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TESEKKUR

Yogun tez dénemimde yaptigim deneysel calismada ve bu tezin hazirlanmasi
asamalarinda bana biyik bir titizlikle ve sabirla yol gosteren tez danismanim, degerli
hocam Dog¢. Dr. Meltem KURUS'a, yine her konuda fikirleri ile bana destek olan
Anabilim Dali Baskammiz Prof. Dr. Ali OTLU hocama, benden desteklerini
esirgemeyen degerli hocalarim Prof. Dr. Mukaddes ESREFOGLU, Prof. Dr. Nigar
VARDI ve Dog. Dr. Mehmet GUL e, calismamin istatiksel analizinde bana yardimci
olan Prof. Dr. Saim YOLOGLU' na, laboratuvar calismalarimda bilyik emesi gecen
Bio. Mustafa HUZ’ e ve diger biitiin bolim arkadaslarima sonsuz tesekkirlerimi ve
sUkranlarimi sunarim.

Ayrica 2010/142 nolu projemi maddi yonden destekleyen katkilarindan dolay1
Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Baskanligi’ natesekkir ederim.



OZET
Bu calismada intrauterin donemden bagslayarak yaslilik dénemine kadar deride

meydana gelen histolojik degisikliklerin saptanmasi amaglanmustur.

Calismada Inonii Universitesi Deney Hayvanlari Arastirma Laboratuarindan
temin edilen toplam 32 adet saglikli Spraque Dawley cinsi disi siganlar kullanildh.
Denekler her bir grup 8er sicandan olusmak Uzere 4 gruba ayrildi. 1. Grup:
Intrauterin Grup (dogum 6ncesi) 19 gunlik grup, 2. Grup: Postpartum (dogum sonu)
21 gunlik grup, 3. Grup: Pogtpartum (dogum sonu) 60 gunltk grup, 4. Grup:
Pogtpartum (dogum sonu) 19 aylik grup. Deney sonunda bitin deneklerden
ketamin/ksilazin anestezisi altinda sirt, karin, kafa, kol ve bacak bdlgelerinden deri
ornekleri alinch. Ornekler rutin takip islemlerinden gegirilerek parafine gomiild.
Parafin bloklardan elde edilen seri kesitlere Mayer’s Hemotoksilen-Eozin, Masson’'s
Trichome, Elastic Van Gieoson's, Mowry’s Collaidal Iron, Periodic Asit Schiff ve
Toluidine Blue boya metodlar1 uyguland ve incelendi.

Her gruba ait sirt, kafa, karin kol ve bacak deri 6rnekleri epidermis, dermis ve
bazal membran kalinligi, dermal papillalarin sayisi, yiksekligi ve genisligi, mast
hticre ve pilosebase birim sayisi agisindan hem morfolojik hem de istatistiksel olarak
ayr1 ayr1 degerlendirildi.

TUm gruplar: gesitli deri bdlgeleriyle degerlendirildiginde epidermis kalinligi
acisindan en kalin epidermisin dogum 6ncesi grupta oldugu, dogum sonrasinda ise
inceldigi ancak yaslanmayla tekrar epidermisin kalinlastigi, bazal membran
kalinligimn yas arttikga arttigi, dermis kalinliginin ise intrauterin donemden 2 aylik
déneme kadar arttig1 yasli grubumuzda ise azaldig: tespit edildi. Dermal papillalarin
sayisi, yuksekligi ve genisligi agisindan baktigimizda tim bu parametrelerin dogum
oncesi donemden 60 gunlik doneme kadar arttigi yashh grubumuzda ise tekrar
azalmis oldugu saptandi. Mast hiicre sayilarina tim gruplarda ve tim incelenen deri
bolgelerinde baktigimizda en fazla sayimin intrauterin dénemde oldugu ve dogum
sonrasindan itibaren bu sayimin giderek distigl gozlemlendi. Dermiste bulunan
pilosebase birim sayilari1 incelendiginde ise intrauterin dénemde hi¢ rastlamadigimiz
pilosebase birimlere dogum sonunda gittikge artan sayilarda rastlandi, ancak yasl
deride sayilarin tekrar disttgui tespit edildi.
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Yapilan incelemeler ve olgimler sonucunda; siganlarda farkli deri bolgeleri
belirtilen parametreler agisindan intrauterin donemle dogum sonu donemler arasinda
farklar bulundu. Ayrica dogum sonu donemlerinde yasa bagli kendi aralarinda
morfolojik farklar ortaya koydugu saptandi.

Anahtar kelimeler; Deri, yaslanma, histoloji.
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ABSTRACT
ANALYZE OF CHANGESON SKIN BY AGING

Our aim in this study is to present histological changes that occur on skin

beginning in intrauterine period to old age, with samples that we get from five
different parts of body.
32 Spraque Dawley species healthy female rats which were provided from Inénu
University Laboratory Animals Research Center, were used in this study. The
Subjects were divided into 4 groups and each group was formed by 8 rats. 1% group:
Intrauterine Group (before birth) group of 19 days, 2™ group: Postpartum (after
birth) group of 21 days, 3" Group: Postpartum (after birth) group of 60 days, 4™
group: Postpartum(after birth) group of 19 months. At the end of the study, skin
samples from back, abdomen, head, arm and leg area were taken from all of the
subjects under anaesthetize of ketamine/xylazine. The samples were buried in
paraffin by being processed routinely. Mayer’s Hemotoksilen-Eozin, Masson's
Trichome, Elastic Van Gieoson's, Mowry’s Collaidal Iron, Periodic Asit Schiff and
Toluidine Blue paint methods were applied to serial sections obtained from paraffin
blocks and examined.

The skin samples of head, abdomen, back, arm and leg belonging to each group
were evaluated separately both morphologically and statistically in terms of
epidermis, dermis and basal membrane thickness, numbers, height and width of
dermal papilla, mast cell and number of units of pilosebase

When all groups were evaluated with skin areas, it was determined that the
thickest epidermis is in before birth group, it became thinner after birth but it became
thicker again by age, thickness of basal membrane became thicker as the age went
up, thickness of dermis went up from intrauterine period to 2 months period but it
decreased in old age group. | was determined that when we look in terms of the
number, height and with of Dermal papillas, all these parameters went up from
before birth period to 60 days period but it decreased in old age group. When we
looked through mast sell numbers in al groups and all analyzed skin areas, we
observed that the maximum numbers were in intrauterine period and the numbers
were decreased gradually from after birth. When pilobase unit numbers on dermis
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was analyzed, pilobase units were encountered increasingly after birth, that we never
encountered in intrauterine period, but it was determined that the numbers decreased
again on old skin.

Consequently, in the very latest analysis and measuring it has been determined
that there are morphologic differences between intrauterine period and postpartum

period each other associated with age in terms of specified parameters on rats and
different skin areas.

Key words. Skin, aging, histology
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiziNi
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1. GIRI
Yaslsanma yasayan organizmalarin temel biyolojik bir strecidir. Yaslanma hizi,
tum tarler ve aymi tiruin tyeleri arasinda sasirtici derecede farkliliklar gosterir (1).

Vicudumuzu distan orten deri ayni zamanda en buyUk organimizdir. Y aslanma
belirtilerinin en erken gorulebildigi organ olmas: sebebiyle son yillarda arastiricilarin
da ozellikle dikkatini ¢ekmistir(2). Glnumizde insan derisinin yaslanmaya bagl
degisiklikleri hem ilag hem de kozmetik sektorundn ilgi alamna girmistir. Dinyada
hastaliklarin tedavisine ayrilan paranin biyik bir kismi yaslanmayi geciktiren ya da
geri dondurdigl iddia edilen ilag ve kozmetik Urlinlere aktarilmaya baglanmustir.

Deri yaslanmasi derinin anatomi, fizyoloji ve histolojisinin bozulmasiyla
karakterizedir. Yaslanmis deri kuru, pullanmis ve kirigiktir. Arastiricilara gore
kuruma, pullanma ve kirisma multifaktoriyel bir olaydir, en 6nemli nedeni de yasla
birlikte deri bariyer fonksiyonlarinda bozulmanin artmasi nedeniyle yenilenmenin
yavas olmasiyken, yasl deride transepidermal su kaybimin artmasi, lameller
cisimcikte azalmis lipit seviyesi ve azalmis epidermal flaggrininde kuruma ve
kirisiklikta katkisi oldugu kabul edilir (3, 4).

Arastiricilar yaglanmayi fizyolojik (=kronik, intrinsik, spontan) ve foto (=isinsal,
ekstrensek, aktinik) yaslanma olarak 2'ye ayiwrmuglardir. Fizyolojik deri yaslanmasi
yasam boyunca fizyolojik degisikliklerle seyrederken, foto yaslanma daha ¢ok glines
15181 kaynakli yaslanmadir (2, 3,4). Fizyolojik yaslanmada en dnemli etkenin hiicre
icinde bulunan telomerazin kisalmast  oldugu yapilan  calismalarla
gogerilmistir.Ekstrinsik yaslanma da ise solar maruziyet yamnda, kot beslenme,
sigara gibi dis etkenler de stz konusudur. Ilging olan telomerazin ekstrinsik
yaslanmada anahtar rolde olmamasidir (3). Telomeraz aktivitesi azalmasinin
yaslanmay1 beraberinde getirdigini ifade eden yayinlarin yaninda (3), antioksidan
enzim kapasitesi dustkltgunin ve elastin gen expresyonunun azalmasinin da etkili
oldugunu gbésteren bircok yayin mevcuttur (3, 5, 6).

Yaslanmayla deride; hlcrelerin yenilenmesi, bariyer fonksiyonu, kimyasal

temizlik, mekanik koruma, immun yanit, yara iyilesmesi, termoregilasyon, DNA
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onarimi, ter ve sebum Uretimi ve D vitamini Uretilmesi azalir. Ayrica hipodermis
tabakasi; distal extremite ve yizde belirgin bir sekilde azalirken, erkeklerin bel ve
kadinlarin uyluk bolgelerinde artis gostermistir (4,5, 6, 7, 8).

Insan derisiyle benzer 6zellikler gosteren sican derisi, yas gruplarina gore degismekle
birlikte 4-5 sira hiicreden olusan epidermis, epidermis altinda yas gruplarina gére
kalinlig1 degisen gevsek bag dokudanolusan stratum papillare ve siki bag dokudan
olusan stratum retikllare iceren dermis tabakast ve hemen atinda

bulunanhipodermisten olusmustur.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Derinin Anatomisi
Vicut ylzeyini Orten deri, epidermis tabakasimn sertligi, bezlerin salgilari,

dermis tabakasinin elastikiyeti ve sikligi sayesinde her tirli mekanik, termik ve
kimyasal etkilere karsi vicudumuzun korunmasinda oOnemli rol oynar ve
vicudumuzun en blydk orgamdir (9, 10). Yag tabakasi dahil edildiginde vicut
agirhiginin %7 sini olusturur (11). 1. 75 cm boyundaki bir erkekte kapladig: yaklasik
alan 1,5 — 2 mdir (11, 12).

Genelde deri agirligi, Gzerini orttigl iskelet kaslarimn yaklasik % 8 i kadardir ve
% 9 u Ut ekstremite, % 18 i alt ekstremite, % 18 i gogus ve karmn on duvarlart , %
18 i de arka duvarlarinda bulunur. Vicudun tim dis yuzu, dis kulak yolu ve kulak
zarimn chs yuzina orter (9, 13). Deri; dudak kenarlari ve anis agzinda sindirim
sistemi mukozasiyla, burun boslugunda solunum sistemi mukozasi ile, goz kapaklari
kenar1 punkta lakrimalia da ise konjunktivaile birlesir (9, 14).

Anatomik olarak deri kalinlig1 viicudumuzda bolgesel degisiklik gosterir ve 0,5
— 6 mm arasindadir. Sirt bolgesi en kalin (6 mm), goz kapaklar: ise en ince (0,5 mm)
oldugu yerdir (14).

Fiziksel muayenede derinin 6zel klinik bir 6nemi vardir. Ornegin, derinin rengi,
patolojik bir durumun varligim gosterebilir; sar1 renk hepatiti; mavi-gri renk kalp-
damar ve solunum fonksiyonlarinda patolojik bir durumu yansitan siyonozu; soluk
renk anemiyi, pigmentasyon yoklugu tirozin aminoasidini melanine donusttren
tirozinaz enziminin genetik olarak yoklugu ile karakterize abinizmi disundurdr.
Birgcok hastaliklarin dogru tanisi tipik deri ve rengi sayesinde olur (15).

Deride bircok periferik sensitif sinir sonlanmalar1 bulunur. Bunlarin sayesinde
sicak, soguk, 1slaklik ve kuruluk gibi duyularla, bir cismin sertligi, ylzeyinin sekli
gibi vasiflar1 g6zimuizle gérmeden de fark edebiliriz. Deri mimiklerin olusmasinda

ve icerisinde bulunan ter bezleri sayesinde vicut 1sisimin ayarlanmasinda dnemli rol
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oynar. Salgiladigi yagli madde deriyi, dolayisiyla altindaki yapilari kurumaktan
korur. Sinirli olarak salgi yapma ve emme fonksiyonu da vardir (9, 10, 12).

Damarlardan ¢ok zengin olan deri, aym zamanda kan deposu olarak da 6nemli
gorev yapar ve gesitli maddelerin metabolizmas: sirasinda meydana gelen maddelerin
disartya atilmasi bakinundan da derinin 6nemli bir gorevi vardir (10). Deride
bulunan ter ve yag bezleri ile bir bosaltim orgam olarak gorev yaptig: gibi, tasidigi
cesitli reseptorlerle de genis genel duyu orgam konumundadir (11, 12). Deri
araciligi ile bir miktar karbondioksit de disar1 verilir. Bu nedenle derinin solunum
fonksiyonlarina az da olsa katkisi vardir. Bazi vitaminler deride olusturulur. Ornegin
yag bezlerinin barindirdig1 kolesterin (=kolesterol) ve ergosterinden giines 1siginin
etkisiyle kemiklerin normal gelismesinde cok énemli rol oynayan Vit D meydana
gelir (10).

Derinin esas bolumini mezensimal menseli siki bag dokusundan yapilmis
dermis (corium) olusturur. Bunun Uzerini 6rten ektodermal menseli epitel tabakasina
ise epidermis denilir (9). Dermisin atinda fascia superficialis bulunur ve bu
tabakaya tela subcutanea (hipodermis) adi verilir (13). Dermisin ylzeyinde damar
ihtiva eden papillalar bulunur. Burasi, sinir sonlanmalari bulunmast nedeniyle
hassastir. Dermisin iginde veya altindater bezleri, yag bezleri ve kil kokleri gibi 6zel

gorevi olan bazi organlar bulunur (9).

2.1.1. Deri Rengi

Derinin rengi irka, yasa, cinsiyete ve vicut bolgesine gore degiskenlik gosterir.
Insanlar deri rengine gore beyaz, siyah, sar1 ve kizil olmak Uzere wrklara ayrilir.
Irklara gore deri farklilig1 cins ve yasa gore de farklilig1 saglar. Erkeklerde kadinlara
oranla derinin rengi daha koyu, cocuk ve genclerde ise yaslilara oranla daha agik
renktedir. Ayni Kiside gévdenin degisik bolgelerinde derinin rengi ayn: koyulukta
degildir. Meme baglari, genital organlar, anis, fossa axillaris, linea alba ve uylugun
i¢ yuzunde derinin rengi daha koyudur (11).

Derinin rengi asil olarak iki faktore baglhdir;
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1- Derinin Pigmentasyonu; deri hicreleri melanin adi verilen kigik, koyu
kahverengi, siyah graniller icerir. Melanin pigmenti derin tabakalarda daha koyu
olup yuzeyel tabakalara dogru renkleri acilir. (9, 16).

Melanin; vicutta 6zellikle gozde, saclarda ve ciltte olmak Uzere bircok dokuda
yapilan bir pigmenttir. Epidermiste bulunan melanositlerden sentezlenir. Epidermis
de melanin, hicreleri gunes 1s1gimin zararlt etkilerinden korur (17). Guneste fazla
kalindiginda, glnesin zararli etkilerinden korunmak icin, bu pigmentler cogalir ve
deri daha esmer bir renk alir. Bu da bir koruma mekanizmasidir. Acik renkli irklarda
pigment sadece stratum basele de bulunmasina karsilik, koyu tenli rklarda stratum
bazaleden stratum spinosuma kadar olan bolimlerde gorulir (9). Zencilerde dermis
tabakasindaki bag dokusunda da pigment hicreleri bulunur (9,10). Ayrica devamli
tramvaya maruz kalan kil veya yanan deri bolimlerinin de rengi koyulasir (9).

Deri de bulunan tim pigmentler hormonlarla da artmaktadir. Bu nedenle hamile
kadinlarda yiz ve gobek etrafinda lekeler olusur. Bu pigmentler gozde retinanin
pigment tabakasinda ve iriste bulunur ve irisdeki melanin pigmentleri gézun rengini
verir (9).

2- Kandaki hemoglobin; derinin kan damarlarinda dolasan kan pigmenti
hemoglobinin miktar1 ve yapist derinin renklenmesinde énemli bir rol oynar.

1, hemoglobinin miktar: dustigtnde deri soluklasir.

2, kutantz vazodilatasyon nedeniyle kan deriye hicum ettiginden derinin rengi
pembelesir.

3, asir1 miktarda hemaglobin azalmasindan dolayr olusan siyonoz sirasinda deri
mavimsi bir goruntm alir (16).

Aym zamanda kan rengini yansitma bakimindan epidermisin kalinlik ve
saydamlik derecesinin de 6nemi vardir. Bu nedenle epidermisin Ust tabakasi stratum
corneumun rolu dzellikle énemlidir. Statum corneum kaybi oldugu takdirde, kan
rengi ¢cok acik olarak meydana ¢ikar ve deri kirmizi renk alir. Normal olarak bu gibi
durumlar, deri ile mukozanin birlestigi stnir bolgelerinde, 6rnegin dudaklarin serbest
kenarlarinda gorulur ve buralarda deri mukoza karakterini alir (10).

Normal ve temiz deri donuktur, deri gerildigi zaman ise parlaklik belirir. Ornegin,

parmaklar bukildigl zaman metakarpofalangeal eklemler Gzerindeki deri gerilir ve
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parlak olur. Derinin donuk gorulmesi, yizeyin tamamiyle diz olmamasindan
kaynaklanir (9).

Deri epidermis, dermis ve tela subcutanea (subcutis) olmak Uzere ¢ ana
tabakadan olusur. Epidermis, derinin yizeyel tabakasi olup ¢ok katli yassi epitelden
yapilmistir. Menseini mezodermadan alan dermis tabakasi ise anatomistlere gore
derinin esas bolimint olusturur ( bu nedenle de onlar tarafindan cutis vera olarak da
adlandirilir) ve bag dokusundan yapilmistir. Deri ile viicudu Orten fascia profunda
arasinda da bag dokusu bulunur. Bu bag dokusunun miktar ve 6zelligi vicudun
muhtelif yerinde farkhidir, yapi bakimindan birbirinden farkli olan bu tabakalarin
fonksiyonlarida farklidir (9).
2.1.2.Epidermis Anatomis

Menseini ektodermden alan epidermis, cok kathh yassi keratinlesmis epitel
hiicrelerden yapilmistir (9, 12). Epidermisde damar bulunmaz, beslenmesi ve
metabolik degisimi difizyonla olur (13). Hucrelerin sekilleri ve diger nitelikleri
epidermisin deri ve ylzeyel tabakalarinda ayn: degildir ve bu bakimdan epidermis
Once stratum corneum ve stratum germinativum olmak Uzere iki anatomik temel
tabakaya ayrilir (10). Keratinize hicrelerden olusan yuzeyel katina stratum
corneum, dogurgan olan derin katina ise stratum germinativum denilir (9). Vlcutta
epidermisin en kalin oldugu yerler avug ici ve ayak tabamdir (12).

Epidermis yiuzeyinde gorilen oluklara sulci cutis, bu oluklar arasinda gorilen
kabartilara ise cristae cutis adh verilir (13). Sulci cutis eklemlerin katlanma
yerlerinde derindir (11). Cristae cutisler ¢zellikle el ayasi ve ayak tabamnda
belirgindirler. Kisiye 6zgu sekiller olustururlar. Parmak uclarindaki crista cutislerin
dizilimleri her samsta farkidir. Bunlar bir nesneyi kavramada, yUrirken yeri
kavramada ve ayrica kriminolojide 6nemlidir. Epidermisin dermise bakan yizeyinde
gorulen girinti ve cikintilar dermis yuzeyindeki papillalarla siki temas halindedir
(13).

Epidermisin alt yuzinde birtakim gukurluklar bulunur. Bu gukurlara dermis
tabakasinin yuzeyinde bulunan papillalar girer ve bu bolge, farkli menseli iki
tabakanin birbirine temas eden yiizeyini genisletir, bu da farkl: iki tabakanin daha
saglam bir sekilde birbirine baglanmasint ve deri ytizeyindeki birim alana gelen
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basinci daha genis bir alana yayarak etkisini azaltmasini, dolayisiyla derinindeki
yapilarin korunmasint saglar. Ayrica epidermisin bu genislemis ylzeyi dogurgan
tabaka (stratum germinativum) olmasi nedeniyle, deri yuzeyindeki doku kaybini
siratli bir sekilde, daha fazla hticre ile telafi eder.(1) Stratum korneum ile stratum
germinativum arasindaki hiicre oran yaklasik olarak 1/30 dur (9, 10).

2.1.2.1. Epidermis Tabakalari

Epidermis yilizeyden derine dogru stratum corneum, stratum lucidum, stratum
granulosum, stratum spinosum ve stratum basaleden olusur (9). Anatomik olarak
stratum corneum hari¢ diger 4 tabakaya, stratum germinativum da denilmektedir (10,
11).

Stratum Korneum; epidermisin ylzeyel tabakasini olusturur (9). Stratum
korneum, cekirdeksiz ve ©Ol0 hicrelerden  meydana gelmistir.  Stratum
germinativumdan disa dogru go¢ eden hicreler, corneum tabakasina gelince
gekirdeklerini kaybederler ve hicre ortasinda biuyik bir bosluk meydana gelir.
Boslugun etrafinda keratin denilen sert bir madde ile dolar. Hicre distan bir
membranla sarilmistir (10). Bu sekilde sertlesmis (keratinlesmis) hicreler mekanik
ve kimyasal etkilere karsi ¢ok dayamkhdir ve Orttigl organlarin korunmasi
bakimindan stratum corneum, derinin diger tabakalar: arasinda en 6nemli rolt oynar
(20, 11). Korneum tabakasinin incelmesi ile stratum bazalenin uyarilmasi saglanr
(12) .

Stratum korneumun kalinligir vicudun degisik yerlerinde farkli olup 30 - 330
mikron arasinda degisir. Devamli travmaya maruz kalan boltimleri ( el ayasi ve ayak
taban: gibi ) zamanla kalinlasir ( nasir gibi ). Travmaya maruz kalmayan bolumler ise
incelir (9, 13).

Stratum lusidum; camsi gortnimli olan bu tabaka sadece parmak uglari, ayak
taban gibi epidermisin cok kalin oldugu bolgelerde gozlenir (11). Ince olan bu
tabakanin hiicreleri elaidin igerir. Elaidin, homojen ve seffaf bir yaprya sahip olmasi
nedeniyle bu tabakaya stratum lucidum denilmistir. Bu hicrelerin nikleuslar1 ve
hticre sinirlar1 elaidin maddesinden dolay: pek belirgin degildir (9, 12).

