hakkinda daha fazla bilgi temin edebilmeniz
icin Dr. Tung Ozen ile temasa gegebileceksiniz. Kendisine Oxxxxxxxxxx numarali telefondan ulasabileceksiniz.

Bilgilendirilmis goniillii olur formundaki tiim agiklamalart okudum. Bana yukarida konusu ve amaci
belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii aciklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapild.
Arastirmaya goniillii  olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak
aragtirmadan ayrilabilecegimi biliyorum. Soz konusu arastirmaya, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin
kendi rizamla katilmay: kabul ediyorum.

Arastirmaya katilan goniilliiniin Arastirmacinin
Adi-soyad: Adi-soyad:
Tarih: Tarih:

Imzasi: Imzasi:
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EK-4: Bilgi Gonulli Onam Formu (Hasta grubu)

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU (KONTROL GRUBU)

Arastirmanin adi: Psoriyaziste sa¢ ve tirnaklarda eser element miktar1 ve amino asit diizeylerinin karsilagtirilmasi

Arastirmanin amaci: Bu ¢alismada psoriazis tirnak tutulumu olmayan hastalara tirnaklarin serbest ucundan tirnak
makasi ile iki adet ornek(tirnak parcasi) ve sa¢ Ornegi alinacak, alinacak bu parcalar hassas tarti yontemi ile
tartildiktan sonra eser element incelenmesi amaciyla Cerrahpasa iiniversitesi biyofizik anabilimdali eser element
laboratuvarma gonderilecek, diger parga ise Bezmi Alem Vakif Universitesi biyokimya anabilim dalinda
aminoasit(proteinlerin yapitagi) miktar1 agisindan incelenecektir. Bu calisma sonucunda tirnaklarinizdaki ve
saclarinizdaki eser element ve aminoasit miktarini grenme sansina erigseceksiniz ve eksiklik ¢ikmasi durumda
yeni tedavilerin gelistirilmesine 151k tutacaktir.

Bu c¢alisgma nedeniyle herhangi bir riske ya da rahatsizhiga maruz kalmamz beklenmemektedir.
Arastirmaya katilim istege baghdir. Istediginiz zaman, herhangi bir cezaya veya yaptirrma maruz kalmaksizin,
higbir hakkinizi kaybetmeksizin aragtirmaya katilmay1 reddedebilir veya arastirmadan ¢ekilebilirsiniz.
Kimliginizi ortaya c¢ikaracak kayitlar gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanmayacak; arastirma sonuglarinin
yayimlanmasi halinde dahi kimliginiz gizli kalacaktir. Izleyiciler, yoklama yapan kisiler, etik kurul, kurum ve
diger ilgili saglik otoriteleri sizin orijinal tibbi kayitlarimiza dogrudan erisebilir, ancak bu bilgiler gizli
tutulacaktir. Yazili bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalamakla siz veya kanuni temsilciniz s6z konusu
erisime izin vermis olacaksiniz.

Aragstirma, haklariniz veya arastirmayla ilgili herhangi bir yan etki hakkinda daha fazla bilgi temin edebilmeniz
icin Dr. Tung Ozen ile temasa gegebileceksiniz. Kendisine xxxxxxxx numarali telefondan ulasabileceksiniz.

Bilgilendirilmis goniillii olur formundaki tiim agiklamalart okudum. Bana yukarida konusu ve amaci
belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii aciklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapild.
Arastirmaya goniillii  olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak
aragtirmadan ayrilabilecegimi biliyorum. Soz konusu arastirmaya, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin
kendi rizamla katilmay: kabul ediyorum.

Arastirmaya katilan goniilliiniin Arastirmacinin
Adi-soyad: Adi-soyad:
Tarih: Tarih:

Imzasi: Imzasi:
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