Sratum Granulozum; deri ylzeyeline paralel iki veya ¢ kat yassi hiicrelerden

olusmustur (9, 10). Bu hicreler keratohyalin denilen kiglk granuller igerirler. Bu
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nedenle stratum granulosum denilmistir. Keratohylain grandlleri bu tabakanin
yuzeyel hicrelerinde keratin sekline donlstr ve bu tabakadaki hicreler bolinme
yeteneklerini kaybetmislerdir (9, 10, 11).

Statum Spinozum; bu tabakadaki ¢ok katli poligonal hiicreler, yizeyel katlara dogru
yassilagirlar (9). Bu hicreleri birbirine stoplazmik koépriler baglar. Hicreler
birbirinden ayrildiginda bu baglar hiicrelerin dis yizinde dikensi cikintilar gibi
gorulurler. Bu nedenle stratum spinosum denilmistir. Hicreleri biribirine baglayan
sitoplazmik kopriler vasitasiyla bir hticreden digerine tonofibril adi verilen iplikler
uzanir (9, 12). Bunlar altinda bulunan tabaka stratum bazaledeki hiicrelerden baslar,
Once deri yuzeyine dik olarak uzanir, stratum lusiduma gelince yon degistirerek
yatay bir pozisyonda deri ylzeyine paralel olarak uzamr (9). Deri Uzerine yapilan bir
basingta, tonofibrillerin kavisleri agilir, basing ortadan kalkinca eski haline doner ve
bu mekanizma ile birim alana disen basing, daha fazla alana dagitilarak basincin
etkisi azaltilmuis olur (13). Basing neticesi ile yassilasan hiicrelerin tekrar eski
durumlarina dénmesinde bu liflerin 6nemli etkileri vardir. Parmak uclarinda bu
liflerin durumu biraz farkhidir. Derinden gelen tonofibriller yon degistirmeksizin
crista cutislere kadar gelir ve bunlarin konveksligine uyacak sekilde kivrilarak tekrar
geldigi yonden derine dalar. Bu da parmak uclarina gelen bir basincin, tonofibrillerin
dik seyretmesi nedeniyle, etrafa dagilmadan sadece temas eden yerin derinindeki
Meissnercismciklerine iletilmesini saglarlar (9). Stratum spinozum, stratum basale
ile birlikte M alpighi tabakas: adini alir (11) .

Stratum Bazale; stratum germinativumun en derin tabakasim olusturan stratum
basale, silindirik hticrelerden yapilmustir (9, 13). Bu nedenle stratum silindiricum da
denilmektedir (9, 11). Bu hicreler bazal membran Uzerine oturmustur (11). Bu
tabakadaki htcrelerin derin ylzeylerinde dis sekilde ¢ikintilar bulunur. Bu ¢ikintilar
dermis tabakasindaki aym sekilli gukurlara girer (9).

Bu tabakadaki hicreler mitoz yoluyla cogalarak deri Uzerindeki kaybi Onler.
Stratum corneum’un en Ustiindeki cansiz hicreler, zaman zaman dokulur ve alttan
gelen yeni hicreler bunlarin yerine gecer. Kafamin sagli derisinde bu dokulmeler
gbzle gorilebilecek sekildedir ve sag¢ kepegi diye isimlendirilirler (9, 10). Stratum
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baseledeki bir hiicrenin en yizeyel tabakaya kadar gelmesi yaklasik 30 gtinde olur (9,
10, 11, 13).
2.1.3. Dermis Anatomis

Menseini mezodermadan alan dermis, kollagen ve elastik lifler ile bunlar
arasinda bulunan yagli bag dokusu hiicrelerinden yapilmis olup, saglam ve elastik bir
yapiya sahiptir (9, 10, 11, 13). Damar ve sinirlerden zengin olan dermis birgok
duyusal sinir sonlanmalari, deri bezleri ve kil koku igerir (12).

Dermis viicudun sirt bolgesinde viicudun 6n bdlgesinden, kol ve bacaklarin dis
ylzinde ise i¢ yuzinden daha kalindir. G6z kapaklari, scrotum, penis ve labium
majus pudendi derisinde ise ince olan dermisin bulundugu yere goére kalinligi 0,3 — 3
mm arasinda degisir. Dermis epidermisten kesin bir sinirla ayrilmistir; ancak bu sinir
duz degil girintili gikintilidir. Dermisdeki bu ¢ikintilara papilladenir  (11).

Kollagen lifler ¢esitli yonde ve kivrintil1 ve birbirlerine paralel bir sekilde uzanr
(9, 11). Elastik lifler ise bunlarin etrafinda diz bir sekilde aglar olustururlar.
Herhangi bir nedenle deri gerilecek olursa, bu kivrintilar dizelinceye kadar deri
genisler. Etken ortadan kalkinca gerilmis olan elastik liflerin gekme etkisiyle deri
tekrar eski durumuna doner (9). Normal olarak deri, elastik ve kollagen liflerin
etkisiyle her zaman biraz gergin durumdadir (11). Bu nedenle deri kesildigi zaman
yara dudaklari birbirinden hemen uzaklasir. Bu uzaklasmanin miktar1 vicudun
degisik yerlerinde farkli oldugu gibi aym bolgede dahi kesinin yonine gore de
degismektedir. Bu da bize kesi kenarlarini birbirinden uzaklastiran liflerin her yerde
ayni yonde olmadigim veya bir yerde bulunan liflerin bazi yonlerde yogun
bulundugunu gostermektedir (9).

Dermis tabakasinda az miktarda diz kas lifleri de bulunur (10). Fakat
scrotum, penis, labia majora ve meme basi derisinin dermis tabakasi icinde diz kas
lifleri fazla miktardadir (9, 10). Bunlardan meme bas1 etrafindakiler sirkiler ve
radier yonde iki tabaka halindedir. Musculus errector pilorusun bir ucu dermisin
ylzeyel tabakasina, diger ucu ise kil folliktline tutunur. Bu nedenle kontraksiyon
oldugunda kil diklestirirler (9). Yuzde mimik kaslarimin birer uglar: yiz derisinin
dermis tabakasina tutunmasi nedeniyle, kontraksiyonlar1 sonucu deriye sekil verirler
ve deriyi hareket ettirirler (9,10).
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Y agli bag dokusu iginde, vicudun degisik yerlerinde miktarlar: farkl: olan elastik
lifler, cok sayida damar, lenfatik ve sinir bulunur (9). Bag dokusuylzeyden derine
dogru iki tabakadan olusur; (11)

1- Stratum papillare

2- Stratum reticulare

Stratum papillare; Dermis’'in Ust yuzeyine bir lupla bakildiginda koni, yaprak ve
ince iplik seklinde olan bir¢ok ¢ikinti gorulir ve papillae denilen bu ¢ikintilarda, bol
miktarda sensitif sinir sonlanmalar1 ve damar bulunur (9, 13). Koni seklinde olan
cikintilarin ucglart genellikle iki-tu¢ parcaya ayrilmis ucu kint ¢ikintilar seklindedir
(9). Bu c¢ikintilar epidermisin alt ylzeyindeki aymn sekilli cukurlara girdikleri icin,
dermis epidermis arasindaki kesin sinir, girintili ve c¢ikintili haldedir (9, 11). Yz
derisinde genellikle papillalar az sayida ve gruplar halinde iken, bazi alanlarda hi¢
bulunmaz. Dis kulak yolu, kulak zari, scrotum ve koltuk alti derisinde ise papilla
bulunmaz (9, 11, 13). Parmak uclar1 gibi crista cutis'leri belirli sekiller olusturdugu
boltmlerde papillalar, crista cutis' lerin sekline uygun olarak dizilirler. Her bir crista
cutis'in altinda iki sira papilla bulunur. Bunlarin arasinda ise ter bezlerinin kanallari
uzanarak, crista cutis lerin en ¢ikintili kissmlarina agilirlar. Crista cutis'ler arasinda
olusan sulci cutis'lerin bulundugu yerdeki dermis tabakasinda papilla bulunmaz (9).

Her bir papillada en az bir tane kapiller damar bulunur ve arteriel ve vendz
kapillerler birbirine paralel olarak papillamin tepesine kadar uzanrr ve burada
birbirleriyle anastomoz yaparlar (9, 11). Komsu kapillerler anastomoz yapmazlar ve
kapiller ag olusturmazlar.

Papillalarin bulundugu tabaka, dermisi epidermise baglar ve oldukca yumusaktir
(10).

Papillalar icinde temasa kars1 hassas olan Meissner cisimcikleri bulunur ve
sayilar cesitli bolgelerde farklidir (9). Parmaklarda 1mm? lik alanda ortalama 180
kadar papilla bulunur ve bunlardan 50 tanesi Meissner cisimciklerini igerirler (9, 10,
11)

Stratum reticulare; Stratum papillarenin altinda bulunur ve baslica fibro elastik
liflerden ve bag dokusu bantlarindan olusur (9, 13). Kollajen lifler gesitli yonde egik
durumda birbirini cgaprazlayarak uzanir ve hafif dalgalandirirlar. Deri gekildigi
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zaman bu dalgalarin kaybolmas: ve egik durumda uzanan liflerin dogrulmasi, deriye
genisleme olanag1 verir. Elastik lifler, herhangi bir kuvvetin etkisi ile deri gerildigi
zaman, durumunu degistiren kollajen liflerin, kuvvetin etkisi ortadan kalktiktan
sonra, tekrar eski durumuna donmelerini saglarlar (10).

Kollagen ve elastik liflerden olusan bu tabaka da, damarlar, sinir liflerinin
yaptig1 aglar, killar, killarin ¢evresindeki m. arrector pili adi verilen diiz kas lifleri,
gl. sudorifera ( ter bezleri) ve gl. sebacea ( yag bezleri) bulunur (13).
2.1.4.Tela Subcutunea (Subcutis = Fascia subcutanea = Fascia superficialis =
Hypodermis):

Derinin altinda yer alan, gevsek, fibroz bag dokusundan yapilmis, yag
hiicrelerinden zengin bir tabakadir. Dermisten daha kalin olan bu tabakada, derialti
duyusal sinirleri, yizeyel venler ve lenf damarlar: yer alir (12).

Bu tabaka deri ile fascia profundus (kas) tabakasi ya da periosteum arasinda
bulunur ve deriyi bu kissmlara baglar (11). Dermis ile arasinda kesin bir sinir yoktur
(9, 13). Tela subcutanea, lamina superficialis ve lamina profundus olmak Uzere iKi
yapraktan olusur (11, 12). Bu iki lamina vicudun biytk boliminde birbirine
yapisiktir ancak bazi bolgelerde, 6zellikle karinda gobegin altinda kalan kistmda iki
tabaka birbirinden kolayca ayrilir. 1ki lamina arasinda ylizeyel arter, ven, sinir, lenf
nodulleri, meme bezi, mimik kaslari, platysma ve birkag kas bulunur (9). Vicudun
bircok yerinde tela subcutanea, fascia profundus Uzerinde kolayca hareket edebilir
( Ornegin el sirt1 derisi) (13).

Lamina superficialise, bol yag dokusu icermesi nedeniyle panniculus adiposus
da denilir (9, 11, 13) . Bu yag dokusu baz1 sisman sahislarda ¢ok kalin oldugu gibi,
cok zayiflarda da bulunmayabilir (9).

Lamina profundus, ¢ok ince bir zar seklinde olup, yag dokusu ihtiva etmez, buna
karsilik elastik doku igerir (9, 13).
2.1.5. Deri Bezleri ( Glandulae Cutis)

Deride yag bezleri ve ter bezleri olmak Uzere iki tip bez bulunur (13). Bu
bezlerin bazilari morfolojik olarak tubuller, bazilar1 alveolar bezlerdir. Salgi yapma
sekline gore deri bezleri arasinda merokrin (ekrin), apokrin, holokrin bezler vardir.
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Y aptiklar1 salginin niteligine gore derinin bezleri, ter bezi, yag bezi, ve siit bezleri
olmak Uzere 3 gruba ayrilir (10).
2.1.5.1.Glandulae Sebaceae Holocrina ( Yag Bezleri )

Morfolojik bakimdan alveoler, salgi yapma tarzi bakimindan halokrin olan bu
bezlerin boyutlar1 kicik olup 0,2-2 mm arasinda degisir.(9, 10, 13). Genellikle
derinin dermis tabakasi icinde kil follikull ile m.errector pili arasinda bulunur (13).

Bosaltici kanallar1 killarin folliculus pili kismina agilir (11). Bosaltici kanallarin
acildigr kisimlar gozle delikler halinde gorulebilir ve bu deliklere comedon adi
verilir (SA). Ozellikle burun kanatlarinda comedon kismi gok net bir bicimde
gozlenebilir (9).

Yag bezleri, vicudun hemen her tarafinda bulunur ( e ayasi ve ayak tabam
haric); 0zellikle yliz ve bas derisinde en fazla miktarda gorulir (13). Ayrica anus,
agiz, burun delikleri cevres ile dis kulak yolunda ve scrotum derisinde diger
bolumlere oranla fazla miktarda bulunur (11, 13).

Her bezin bir kanal1 vardir ve bir kanala 25 kadar alveol acilir (11). Tek ve
genislemis kanallar1 kil folikullerine acilir ( gl. sebacea pilaris). Dudaklarin serbest
kenarlari, agiz koseleri, meme basi, areola mammae, labium majusun i¢ yuza,
l[abium minus pudendi, glans penis, glans clitoridis, anls gevresi ve prepuputiumun
i¢ yuzinde oldugu gibi, derinin ylzeyine dogrudan acildig1 alanlar da vardir. (gl.
sebacea libera) (9, 10, 11, 16).

Y ag bezlerinin, 6zel kokulu salgist sebum olarak adlandirilir (12).
2.1.5.2. Glandulea Sudoriferae ( Ter bezleri ):

Epidermisden kdken alan ter bezleri, intrauterin hayatin 3-4. aylarinda olusmaya
baslar (9, 13).

Morfolojik olarak basit tibller bezler bicimindeki ter bezlerinin kanali dermisin
yuzeyel tabakasinda diiz, derin yarisinda ise kivrintilidir (11). El ayasi ve ayak tabani
gibi epidermisin kalin oldugu yerlerde kanallar: spiraldir (9). Ter bezlerinin deriye
acilan deliklerine porus sudorifer, kanallarina ductus sudorifer ve yumak
kisimlarina portio terminalis denir (9).

Salgi govdesi dermisin en derin boliminde veya hipodermiste yer alan ter

bezlerinin ekrin ve apokrin olmak Uzere iki tipi vardir (12).
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2.1.5.2.1. Glandula sudorifer merocrina( eccrina) :

Ekrin bezler kulak zari, dudaklarin kenarlari, tirnak yatagi, meme basi, labium
minus pudendi’ler, glans penis, glans clitoridis ve preputium’un i¢ yuzl hari¢
vicudun tim deri bolumlerinde bulunur ve oldukga kuiguk bezlerdir (9, 12, 13).

Asit icerikli teri salgilarlar. Insan derisinde en gok bu tip bezler bulunur (11).
Tek bir kanaldan olusan bu bezlerin yumak seklindeki alt bolumleri ( portio
terminalis), dermis veya subcutis de bulunur (9, 11).

1 cn? de 80 — 600 adet ve tiim viicutta da yaklasik olarak 3 milyon ter bezi
bulunur (9, 11, 13). En fazla ayak tabarminda bulunur, el ayasi ve yilizde de fazladr.
Ekstremiteler de genellikle azdir (9, 13). Termik uyar: yizdeki, psisik uyar: ise ayak
tabam ve el ayasindaki terlemeyi baglatir. Ekrin ter bezleri vicut 1sisinin
duzenlenmesinde rol oynar ve kila bagimli degildirler (11).
2.1.5.2.2. Glandulae Sudorifer Apocrina:

Apokrin ter bezleri, koltuk alt1 ( gl. axillares ), areola mammae, vulvanin biyuk
dudaklari, anal ve genital bolge derisinde bol bulunurlar. Apokrin ter bezleri,
streslere yanit olarak salgr yaparlar ve feromen adi verilen karekteristik kokulari
vardr (12).

Apokrin bezler ekrin bezlere benzerler, fakat terminal boltimlerinin daha buyik
ve kalin olmalariyla ekrin bezlerden farkhdirlar (9, 10, 11). Kivrimli bolgesi derin
dermise kadar uzanir ama bosaltim kanal1 ( tubller kanal) sa¢ bolgesine agilir (16).
Salgilarim yag bezleri gibi, kil folikillerine bosaltirlar (10, 11). Salgi olusmast
bakimindan da fark vardir. Apokrin bezlerde hicre sitoplazmasinin bir kismi
harcanarak salgiyla birlikte atilir (9, 13).

Apokrin ter bezleri, ergenlikle birlikte faaliyete geger. Dis kulak yolundaki gl.
ceruminosa, goz kapaklar: kenarindaki gl. sudoriferaciliarider ( Moll bezleri ) bu
sinifa dahil edilir (9, 10, 11, 13, 16). Ter bezlerinin aksine bunlarda glikojen
bulunmaz (9). Alkali reaksiyon veren bu bezler viicutta sekonder sex karekterleri

icinde yer alirlar (11).
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2.2. Derinin Embriyolojis
Vicudun koruyucu ortiisii veya dis membrant olan deri, karmasik bir organ

sistemi olup, viicudun en biytk organidir. Deri, ylzey ektodermi ve onun altindaki
mezensimden koken alan iki tabakadan olusur (18, 19).

Epidermis, ytizey ektoderminden gelisen bir epitel dokudur. Dermis, mezensimden
gelismis siki, dizensiz bag dokusundan olusan daha derin bir tabakadir.
Mezodermden gelisen bu agsi embriyonik bag dokusu veya mezensim ise dermisin
bag dokusunu meydana getirir. Embriyonik deri, 4-5. haftalarda mezodermi orten tek
katl ytizey ektoderminden gelisir (18).

2.2.1.Epidermis Gelisimi

Epidermal biylme, 1. ve 2. trimesterler stiresince evreler halinde olusur ve bu
durum epidermal kalinligin artmasiyla sonlanir (18).

Baslangicta embriyo tek siral1 bir ektodermal hiicre tabakasiyla ortultdur. ikinci
ayin basinda, bu epitel ikiye bolunur ve ylizeyin Uzerine periderm veya epitrikium
adi verilen yassi hiicrelerden olusan ve keratinlesmenin basladigi bir tabaka serilir
(18, 19, 20, 21, 22). icteki bazal tabaka da germinatif hiicreler bulunmaktadir. Bunlar
koyu sitoplazmal1 izoprizmatik hiicreler olup kompakt nikleuslar: vardir. Dis tabaka
periderm ise yassilasmis gevsek hicrelerden olusmustur. Bu donemde néral
kristadan farklilasmis olan melanositler epidermisin bazal kisminda gortlmeye baslar
(22).

Periderm hicreleri devamli keratinize ve deskuame (pul) olarak, bazal tabakadan
gelen hicreler tarafindan yenilenir. Dokulen peridermal hticreler, fetal deriyi Orten
beyaz ve kaygan bir madde olan verniks kazeozanin bir kismint olusturur. Daha
sonra verniks ( L. Vernik) derideki yag bezlerinin salgist olan sebumu igerir.
Verniks, fetal donem boyunca gelisen deriyi, idrar iceren amniyon sivisina surekli
maruz kalmaktan korur. Ek olarak yagli verniks fetusun dogumunu kolaylastirir
(18).

11. haftada, bazal tabakamn ¢ogalmasi, peridermin hemen altinda, yeni bir ara
tabaka (intermediate layer) meydana getirir (19, 20). Bu tabaka ergin epidermis dis
tabakalarimin kaynagidir ve bazal tabaka, bundan boyle germinal tabaka veya
stratum germinativum (dogurucu tabaka) olarak adlandirilir ve hayat boyunca
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epidermisi devamli olarak Uretecek, ana hiicreler (stem cell) tabakasini olusturur. Ara
tabaka hicreleri, keratin igeririler ve bu nedenle keratinosit adin alirlar (20).

4. ayin sonunda, epidermis son ve kesin seklini alir ve artik 4 tabaka ayirt
edilebilir hale gelir (19).

1- Germinatif tabaka olarak bilinen bazal katman, yeni hicrelerin yapimindan
sorumludur. Bu tabaka daha sonra, deri ylzeyinde parmak izini olusturacak olan
girinti ve ¢ikintilart meydana getirir.

2- Ince tonofibriller iceren blyuk polihedral hticrelerden olusan kalin bir spindz
tabaka,

3- Hucreleri kicuk keratohyalen grantller iceren granuler tabaka

4- Boynuzsu tabaka, bu tabaka birbirine sikica baglanmis ve keratinle dolu 6lu
hicrelerden olusur (19) .

Gelismenin ilk 3 ayinda epidermis hiicreleri arasina crista neuralisten go¢ eden
melanoblastlar girerler. Dogumdan sonra derinin pigmentlesmesini saglayan
melanositlere dontsurler (21).

Ylzey ektoderminin ¢ok katli epidermise donusimi dermisle olan devamli
induktif etkilesimleri sonucu olusur. Epidermisin kalinligi temel alinarak, deri kalin
veyaince olarak simiflandirilir (21).

Kalin deri; avug ici ve ayak tabamnda bulunur, kil folikilu killarin errektor
kaslar1 ve yag bezlerini icermez fakat ter bezleri bulunur. ince deri viicudun geri
kalan kisminin gogunu orter; kil folikald, killarin errektor kaslari, yag bezleri ve ter
bezleri igerir (18).

Langerhans hucreleri, derinin makrofaj immin hacreleridir. Kemik iligi
kokenlidirler ve ilk kez 7. haftada epidermiste gorilirler. Hayat boyunca da
epidermis icine dogru goc etmeye devam ederle (20).

Merkel hiicreleri, basing belirleyici mekanoreseptordurler. insanlarda yalnizca,
kalin palmar ve plantar deri bolgelerinde bulunurlar. Epidermisin alt derin kisminda
yer airlar ve dermisin alt kisimlarinda bulunan sinir sonlanmalari ile iliskidirler. Bu
hicrelerin  kokeni kesin bilinmemesine karsin, keratin icerirler ve komsu
keratinositlerle desmozom yaparlar; bu nedenle, modifiye olmus bir keratinosit
oldugu distntlmektedir. ilk kez 4 — 6 haftalarda goruiltrler (20).
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2.2.2. Dermis Gelisimi

Dermis; yuzey ektoderminin altinda bulunan mezoderm kokenli mezensimden
gelisir. Derinin bag dokusunu olusturan mezensimin buyuk bir kismi, lateral
mezodermin somatik tabakasindan koken almasina ragmen bir kismi somitlerin
dermatomlarindan gelisir (18).

3. haftada, gelisen dermisin dis tabakasi, cogalarak tizerindeki epidermise dogru
parmak benzeri cikintilar olan dermal papillary yapar. Bazi dermal cikintilarda,
epidermisin beslenmesini saglayan kapiller halkalar (endotelyal tupler) gelisir. Diger
dermal cikintilardaise, duyu sinir sonlanmalar1 olusur (18).

Kan damarlar1 dermisdeki alkali — fosfatazdan zengin mezenkim hiicrelerinden
farklilagirlar (22). Deri gelistikge yeni kilcal damarlar, damar taslaklarindan geliserek
(anjiyogenez) ortaya cikar (18). Bu tip basit kapiller benzeri damarlar, dermiste 5-6.
haftalarda gorilmeye baslamistir (18, 20). Cevre mezensimde bulunan ve gelismekte
olan miyoblastlarin farklilasmasi ile bazi kilcal damarlar, muskiler Ortl edinerek
venul ve venlere dontsUr (18).

8. haftada tek tabakali basit kapiller benzeri damarlar iki paralel damarlar
dizlemi yapmak Uzere dallanirlar. Bu damarlarin dallari dermis igindeki sinirleri
izler ve papillaya girerek kil folikdlleri ile iligki kurarlar. Bu dallar, kil folikdllerinin
farkl: evrelerinde kaybolabilir veya yeniden gorulebilir (20).

Yenidogan derisinin, kendi metabolizmasim desteklemek icin ihtiyaci olandan
20 kat daha fazla kan damar1 icerdigi hesaplanmistir. Bu fazlalik, yeni dogandaki
termoregulasyon icin gereklidir (20).

Noral kristadan farklilasan deri sinirleri 5. embriyonal hafta civarinda
embriyonik dermisde gérilmeye baslar. Dermanin derin kisimlarindaki sinir kok
hicrelerinden epidermise dogru uzanan dallar, papillalarda sonlanan ince uzun
lifcikler verir ve bunlarin ulastiklari dermal papilla aanlar1 icerisinde de
M eissnercisimcikleri belirir. Vater —Paccini cisimcikleri daha ge¢ olarak dermanin
daha derin kisminda ve subkutisin yag dokusu igerisinde belirir (22).

11. haftaya ulasilchiginda, mezensimal hicreler kollajen ve elastik bag doku
fibrillerini Gretmeye baslar. Dermanin st kisimlarindaki kollagen lifler, alt tabakaya

oranla ince bantlar halinde dizenlenmeye baslar. Gelisim ilerledikge dermanin
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kollagen lifleri sayica artarken hiicre sayisinda bir azalma olur, sonunda da bag
dokusuna 6z yap1 ortaya ¢gikar (18).

Dermis, hipodermis (subcorium) denilen subkutan yag dokusu tarafindan alt
kismindan desteklenir. Dermis 2. ve 3. trimesterler de kendi esas yapisina farklanir.
Dogumda ince olmakla beraber, bebeklik ve cocukluk donemi boyunca giderek
kalinlasir (20).

2.2.3. Deri Eklentilerinin Gelisimi
2.2.3.1. Yag Bezlerinin Gelisimi

Vicudun bircok yerinde bulunan yag bezleri, kil germinin uzamaya
baglamasindan 4 hafta sonra, epiderm kok tabakasi olarak sekillenir (20). Cevre
embriyonik bag dokusu icine biytyen bu bez tomurcuklari, birkag primitif alveol ve
bunlarla iliskili kanallar1 olusturmak icin dallamir. Alveollarin merkezi hicreleri
yikilarak, yagli bir salgi olan sebumu olusturur. Bu salgs, kil folikdllerine verilip deri
ylzeyine ulasinca, deskuame olmus peridermal hicrelerle birleserek verniks
kazeozay1 meydana getirir (18).

Sagsiz derinin bazi bolgelerinde, 0Ornegin erkeklerde glans penis ve disilerde
labia minorelerde, yag bezleri, epidermisin asagiya dogru blylyen bagimsiz yapilar
olarak gelisir (18, 20).

Ergin yag bezleri, gelismenin 6. ayinda ylUzde gozlenirler. Yag bezleri, fetliste
son derece aktif olup, dokulen epiderm hiicrelerle ve periderm kalintilar: ile birlikte
urettikleri sebum, verniks caseosa denilen fetUs icin su gegirmez koruyucu bir 6rti
olusturur. Dogumdan sonra, yag bezleri kismen inaktif olur, ancak pubertede,
dolasimda artan sex steroidlerinin etkisiyle fazla miktarda salg: yapmaya baslar (20).

2.2.3.2. Ter Bezlerinin Gelisimi
2.2.3.2.1. Ekrin Ter Bezleri

Bu bezler, epidermal ¢ikintilarin ( hiicresel tomurcuklar) altta bulunan mezensim
icine dogru uzamasiyla gelisir. Tomurcuklar uzadikga bunlarin son kisimlari
kivrilarak, bezin salgi kismuinin taslagim olusturur. Gelisen bezin, epidermise tutunan
epitel kismi ise, ter bezi kanalinin taslagim olusturur. Bu primitif kanallarin merkezi

hiicreleri dejenere olarak bir limen olusturur. Bezin salgi yapan kismimin perifer
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hicreleri miyoepitel (kassi epitel) ve salgi hucrelerine farkhilasirlar  (18).
Miyoepitel hicrelerinin, teri bezlerden disariya atmasina yardimc: olan 6zellesmis
duz kas hucreleri oldugu dustntlmektedir ve ektoderm kaynaklidir (20). Ekrin ter
bezleri, dogumdan kisa bir stire sonra fonksiyonel duruma geger. (18).

2.2.3.2.2. Apokrin Ter Bezleri

Son derece kivrintili dallanmayan bezler olup, kil folikdlt ile birlikte gelisirler
(20). Kil folikdllerini olusturan epidermisin germinatif tabakasinin asagiya dogru
blyUmesiyle olusurlar (18).

Baslangicta, vicudun blydk bir kismu Uzerinde olusur, ancak fetal gelismenin
daha sonraki aylarinda, aksillalar, mons pubis, prepisyum skrotum ve labia minor
gibi baz1 bolgeler disinda kaybolur ve puberte de tekrar aktif hale gelirler (20).
Bezlerin kanallari, ekrin ter bezlerinde oldugu gibi deri ylzeyine agilamazlar, ancak
kil folikdllerinin Gst kisminda bulunan yag bezlerinin agilim yerlerinin ylzeyine
acilirlar (18).

2.3. Derinin Histolojis
Deri ve derinin ekleri olan ter ve yag bezlerini, kil ve tirnaklar: igine alan sisteme

integiment sistem de denir (23). Deri vicudun en agir orgam olmakla birlikte
eriskinlerde dis cevreye acik olan alanin 1,2 — 2,3 m? kadarin: olusturur (24).

Deri yiizeyde epidermis olarak bilinen keratinize ¢ok katli yass: epitel ve onun
altinda dermis olarak bilinen bag dokusu tabakasindan olusur (25). Y Uizeyel fasia ve
yag dokusundan olusan hipodermis veya deri alt1 tabakasi, dermisin hemen altinda
yer amaktadir (15, 26). Bu tabaka yag hicrelerinden zengin bag dokusu
yapisindadir. Birlesen yag hucreleri, bazen topluluklar halinde Panniculus
adiposu’su yapar; bu tabakada yer yer sinir sonlanmalar: da (Vater Pacini) bulunur
(27).

2.3.1.EpidermisHistolojis

Epidermis, mitoz gegiren, farklilasan, olgunlasan ve keratinize olup daha
sonrada islevini tamamlayip yuzeyden pul gibi dokilen hicreleri kapsar (28). Deri
kalinlig1 sz konusu oldugunda anatomistler dermis kalinligini gz 6niine alirlarken,
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histologlar epidermisin keratin tabakasimin kalinligina bagli olarak deriyi ince ya da
kalin olarak siniflandirilir (29). Buna gore de epidermisin en kalin seyrettigi alanlar
olan el ve ayak taban derisi kalin deri olarak tanimlanmaktadir (14, 15, 30, 31). Deri
buralarda 5 mm’ den daha kalindir. Ince deri 1-2 mm kalinhgindadir ve el ve ayak
tabant digindaki vicudun geri kalan kismini Orter (15). Epidermisin ¢ok katli yassi
epitel tabakasinda 4 ayr1 hiicre tipi bulunur (15, 23). Hakim hicre tipi keratinosittir.
Bu hicreler; baglica trtnleri olan ara filaman proteini keratin nedeniyle bu ismi
amistir. Melanositler, langerhans hicreleri ve merkel hicreleri de epidermiste
bulunan diger hiicreleridir (23).

Keratinli cok katlh yassi epitel Ozelligi gosteren epidermis bazalden apikale
dogru 5 tabakadan olusur (30, 31). Bu tabakalar;

Stratum bazale (stratum germinativum)

Stratum spinozum

Stratum granilozum

Stratum lusidum ( derinin kalin oldugu alanlar da)
Stratum korneum

Stratum Bazale; en altta bulunan tabakadir; bazal membran Uzerine tek sira
halinde dizilmis, kiibik ya da prizmatik sekilli, bazofilik boyanmis desmozomlar ile
birbirine sikica baglanmis ve gogunlugu keratinosit olan hicreleri kapsar (15, 28).
Bazal hicre zarinda bulunan hemidesmozomlar bu hiicrelerin bazal laminaya
baglanmasim saglar (23).

Bu tabakadaki keratinositler Ust tabakalardaki keratinositlerin oncil hicreleri
olduklarindan dolay: bu tabakaya stratum germinativum (dogurucu tabaka) da
denir (30, 31). Bu hicrelerin siklikla mitotik figlrler iceren oval gekirdekleri vardir
(14). Mitoz yoluyla (genellikle geceleri) hiicre yenilenmesinden sorumludurlar ve
yuizeye dogru itilerek, daha kalin bir tabaka olan stratum spinozuma ¢ikarlar (29).
Bu tabakadaki htcrelerin mitozla boltinmesi ile baslayan gog, hicrelerin Olerek
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yluzeyden atilmast ile sonlanir. Bazal tabakadan baslayan ve epidermisin st
tabakalarinda oliimle sonlanan hticresel degisikligin 6zel bir apopitoz sekli oldugu
dustinulmektedir (30, 31).

Insanda epidermis yasa, viicutta bulundugu bolgeye ve baska etmenlere (irk,
genetik, cinsiyet vb.) bagli olarak yaklasik 15 — 30 giinde bir yenilenmektedir (23).

Stratum bazaledeki biitiin keratinositler 10 nm ¢apinda intermediate keratin yapili
ara filamanlar igerir. Hicreler yukariya dogru cikarken filamanlarin miktar: stratum
corneumun toplam proteinin yarisimi olusturacak kadar artar (23).

Stratum bazalde keratinositler disinda melanositler ve merkel hicreleri de
bulunur (30, 31).

Stratum Spinozum; c¢ekirdegi merkezde bulunan ve sitoplazma uzantilar:
keratin filaman demetleri ile dolu kibik, ya da hafif yassilagmis hiicrelerden olusur
(23). Komsu hticrelerin uzantilar: birbirleri ile desmozomlar aracilig: ile baglanirlar.
Fiksasyon sonucu olusan hiicre buzismesinde igne benzeri cikintilar seklinde
artifaklar olusur ve bu nedenle bu hicreler diken (prickle) hicreleri olarak
issimlendirirlirler (14). Sitoplazmada iginde lamelli bir yapi bulunduran kiguk
grandller izlenir. Bu granillere membran kaplh grantl veya lamelli cismcikler adi
verilir. Ara filaman demetleri olan tonofilamanlar dikensi goérinimli sitoplazmik
cikintilar icinde ilerleyerek bir desmozomun yogun plagina tutunurlar (15). Isik
mikroskobik olarak desmozomlarin bulundugu bolgelerde hafif bir kalinlasma
izlenir. Bu bolgelere Bizzozero Nodulleri denir. Stratum spinozumun stratum
granilozuma yakin Ust siralardaki hiicrelerde keratohiyalin grantller goérilmeye
baglar. Stratum bazale ve stratum spinozuma birlikte stratum malpighi olarak da
issimlendirilir (30, 31). Bu tabakadaki hiicreler genellikle geceleri mitotik aktivite
gogerir (29).

Stratum Granulozum; granilozum katmam sitoplazmas:  keratohiyalin
granulleri denen kaba bazofilik grantllerle dolu 3-5 sira yassilasmis poligonal hticre
tabakasindan olusur. Bu grandllerin proteinleri sistin igeren proteinlerin yam sira
fosforile histidinden zengin bir protein de igerir (23).
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Bu proteinler keratin filamentlerini bir araya getiren filaggrin proteinin
prekirsorleridir.  Hucrede filaggrinin - saptanmasi  apopitozun son  asamasina
girildiginin gostergesidir (30, 31).

Keratohiyalin granillerinden kaynaklanan bazi1 proteinlerle tonofibrillerin
birlesmesi sonucunda keratin olusur. Sitoplazmada yer alan keratohiyalin miktart
arttikga hiicre organelleri zarar gérmeye baglar. Keratohiyalin grantlleri ribozomlar
tarafindan sentezlendiginden dolay: graniller genellikle ribozomlarla sarilmis olarak
bulunurlar. Bu tabakada ayrica stratum spinozumda gorulmeye baslayan membranla
sinirli grantl veya lamelli granil olarak isimlendirilen oval veya cubuk sekilli
graniller de artmistir (30, 31). Hicreler arasi aralikta bu lamelli materyal cok
tabakali genis bir kilif halinde dizenlenir. Olusan bu yapi, bir st katman olan
stratum lusidumda keratinositlerin yizeyini kaplayacaktir. Bu glikolipid kilif
sayesinde epidermis su bariyeri 6zelligi kazamr (15).

Epidermal svi bariyeri bilesenleri; lipidler, involukrine kovalent olarak
baglanirlar; bu sekilde epidermal gegirgenlik (permeabilite) bariyerinin olusumuna
katkida bulunurlar. ilk 6nce, spinozum ve grantilozum tabakalarinda gortlen lamelli
cisimciklerden koken alan lipidler, iceriklerini stratum lusidum ve stratum korneuma
gecis asamalarinda hiicreler arasi bosluga birakirlar ve bdylece (1) cok lamelli lipid
tabakast olusur. (2) Hicre kapsill, keratinositler farklilasmamn son asamasina
ulastiklarinda, plazma zarimi kuvvetlendiren 6zel bir yapi olarak gorev yapar.

Kapsil, keratinler, filagrin ve U¢ proteinden [ transglutaminaz, prolinden zengin
kicuk proteinler = Small proline - rich proteins, (SPRP) ve lorikrin] biraraya
gelmesiyle olusur. (3) Keratin - filaggrin kompleksi; Filaggrin ile biraraya getirilen
keratin filamanlari, plazma zarinin i¢ tarafiyla etkilesime girerek hticre kapsultni
olustururlar. (4) Siki baglantilar; Stratum granidlozumda, klaudin- 1 iceren siki
baglantilar, permeabilite bariyerinin bilesenleridir (15).

Stratum Lusidum; kalin deride daha belirgin olan stratum lusidum son derece
yassilasmis eozinofilik hicrelerin olusturdugu yar1 saydam, ince bir tabakadir (23).
Y almzca avug ici ve glines goren deride bulunur. Stratum lusidum hticreleri gekirdek
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ve organel icermez fakat sikica paketlenmis keratin filamanlar1 ve keratohiyalin
dontsim Urind olan eleidin igerirler (25). Bu tabakadaki komsu hiicreler arasindaki
desmozomlar hala belirgindir (23). Bu tabakadan sonra hiicreler artik ylzeyden
atilmaya hazir hale gelir (30).

Stratum Korneum; bu tabaka yilzeye paralel olarak yerlesmis, nikleussuz, yassi
hiicrelerden olusan ¢ok sirali hiicre tabakasidir (30, 31). Epidermisin en yuzeyel
tabakasini olusturan stratum korneum, diger tabakalardan farkli olarak pulsu 6lmus
hiicre yiginlarindan olusmustur. Y tizeyel tabakalari, bazal ve spinozum tabakalarinin
mitotik aktivitesiyle yerine konulanla aym hizda dokdiltrler (29). Buradaki hiicrelerin
kalinlasmis hiicre zarlari vardir ve desmozom icermezler. Bu da onlara birbirlerinden
kolayca ayrilma ve deskuamasyon 0zelligi kazandirir (24). Farklilagsmamn en son
noktasinda bulunan stratum korneumdaki keratinositler, oldukca direngli birlesik
hicre kapsili ile cevrelenmis yassi yapilar seklindedir. Bunlar, epidermis
ylzeyinden dokulirler ve alt tabakalardan gelen keratinositler tarafindan strekli
yenilenirler (15). Keratinositlerin stratum bazaleden en Ust yilzeydeki stratum
korneuma kadar gelip buradan dokilme slreleri 20-75 gun arasinda degismektedir
(24).

Granller hucrelerin keratinlesmis hiicrelere farklilasmas: sirasinda hiicrenin
niikleusu ve organellerinde yapisal bozulma, ayrica plazma membraninda incelme
gbzlenir. Bu yapisal bozulmalarda, stratum granulozumdaki notral pH in ( pH 7,17)
stratum korneumda azalmasi da (pH 4,5 — 6,0) etkilidir (31).

Keratinositler dizenli olarak stratum korneumun yizeyinden dokultrler. Bu
sirekli dokilme olay:r keratinositlerde bulunan desmozomlarin proteolitik olarak
¢ozunmesi ile gerceklesir. KLK5, KLK7 ve KLK14 ( the human kallikrein-related

serine peptidases ) peptidazlar, pH'a bagli olarak desmozomlarin parcalanmasin
saglar (31).

Bir fizyolojik serin proteaz inhibitort olan LEKTI ( Lymphoepithelial Kazal-
type inhibitor), nétral ph ortaminda KLK ile etkilesime girerek desmozomlarin
parcalanmasini Onler. Stratum korneumun yizey kismindaki azalan ph degisikligine
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bagli olarak LEKTI kademeli bir sekilde KLK peptidazlar1 serbest birakir ve
desmozomlarin pargalanmasin ve ylizeyden atilmasim saglar (31).

Hucre membranlarinin yiizeyinde derinin en 6nemli su bariyerini olusturan lipit
tabakas: bulunmaktadir. Bu tabaka stratum spinozum ve stratum granilozumda
gordlen membranla sinirli grandllerin Grandddr. Stratum korneum  hiicrelerinin
sitoplazmalarinda organel bulunmaz. Hilcre tamamen keratin ile doludur ve 61U
hiicreler yizeyden atilir. Hicrelerde biriken asit fosfataz yizeyden ayrilmalarin
kolaylastirir (30, 31).

2.3.1.1.EpidermisHucreleri

Deri epidermisinde dort farkli hicre tipi vardir. Hakim hicre tipi ise
keratinositlerdir (26).

2.3.1.1.1. Keratinositler

Epidermisin epitelyal hiicreleri arasinda en fazla bulunan keratinositlerdir. Bu
hicreler, bolunip yukar: dogru goc ederken keratinlesir ve vicudun dis yizeyinde
koruyucu bir tabaka olusturur (26, 30, 31).

Stratum bazaledeki keratinosit hiicreleri daha Ust katmanlardaki hicreler ile
karsilastirildiklarinda daha Okromatik cekirdek icerirler. Bazal hicrelerin
sitoplazmalar1 birgok ribozom, mitokondriyon ve hiicre iskeletini yapan tonofilaman
olarak bilinen 10 nm lik uzun ara filamanlar1 kapsar. Bunlar ara filaman
proteinlerinin keratin ailesini yaparlar (14). Tamamen farklilasmis bir keratinosit
hicresinin yaklasik % 85 i keratin ile doludur. Stratum spinozum tabakasinin Ust
kisimlarindaki keratinositler, stipolazmalarindaki serbest ribozomlar aracilig: ile
keratohiyalin grantllerini sentezlemeye baslar. Keratohiyalin grandllerinin iki major
ara filament, filaggrin ve trikohylain demeti icerir. Grandllerin gorulmeye
baglamasi ve filaggrinin keratinositler tarafindan exprese edilmesi apopitozun son
asamasina gelindigini gostermektedir. Filaggrin ve keratohiyalin grantleri keratin
filamentlerini tonofibrillere baglanmasinda destekleyici rol oynar (31). Bitin
epitelyal hicreler keratin igerir ve yaklasik olarak 50 farkli keratin deride
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bulunmaktadir (14). Stratum bazale de baslica keratin 5 ve keratin 14 bulunur.
Spintz tabaka da ise bu keratinler, keratin 1 ve keratin 10 ile yer degistirir. Stratum
granilozumda ise keratin 2 ve keratin 9 bulunmaktadir (15). Stratum bazale ve
spinozum keratinositleri birbirleri ile desmozomlar araciligi ile baglanirlar. Bu
karmasik hicreler arasi baglantilar, keratinosit plazma zarlarina keratin
filamanlarinin baglanmast ile hiicrelerin birbirlerine baglanmasina aracilik eder ve
guclendirebilirler. Komgsu htcrelerin  tonofilaman demetlerin  baglanmasiyla,
dezmozomlar epidermise yapisal bitunlik ve mekanik gu¢ saglarlar. Mekanik
guclerin etkisini 6nlemek icin, keratinositlerin sikica altindaki bazal membrana
hemidezmozomlar aracilig: ile tutunurlar. Hemidezmozomlar tek bir intrasitoplazmik
baglant:1 plag1 kapsarlar. Bunlarda tonofilamanlar hiicrenin i¢ baglanti bdlgesindedir.
Bu gicli baglayic filamanlar hiicrenin plazma zarindan disar1 dogru ¢ikarak hiicreyi
bazal laminaya baglarlar (14).

Keratinositler; stratum korneum tabakasina gelinceye kadar sitoplazmalarindaki
organellerini ve nikleuslarint kaybeder ve hiicre zari incelir. Son olarak stratum
korneum tabakasinda asit fosfotazlarin sayesinde yiizeyden pul halinde disar1 atilir
(3D).

Son calismalar, keratinositlerin  imminojenik molekdller Grettiklerini  ve
bagisiklik strecinde olasilikla aktif olduklarina isaret etmektedir. Calismalar, bu
hiicrelerin bir kag interlokini, koloni uyarict faktorleri (CSF; coloni stimulating
factors), interferonlari, tUmor nekroz faktorlerini (TNF; tumor necrozis factors)
ayrica platelet ve fibroblast biyume faktorlerini (PDGD, FGF) Uretebildiklerini de
gogtermistir (29).

2.3.1.1.2.M elanositler
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Melanositler, epidermisin stratum bazale tabakasina yerlesmis, uzantili
hicrelerdir. Noral kristadan go¢ eden 6ncu hticreler olan melanoblastlardan koken
alirlar (15). Kil folikdllerinde ve dermiste de bulunurlar. Melanositler melanin
Ureten uzantili hicrelerdir. Bu hicreler dendritik hiicreler olarak kabul edilirler.
Cunkd hiicre govdesi stratum bazalede yer almakla birlikte, hiicreden ¢ikan pek gok
dendrit benzeri uzant1 stratum spinozumun keratinositleri arasina yayilir. Vicudun
farkl: bolgelerinde farklh sayida keratinositle baglant: kurarak epidermal — melanin
unit denen hticre gruplarin olustururlar. Bu oran 1/4 ile 1/10 arasinda degismektedir.
Bu hicrelerin sitoplazmalarinda iyi gelismis graniler endoplazma retikulumu ve
golgi kompleksi izlenir. Tonofilament ve desmozom icermezler (30, 31). Bazal
laminaya hemidesmozomlarla baglanirlar. Deri  renginin  belirlenmesinde
onemlidirler (23).

Melanositler Urettikler melanin sayesinde viicudu ultraviyole isinlarinin zararl
etkilerinden korurlar (30, 31). Sentezlenen melanin granilleri, dallanan hicre
uzantilar1 araciligiyla, sitokrin salimmla komsu keratinositlere aktarilir (15).

Melanin oncelikle golgi organelinden koken alan membranla cevrili bir
premelanozom icinde depolamir. Melanin, tirozinaz enzimi etkisiyle tirozin
aminoasidinin 3,4- dihidroksifenilalanine (DOPA veya metildopa) oksidasyonu
sonucu Uretilir. DOPA daha sonra melanine dondsur ( 15, 23, 30, 31). Méelanin
boylece melanositlerin sitoplazmik uzantilari boyunca bulunan olgun melanin
granulleri olan melanozomlar iginde birikir. Ortama salinan ve ¢oztinmeyen koyu
melanin grandllerini keratinositler alir (15).

Melanositler, deri ve sacin rengini belirleyen melanin pigmenti Ureten
hicrelerdir. Rengin baglica determinanti melanosit sayisi degil, pitusitlerden gelen
kortikotropin ~ tarafindan  etkilenen  melanosit  aktivitesidir.  Genellikle
ImmPepidermiste 1000-2000 melanosit bulunur. Yasin ilerlemesiyle deri ve

saclardaki melanosit sayilari 6nemli dlglide azalir (28).

2.3.1.1.3.LangerhansHucreleri
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Esas olarak epidermisin stratum spinozum tabakasinda bulunan yildiz sekilli
hiicreler olan langerhans hiicreleri epidermal hiicrelerin %2 - %8 ini olusturur (24).
Dendritik hiicreler olarak da adlandirilan bu hiicreler, stratum spinozum tabakasinin
disinda dermisde, agiz boslugunda, 6zefagus ve vajina epitelinde de bulunabilir ve
langerhans hiicrelerinin sayiss mm? de yaklasik 800 adettir (23). immun yanitta

antijen sunan hiicreler olarak gorev yapar (29).

Immun sistemin fagositik ve antijen sunan hiicreleri olarak CD1a hiicre ylizey
antijenini  eksprese ederler  (24). Imminohistokimyasal olarak da CDla
molekillerinin saptanmasi bu hicrelerin tamnmasim saglar. Langerhans hiicreleri
makrofajlar gibi yuzeylerinde MHC1 ve MHC2 molekillerini ve Ig G igin Fc
reseptorlerini bulundururlar. Ayrica kompleman C3b reseptorlerini de igerirler. Bu

hiicreler eksojen antijenleri tamyip yakalayarak lenfositlere sunarlar (30, 31).

Langerhans hicrelerinde, genellikle girintili  tek  g¢ekirdek  vardur.
Sitoplazmalarinda iyi gelismis golgi kompleksi ve lizozomlar1 da igeren olagan
organeller bulunmaktadir  (28). Ayrica Birbeckgranilleri olarak bilinen, tenis
raketlerine benzeyen ve en iyi elektron mikroskobuyla goriinen sitoplazmik yapilar
vardrr (28, 30, 31). Bu yapi, uzun ¢comak kisminda fermuar seklinde pentalaminar
membranlar kapsar ve biiytk olasilikla antijen sunumu sonucunda hticre membranin
sitoplazmaya dogru girinti yapmasi sonucu olusan ve Langerin adli bir proteini
iceren yapilardir. Reseptor aracili taninma yonteminde rol alan ve membranlarinda
kalatrin kapli cukurcuklari olan diger hiicrelerde oldugu gibi kalatrin icerirler (28).

Mezensim kokenli bu hiucreler mononiikleer fagosit sistemin hiicreleri olarak
kabul edilirler. (30, 31).

2.3.1.1.4. Merkel Hucreleri

Merkel hticreleri stratum bazalede bulunan ve modifiye keratinositlere benzeyen
hicrelerdir. Parmak uclar1 gibi duyu alma 0zelligi yiksek alanlarda cok sayida
bulunurlar (15, 30, 31). Bu hicreler noral krista kokenlidir (23). Merkel hticreleri
biraz epidermal epitel hiicrelere benzerler ancak bu hiicrelerin sitoplazmasinda kiigiik
yogun granuller bulunur (24). Merkel hicreleri, komgsu keratinositlere
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desmozomlarla bagli bulunan ve dermisten epidermise uzanan miyelinli afferent sinir
lifleriyle irtibatli mekanoreseptor hicrelerdir. Sinir lifi, epidermisin bazal laminast
gectikten sonra miyelin kilifint kaybeder ve plak benzeri bir duyusal sonlanma
sekline donuserek, Merkel hicreleriyle temas eden bir sinir plagi olusturur (15).
Noron ile Merkel hiicresine birlikte Merkel hiicres- néron kompleks denir (30,
31). Ayrica bu hicrelerin ndrosekretuvar islevleri oldugu yoninde bazi kanitlarda
vardir (29).

2.3.2. Dermis Tabakas

Epidermisin  hemen altinda bulunan derinin dermis tabakasi mezoderm
kokenlidir. Altindaki hipodermise baglanmasini saglamlastiran tip 1 kollajen ve
elastik lifler iceren siki diizensiz bag dokusundan olusur (29). Damardan zengin bir
bag dokusu olan dermis cilde mekanik destek, esneklik ve gerilme kuvveti saglar.
Cildin ihtiyacini karsilayan genis muskiler arterler, deri altindaki bag dokularinda
bulunurlar. Dallar1 anastamozlasir ve hiicre ylzeyine paralel anastomoz olusturur.
Epidermisin hemen altindaki genis kapiller agi, avaskiler epitele besin temin eder
(28).

Dermisin kalinhigi vicutta degiskenlik gosterir. GOz kapaklarindaki deride
dermal kalinlik 0,6 mm iken bu kalinlik avug i¢i ve ayak tabaninda 3 mm ye kadar
cikabilir (23). Dermis yuzeyi oldukga diizensizdir ve epidermis-dermis sinir1 girintili
cikintilidir (24, 30, 31). Dermisin bag dokusu yer yer epidermise uzanarak dermal
papillar1 olusturur (30, 31). Dermal papillalar sayica coktur ve dallanmis halde
bulunurlar. Ince deride, papillalarin derinligi ve sayisi azdir (15). Bunun karsiliginda
epidermisde dermis icine dogru uzanan epidermal cikintilar veya rete cikintilarim
olusturur. Epidermal ¢ikintilarin diizeni genetik olarak belirlenmistir. Bu diizen deri
ylizeyine girinti ve c¢ikintilar olarak yansir. Bu gorinim kisiye 0zel olan parmak
izidir (30,31).

Dermis sinirlart belirgin olmayan iki tabakadan meydana gelir: (1) Papillar
tabaka; epidermisle temasta olan gevsek bag dokusu yapisindadir, (2) Retikuler
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tabaka, kalin kollgjen lif demetleri ve kaba elastik lifleri icerir. Kil folikulleri, ter ve
yag bezleri, dermisin ¢esitli seviyelerinde bulunan epidermal tirevierdir (15).

Papillar Tabaka; epidermisin altinda yer alan nispeten gevsek bag dokusu
tabakasidir (30, 31). Dermisin epidermisle baglantisimt saglayan papillalar bulunur.
Gevsek bag dokusu elemanlar: olan Tip 3 kollagen fibriller (retikler fibriller) ve
elastik fibriller gevsek bir ag olusturmuslardir. Tip 7 kollagenin olusturdugu
anchoring fibriller araciligiyla papiller tabaka tist tarafdaki bazal laminaya baglanir.
Bu tabakada, fibroblast, makrofaj, plazma hticreleri, mast hiicreleri ve diger bag doku
elemanlarini igerir (23). Damar digina gikmis 6kositlerde gozlenir (24).

Papillalarda kiiclk kan damarlar1 ve sinirler bulunur. Damar igerigi yiksek olan
papillalara vaskuler papilla, sinir igerigi yuksek papillalara nervoz papilla denir
(30, 31). Bazi dermal papillalar Meissner corpuskullerini icerir ve bunlarda
mekanoreseptor olarak ©zellesmis ve epidermisde ki hafif deformasyonlara karsi
cevap verme yetenegi vardir. Dermal papillalarda bulunan diger mekanoreseptor ise
Krause reseptorleridir. Bu reseptdr sogugu algilamada gorev yapsa da, fonksiyonu
tam olarak bilinmemektedir (23).

RetikUler tabaka; papiller tabakadan daha kalin, yogun ve hiicreden daha
zengindir. Degisik yonlerde ilerleyen kollagen lif demetleri (daha gok tip 1) ve genis
elastik lif demetleri icerir. Bu demetler duizenli bir dagilim 6rnegi sergilemekte ve
baz1 bolgelerde ayni yonde dizilmektedir. Langer cizgileri denen bu alanlarda lifler
diizenli bir halde dizilmislerdir (30, 31). Proteoglikanlardan ve dermatan sllfattan
zengindir (23). Bu bolgeden cikan lifler giderek incelir ve bazal lamina igine dogru
sokularak burada sonlanir. Lifler bazal laminaya dogru ilerledikge giderek amorf
elastin bilesenini kaybeder ve bazal laminaya sadece mikrofibriler bileseni sokulur.
Bu elastik ag derinin esnekliginden sorumludur (28).

Dermisin yapisal elemanlart:

Kollajen;
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Dermisin primer yapisal proteini ve insanda en fazla bulunan protein olan
kollajen insan derisinin gerilmesi ve desteklenmesinde oldukca onemlidir. insan
derisinin kuru agirliginin %70-80 nini kollajen olusturur. Kollajenin genetik olarak
belirlenmis cok sayidatipleri (1 — XIV) olmasina ragmen geng bir deride en fazla tip
I ( %80) ve tip Il (%15) bulunur. Zamanla derinin asil komponentleri ve yapisal
proteinleri hasara ugrar ve oranlar: degisir (3, 32).

Elastik Lifler;

Elastik Ifler deride ve tendonlarda fibroblastlar tarafindan sentezlenir. Elastinin
Oncli maddesi olan proelastin tropoelastin olarak salgilanir. Extrasellller alanda,
tropoelastin olgun elastik lifleri olusturmak icin toplanan olgunlasmams elastik
lifleri duzenlemek icin liflin ile etkilesir. Yapisinda bulunan dezmozin ve
izodezmosin ile gerilip esneyebilirler. Elektron mikroskobunda, bir elastik lifin enine
kesiti ¢ok sayida mikrolif ile iliskili glikoproteinler ( microfibril — associated
glicoproteins; MAGPs ) ve liflin igeren miklifler tarafindan gevrelenmis yogun
elastin 6z gogterir (15).

Glikoz Amino Glikanlar (GAG);

Kollagen ve elastinle birlikte uzanan GAG'lar dermal deride c¢ok fazla
bulunurlar ve derinin dis gorintstini belirlerler. Bu polisakkarit zincirler bir kor
proteini eklenmis dissakkarit tnitelerden olusmustur. GAG ailesinde hiyaluronik asit,
dermatan sllfat, heparan silfat gibi bircok Uye vardir. Bu komponentler derinin
yumusaklig1 ve hidrasyonunu saglamak icin su ve tuz dengesi olustururlar (15).

2.3.3. Hipodermis Tabakas

Hipodermis veya derinin subkutantz tabakasi, dermisin derinindeki devamudir
(15). Kalinhigi beslenme durumuna ve vicut bdlgesine gore degisen yag
hicrelerinden zengin olan bu tabaka panniculus adiposus olarak da bilinir.
Vicudun 1s1 izolasyonunda gorev alir ve dnemli bir enerji deposudur (30, 31). Bu
tabakada yer yer sinir sonlanmalar1 da (Vater Pacini) bulunur, bu sonlanmalar
gegici titresim uyarilarina cevap verir ve derin duyu reseptoril olarak gérev yapar

(15). Sinir sonlanmalart 1 mm den daha uzun ve derin basing duyusuna duyarlidir;
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genellikle oval, daha sik olarak da yassilasmis yuvarlak sekillidir. Enine kesitlerde
sogan halkalarina benzeyen bir kag kat gevsek olarak paketlenmis konsantrik
lamellerden olusur. Her bir korpuskile tek bir miyelinli sinir fibrili gelir ve
korpuskule girerken miyelin kilifim kaybeder (14).

Bu tabakaya ylzeyel fasya da denir ve deriyi alttaki komsu organlara baglar
(24). GOz kapaklari, klitoris ve peniste hipodermis bulunmaz (15).

2.3.4. Deri Ekleri
2.3.4.1. Yag Bezleri

Yag bezi el ayasi ve ayak tabani disinda tim vicut ylzeyinde yaygin olarak
bulunan, basit halokrin alveolar bir bezdir. Yag bezinin salgi bolumi dermiste
bulunur; bosaltim kanali ise kil folikilunin boyuna agilir. Dudaklarda, agiz
koselerinde glans peniste, labia minorda ve meme ucunda yag bezleri killardan
bagimsiz olarak dogrudan deri yiizeyine acilirlar (15). Viicudun cogu kisminda cm?
de 100 kadar yag bezi vardir, fakat yiiz, alin ve kafa derisinde siklig1 400-900/ cm?
kadardir (24).

Rutin takip yontemlerinde yag bezlerinin korunmasi zordur. Bu nedenle
halokrin salgimin ve bez fonksiyonun ince yapisimin anlasiimasinda elektron
mikroskobi teknigi yarcimci olur (14).

Bu bezlerin sebum adi verilen drdnleri tirgliserit ve kolesterol igerir. Yag
bezleri gok sayida asinis igeren kicuk lobullerden olusur (15, 30). Asintuder bazal
lamina Uzerine oturan ve farklilasmis yassi epitel hiicrelerinden olusan bazal bir
tabakadan meydana gelmektedir. Bu hiicreler cogalip farklilasirlar ve asintsler
sitoplazmalarinda bol miktarda yag damlacigi bulunan yuvarlak hicrelerle dolar
(24). Asinusun bazalinde yer alan bazal hiicreler santral de yer alan hiicrelerden daha
kuctk caplidir. Kiglk yuvarlak nikleuslu bu hiicrelerinde sitoplazmalarinda iyi
gelismis agraniler ve graniler endoplazma retikulumu, belirgin bir golgi aparatusu,
cok miktarda mitokondriyon, bol glikojen ve ¢ok sayida lipid damlalar1 bulunur (30,
31). Yaglar sitoplazmadaki diz yuzli endoplazmik retikulum sisternalarinda
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sentezlenir ve yag damlaciklari seklinde golgi organelinde depolanmir (14). Lipitle
dolan ve metabolik aktivitesi kalmayan htcrenin kendisi sekresyon driint olarak
atilir (halokrin sekresyon). Merkezde kanala yakin yer alan hiicrelerin nukleuslar:
hiicrelerin dejenere olmasi nedeniyle piknotiktir ya da hi¢ bulunmaz. Y ag bezlerinin
kisa kanallar1 (pilosebaceus kanal) ise ¢cok katli yass: epitel ile doselidir (30, 31).

2.3.4.2. Ter Bezleri

Ter bezleri, basit kivrimli tubller bezler olup dermisin derinliklerinde veya
hipodermisin tst bolimine kadar uzanirlar (29). Organizmada yap1 ve sekresyon
drdnun ozellikleri agisindan farklr iki tip ter bezi bulunur. (1) ekrin ter bezleri, (2)
apokrin ter bezleri.

Ekrin Ter Bezleri; bezin salgr kismu dermise gdmulmustir; ¢capi yaklasik 0,4 mm
dir (24). Bu bolim ¢ htcre tipini iceren kivriml bir tapdar: (1) Acik hicreler, (2)
koyu hucreler ve (3) miyoepiteliyal hticreler (15).

Acik hucreler = Seffaf Hucreler ( clear cell) genis bazal bolimleri bazal lamina
Uzerine oturan piramidal sekilli hicrelerdir (30, 31). Hucreler birbirlerinden
interselliler kanalciklarla ayrilmistir. Bol miktarda mitokondri igeren katlantili bir
bazal bolgeye sahiptirler ve terdeki su ve elektrolitlerin (baslica Na" ve CI™) cogunu
salgilarlar (15). Sitoplazmalar: glikojenden zengindir, ancak sekretuar Uriin icermez
ve organellerden oldukca zengindir (15, 30).

Koyu hicreler (dark cell); agik hticrelerin tersine apikal boltimleri genis, bazal
bolumleri dar olan piramidal sekilli hiicrelerdir. Koyu boyanan kigik bir nikleusa
sahip olan bu hicrelerin sitoplazmalarinda belirgin bir golgi kompleksi, uzun
mitokondriyonlar ve graniler endoplazma retikulum keseleri izlenir. Apikal
sitoplazma ¢ok sayida elektron yogun salgi granild ile doludur. Bu granillerin
kimyasal igeriginin glikoprotein oldugu dusunulmektedir (30, 31). Bezin salgi
kisminin |imene bakan yuzeylerinin biytk bir bolimini doéseyen piramidal
hiicrelerdir. Bazal yuzleri bazal laminaya dokunmaz (24).
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Kucik ve eozinifilik miyoepiteliyal hicreler bu acik ve koyu hiicreler ile ayni
bazal membram paylasirlar ancak asla asintsiin limenine uzanmazlar ve son kismi
cevresinde bir simir seklinde izlenirler (14). Sitoplazmalar: aktin filamentinden
zengin, kontraktil hicrelerdir. Isik mikroskobik olarak eozinofil boyanan
sitoplazmalar1 ile kolay tamnirlar. Bu hicrelerin kontraksiyonlar: ile terin bezden
atilimi saglanir (30, 31).

Ekrin ter bezinin bosaltim kanali, iki sirali kiibik hiicrelerle ortaludor (14, 15, 24
30, 31). Bu hiicreler aldosteron etkisi altinda, NaCl ve su geri emilimi yaparlar (15).

Apokrin Ter Bezleri; bu bezlerde ekrin ter bezleri gibi kivrimli tubdler
bezlerdir (30, 31). Ekrin ter bezlerine oranla daha az kivrintilidir ve kivrintilari
anastomoz yaparlar (14). Salgi asinusleri daha buyuktir. Salgr boltmleri, dermiste ve
hipodermiste lokalizedir (15). Bosaltim kanal: kil foliktltine agilir. Apokrin ter
bezleri puberteden sonra fonksiyon kazanirlar ve adrenerjik sinirlerle inerve edilirler
(15, 30, 31).

Apokrin ter bezlerinin salgi tubdllerinin kese benzeri limenleri, tek katli kibik
epitel ile doselidir. Daha ¢ok sayida miyoepitel hiicresi bu bezin son kisminda salgi
hicreleri ile ortak bazal membran: paylasirlar. Salg: yapma asamasinin hangi safhada
olduguna bagli olarak salgi hiicrelerinin boylar1 degiskenlik gosterir (14). Hicrelerin
apikal sitoplazmalart sekresyon grantlleri ile doludur. Bu grandllerin kimyasal
igeriginin ne oldugu tam olarak bilinmemektedir. Bezin kanal1 ekrin ter bezlerinin
kanal1 gibi iki katl (bazen 3 katl) kiibik epitel ile doselidir ( 15, 31).

Bu bezler baslangicta kokusuz olan ancak bakteriyel bozulma sonucu belirgin
bir koku salabilen yogun bir salg: Uretirler (24).

Salgi olusumunun, aslinda yanlis bilinen, hicrelerin apikal kisimlarinin
bogumlanmas: ile oldugu dustntliyordu ancak bugin salgi seklinin ekrin ter
bezlerinde oldugu gibi merokrin tipte oldugu bulunmustur (14). Merokrin
salgilamada Uriin ekzositozla salinir. Bir zarla sarili olan salgi grantilleri bosalma ya
da ekzositoz sirasinda, apikal hicre zariyla kaynasir. Apokrin salgilama da ise salgi
Urdind hticrenin apikalinden bir boluminin de kaybr ile gergeklesir (15).
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2.4. Derinin Fizyolojis
Deri viicudun en genis ve en blylUk organidir. Fizyologlara gore; deri iki tabakadan

olusur.

1- D1s epidermis ve (2) ic dermis (16).

2.4.1. Epidermis

Deri epidermisi 5 tabaka iceren epitel tabakadan olusur. Bu tabakalar;
1- Stratum korneum

2- Stratum lusidum

3-Stratum grantilozum

4- Stratum spinozum

5- Stratum germinativum

Epidermisin en 6nemli 6zelligi kan damar1 igermemesidir. Epidermis beslenmesini
dermis kapillerlerinden saglar (16).

2.4.2.Dermis

Derinin bag doku tabakasi olan dermis; yogun elastik ve kollagen lifler,
fibroblastlar ve amorf madde tarafindan olusturulmustur. Dermis iki tabakadan
olusur (16).

1- Ylzeyel Papillar Tabaka

Bu tabaka epidermis tabakasina cikinti yapar. Bu tabaka kan damarlari,
lenfatikler ve sinir lifleri igerir.

Dermal papillamin, yilzeyel papillar dermisinden kaynaklanan parmaksi
cikintilar: vardir. Her papilla cilt yuzeyine dik olarak kapiller ve lenfatik aglar igerir.
Bu papillalar, epidermisten uzanan rete ¢ikintilar: tarafindan cevrelenmistir (16).



2- Retikiler Tabaka

Retikiler tabaka daha cok retikiler ve elastik liflerden olusmustur. Bu fibriller,
kil follikuld, ter bezleri ve yag bezleri civarinda gozlenirler. Ayrica retikiuler tabaka
mast hicreleri, sinir sonlanmalar1 lenfatikler, epidermal uzantilar ve fibroblastlar
icerir.

Dermisin hemen altinda deri alt1 dokusu bulunur. Bu doku viicudun i¢ yapilarin
deriye baglayan gevsek bag dokusudur. Asiri sicak ve soguk ortamlarda viicudu
korumak icin bir yalitkan gorevi gorir. Sag koklerinin gevresindeki deride errector
pili adh verilen diiz kaslar bulunur.

Sac folikulleri ile saglar, tirnaklar, ter bezleri ve yag bezleri hatta meme bezleri
deri ekleri olarak kabul edilirler (16).

2.4.3. Derinin Fonksiyonlary

Derinin temel goérevi organlart korumak olsa da, bircok baska 6nemli
fonksiyonlar: da vardir (16).

2.4.3.1. Koruyucu Fonksiyonu
Deri vicuttaki bitlin organlar: rter ve asagidaki faktorlerden organlar: korur.
a) Bakteriler ve toksk maddeler
b) Mekanik darbe
c¢) Ultraviyole isinlar
a)Bakteri ve Toksk Maddelerden Korunma

Deri vicudun tim organlarim orter ve organlar: dig ortamla direk temasindan
korur. Boylece bakteriyel enfeksiyonu engeller (16).

Epidermisin kertainize olmus stratum korneum tabakasi, derinin koruyucu

fonksiyonundan sorumludur. Ayrica bu tabaka asit ve alkali gibi kimyasal toksiklere
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karsi direng saglar. Eger deri yaralanrsa, dis ortamdaki bakterilerin invazyonu
nedeniyle enfeksiyon olusur (16).

Y aralanma ve deri enfeksiyonu sirasinda keratinositler; sitokinleri ( interlokinler,
alfa tumor nekroz faktor, gama interferon) sentezlerler. Sitokinler inflamasyonda,
immunolojik reaksiyonlarda, doku tamiri ve yara iyilesmesinde 6nemli rol oynar.
Ayrica mikroplarin invazyonunu onlemek icin beta defensinler gibi antimikrobial
peptidleri sentezler (16).

b)M ekanik Darbelerden Korunma

Deri, altindaki organ veya doku Uzerine sikica yerlesmis degildir. Biraz gevsektir
ve buralarda hareket edebilir. Boylece mekanik etki, derinin altindaki kisimlara
iletilmez (16).

¢) Ultraviyole Isinlarindan Korunma

Deri, vicudu gines 1s1g1min zararl etkilerinden korur. Glnes 15181 veya baska
herhangi bir ultraviyole 1s1gina maruz kalindiginda deride ki melanin pimenti Gretimi
artar. Melanin ultraviyole 1sinlar1 absorbe eder. Aymi zamanda, stratum korneum
tabakasinin kalinhigi da artar. Ayrica bazi ¢alismalara gore korneum tabakas: da
ultraviyole 1sinlar1 absorbe eder (16).

2.4.3.2. Derinin Duyusal Fonksiyonu

Cilt viicuttaki en bilyiik duyu orgam olarak kabul edilir. Ozel deri reseptorlerini
olusturan bir¢cok sinir sonlanmalarina sahiptirler. Bu reseptorler dokunma, agri,
basin¢ veya sicaklik duyulari tarafindan uyarilirlar ve bu duyular afferent sinirler
araciligi ile beyneiletilirler (16).

Dokunma duyularimin algilanmasi ve iletimi, birbirinden farkli en az 6 tip
dokunma reseptor i bilinmektedir, ancak bunlara benzer pek ¢ok reseptor daha vardir
(33).

Birincisi, derinin her tarafinda ve diger bazi dokularda bulunan, serbest sinir
uclarzdir ve dokunma ve basinci algilayabilir.
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Ikincisi, blylk bir duyarhiga sahip dokunma reseptdrii olan Meissner cisimcigi
ise kalin miyelinli bir duyu sinirine ait, uzams ve bir kapsille gevrilmis bir sinir
sonlanmasindan olusmustur. Kapsilin icinde pek cok dalanmis terminal sinir
filamentleri bulunur. Bu cisimcikler derinin kilsiz kisimlarinda ve kismen parmak
uclarinda, dudaklarda ve dokunma duyularimin uzamsal 6zelliklerini ayirt etme
yeteneginin yiksek derecede gelismis oldugu diger deri bolgelerinde bol miktarda
bulunur. Meissner cisimciklerinin uyarildiktan sonra saniyenin fraksiyonlar: kadar
kisa sirelerde adaptasyon gostermeleri, bunlarin diistk-frekansli vibrasyona duyarli
olduklar1 kadar, 6zellikle ¢cok hafif cisimlerin deri Ustiindeki hareketine de duyarl
olduklarim gosterir (33).

Uclincii olarak, cok sayida Meissner cisimcigi iceren parmak uclar ile diger
alanlar, aym zamanda cok sayida genislemis uclu dokunma reseptori tipinde,
Merkel disklerini de igerir. Derinin kil kisimlarinda da hemen hemen hi¢ Meissner
cisimcigi olmasa bile az sayida genislemis uclu reseptdr bulunur. Bu reseptorler
baslangicta kuvvetli sinyal gonderen fakat sonra kismen adapte olan daha sonra
devamli olarak daha zayif uyarilar doguran ve yavas adaptasyon gosteren reseptorler
olarak, Meissner cisimciklerinden farklidir. BOylece bunlar var olan durum ile ilgili
uyarillar yollayarak, kisinin derisine siirekli olarak temas eden cisimlerin farkinda
olmasim saglar (33).

Merkel diskleri genellikle deri epitelinin alt kismundan yukariya dogru
projeksiyon yapan Iglo kubbe reseptorii denilen tek bir reseptor orgam olarak
gruplasirlar. Bu, epitelin de o noktada disar1 ¢ikint1 yaparak bir kubbe meydana
getirmesine ve ¢ok hassas bir reseptor olusturmasina sebep olur. Bu arada Merkel
disklerinin tim grubunun buyuk, tek bir miyelinli sinir lifi ile inerve edildigini de
vurgulamak gerekir. Yukarida tartisilan Meissner cisimciklerinin yam sira, bu
reseptorler, vicutta 6zgul yuzey alanlarinin dokunma duyusunu lokalize etmede ve
dokunulan yiizeyin yapisim1 saptamada cok onemli rol oynarlar (33).

Dordinci olarak, vicut Uzerindeki ince killarin hareketi, killarin alt kismini
cevreleyen sinir liflerini uyarir. Boylece her kil ve dibindeki sinir lifi, kil son organ:
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olarak adlandirilir. Bu reseptér kolayca adapte olur ve Meissner cisimcigi gibi esas
olarak a) vicut ylzeyindeki nesnelerin hareketini veya b) viicutla ilk temasin saptar.

Besincisi, derin tabakalarinda ve ayrica pek cok derin dokuda yer alan, kapsiille
cevrili, cok sayida dallanmis Ruffini son-organlaridir. Bu sonlanmalar ¢ok az
adaptasyon gosterirler ve bu nedenle agir ve devamli dokunma sinyalleri ve basing
sinyalleri gibi deri ve derin dokulardaki deformasyonlarin sirekliligini haber
vermede onemlidirler. Bunlar aym zamanda eklem kapsiillerinde de bulunurlar ve
eklemin rotasyon derecesini bildirmede yardimci olurlar (33).

Altincisi, derinin hemen altinda ve ayrica viicudun derin fasyal dokularinda
uzanan Pacinicismcikleridir. Bunlar sadece dokularin siratli hareketleri ile
uyarilirlar ¢unkd bir saniyenin yuzde birkagi igerisinde adapte olurlar. Bundan
dolay1, 6zellikle doku vibrasyonu ve dokularin mekanik durumlarindaki diger hizl
degismeleri saptamada 6nemlidirler (33).

2.4.3.3. Derinin Depo Fonksiyonu

Deri kutandz kan damarlarinin dilatasyonuyla yag, su, klorid ve seker gibi
maddeleri depolar (16).

2.4.3.4. Derinin Sentez Fonksiyonu
Deri Vit D3 U kolesterole ultraviyole isinlarinin etkisiyle sentezler (16).
Kolekalsiferol ( Vit D3) Olusumu,

Insanlar vitamin D’ yi iki kaynaktan saglarlar. Vitamin D ultraviyole isinlarinin
etkisiyle deride olusur ya da diyetle alinir. Bu nedenle vitamin D klasik bir hormon
degildir ¢tinkti endokrin bezler tarafindan Uretilmez (34).

Vit D3 sentezi deride epidermisin altinda bulunan keratinositler de gerceklesir.
Y az glinesinin  ( ultraviyole radyasyon, 270 — 300 nm dalga boyunda) etkisi altinda
7 — dehidrokolesterol previtamin Ds-eddniisir. Bunun icin derinin her cm? si basina
minimum 20 mJ luk bir radyasyon enerjisi gerekir. Olusan previtamin D3 miktari,

maruz kalinan UV 1s1m ile orantilidhr. Previtamin D3 daha sonra, gines isinlarinin
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termal enerjisi yardimiyla, ¢ gin icerisinde vitamin D3 e donusir. Gunes 1s1g1ina
sirekli maruz kalma, 315- 330 nm dalga boyundaki UV isinlarin etkisiyle previtamin
D3 Un parcalanmasina ve inaktif Grtinlerin olusmasina neden olur. Bu nedenle her ne
kadar glnes 1sinlar1 Vit Dzolusmasini uyarsa da, asirt olusmasim da 6nlemis olur.
Bdylece gunes 1sinlarina asirt maruz kalma sistemik Vit D zehirlenmesine neden
olmaz vitamin D3 sentezini, 1,25-(OH),_D inhibe eder, PTH ( paratiroid hormon)
ise uyarir (34).

2.4.3.5. Vicut lsamin Regulasyonu
Deri, vicut 1sisinin regile edilmesinde rol oynayan en biyik organdir (16).

Deri, derialti dokular1 ve 0Ozellikle derialti dokularindaki yag, vicuttaki 1si
yalitici sistemi olustururlar. Y ag, 1siy1 diger dokulara gére Ugcte bir oramnda daha az
ilettiginden ©6nemlidir. Isinan i¢ organlardan deriye kan akimi olmadigi zaman,
normal bir erkek vicudundaki yalitkan sistemin etkinligi gunlik giysilerin yaklasik
dortte Ul kadardir. Kadinda bu yalitkanlik daha daiyidir (33).

Derinin altindaki yalitkanlik, deri sicakliginin gevre sicakligina yaklasmasina
izin verse bile i¢ 1simin korunmasinda etkin bir rol oynar (33).

Vicut iginden deriye kan akim 1s1 tasinmasim saglar. Kan damarlar: yalitkan
derialti yag dokularina girerek deri altinda yogun bir sekilde dagilirlar. Deri
kapillerlerinden gelen kanla beslenen siirekli bir ventz agin olmasi 6nemlidir. Kan
bu aga, eller, ayaklar ve kulaklar gibi vicudun disariya en ¢cok maruz kalan
alanlarinda kas bakimindan zengin kiglk arterlerden arteriyovendz baglantilar
yoluyla dogrudan gelir (33).

Vendz aga gelen kan akimmnin hizi hemen hemen sifirdan baglayarak, toplam
kalp debisinin % 30 una kadar yikselebilir. Kan akim hizinin yikselmesi viicudun
icindeki 1sinin deriye iletisini gok etkin bir bigimde aktarirken, akim hizinin azalmasi
daiceriden st iletisini distrir (33).
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I¢ ortamin hava sicakligimin, viicut icinden deri yiizeyine ve oradan da havaya
iletilmesi Uzerine nicel etkilere bakildiginda, tam vazokonstriksiyon ile tam
vazodilatasyon arasinda 1si iletimi agisindan sekiz kat fark oldugu gozlenmistir.

Bu nedenle deri etkin kontrolll bir 1s1 radyator sistemi olup, deri kan akimi 1sinin
vicudun iginden deriye iletilmesinde en etkin mekanizmadir (33).

2.4.35.1. Deride | Iletiminin Sempatik Sinirler ile Kontroli

Deriye kan yoluylasi iletisi derideki vendz aglara kant getiren arteriyollerin ve
arteriyovendz  baglantilarin ~ vazokonstriksiyonu ile  kontrol  edilir.  Bu
vazokonstriksiyon, hemen timlyle vicudun i¢ 1s1s1 ve gevre 1sist degisimi ile
uyarilan sempatik sistemle denetlenir (33).

Deride hem soguk hem de sicak reseptorleri bulunmaktadir ancak soguk
reseptorleri sicak reseptorlerinden daha coktur. Derinin bircok bolgelerinde soguk
reseptorleri sicak reseptorlerinden on kat daha fazladir. Bu nedenle, sicakligin
periferik kontrolt 6zellikle sicak degil, serinlik ve sogukluklailgilidir (33).

Deri Gsudugl zaman, birgok yolla sicaklig: yikseltecek refleksler baglatilir: (1)
kuvvetli bir uyar: ile titreme baslar ve vicutta 1s1 olusma hizi artar, (2) eger varsa
terleme baskilanir ve (3) deride vazokonstriksiyonla isinin deriye transferi azaltilir
(33).

2.4.35.1.1. Vicut Cok Sicak Oldugunda Sicaklik Azaltica M ekanizmalar

Sicaklik kontrol sistemi, vicut 1sist gok yikseldigi zaman vicut sicakligin
distrmek icin tic 6nemli mekanizmadan faydalanir.

1. Deri kan damarlarmnin vazodilatasyonu. Vicudun hemen tim alanlarinda
derideki kan damarlari ileri dercede genisler. Bu posteriyor hipotalamusta,
vazokonstriksiyon yaratan sempatik merkezlerin baskilanmasi yoluyla gergeklesir.
Tam bir vazodilatasyon deriye sicaklik transfer hizint 8 kat artirabilir (33).

2. Terleme Viicudun i¢ sicaklhigi 37 °C derecedeki kritik sicaklik diizeyinin tstiine

ciktigi zaman terin buharlasmasiyla 1s1 kaybinin hizinda dik bir yikselme
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goriilmektedir. Bundan sonra viicut sicakhiginda ki her 1°C lik artis, viicuttaki bazal
181 olusum hizinin on katint uzaklastirmaya yeterli bir terlemeye yol agmaktadir (33).

3. s olugumunun azalmas. Fazla 1st olusturan titreme ve kimyasal 1s1 Uretimi gibi
mekanizmalar kuvvetle baskilanirlar (33).

2.4.35.1.2. Vicut Cok Soguk Oldugunda Sicaklik-Artiricr M ekanizmalar

Vicut ¢cok sogudugu zaman sicaklik kontrol sistemi yukaridaki islemlerin

tamamen tersini yaratar.

1. Butln wvicuttaki deride vazokonstriksiyon. Bu posteriyor hipotalamustaki
sempatik merkezlerin uyariimasina baglidir (33).

2. Piloereksiyon. Piloereksiyon tuylerin diklesmesi anlamina gelir. Sempatik uyari,
kil folikullerine tutunan muskulus errektdr pilinin kasilmasi ile tuyleri diklestirir. Bu
islem insanda 6nemli olmamakla beraber, asag1 sinif hayvanlarda ttiylerin dikleserek
aralarinda deriye yakin kalin bir yalitkan hava tabakasi tutmalari, cevreye 1si
transferini blyudk olgliide azaltir (33).

3. Is olusumunun artmas. Metabolik sistemlerle 11 olusumu, titreme, 1s1
olusumunun sempatik uyarilmasi ve tiroksin salgisi ile artirilir. (33).

2.4.3.6. Su ve Elektrolit Regllasyonu

Deri su ve elektrolit balansini, ter mekanizmas: sayesinde su ve tuzlar: atarak
gerceklestirir (16).

2.4.3.7. Derinin Bosaltim Goérevi
Deri az miktarda atik maddeleri (Ure, tuz, yagsal icerik) bosaltabilir (16).
2.4.3.8. Derinin Absorbtif Fonksiyonu

Deri yagda ¢oziilebilen maddeleri ve bazi merhemleri emme yetenegine sahiptir
(16).

2.4.3.9. Derinin Sekresyon Fonksiyonu
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Deri ter bezlerinden ter ve yag bezlerinden sebum sentezler (16).
2.4.3.9.1. Derinin Bezleri
Deri de yag ve ter bezleri olmak tizere iki tip bez vardir (16).

Yag Bezleri; yag bezleri sebum adi verilen yagli maddeyi sentezler. Sebum
alveolar hicrelerin sivilasmasiyla meydana gelir ve sag folikillerin kanallariyla ya da
direkt olarak disar1 atilirlar.

Sebum icerigi; serbest yag asitleri, parafin, trigliserit, steroller ve squalenden
olusur (16).

Y ag Bezlerinin Fonksiyonlari

1- Sebum icerigindeki serbest yag asitleri antibakteriyel ve antifungal aktivite
sergiler. Boylelikle deri bakteri ya da mantarlara karsi korunmus olur.

2- Sebumun lipit igerigi deriyi diz ve yagh tutar. Boylece derinin fazladan
dokulmesini ve kuruluktan dolay: olusan hasar: 6nler.

3-Sebum lipitleri vicuttan 1st kaybin 6nler (16).
Pubertede Yag Bezleri

Yag bezleri puberteye kadar inaktiftirler. Pubertede erkek ve kadinlarda sex
hormonlar1 sayesinde aktive olurlar. Ozellikle erkeklerde sex hormonlarimin  (
dehidroepiandrosteron) artisi ile pubertede yag bezleri aniden uyarilir. Bu durum
akne olusumuna yol acar. Akneler birkag yil iginde kaybolur (yag bezleri sex
hormonlarina adapte olunca) (16). Yag bezlerinin salgilama fonksiyonu ayrica
sicaklik, yas gibi faktorlerden de etkilenir (12).

Ter Bezleri; iki tipi vardir (16).

Ekrin ter bezleri, apokrinter bezleri
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1- Ekrin ter bezleri

Ekrin bezler hayat boyunca, dogumdan itibaren fonksiyon gosterir. Bu bezler
seffaf sulu teri salgilar. Sekresyon fonksiyonu sicaklik artisi ve duygusal durumlarda
artar ve bu bezler ter salgilayarak viicudun sicaklik derecesini reglle eder (16).

Ter; su, sodyum klorid, Ure ve laktik asitten olusur. Ekrin bezler asetil kolin
salgilayan sempatik postgangliyonik sinir lifleri (sempatik kolinerjik fibril)
tarafindan sinirsel kontrol altindadir. Bu sinirlerin uyarim ile ter sekresyonu
gerceklesir. Atropin salgisi ise bezdeki sempatik sinir sistemini bloklayarak ter
sentezini baskilar (16).

Terin salgt mekanizmas

Terleme otonom sinir sistemi tarafindan duzenlenir. Beyindeki anteriyor
hipotalamusta preoptik alanin elektriksel olarak ya dasitilarak uyarilmasi, terlemeye
yol acar. Bu bdlgeden baslayan uyarilar otonom sinir sistemi yoluyla omurilige,
sempatik yollar aracilig1 ile viicudun her tarafindaki deriye iletilir (33).

Ter bezleri sempatik kolinerjik sinir lifleriyle (asetil kolin salgilayan lifler)
uyarilirlar. Bu bezler, vicudun buyik bir boliminde adrenerjik inervasyon
bulunmadig1 halde dolasim kamndaki epinefrin ve ndroepinefrin ile de uyarilirlar.
Egzersiz sirasinda vicut aktif kaslar tarafindan Uretilen fazla 1siy1 kaybetme ihtiyaci
duydugu zaman, bu hormonlarin adrenal medulla tarafindan salgilanmasi 6nem tasir
(33).

Diger bezlerde oldugu gibi, ter bezlerinin salgi boluma primer (birincil) salgr ya
da oncil salgr adi verilen bir sivi salgilar. Daha sonra, bu sivi kanalda akarken
icindeki maddelerin konsantrasyonlar1 degisime ugrar (33).

Onciil salg: ter bezinin kivriml: bolgesindeki epitelyum hiicrelerinin salgilama
Urdnuddr. Salgilama, bez hicrelerinin  Gzerinde Uzerinde ya da onlara yakin
kolinerjik sempatik liflerin uyarilmasiyla gergeklesir (33).
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Onciil salginin bilesimi plazmaya cok benzer, ancak plazma proteinleri yoktur.
Sodyum konsantrasyonu yaklasik 142 meq/litre, klorir konsantrasyonu yaklasik 104
mEq/litre kadardir. Diger maddelerin konsantrasyonlar: ise ¢ok daha azdir. Ancak
Oncul ¢ozelti bezin kanalindan akarken sodyum ve klordr iyonlarimin ¢ogu geri
emilir. Bu geri emilimin derecesi terlemenin hizina baglidir (33).

Ter bezleri hafifce uyarildiktan sonra dncil sivi kanaldan ¢ok yavas akar. Bu
sirada bitiin sodyum ve Klordr iyonlari reabsorbe olur ve konsantrasyonlari litrede 5
MEQ a kadar duser. Bu da sivinin ozmotik basincim o kadar dustrdr Ki, suyunda
blytk bolimi reabsorbe olarak 6teki maddelerin daha da yogunlasmasina yol acar.
Boylece, dustik hizdaki terlemede Ure, laktik asit ve potasyum iyonlar: genellikle gok
yogunlasims olarak bulunur (33).

Ote yandan, ter bezleri sempatik sinir sistemiyle kuvvetle uyarildiklarinda,
blytk miktarda 6ncil sivi salgilamir. Kanal iginde sodyum ve klortr iyonlarinin
konsantrasyonlar1 genellikle yikselerek plazmanin yari konsantrasyonun biraz
altinda, litrede en cok yaklasik 50-60 mEQ a kadar c¢ikar. Ayrica, terin glanduler
tubdller icinde gok hizli akmasi nedeniyle, su geri emilimi ¢ok azdir. BOylece, terin
icinde ¢ozinmis diger maddelerin konsantrasyonlar: ancak orta derecede artma
gosterir. Ure plazmadaki diizeyinin yaklasik iki katina, laktik asit dort katina,
potasyum ise 1,2 katina gikar (33).

2) Apokrin ter bezleri

Puberteye kadar bu bezler aktif degildirler. Puberte doneminde aktiflesirler ve
ileri yaglarda bu bezlerin fonksiyonu azalir. Bu bezlerin salgisi yogun ve sit
seklindedir. Sekresyon  srasinda  kokusuzdur, sekresyon  iceriginde
mikroorganizmalar bulundugunda karakteristik kokular apokrin bezlerin bulundugu
bolgelerde gelisir (16).

Apokrin bezler, ekrin bezler gibi sicaklik regilasyonunda rol oynamazlar.
Sempatik adrenerjik sinir fibrilleri tarafindan innerve edilirler ancak sekretuar
aktiviteleri sinir kontrolti altinda degildir. Adrenal medulladan salinan adrenalin
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apokrin bezlerden salgimin  atilmasina yol acar. Atropin salgist  sekresyonu
baskilamaz (16).

Feromonlar

Apokrin bezler, feromonlar denilen kimyasal maddeler salgilarlar. Bir
organizma tarafindan cevreye salgilandiklarinda feromonlar, aym boélgedeki diger
boltimlerde davranissal ve fiziksel degisiklikler olustururlar. Memelilerde feromonlar
idrar ve vajinal akintida bulunur, davranislar: ve Ureme siklusunu etkiler (16).

Feromonlar, kokusuz ve gevreden gelen kimyasal sinyaller olarak kabul edilirler.
Kadinlarda axilla bolgelerinden salinir ve bir kadin arkadasimin menstirral siklusunu
bile etkileyebilir. Bu madde burunda vomeronasal organlardaki reseptorleri etkiler.
Vomeronasal reseptorler diger olfaktor reseptorlerden ayrilir ve sadece feromon
kokularini ayirt ederler. Bu uyarilar daha sonra hipotalamusa gecger (16).

2.5. Yaslanma
Y aslanma yasayan organizmalarin temel biyolojik bir sirecidir. Yaslanma

hizi, tim tdrler ve ayni tiriin Uyeleri arasinda sasirtici derecede farkliliklar gosterir
D).

Y aslanmaya bagli degisikliklerin gorindigi en temel organ olan deri, viicut
ile dis cevre arasinda bir ara ylzey olarak da faaliyet gosterir ve onu tim vicuda
baglayan bircok karmasik mekanizma nedeniyle de karisik bir yapidir (2).

Deri yaslanmast derinin anatomi, fizyoloji ve histolojisinin bozulmasiyla
karakterizedir. Yaslanmis deri kuru, pullanmis ve kirigiktir. Arastiricilara gore
kuruma, pullanma ve kirisma multifaktoriyel bir olaydir, en 6nemli nedenlerinden
biri yasla birlikte deri bariyer fonksiyonlarinda bozulmanin artmasi nedeniyle
yenilenmenin yavas olmasiyken, yasli deride transepidermal su kaybinin artmasi,
lameller cisimcikte azalms lipit seviyesi ve azalmis epidermal flaggrininde kuruma
ve kirigiklikta katkisi oldugu kabul edilir (3, 4).

Arastiricilar yaslanmay: fizyolojik (kronlojik, intrinsik, spontan) ve foto
(isinsal, ekstrensik, aktinik) yaslanma olarak 2'ye ayirmuslardir. Intrinsik deri
yaslanmas: yasam boyu fizyolojik degisikliklerle seyrederken, foto yaslanma daha
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cok gunes 1s1g1 kaynakli yaslanmadir ve buna bagli degisiklerle gider (2, 3, 4).
Fizyolojik yaslanmada en 6nemli etkenin hticre iginde bulunan telomerazin kisalmasi
oldugu yapilan calismalarla gosterilmistir (3). Ekstrinsik yaslanma da ise solar
maruziyet yaninda, k6t beslenme, sigara gibi dis etkenler de sz konusudur. Ilging
olan telomerazin ekstrinsik yaslanmada anahtar rolde olmamasidir (3). Telomeraz
aktivitess azalmasimin yaslanmay: beraberinde getirdigini ifade eden yayinlarin
yaninda (35), antioksidan enzim kapasitesi dusukliginin ve elastin gen
expresyonunun azalmasinmin da etkili oldugunu gosteren birgok yayin mevcuttur (5, 6,
35).

Birgok arastiriciya gore yaslanma yagin yeniden dagilimi, dermal elastikiyetin
azalmast ve kemik Kitlesinin kaybiyla baslar (3, 5, 36). Yaslanmayla deri de;
hiicrelerin yenilenmesi, bariyer fonksiyonu, kimyasal temizlik, mekanik koruma,
immun yanit, yara iyilesmesi, termoregilasyon, DNA onarim, ter ve sebum tretimi
ve D vitamini Uretilmesi azalir (4, 5, 6, 7, 8, 37). Ayrica hipodermis tabakasinda
distal extremite ve ylzde belirgin bir azalis gozlenirken, erkeklerin bel ve kadinlarin
uyluk bolgelerinde ise artis gozlenir (37). Genel anlamda yaslanmada asagidaki
degisiklikler olur;

Hucre yenilenmes

Y aglanan derinin fonksiyonlarimin azalmasindan tim deri htcreleri sorumludur.
Bilytme uyaranlarina kars1 yaslanmayla deri ve eklerinde bulunan hiicrelerin cevabi
azalir (5, 6, 36). Arastiricilar derinin yaslanmasiyla birlikte epidermal hicrelerin
turnoverinin, keratinosit ve fibroblast sayisinin azaldigini ifade ederler (3, 6, 38).
Y apilan hiicre kiltirt calismalarinda deri fibroblastlarinin yasi ile populasyonun iki
katina gcikma siiresi arasinda negatif korelasyon oldugu ispatlanmustir (39).

Bariyer fonksiyonu ve mekanik koruma

Yaslanmayla derinin her katindaki bariyer fonksiyonunda azalma gozlenir.
Buna neden olarak da epidermal tabakada hicrelerin yenilenmesi ve turnover
oranlarinin azalmasi, epidermisin dermis icine dogru uzanarak olusturdugu rete
cikintilarinda ve papillalar da boyut azalmasi gosterilebilir. Epidermisin stratum
korneum kalinhginda o©zellikle fizyolojik yaslanmayla bir degisim olmazken,

korneosit alamnda genisleme meydana gelir (5, 6). Melanositlerin azalmasi ve
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dermisin incelmesi derinin mekanik etkilerden zarar gérmesini artirir. Melanositlerin
enzim aktivitesindeki azalma, ultraviyole (UV) isinlarinin penetrasyonuna izin verir
ve bu da ciddi zararlar dogurur (3, 5, 37). Yapilan bir arastirmaya gore yasla birlikte
melanosit sayisi dekat basina % 8 - %20 arasinda azalmaktadir (3). Klinik olarak da
melanosit sayisinin  azalmasi  yash hastalarda gozlenebilen bir  durumdur.
Dermoepidermal  baglantilarin  yassilasmasi, iletisimde ve besin transferinde
azalmaya yol agar. Kollajen miktarinda, yetiskinlik stresi boyunca yillik %1 lik
azalis goOzlenir. Diger taraftan epidermal flagrin yapiminda azalma derinin
kuruluguna bu da mekanik korumada zayiflamaya sebep olur. Saglardaki melanin
pigmentinin yaslanmayla azalmasi renginin griye donmesine, kil folikillerinin
uzunlugu ve miktarindaki azalma kilin yapisinin incelmesine ve biyiime oraninin
yavaslamasina neden olur. Kil follikillerindeki azalma muhtemelen kapiller
damarlarin azalmasina baghdir. Bariyer fonksiyonunda gorev alan tirnaklarin
blytmesi ise %50 azalir (6, 37).
Yaraiyilesmes

Yaslanmayla, deri de yara iyilesme siresi yavaslar. 1g E yogunlugu azalir.
Elastin azalirken, dermal kollgjenaz artar. Damarlarin kanlanmasi azalir. Hipodermis
tabakasinin yapisi degisir ve diflizyon basinci degisime ugrar. Cesitli blytime
faktorlerinin azalmasi,, matriks metalloproteinazlarin ylzey reseptorlerindeki artisa
bagli olarak gecikmeli inflamatuar cevap, sex hormonlarinin etkisi, doku yikiminin
artis1 gibi faktoérlerin yara iyilesmesini geciktiren durumlar oldugu distunulmektedir
(6, 37). Yapilan calismalarla yasli hastalarda derinin soyulma isleminden sonra
iyilesme stiresinin geng hastalara gore 2 kat uzun oldugu gosterilmistir (3).
Immun Yanit

Immun cevap yaslanmis deride yavastir. UV isinlarina maruz kalan deride
(fotoyaslanma) Langerhans hticrelerinin hem antijen sunma kapasitesi hem de sayi1si
azalir (Langerhans hiicre sayisindaki azalma %20 ile %50 arasindadir). T hicreleri
velg E seviyesi azalir. Antikor 1g A ve lg G artis1 hticrelerde fonksiyon bozukluguna
neden olur (37). Sonug olarak akut inflamatuar cevap azalir (6, 36, 37, 40). Ayni
zamanda mast hiicrelerinin sayisi artar ve inflamatuar mediator Uretimine zarar verir
(37).
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Termor egillasyon ve ter ve sebum Uretimi;

Y aslanmayla sinirler, damarlar, ter ve yag bezlerinin sekresyonu azalir. Bu
degisikliklerle termoregilasyon mekanizmas: da diizensizlesir. Ter bezleri puberte de
androjene bagli olarak daha aktiftir. Genclik doneminde seks hormonlar: en yiksek
seviyededir. Seks hormonlarimin azalmasina bagli olarak ter bezlerinin fonksiyonu
azalir ve terlemedeki degisiklik termoregtilasyon stirecini de etkiler yine sinir kaybi
termoregilasyonu etkileyen faktorlerdendir (6, 41). Yaar bu azalmay: bezlerdeki
damar sisteminin gerilemesine baglamaktadirlar (42). Diger taraftan salgilar1 azalsa
da yaslanmayla yag bezlerinin boyutu artar,Meissner korpuskilleri azalirken, sinir
sonlanmalari ise say1 olarak ayni kalir (6, 43).

Vitamin D Uretimi;

D vitamini Ca*? regilasyonunda gérev air. Kalsiyum azhg cesitli sendromlara
sebep olur. 320 nm den kiglk UV 11 7-dehidrokolesterolt aktiflestirir previtamin
D3 e donusur. Bu izomer Vit D3 U olusturur.Vit Ds, kapillerde Vit D baglanma
proteinlerine baglamir. Yetiskinlik donemi boyunca epidermal 7-dehidrokolesterol
miktarinda deri ytzeyinde %75 lik bir dusts gozlenir. Bu dists 20 li yaslardan
itibaren baslar (42). Ozellikle fizyolojik yaslanmada D vitamini Gretimi oldukca
azalir (44).

DNA Onarimi;

Hayat boyunca mitokondrial DNA’da meydana gelen mutasyonlarin
yaslanmaya yol actigi varsayilmaktadir ve vyagsl Kisilerin fibroblastlarinda
mitokondrial DNA'’ larin replikasyonu igin DNA’nin kontrol noktalarindaki spesifik
pozisyonlarda mutasyonlar tespit edilirken genclerde bu gosterilememistir (5, 45).
Baz1 proteinlerin azalmasi mutasyona neden olur (37).Bu sonuclar hayat boyu
meydana gelen mitokondrial DNA’min kimdlatif hasarimin yaslanmaya katkida
bulunacagimt dustindirmektedir. Bunun disinda yaslilarda DNA tamir kapasitesi
azalmistir, bu da mutasyon riskini arttirarak deri kanserlerinin olusumuna yol acabilir
(46).

Gunesin erken deri yaslanmasindaki kolaylastirici rolt 1800 lerin baslangicindan
beri dermatologlar tarafindan bilinmektedir (3). Foto yaslanmada 6nemli olan giines
isinlarim inceledigimizde 3 ¢esit ultraviole (UV) 1sin oldugunu gormekteyiz. UV
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etkili spektrumu tam olarak ayirt edilememekle birlikte; radyasyon dalga boyunun
315- 400 nm dalga boyu arasinda oldugu ultraviyole Alfa (UVA) bag doku ve
fibroblastlar1 etkilerken kollajene etkisi ¢ok azdir (3). Bundan dolay1 daha cok
dermal degisikliklere neden oldugu iddia edilir (47). Ultraviyole Beta (UVB) 290-
315 nm dalga boyu arasindadir. Bu isinlar DNA hasari, deri kanseri, eritrodermaya
sebep olur. Ultraviole C (UVC) 200-290nm dalga boyunda ozon tabakasindan
gecemez, bu ylzden yaslanma Uzerine etkisi yoktur. Yapay olarak dretilir ve
bakterilerin, kif ve mantarlarin DNA yapisim bozdugu igin dezenfektan olarak
kullanilir (48).

Keratinositler; fizyolojik ve 1isinsal yaslanmada farkli bir mekanizmaya sahiptir.
Fizyolojik yaslanmada stratum korneum ve horny hicre (boynuzsu hiicre) tabakasi
degismez (3). Foto yaslanmada ise; iyi dizenlenmis stratum korneum diizlesmeler
icermektedir, kalinlasmis membram nikleussuz boynuzsu hiicreler kaplar ve
intrasellUler aralik elektron yogun materyal ile dolmustur ve bariyer fonksiyonu
eskisi kadar iyi degildir (49).

Arastiricilara gore taramali elektron mikroskobik verilere baktigimizda yasl
deride bazal hiicreler dehidrasyon nedeniyle azalmistir ve geng deride gézlemlenen
bazal mikrovilluslarda ya azalma ya da hasar sdz konusudur (50). Intrinsik yaslanma
epidermal girinti ve dermal ¢ikintilarin diizlesmesiyle kendini gosteren epidermal ve
dermal atrofiyle karekterize iken, foto yaslanmada dermal atrofi cok belirgin degildir
(3, 5). Yapilan arastirmalara gore geng dermis iyi organize olmus ve siki bir matrixe
sahipken, yaslanmig deride matrix proteinleri azalir bu da matriksin disorganize ve
gevsek olmasina neden olur (51).

Elastik dokunun yaslanmas: da fizyolojik ve iginsal faktorlere baglidir. Isinsal
yaslanma elastik dokuda hiperplaziye yol agar. Isiga bagli deri yaslanmasinda
elastozis ad:1 verilen blyik miktarda elastin materyalinin birikmesi nedeniyle elastik
fibrillerin bozulmasi s6z konusudur (3, 49, 52). Ek olarak kisa sireli ultraviyole
isinlara maruz kalmak papiller dermisdeki elastik fibrillerin kalinlagmasint artirir.
Ayni degisiklikler retiktler dermisde kronik utraviyole maruziyetine bagli olarak da
gorallr (53). Elastik fibrillerin elektromikroskobik olarak incelenmesiyle ultraviyole

maruziyeti sonrast deride mikrofibrillerin azaldigi, interfibriller alanlarin ise arttigini
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gogtermistir. Ayrica birgok elektron yogun inklizyona rastlanmistir (54). Yine yasl
hastalarda elastin Uzerinde bir miktar seker ve lipitle birlikte yuksek seviyede polar
aminoasitler bulunmustur (55). Kimi arastiriciya gore elastik fibrillerin 1s1k hasarina
ilk cevabi hiperplastik ve yuksek miktarda elastik dokudur. Yaslanmis elastik
fibriller 15132 sekonder cevap olarak deri elastikiyetinin azalmasiyla karakterize
dejenerasyon gosterirler (56, 57, 58). Lavker de elastik fibrillerin yaslanmasiylailgili
yaptig1 arastirmalarda fizyolojik ve 1isinsal yaslanma icin ayr1 ayr1 4 faz belirtmistir.
Fizyolojik yaslanmada 1. faz hiperplazi evresidir. Elastik fibrillerin sayisi artar ve
kalinligi normaldir.2. faz elastozis yani elastik dokunun dejenerasyonu evresidir;
fibriller bazal lamina igine dogru yatay bir sekilde gémalir. Fibrillerde ¢ok sayida
oyuklanma gozlenir ve bu da yaslanmada elastikiyet saglamligimin kaybina yol agar.
Isinsal yaslanmada ilk faz ise, aktin dejenerasyonuna bagli olarak gobzlenen
elastojenezistir (48). Bazi arastiricilara gore ise intrensek yaslanma elastik lif
yapisinin 30 lu yaslarda baslayip 70 li yaslarda derinlesen progresif yikimudir (59).
Yine yasli deri arastirmalarinda dejeneratif reaksiyonun immattr elastik fibrillerdeki
anormal patern degisikligi ile karakterize oldugu saptanmustir. Papiller dermisdeki
oksitalan fibriller zarar gorir (50). Sonucta intrinsik yaslanmis deride, ince
subepidermal oksitalan fibrillerin kaybolmas: ytizeysel gevseme ve esneklik kaybina
ve sonugta kirigik gorilen deriye katkida bulunur (60). Geng deride bu fibriller
papiller dermisin Ust kissmlarinda ve bazal membramin alt kisminda ag olustururlar.
Bu ag yasla birlikte daha az gorulur hale gelir (3, 58). Deri elastikiyeti yasla birlikte
kaybedildigi icin bunun genis alanlarda olmasi derinin gokmesi ile sonuglanir (3, 58,
61, 62). Uitto’ ya gore de elastik fibril aglarindaki supramolekiler dizeydeki
duzensizlikler, derinin mekanik 6zelliklerindeki elastikiyet kaybina, gevsemelere ve
sarkmalara yol agmaktadir (63).

Cocuklarda deri nispeten incedir. Bu incelik aslinda dermal degisiklik ile
kaybolan elastik fibriller, epitelyal uzanti ve temel maddeden kaynaklanmaktadir
(64). Smith ve arkadaslarimin yaptiklar1 ¢calismada embriyolojik ve fetal donemdeki
insan dermis yapisint incelemisler ve intrauterin 5 haftalik embriyoda dermisin ince
ve tek tek kollgjen fibrillerden olustugunu tespit etmislerdir. Hafta arttikca artan

kollgjen matriksin miktar1 extraselliler araligi doldurmaya baslamustir. Fibrillerin
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capinin artmastyla kollajen liflerin demet yapmasi ve sayisi da artmistir. 15. haftayla
beraber papiller ve retikiler bolgeler organize olmaya baslamislardir. Derin retikiler
bolgede capi1 buyumus fibriller, kalin fibriller ve bir miktar hiicre géze carpmaktadir
(65). Yine baz1 arastirmalara gore intrinsik yaslanmada kollajenin ¢cok 6nemli oldugu
gogerilmistir. Yaslanmis deride kollajen kalinlagmis fibrillerin halat gibi demet
olusturmasiyla karakterizedir ve genc deriyle karsilastirildiginda diizensiz gérintr
(3, 5, 61). Ek olarak yaslanmig fibroblastlar tarafindan yapilan kollajen sentezinin
seviyesi hem in vivo hem invitro caismalarda duser (3, 66). Yine yash deride
kollgjen tiplerinin oram da degismistir. Geng deride tiim deri kollgjeninin %80 Tip |
ve %15 Tip Il tdr. Yash deride Tip 111 Gn Tip | e oram Tip | kollgjenin azalmasi
nedeniyle artmistir (67). Bir baska ¢alismaya gore ise dermal kollajen Tip 111 tn Tip |
e orant ise hemen her yasta benzerdir (65).Ek olarak deri yuzeyinin her alamna diisen
kollajen miktar1 her yil %1 azalmaktadir ( 68). Diger taraftan foto yaslanmanin
yogun oldugu deride Tip | kollajenin %59 azaldig1 gosterilmistir (69). Bauman' a
gore ince kollgjen lifler bebeklikte daha yogunken ilerleyen zamanla daha kalin ve
siki paketlenir ancak deri kollajen icerigi de yasla azalir (3). Yaslanmanin etkisiyle
diger kollajen tipleri de gorunir olsa da, yinede Tip | kollajen deride en fazla tespit
edilen kollgjendir (3, 6). Dermo-epidermal bdlgede bulunan Tip 1V kollajen diger
molekillerin kendisine tutunabilmesi ve cati1 olusturabilmesi sayesinde buradaki
stabiliteyi saglar. Ancak giinese maruz kalmis deri ile glines gbérmemis deride Tip 1V
kollgjen seviyeleri arasinda fark bulunamamustir Diger taraftan kirisikliklarda Tip 1V
kollgjen seviyesi bazalde, tepedeki seviyeden daha dusukttr (70) . Bu bulgudan yola
¢ikan pek ¢ok arastirici dermo-epidermal bdlgedeki mekanik stabilizasyonun Tip IV
kollgjenin kaybiyla etkilendigi ve kirigikligin bu nedenle oldugu distnmusttr (71).
Ayni c¢alismada kirisikligin bazalinde (Tip 1V kollagenin gozlendigi aym g¢alisma)
Tip VII daha fazla gorilmustir (70). Tip V11 kollajen primer olarak bazal membran:
attaki papiller dermise baglayan kollajendir (71). Bir baska calismada ise glines
1s1gina maruz kalmig deride normal gruba gore Tip VII kollgjen fibril sayisinin
azaldhg1 gozlenmistir. Bu calismaya gore dermis ve epidermis arasindaki anchoring
fibrillerin pargalanmast sonug olarak kirisiklik olusmasina neden olur (71). Yine

bircok kollajeni parcalayan enzim olan matriks metallo proteinaz (MMP) sentezinin
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upregile edilmesi ultraviyole isinlariyla olur. Ayrica ultraviyole isinlara maruz
kalmak hiicre ylzey blyume faktorlerine sitokin reseptérlerinin  etkisini
artirmaktadir. (5).

Bilindigi Uzere dermisin amorf maddesi fibril ve hiicresel kompanentlerinin
birbirine karistigi alanlarcir. Bu komponentler 6zellikle su, elektrolitler, plazma
proteinleri ve mukopolisakkaritlerdir. Bunlar arasinda su deri agirliginin yaklasik
%70 ni olusturmaktadir. Bu nedenle dermisin su igerigi kutantz yaslanmada
belirleyici bir faktordir (60). Pearce ve ark 17-80 yaslar arasi otopsi materyalinden
ainan insan dermislerinde hem su, hem de kimyasal igerigin degistigini
gbzlemlemislerdir. Bu raporlara gore dermisin su igerigi yasla birlikte artar.
Arastiricilar bu durumun kollajen liflerinin atrofiye gitmesinin relatif sonucu
oldugunu dastinmektedir (72). Kligman ve arkadaslari da benzer sonuglar
gostermisler, 30-90 yaslar arasindaki kisilerden alinan abdominal dermal dokunun
incelenmesinde yine yasla su iceriginin arttigint saptanmislardir (73). Dermisin su
iceriginin kutantz yaslanmada kantitatif degisiklige neden olabilecegini, kutanéz
mevcuttur (49). Ancak bu bulgulara zit veriler elde eden calismalarda s6z konusudur
ornegin Stepnie ve arkadaslarinin in vivo olarak su hareketlerini ve yasa bagl
epidermis ve dermis degisiklikleri 25-81 yasindaki Kisilerde yiksek ¢oztnurlukteki
manyetik rezonans goruntileme ile incelemislerdir ve hem epidermisde hem de
dermisde geng eriskin cildine gore kronolojik yasli cildin kollajen ve su igeriginin ve
GAG yogunlugunun azaldhgim tespit etmisler (74). Yine Jung ve arkadaslarinin
yaptig1 calismalarda intrinsik yaslanmanin yasli dermisdeki su konsantrasyonunun
belirli sekilde azalmasim da beraberinde getirdigi ifade edilmektedir (60).

Diger taraftan fibroblastlar ve daha az olarak da keratinositler tarafindan
Uretilen ve yaklasik bin kez su baglayabilen glikozaminoglikan (GAG) olan
Hyaltronik asit (HA)' in (75) total seviyes intrinsik yaslanmada genelde sabit kalir
(5). Extrensek yaslanma ise deri HA seviyesinin azalmasi ve kondroitin silfat
proteoglikanlarinin  seviyesinin artmasi ile karakterizedir (76). Bu durum skar
dokularinda da aynidir (77). Bir arastirmada sirt ve karin derisi incelendiginde asidik

glikozaminoglikanlarin konsantrasyon ve iceriginin Ozellikle fetal gelisim ve
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blylyen ¢ocuk déneminde ¢cok yogun oldugu tespit edilmistir (78). Geng deride HA
kollajen elastin fibrillerinin periferinde bulunurken, yasli deride HA ile ilgili
baglantilar fazla gortilmez. Muhtemelen HA seviyesinin azalmasi kollgjen, elastin ve
su ile yaptig1 baglantilarin azalmasina, bu da deri retansiyonuna neden olur (3, 5).
Hatta bazi1 calismalarda yaslanmayla deri retansiyonunun azalmasimin en onemli
nedeninin bu oldugu ileri sirtlmektedir (3).

Yaslt deride gorece olarak damarlanmanin azaldigi da bircok calismayla
gogerilmistir (5, 6, 62, 79, 80). Bir calismada gen¢ deri ile karsilastirildiginda
venlere ait kesitlerin % 35 azaldigi bildirilmistir. Vaskiler agin azalmas: vertikal
kapiller luplarin gorilmemesi nedeni ile zellikle papiller dermiste dikkat ¢ekicidir
(79). Bhattacharrya ye arkadaslarina gore yaslanmayla kapillerdeki azalma dikkat
cekicidir (81). Diger taraftan arterial elastik fibril ag1 da yaslanmayla azalmaktadir
(63). Yaslanmayla birlikte derideki damarlarda kanlanma azalir, damarlar incelir,
dilatasyon meydana gelir ve kivriml1 bir hal alir. Foto yaslanmada damarlarda duvar
incelir ve duvar etraf1 lenfositler, histiyositler ve mast hticreleri tarafindan sarilir. Bu
bolgede kicuk damar sistemi gozlenmez (3, 37). Azalmis kan akimi beslenmenin
degismesine termoregulasyonun inhibe olmasina deri ylzeyinin azalmasina ve
derinin soluklasmasina neden olur (3, 6).



3. GEREC VE YONTEM

Calismaylailgili inonii Universitesi Tip Fakultes etik kurulundan onay alinch ve
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hayvan haklarimin korunmasiyla ilgili gereken titizlik gosterildi. Calismada Inont

Universitesi Deney Hayvanlart Arastirma Laboratuarindan

temin edilen

farkl1

yaslarda toplam 32 adet saglikli Sprague Dawley cinsi disi sicanlar kullanildh.

Denekler havalandirmasi olan, 12 saat aydinlik 12 saat karanlik gin 1181 ritmindeki

odada, 0zel kafesler icerisinde standart pellet yem ile beslendiler ve ¢cesme suyu

adilar.

Tablol ; Standart Pellet Yem Icerigi

Karigima Alinan Ham Madde Miktar (kg) Alt—Ust Sinir
Misir 300.00 100.00-300.00
Bugday 154.81 0.00-250.00

K epek 149.97 0.00-250.00
Soya—48 260.38 0.00-350.00
Balikunu 80.00 80.00-100.00
Melas 30.00 30.00-50.00
Mermer 10.64 0.00-40.00
Tuz 9.95 0.00-10.00

V- 221 2.50 2.50-2.50
Sen— Met 1.77 0.00-5.00




3.1. Deney Gruplari
Sicanlar ayni yas gruplarinda her biri 8 er hayvandan olusan 4 gruba ayrildilar.

Bu gruplar asagidaki gibidir:

1. Grup: Intrauterin (dogum 6ncesi) 19 gunlik grup.
2. Grup: Pogtpartum (dogum sonu) 21 gunlik grup
3. Grup: Pogtpartum (dogum sonu) 60 gunlik grup
4. Grup: Postpartum (dogum sonu) 19 aylik grup

3.2. Histolojik Takip, Boyama ve inceleme
Sicanlardan belirlenen yas donemlerinde ketamin/ksilazin anestezisi altinda sirt,

karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinden deri ornekleri alindi denekler sakrifiye edildi.
Alinan doku 6rnekleri % 10 * luk formaldehit ile tespit edildi. Fiksasyon isleminden
sonra doku takip islemi uyguland.

Doku takibi isleminden sonra sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinden alinan
deri drnekleri ayr1 ayr1 olarak parafin bloklara gémuldi. Parafin bloklardan her bir
boya icin 5y kalinliginda kesitler alindi. Doku kesitlerine, epidermis kalinligini
Olcmek icin Mayer's Hematoxylen-Eosin (H-E), dermis kalinligint 6lgmek icin
Masson's —Trichrome, bazal mebran kalinligim 6lgmek igin Periyodik Asit Schiff
(PAYS), elastik lifleri belirtmek icin Elastik Van Gieson (EVG), mast hiicrelerini
degerlendirmek icin Toluidine Mavisi ve GAG’ lar degerlendirmek icin Mowry’s
Colloidal  Iron histolojik boyalar1 uygulandi. Yapilan boya isleminden sonra
preparatlar LEICA DM LB2 mikroskobuyla incelenerek fotograflandi. Leica Q Win
Plus analiz sistemi kullanilarak olgtimleri yapild.

Calismamizda gruplarimizdan incelemek Gzere aldigimiz tiim deri érneklerinde;
duzenli bir keratin tabakasi ile birlikte epidermisin diger tabakalari, bu tabakalar
olusturan keratinositler, altindaki bazal membran ve bazal membran altinda dermisin
sinirlart ¢ok iyi ayirt edilemeyen papiller ve retiktler bolumleri ve dermisin fibroz

kismuim olusturan kollajen ve elastik lifler ve amorf kismuni olusturan
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glikozaminoglikanlar ve dermis altinda yer alan hipodermis 151k mikroskobik olarak
degerlendirildi ve planlanan 6lgtimler yapild.

TUm parametrelerin olglimlerinde her denek icin 5 ayri kesit kullanldi.
Epidermis ve dermis kalinlig: igin x10 biyitmede her kesitte 8 ayr1 alanda 5'er
Olcim yapildi. Dermal papillalar icin x10 buyitmede 5 alanda yukseklik-genislik
Olglldi ve sayilari hesaplandi. Bazal membran kalinligi igin x100 biyitmede 6
alanda 5 ayr1 6lcim yapildi. Ayrica x100 buyitmede 15 alanda gbzlenen mast
hicreleri ve x20 buiytitmede 5 alanda gbzlenen pilosebase birimler sayildi.

Calismamizda kullamlan doku takip ve boya metodlari
DOKU TAKIBI:

Akar su 12 saat
%70 alkol 1 saat
%70 alkol 1 saat
%80 akol 1 saat
%80 akol 1 saat
%096 akol 1 saat
%096 akol 1 saat
Absolu alkol 1 saat
Absolu alkol 1 saat
Ksilen 1 saat
Ksilen 1saat

Sert Parafin | 2 saat
Sert Parafin 11 2 saat

MAYER SHEMATOXYLEN- EOZIN METODU:

Deri orneklerinden 5 um kalinliginda kesitler alindiktan sonra kesitler 1 saat
etlivde bekletildi ve dokunun gevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra
kesitlere sirasi ile asagidaki boya metodu uygulandh.

Ksilen | 5 dakika
Ksilenll 5 dakika
Ksilen 111 5 dakika



%80 alkol

%96 alkol

%96 alkol

Absoli alkol
Absoli alkol

Digtile suda yikama
Mayer’ s Hematoxylen
Cesme suyu

Eosin

%96 alkol

%96 alkol

Absoli alkol
Absoli alkol

Ksilen |

Ksilenll

Ksilen 111

3 dakika
3 dakika
3 dakika
3 dakika
3 dakika
5 dakika
5 dakika
25 dakika
2 dakika
3 dakika
3 dakika
3 dakika
3 dakika
5 dakika
5 dakika
5 dakika
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Bu islemler uygulandiktan sonra lamlarin Gzerine entellan damlatilarak lamel ile

kapatil mistir.

MASSON’S TRICHROME BOYA METODU:

Deri oOrneklerinden 5 pm kalinliginda kesitler alindiktan sonra kesitler 1 saat

etlivde bekletildi ve dokunun gevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra

kesitlere sirasi ile asagidaki boya metodu uygulandh.

Ksilen |
Ksilenll
Ksilen 111
%80 akol
%096 akol
%096 akol
Absoli alkol

5 dakika
5 dakika
5 dakika
3 dakika
3 dakika
3 dakika
3 dakika
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Absoli alkol 3 dakika
Distile suda yikama 5 dakika
Bouin's fiksatifi (56°C) 1 saat
Demirli Hematoksilen 10 dakika

Cesme suyunda yikama 5 dakika

Biebrich scarlet — asit fuksin 15 dakika

Digtile suda yikama

Fosfomolibdik asit — fosfotungustik asit solisyonu 15 dakika

Light green 1 dakika
Digtile suda yikama

Fosfotungustik asit 15 dakika
%96 alkol 3 dakika

%96 alkol 3 dakika

Absolii alkol 3 dakika

Absolii alkol 3 dakika

Ksilen | 5 dakika
Ksilenll 5 dakika

Ksilen 111 5 dakika

Bu islemler uygulandiktan sonra lamlarin Gzerine entellan damlatilarak lamel ile
kapatil mistir.
PERIYODIK ASIT - SCHiFF BOYA METODU
Deri oOrneklerinden 5 pm kalinliginda kesitler alindiktan sonra kesitler 1 saat
etiivde bekletildi ve dokunun gevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra
kesitlere sirasi ile asagidaki boya metodu uygulandh.

Ksilen | 5 dakika
Ksilen|l 5 dakika
Ksilen 11 5 dakika
%80 akol 3 dakika
%96 akol 3 dakika

%96 alkol 3 dakika
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Absolu alkol 3 dakika
Absolu alkol 3 dakika
Cesme suyu 5 dakika
Periyodik asit 5 dakika
Distile suda yikama 5 dakika
Schiff sollisyonu 15 dakika
Cesme suyunda yikama 10 dakika
Hematoxylen 5 dakika
Cesme suyunda yikama 5 dakika
%96 alkol 3 dakika
%96 alkol 3 dakika
Absoltu alkol 3 dakika
Absoltu alkol 3 dakika
Ksilen| 5 dakika
Ksilenll 5 dakika
Ksilen 111 5 dakika

Bu islemler uygulandiktan sonra lamlarin Gzerine entellan damlatilarak lamel ile

kapatil mistir.

ELASTIC VAN GIESON’S
Deri oOrneklerinden 5 pm kalinliginda kesitler alindiktan sonra kesitler 1 saat
etlivde bekletildi ve dokunun gevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra

kesitlere sirasi ile asagidaki boya metodu uygulandh.

Ksilen | 5 dakika
Ksilen |l 5 dakika
Ksilen 11 5 dakika
%80 akol 3 dakika
%96 akol 3 dakika
%96 akol 3 dakika

Absoli alkol 3 dakika
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Absolii alkol 3 dakika

Distile suda yikama 5 dakika

Verhoef’ s caligma soltisyonu 15 dakika
% 2 Ferric Chlorid

% 5 Sodyum Thiostlfat sollisyonu 1 dakika
Cesme suyunda 5 dakika

Distile suda yikama 1 dakika

Van Gieson soltisyonu ldakika

%96 alkol 3 dakika

%96 alkol 3 dakika

Absolii alkol 3 dakika

Absolii alkol 3 dakika

Ksilen| 5 dakika

Ksilenll 5 dakika

Ksilen 111 5 dakika

Bu islemler uygulandiktan sonra lamlarin Uzerine entellan damlatilarak lamel ile
kapatil mustir.

MOWRY'’S COLLOIDAL IRON
Deri oOrneklerinden 5 pm kalinliginda kesitler alindiktan sonra kesitler 1 saat
etiivde bekletildi ve dokunun gevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra

kesitlere sirasi ile asagidaki boya metodu uygulandh.

Ksilen | 5 dakika
Ksilen |l 5 dakika
Ksilen 11 5 dakika
%80 alkol 3 dakika
%96 alkol 3 dakika
%96 alkol 3 dakika
Absoli alkol 3 dakika

Absoli alkol 3 dakika
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Distile suda yikama 5 dakika

%12 Asetik asit sollisyonu

Muller’s collaidal iron ¢alisma sollisyonu 1 saat
%12 Asetik asit soliisyonu 4 kez degisim 3 er dakika
Potasyum ferrosiyanid/Hidroklorik asit ¢alisma sollisyonu 20 dakika
Cesme suyu 5 dakika

Van Gieson sollisyonu 5- 7 dakika

%96 alkol 3 dakika

%96 alkol 3 dakika

Absolii alkol 3 dakika

Absolii alkol 3 dakika

Ksilen | 5 dakika

Ksilenll 5 dakika

Ksilen 111 5 dakika

Bu islemler uygulandiktan sonra lamlarin Uzerine entellan damlatilarak lamel ile

kapatil mistir.

TOLUIDINE MAVISI BOYA METODU
Deri oOrneklerinden 5 pm kalinliginda kesitler alindiktan sonra kesitler 1 saat
etiivde bekletildi ve dokunun gevresindeki parafinin erimesi saglandi. Daha sonra

kesitlere sirasi ile asagidaki boya metodu uygulandh.

Ksilen | 5 dakika
Ksilen |l 5 dakika
Ksilen 11 5 dakika
%80 alkol 3 dakika
%96 alkol 3 dakika
%96 alkol 3 dakika
Absoli alkol 3 dakika

Absoli alkol 3 dakika
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Digtile suda yikama

Toluidin blue soltisyonu 2-3 dakika
Disitile suda yikama 3kez

%96 alkol 3 dakika
%96 alkol 3 dakika
Absolii alkol 3 dakika
Absolii alkol 3 dakika
Ksilen | 5 dakika
Ksilenll 5 dakika
Ksilen 111 5 dakika

Bu islemler uygulandiktan sonra lamlarin tUzerine entellan damlatilarak lamel
ile kapatilmistir.

3.3. istatiksel Analiz
Arastirma verilerimizin degerlendirilmesinde SPSS for Windows istatiksel

yazilim program: kullanildi. Tum degiskenlere iliskin verilerimiz ortalama (x) *
standart sapma (SD) olarak sunuldu. Nicel degiskenlere iligkin verilerimizin Shapiro
Wilk normallik testi ile normal dagilim gostermedigi saptand: (p < 0,05). Her bir
gruptaki degiskenlerimizin zaman icendeki degisiminin Kkarsilastirilmasinda
parametrik olmayan testlerden Wilcoxon Eslestirilmis ki Ornek Testi kullanildh. P <
0,05 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR
4.1. Histolojik Bulgular
4.1.1. intrauterin 19 Ginlik Grup

Calismamizda fetlsiin sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinden alinan deri
orneklerinin hepsinde genel yapiy1 degerlendirmek icin yaptigimiz Hematoksilen -
Eozin (H&E) ve bag dokuyu genel anlamda degerlendirmek icin yaptigimiz
Masson's Trichrome, Elastic Van Gieoson’s boyama metodlar: ile dizenli bir keratin
tabakasi ile birlikte epidermisin diger tabakalari, onun altinda soluk boyanan dermis
ve dermis altinda yer alan hipodermis 151k mikroskobik olarak acik bir sekilde

gozlemlendi ( Resim 1).

AR L i heg e
Resim 1. intrauterin 19 gunlik grup bacak derisine ait epidermis tabakas H&E; X10. E;
Epidermis Tabakaa D; Dermis Tabakasi.

Bu incelemeye gore epidermis tabakasi oldukca diizgin, koyu pembe boyannmus,
cok katl yassi epitel 6zelliginde ve bol hicreliydi. Bu grubumuzda epidermisin
alttindaki dermisten ilk bakista ayirt edilebilecek kadar net oldugu, diger gruplara
gore daha kalin, 5-6 sira olarak konumlanmis epitel hicrelerinden olustugu
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gozlemlendi (Resim 2). Oldukca fazla sitoplazma iceren ve sitoplazmasi H&E ile

pembe boyanan, niikleus ve nikleoluslari ise mavi boyal1 ve son derece belirgin olan

bu hiicreler yan yana gelecek sekilde dizilmislerdi. Tabakalar arasi fark bulunmakla
beraber intersellller alanlar 151k mikroskobik olarak yok denecek kadar az olarak
gozlendi.

Resim 2. intrauterin 19 giinliik grup kol derisine ait epider mis tabakas. H& E; X20.

Calismamizda intrauterin 19 gunltk sican epidermisi stratum bazale, stratum
spinozum, stratum grandlozum ve stratum korneum olmak Uzere 4 tabakadan
olusmus olarak izlendi. Epidermisin en alt tabakasi olan stratum bazale tabakasi en
iyi bu grupta gozlendi. Bazal tabaka hicreleri uzun prizmatik sekilli idi ve
nikleuslar: belirgindi. Hucreler birbirlerine ¢ok yakin olarak konumlanmist: bu
nedenle hiicre sinirlar1 ve interselliler mesafe net olarak secilemiyordu. Stratum
bazalenin Ustiinde yer alan stratum spinozum tabakasi 2-3 sira halinde dizilmis epitel
hicrelerinden olusmus ve epidermisin en kalin tabakasi olarak saptandi. St.
Spinozuma ait epitel hicrelerinin interselliler mesafeler birakacak sekilde dizildigi,
.sitoplazmalarinin oldukca fazla nukleuslarinin 6kromatik ve birden fazla nikleolus
iceren hticrelerin bol oldugu tespit edildi (Resim 3). Spinozum tabakasimin Ustinde
bulunan stratum granilozum tabakasi, 2-3 kat epitel hicrelerinden olusan,



granullerin en iyi izlendigi, kicik siyah grantlleri diger gruplardan farkl: bir sekilde
hicrenin her tarafina dagilmis olarak gozlemlendi (Resim 4). Stratum grantlozum
tabakasinin Ustiinde yer alan stratum korneum tabakasi ise hiicresiz, kalin ve son

derece diizenli olarak izlendi.

Stratum bazale, Ss; Stratum spinozum, Sg; Stratum grandlozum, Sk; Stratum korneum
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Resim 4. intrauterin 19 giinlilk grup kafa derisine ait epider mis tabakas. Sb; Stratum bazale,
Stratum granilozumda (Sg) keratohiyalin graniller gozlenmekte. H& E; X100.

Intrauterin 19 giinlik grubumuzda en ince epidermis tabakas: kafa derisinde
saptanirken (Resim 5), en kalin epidermis tabakasi ise bacak derisinde saptandi
(Resim 6).

¥ -

Resim 5. intrauterin19 guinlik grupkafa derisine ait epider mistabakas. H& E; X40.

bl

5 Dt
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Resim 6. intrauterin 19 grup bacak derisine ait epider mistabakas. H& E; X40.
Bazal membranin en ince olarak gozlendigi grup intrauterin 19 gunlik gruptu
(Resim 7).

Resm 7. intrauterin 19 gunlik grup kol derisinde oldukga ince olarak gozlenen bazal
membran. PAS; X100. Sh; Stratum bazale.
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Elastik Van Gieson's (EVG) boyasi, Masson's Trichome ve Mowry’s Colloidal
Iron boyas: kullanarak intrauterin 19 gunlik grupta inceledigimiz dermis tabakasinda
dermisin son derece soluk olarak boyanmasi ve alttaki hipodermis tabakasinin
kalinliginin ¢cok az olmasindan dolay: dermis sinirlarinin zor belirlenmeilk olarak
gbze carpandi. Bu grubumuzda dermis tabakasi diger gruplara gore daha ince ve
hiicreden zengin olarak gozlemlendi. Ozellikle epidermis tabakasinin hemen altinda
bulunan papiller dermis gevsek bag dokusu Ozelligindeydi ve retikiler dermise
oranla hiicreden daha zengin, fibril bakimindan ise oldukc¢a fakirdi. Dermisin
epidermise yapmis oldugu cikintilar olan dermal papillar bu grupta yok denebilecek

kadar az sayida ve yuksekligi-genisligi de oldukca azdi (Resim 8).

Resim 8. intrauterin 19 giinlikk grup kol derisine ait oldukca kiiciik centikler halinde gézlenen
dermal papillalar. Masson’s Trichome; X20. Pd; Papiller dermis, Rd; Retikller dermis.

Intrauterin 19 gunlik grubumuzda EVG boyasiyla inceledigimiz dermis
tabakasinda kollgjen lifler pembe, elastik lifler siyah boyands, retikiler lifler ise ayirt
edilemedi. Masson’'s Trichome boyasiyla ise kollajen lifler yesil olarak boyand.
Dermis kollajenin en az ve en ince oldugu ve en soluk boyandig: grup intrauterin 19
gunltk gruptu. Bu grubumuzda kollagjen lifler hem papiller hem de retikiler dermisde
epidermise paralel ve dallanmis halde saptandi. Ancak bu lifler retikiler dermis de
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kalin ve biyidk demetler halindeyken epidermise dogru yaklastikca oldukca
inceliyordu (Resim 9). Elastik lifleri boyayan EV G boyama yontemiyle elastik lifleri
gobrmek oldukc¢a zordu ancak yine de hipodermise yakin kisimlarda ¢ok az miktarda
ve soluk boyanmus olarak saptand: (Resim 10).

..ﬁ ; 'y
ﬂ‘r’ 1;]

Resim 9. intrauterin 19 guinlik grup kol derisine ait dermistabakasi. Masson’s Trichome; X40.

Derin der mis bolgesinde, kalin olarak bulunan kollgjen lifler gbzlenmekte.



69

Resim 10. intrauterin 19 ginlikk grup kol derisinde dermis tabakasinda gozlenen ince elastik
lifler. EVG; X40.

Glikozaminoglikan (GAG)’lar1 degerlendirmek amaciyla yaptigimiz Mowry’s
Colloidal Iron boya metoduyla dermis okyanus mavisi renkte boyanmirken, kollajen
lifler koyu mavi,GAG’ lar agik mavi boyand: ve elastik lifler ise ayirt edilemedi. Bu
grubumuzda GAG'larin oldukca fazla oldugu gozlemlendi (Resim 11).

Bu grubumuzda en ince dermis tabakasi koldan aldigimiz 6rneklerde
saptanirken (Resim12), en kalin dermis tabakas ise sirt derisinde saptandi (Resim
13).

Intrauterin 19 ginliik grubumuzda dermis kan damarlarindan da oldukca fakirdi.
Derin dermis kisimlarinda nadiren kan damarlarina rastland.
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.

Resim 11. intrauterin 19 giinliikk grup sirt deris dermistabakas. Mowry’s Colloidal Iron X40.

...-‘_.1';; W
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Resim 12. intrauterin 19 giinliik grup kol deris dermistabakas. Masson’s Trichome; X10.
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Resim 13. intrauterin 19 giinlikk grup sirt deris dermistabakas. Masson’s Trichome; X 10.

Mast hiicrelerini degerlendirebilmek amaciyla yaptiginiz Toluidin Mavisi boya
metoduyla dermis tabakasinda granilleri sayesinde belirgin olarak gozlenen mast
hicrelerinin en fazla bulundugu grubun intrauterin 19 gunlik grup oldugu saptandi.
Bu hiicreler dermis icerisinde gruplar halinde ya da dagilmis halde gdzlemlendi.
Metakromazi gosteren bu hiicrelerin sinirlari net olarak izlendi (Resim 14).

Kil foliktlleri, yag bezleri ve kas tabakasinin bir araya gelerek olusturdugu
pilosebase birimler intaruterin 19 gunlik grubumuzda hi¢ izlenmedi. Ancak papiller
dermisde yeni olusan kil folikul topluluklar: bol miktardaydi. Y ag bezleri ve derinin
tek kas tabakasi olma 6zelligi gbsteren m.errector pili ise hi¢ gbzlemlenmedi (Resim
15).

Intrauterin 19 giinlik grubumuzda hipodermis tabakas: son derece ince olarak

izlendi. Bu nedenle yag hiicre sinirlari net olarak secilemedi.
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Resm 14. intrauterin 19 giinlik grupbacak derisinde dermis tabakasinda mast hiicreleri
gbzlenmekte. Toluidin Mavisi; X100.

Resim 15. intrauterin 19 guinlik grup kol derisi dermis tabakasinda gozlenen kil tomur cuklari.
EVG; X20.
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4.1.2. 21 Gunluk Grup

Postpartum 21 gunlik deneklerden elde edilen sirt, karin, kafa, kol ve bacak deri
ornekleri H& E ve Masson’s Trichrom boyama metodlariyla isik mikroskobik olarak
incelendiginde; genellikle 2-3 sira halinde dizilmis epitel hicrelerinden olusan
epidermis, altinda kalin ve koyu renk boyanmis, epidermis ile kolay ayirt edilebilen
dermis, ilk grubumuza gore biraz daha kalin olan hipodermis izlendi (Resim 16).
Epidermis sinirlar1 olduk¢a diizgiin, ¢ok kath yass: epitel 6zelliginde, koyu pembe
boyanan ince bir tabaka olarak gozlemlendi. Epidermis tabakalarim olusturan
hicrelerin sitoplazmik icgeriklerinin ¢ok fazla olmadhgi, hiicrelerarasi mesafelerin
azalmasi sebebiyle hiicrelerin birbirlerine daha yakin sekilde konumlandig: izlendi.
Hucrelere ait 6kromatik nikleuslar ve nikleoluslar ise son derece belirgin olarak

gozlemlendi (Resim 17).

Resim 16. 21 gunlik grupkarin derisine ait epidermis tabakas. H& E; X10. E; Epidermis
tabakasa, D; Dermistabakas, H; Hipoder mistabakasi.
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Resim 17. 21 guinlik grup kafa derisine ait epider mistabakas. H& E; X20.

Bu grubumuzda da diger gruplarimizda oldugu gibi epidermis 4 tabaka idi. Bazal
membranin Uzerinde yer alan stratum bazale katinin hicreleri tek sira halinde
dizilmis ve genellikle prizmatik sekilli oldugu, bu tabakamn Uzerindeki stratum
spinozum tabakasinin 1 veya 2 sira epitel hicrelerinden olustugu ve okromatik
yuvarlak- oval niikleusa sahip oldugu saptandi (Resim 18). Siyah kictk granillerin
gozlendigi stratum grantlozum tabakasi spinozum tabakasi kadar net degildi ve
granullerinin hiicrenin apikalinde ince serit olusturdugu saptandi. Graniler tabakanin
Ust kisminda bulunan stratum korneum tabakas ise incelmis olarak izlendi (Resim
19).
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bazale, Ss; Stratum spinozum, Sg; Stratum granilozum, Sk; Stratum kor neum.

Dogum sonrasi 21 gunlik grubumuzda en ince epidermis tabakasina kafa

derisinde rastlanirken (Resim 20), en kalin epidermis tabakasina karin derisinde
rastland: ( Resim 21).
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Resim 20. 21 guinlik grup kafa derisine ait epider mistabakasi. H& E; X40.

Resim 21. 21 guinlik grup karin derisine ait epider mistabakas. H& E; X40.
Bu gruba ait sirt, karin, kafa, kol ve bacak boélgelerinden alinan 6rneklerde

epidermis ve dermis arasinda yer alan bazal membramin PAS boyama metoduyla
incelenmesiyle intrauterin 19 gunlik grubumuza gore daha kalin bir bazal membran
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oldugu tespit edildi. Bu grubumuzda da bazal membran diizenli olarak gézlemlendi.
(Resim 22).

Resim 22. 21 guinlik grup bacak derisinde bulunan bazal membran. PAS; X100.
Elastik Van Gieson’s boyasi, Masson’'s Trichome ve Mowry’s Colloidal Iron

boyasi kullanarak postpartum 21 gunlik grupta sirt, karin, kafa, kol ve bacak
bolgelerinden alinan orneklerde inceledigimiz dermis tabakasi hiicreden zengin
olmakla birlikte icerdigi liflerin hem c¢ap1 hem de boyutlar1 artmisg olarak izlendi.
Dermisin epidermise yapmus oldugu dermal papillara bakildiginda ilk grubumuza
gore hem sayisinin hem de yukseklik ve genisliginin daha fazla oldugu tespit edildi
(Resim 23).

Bu grubumuzda EVG boyasiyla inceledigimiz dermis koyu pembe- kirmizi
boyanirken, kollgjen lifler koyu pembe, elastik lifler siyah boyands, retikiler lifler
ise ayirt edilemedi. 21 gunlik grubumuz ekstraselliler matriks (ECM)’ inde kollajen
fibrillerin miktar1 ve kalinligimn arttigi, aym zamanda epidermise paralel olarak
uzandigi, papiller ve retikiler dermis ayrimmin net bir sekilde yapilabildigi
gozlemlendi. Papiller dermisde oldukca fazla miktarda hiicre mevcudiyetine karsilik
retikler dermisde sinirli sayida hiicre ve fazla miktarda lif yapisi saptandi. Ancak
papiller dermis tabakasinda hiicre sayisi cok olmasina ragmen ilk grubumuza oranla
daha azdi. Papiller dermisin yapisindaki kollgjenin daha ince olmasindan dolay1
retikiler dermis tabakasina gore daha soluk boyandigi tespit edildi. Hipodermis
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tabakasina yaklastikca ise kollgjen liflerin hem kalinlastigihem de anastomozlasmaya
bagladig1 gbzlemlendi (Resim 24).

»
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Resim 23. 21 guinlik grup kol derisi dermistabakas. Masson’s Trichome; X20.
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Resim 24. 21 gunlik grup art deris dermis tabakas. EVG; X20. Pd; Papiller dermis, Rd;
Retikller dermis. Oklarin ucunda kan damarlari gézlenmekte.

Bag dokusunun elastik liflerini belirleyen Elastik Van Gieson's boyama
yontemiyle postpartum 21. ginde elastik lifler koyu siyah renkte ve genellikle
dermisin hipodermise yakin kisimlarinda ve hipodermisde de yag hticrelerini saran
lifler olarak izlendi. Bu liflerin intrauterin 19 gunlik gruba gore daha belirgin hale
geldigi ve dermisin orta kismlarinda var oldugu saptandi. Elastik liflerin belirgin
boyanma 0zelligi dermis damarlarinin elastik membranlarinda da gozlemlendi
(Resim 25).

Glikozaminoglikan (GAG)’lar1 degerlendirmek amaciyla yaptigimiz Mowry’s
Colloidal Iron boya metoduyla postpartum 21 ginlik grubumuzda dermis koyu
pembe — kirmizi- menekse renginde boyanirken, kollajen lifler pembe - kirmizi
renkte boyand: ve elastik lifler ayirt edilemedi. GAG'lar agik mavi renkte ve
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ozellikle papiller dermiste kollajen demetlerin arasinda ve pilosebase birimlerin

cevrelerinde tespit edildi (Resim 26).

Resim 26. 21 gunlik grupbacak deris dermis tabakaanda gozlenen mavi olarak boyanms
GAG’ lar. Mowry’'s Calloidal Iron; X40.
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Postpartum 21 gunlik grupta sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinden alinan
ornekleri inceledigimizde en ince dermis tabakasi kafa derisinde saptanirken (Resim
27), en kalin dermis tabakas sirt derisinde saptand: (Resim 28 ).

Postpartum 21 gunlik grubumuzda retikiler dermisin alt kisimlarinda ve

hipodermis tabakasinda bol miktarda kan damarlar1 gézlemlendi.

% -’ 'I. 3 ‘ P’I._—fﬁ /— - . - 7 A I
Resim 28. 21 guinlik grup airt derisine ait dermistabakas. Masson’s Trichome; X10.




82

Toluidin mavisi boyama metoduyla  tespit ettigimiz mast
hicrelerininmetakromazi gosterdigi ve gruplar halinde ya da tek tek olarak dermis
icerisinde dagildigi, 6zellikle damar cevresinde

yogun oldugu saptanch (Resim 29).

Resim 29. 21 gunlik grup karin derisinde dermis tabakasinda kan damar etrafinda bulunan
mast hiicreleri. Toluidin Mavisi; X100.

Postpartum 21 gunlik grubumuzu derideki tek kas tabakasi olan kil koki kasi
(m. arrector pili) , kil folikili ve yag bezlerinin bir araya gelerek olusturdugu
pilosebase birimler agisindan inceledigimizde; yogunlugu retikiler dermis
tabakasinda olmak kaydiyla dermis tabakasinin pilosebase birimlerden zengin
oldugu, genellikle Ucerli dorderli gruplar halinde dermis tabakasina
dagildiklarisaptandi..Kast sar1 renge boyayan pikrik asit iceren EVG boyama
yontemiyle m. arrector pili net bir sekilde izlendi (Resim 30).
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Resim 30. 21 guinlik grup airt derisinde bulunan pilosebase birimler. EVG; 20X
Bu grubumuzda hipodermis tabakasi da intrauterin 19 gunltk grubumuza gore

daha kalin oldugu ve Ustindeki dermisten kolaylikla ayirt edildigi saptandi. Yag
hicrelerinin oldukca biyik oldugu ve iceriklerinden dolayr nikleuslarimin hticrenin
kenarlarina dogru itildigi gozlemlendi. Bu tabakada bol miktarda kan damarlar1 yer
yer de pilosebase birimlere rastland.
4.1.3. 60 Gunluk Grup

60 gunltk grubumuzda (eriskin grup) alinan drneklerin hepsinde genel yapiy1
degerlendirmek icin yaptigimiz Hematoksilen -Eozin (H&E) ve bag dokuyu genel
anlamda degerlendirmek icin yaptigimiz Masson's Trichrom ve Elastic Van Gieson’s
boyama metodlar: ile 11k mikroskobik olarak epidermis tabakalanmasi, htcrelerin
yerlesimi ve morfolojisi agisindan sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgeleri arasinda
fark gozlemlenmedi. Dermis daha 6nce bahsettigimiz diger iki gruba gore daha
kalind:1 ve daha koyu renkte boyandig: saptandi. Bu grubumuzda oldukca belirgin bir
hipodermis tabakasi izlendi (Resim 31).



D; Dermistabakasi, H; Hipoder mistabakas.

Erigskin grubumuz olan bu grupta epidermisin 2-3 sira dizilmis 6kromatik
nikleus ve nikleoluslu epitel hicrelerinden olustugu ve 21 gunlik gruptaki
epidermis ile benzer 6zellikler tasichg: saptandi. Epitel hiicreleri arasinda interselltler
mesafe az ve hiicreler birbirine yakin olarak konumlanmisti (Resim 32). Epidermisin,
dermis tabakasiyla iletisimini saglayan bazal membran Uzerine tek sira halinde
dizilmis olan bazal hicreleri genelde prizmatik sekilli ve nikleuslar: belirgindi
(Resim 33). Stratum spinozum tabakasinin ise 1 veya 2 siradan olustugu, grandllerin
gbzlenmeye baslandig1 stratum grantlozum tabakasinin tek sira halinde dizildigi ve
granullerinin belirgin ve hicrenin apikalinde yerlesmis oldugu saptandi (Resim 34).
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Resim 32. 60 guinlik grup karin derisine ait epider mistabakas. H& E; X20.

Resim 33. 60 guinlik grup kafa derisine ait epider mistabakas. H& E; X40. Sh; Stratum bazale.
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yerlesmis keratohiyalin granllleri gbzlenmekte. H& E; X100. Sh; Stratum bazale, Ss; Stratum
spinozum, Sg; Stratum grandlozum, Sk; Stratum kor neum.

Bu eriskin grubumuzda sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinden alinan
ornekler incelendiginde en ince epidermis tabakasina bacakta (Resim 35)rastlanirken,
en kalin epidermis tabakasinasirt bolgesinde rastland: (Resim 36).

Resim 35. 60 giinlik grup bacak derisneait epidermistabakas. H& E; X40.
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Resim 36. 60 guinlik grup airt deris epider mistabakas. H& E; X40.
Postpartum 60 gunlik grubumuza ait sirt, karin, kafa kol ve bacak bolgelerinden

alinan orneklerde epidermis dermis arasinda yer alan bazal membranin PAS boyama
metoduyla incelenmesiyle, intrauterin 19 gunlik ve postpartum 21 gunlik gruplara
gore bazal membranin daha kalin ve diizenli oldugu saptand: (Resim 37).

R

i

Resim 37. 60 giink ik grup kafa derisinde bulunan bazal membran tabakas. PAS; X100.
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Elastik Van Gieson’'s, Masson's Trichome ve Mowry’s Collaidal [ron boyasi
kullanarak inceledigimiz postpartum 2 aylhik grubumuzda dermis tabakasi
yogunlugunun dikkat c¢ekici oldugu saptandi. EVG ve Masson's Trichome
boyamalariyla icerdigi fibrillerin kalinligi ve miktar1 nedeniyle koyu renkte
boyandig: tespit edildi. Bu yogunlugun yam sira tim gruplar icerisinde en kalin
dermis tabakasina da bu grupta rastlandi. Diger taraftan inceledigimiz dermis
orneklerinin sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinde aralarinda fark yoktu ve
altindaki hipodermis tabakasindan ayirt edilebilecek sinirlara sahipti

Pogtpartum 60 gunlik grubumuzda dermisin epidermise yapmis oldugu
cikintilar olan dermal papillalara baktigimizda; bu grupta ki dermal papillalarin hem
sayica en fazla oldugunu, hem de yikseklik ve genislik acisindan en yuksek

degerlere sahip oldugu gézlemlendi (Resim 38).

Resim 38. 60 guinlik grupsirt der misinde gézlenen der mal papillalar. Masson’s Trichome; X20.

Epidermisin hemen altinda bulunan gevsek bag dokusundan olusan papiller
dermis tabakasini, retikiler dermis tabakasindan ayirt etmenin kolay oldugu,buradaki
kollgjenlerin sikica bir araya geldikleri ve epidermise paralel uzandiklar: ve retikiler
dermisdekilere oranla biraz soluk boyandiklar: izlendi (Resim 39). Hucrelerin az
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miktarda oldugu distintlse bile retikiler dermis tabakasina gore daha ¢ok olduklari,
retikiler dermisin ise hiicreden fakir ama fibriller bakimindan oldukg¢a zengin oldugu
saptandi. Epidermise parelel uzanan kollajen liflerin EVG boyasiyla kirmiziya yakin
pembe olarak boyandigi, kollajen demetlerin birbirlerine ¢cok yakin mesafelerde
yerlestikleri ve sikica bir araya geldikleri izlendi. Elastik lifler ise kollajenler

arasinda dagilmus, ince, uzun, dalli siyah lifler olarak gézlemlendi (Resim 40).

Resim 39. 60 gunlik grup kafa deris dermis tabakas. EVG; X20. Oklarin ucunda kan
damarlari gozlenmekte. Pd; Papiller dermis, Rd; Retikller dermis.
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Resim 40. 60 guinlik grup airt derisi dermistabakasinda gézlenen elastik lifler. EVG; X40.
Mowry’s Colloidal Iron boyama metoduyla boyanan dermis tabakasi ve kollajen

lifler koyu pembe — kirmizi- menekse renkte saptandi. Mavi renkte boyanan asit
mukopolisakkaritlerin genellikle pilosebase unitlerin etrafinda bulunmakla birlikte
dermisicinde dagildigi alanlarda gbzlemlendi (Resim 41).

-

Resim 41. 60 guinlik grup asirt derisi dermis tabakasinda pilosebase birimler etrafinda bulunan
GAG ‘lar. Mowry’s Callaidal Iron; X40.
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60 gunltk grupta sirt, karin, kafa kol ve bacak bdlgelerinden alinan 6rnekleri
inceledigimizde en ince dermis tabakasi bacak derisinde (Resim 42) saptanirken, en
kalin dermis tabakasi sirt derisinde saptandi (Resim 43).

Postparum 60 gunlik grubumuzda kan damarlarinin ¢apr blyldmis ve sayisi son

derece artmis olarak gbézlemlendi.
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Bu grubumuzda Toludin mavisi boya metoduyla saptacigimiz bol grantlli mast

hicrelerinin sayisimin diger iki grubumuzdan daha az oldugu, ancak morfolojik

olarak diger gruplardaki mast hiicrelerinden farkli olmadiklar: tespit edildi (Resim
44).

Resim 44. 60 gunlik grup airt deris dermis tabakasinda bulunan mast hicreleri. Toluidin
Mavisi; X100.

Retikiler dermis ve hipodermiste bol miktarda ve oldukca biyUk pilosebase
birimlere rastlandi. Baz1 pilosebase birimlerin hipodermisinden dermis tabakasin
gegerek epidermise kadar uzandig: tespit edildi (Resim 45).
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Resim 45. 60 gunlik grup kol derisi dermis tabakasinda bulunan pilosebase birimler. EVG;
X20.

Erigskin grubumuzda hipodermis tabakas: ise olduk¢a belirgindi. Alttaki kas
dokusuna dermisi baglayan bu yag dokusu hticrelerinin poligonal sekilli, oldukca
kictik ve hiicrenin kenarinaiitilmis nukleuslu oldugu saptandi.
4.1.4.Y ash (19 Ayhk) Grup

Calismamizda sirt, karin, kafa, kol ve bacak bblgelerinden alinan yasli gruba
ait deri 6rnekleri, genel yapiy1 degerlendirmek icin yaptigimiz H& E ve bag doku i¢in
yaptigimiz Masson’s Trichrom ve Elastic Van Gieoson's boyama metodlar: ile 1s1k
mikroskobik olarak incelendiginde; dizenli bir keratin tabakasi ile birlikte
epidermisin diger tabakalari, onun altinda koyu pembe renk boyanan dermis ve
dermis altinda yer alan hipodermis acik bir sekilde gbzlemlendi (Resim 46).
Epidermisin 2-3 sira halinde birbirlerine yakin olarak konumlanmus, interselltler
mesafeleri az ve okromatik nukleus ve nukleoluslari olan epitel hicrelerinden
olustugu gozlemlendi (Resim 47).
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Epider mistabakas, D; Dermistabakas, H; Hipoder mistabakas.

Resim 47. 19 ayhk grup karin derisine ait epider mistabakas. H& E; X20.
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Bazal membran Uzerine dizilmis olan stratum bazale tabakasi hlcreleri
genellikle prizmatik sekilliydi. Stratum bazalenin Ustiinde bulunan stratum spinozum
tabakasinda hiicrelerin poligonal sekillerini korudugu ve hiicreler arasinda mesafenin
az oldugu gozlemlendi (Resim 48). Siyah granillerin gorilmeye basladigi stratum
grantlozum tabakasi hicrelerinin tek sira halinde dizildigi ve hicrenin apikalinde
birikmis olan grantllerin ancak biytk blyltmelerde net bir sekilde ortaya
konabildigi gbzlemlendi (Resim 49). Stratum korneum tabakas: ise belirgindi.

Resim 48. 19 ayhik grup karin derisi epider mistabakaa. H& E; X40.
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Resim 49. 19 ayhk grup kafa deris epidermis tabakasinda gozlenen oklarla gosterilen
keratohiyalin grandlleri. H& E; X100. Sh; Stratum bazale, Ss; Stratum spinozum, Sg; Stratum
grandlozum, Sk; Stratum kor neum.

Y asli grubumuzda sirt, karin, kafa, kol ve bacak bolgelerinden alinan 6rnekler
incelendiginde en ince epidermis tabakasina bacak derisinde (Resim 50) rastlanirken,

en kalin epidermis tabakas: sirt derisinde saptand: (Resim 51).

Resim 50. 19 ayhk grup bacak deris epidermistabakas. H& E; X40.
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Resim 51. 19 ayhik grup art derisi epidermistabakas. H& E; X40.
Bu gruba ait sirt, karin, kafa kol ve bacak bdlgelerinden alinan 6rneklerde

Periodic Asit Shiff (PAS) boyasiyla inceledigimiz epidermis dermis arasinda yer alan
bazal membran tim diger gruplara gére daha kalin ve son derece diizenli olarak
izlendi (Resim 52).

sim 52. 19 ayhk grup art derisinde bulunan bazal membran. PAS; X100.
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Yasli grubumuzda Elastik Van Gieson, Masson's Trichome ve Mowrry's
Collaidal Iron boyasi kullanarak incelenen dermis tabakasinda dermisin koyu olarak
boyandigi, genisliginin eriskin gruba oranla daha az ancak eriskin dermis yapisiyla
benzer Ozellikler tasidigi, hipodermis tabakasinin ise olukga belirgin oldugu
gbzlemlendi.

Gevsek bag dokusu yapisindaki papiller dermis de retikiler dermise gore daha
fazla sayida hiicre mevcuttu. Retikiler dermisde kollgjenler ve elastik lifler oldukca
fazlaydi ve dermisin en kalin kismumi olusturdugu izlendi. Dermisin epidermise
yapmis oldugu cikintilar olan dermal papillarin hem sayisinin hem de yiksekligi ve
genisliginin 21 gunlUk ve eriskin gruba gore azaldigi saptand: (Resim 53).

esim 53. 19 aylik grup airt derisi der mistabakaa. Masson’s Trichome; X20.

Epidermisin hemen altinda bulunan gevsek bag dokusundan olusan papiller
dermis tabakasini, retikiler dermis tabakasindan ayirt etmenin kolay oldugu,buradaki
kollgjenlerin sikica bir araya geldikleri ve epidermise paralel uzandiklar: ve retikiler
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dermisdekilere oranla birazdaha ince olduklar1 ve soluk boyandiklar: izlendi (Resim
54).

.? .‘l' 4 (N

Resim 54. 19 ayhk grup kafa deris dermis tabakas. Masson's Trichome; X40. Pd; Papiller

dermis, Rd; Retikller dermis.

Postpartum 19 aylik grubumuzda EVG boyasiyla inceledigimiz dermis koyu
pembe - kirrzi boyanirken, kollgjen lifler pembe, elastik lifler siyah boyand,
retikiler lifler ise ayirt edilemedi. Dermisdeki elastik lifler diizensiz siyah lifler
olarak gozlemlendi (Resim 55). Glikozaminoglikan (GAG)'lar1 degerlendirmek
amaciyla yaptigimiz Mowry's Collaidal Iron boya metoduyla dermis koyu pembe —
kirmizi, GAG lar mavi renkte izlendi. Bu grubumuzda GAG’lar postnatal diger 2
grubumuzdaki gibi pilosebase birimlerin gevresinde ya da kollgjen demetler arasinda
papiller dermise dagilmis olarak saptand: (Resim 56).
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Resim 55. 19 aylik grup karin deris dermis tabakasnda siyah olarak gozlenen elastik lifler.

Koallajen fibrilleri ise pembe boyanmustir. EVG; X40.
: ey

Resim 56. 19 ayhk grup karin deris subepider mis de mavi olarak boyanan GAG * lar. Mowry’'s
Calloidal Iron; X40.
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Yaslt grupta sirt, karin, kafa, kol ve bacak boélgelerinden alinan 6rnekleri
inceledigimizde en ince dermis tabakasi kol 6rneklerinde saptanirken (Resim 57), en
kalin dermis tabakasi sirt derisinde saptandi (Resim 58 ).

Bu calisma grubumuzda tim bdlgelerdeki deri 6rneklerinde kan damarlarinin
azaldig1 tespit edildi.

Yine bu grubumuzda Toluidin Mavisi boyama yontemiyle mast hticreleri mor
menekse rengi grandlleri sayesinde net olarak gdzlemlendi. Ancak bu grubumuzda
mast hiicre sayisi diger tim gruplarimiza gére en az seviyede saptand: (Resim 59).

Resim 57. 19 ayhk grup kol deris dermistabakaa. Masson’s Trichome; X10.
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Resim 59. 19 ayhik grup kol derisinde gézlenen mast hiicreleri. Toluidine Mavisi; X100.
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Postnatal 19 aylik grubumuzda pilosebase birimlere baktigimizda, bunlarin
genelde retikiler dermis ve hipodermiste yogun, papiller dermiste ise az oldugu
tespit edildi. Yaptigimiz 6lcimler sonrasinda yasli grubumuzdaki pilosebase birim
sayininin diger dogum sonrasi gruplara gore azalmis oldugunu saptand: (Resim 60).
Bu grupta hipodermis tabakasise oldukca belirgindi. Alttaki kas dokusuna dermisi
baglayan bu yag dokusunun hiicrelerinin poligonal sekilli, nikleuslarinin oldukca
kucuik ve hiicrenin kenarina dogru itildigi izlendi.
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Resim 60. 19 ayhk grup art deris dermistabakasn da bulunan pilosebase birimler. EVG; X20.

& Ea

4.2 istatiksel Bulgular
Intrauterin 19 giin, dogum sonrast 21 giinliik, 60 ginlik ve 19 aylik deney

gruplarindan sirt, karin, kafa, kol ve bacak boélgelerinden alinan deri ornekleri
degerlendirildi ve aralarinda karsilastirmal: olarak cesitli dlcimler yapildi. Buna
gore;
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EPIDERMIS TABAKASI

Epidermis tabakasinin kalinligi agisindan baktigimizda; intrauterin 19 gun
grubumuzda en kalin epidermis tabakas: bacak derisinde iken (70,4 £ 3,5 um) yine
ayni gurubumuzda en ince epidermis tabakasi kafa derisinde idi (37,1 = 1,7 um). 21
gunlik grubumuzda en kalin epidermis tabakast karin derisinde iken (17,88 £1,7
pHm) , en ince epidermis tabakas ise kafa derisinde idi (15,3 = 0,7 um). 60 gunlik
grubumuzda en kalin epidermis tabakasi sirt derisinde iken (21,5 + 1,4 um), enince
epidermis tabakasi ise bacak derisinde idi (16,6 + 1,5 pum). 19 aylik grubumuzda en
kalin epidermis tabakas: sirt derisinde iken (28,0 £ 2,3 um), en ince epidermis
tabakasi bacak derinsinde idi (20,4 £ 1,6 um) (Tablo 2).

TUm gruplar;, toplam epidermis kalinliklarimn ortalamalart  agisindan
degerlendirdigimizde en kalin epidermis ortalamasi intrauterin 19 gunlik (53,44 +
2.2 pm) grubumuzda, en ince epidermis tabakasi ise 21 gunlik (16,56 + 0,56 pm)
grubumuzda tespit edildi.

Grafik 1. Tum gruplarin toplam epider mis kalinhlik ortalamalarinin gruplara gore degisimi.
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Epidermis kalinlig1 ortalamalar1 agisindan gruplar incelendiginde istatistiksel
olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptandh. Intrauterin 19 glnlik grubu sirasiyla
dogum sonrast 21gunlik, 60 ginlik ve 19 aylik grupla, dogum sonrast 21 gunlik
grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 gunlik grubumuzu 19 aylik
grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi icin p degeri 0,012 olarak tespit edildi ve
p< 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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DERMIS TABAKAS

Dermis tabakasinin kalinhigr agisindan baktigimizda; intrauterin 19 gunlik
grubumuzdaen kalin dermis tabakasi sirt derisinde iken (128,2 + 5,6 um) yine ayni
gurubumuzda en ince dermis tabakasi kol derisinde idi (74,1 + 3,9 pum). 21 gundlik
grubumuzda en kalin dermis tabakasi sirt derisinde iken (202,9 £7,06 um) , enince
dermis tabakasi ise kafa derisinde idi (124,0 £ 10,7 um). 60 gunlik grubumuzda en
kalin dermis tabakas: sirt derisinde iken (997,1 £ 127,9 um), en ince dermis
tabakasi ise kol derisinde idi (387,7 = 52,0 pum). 19 aylik grubumuzda en kalin
dermis tabakasi sirt derisinde iken (879,3 = 111,5 um), en ince dermis tabakasi kol
derinsinde idi (229,8 + 20,4 um) (Tablo 2).

TUm gruplar;, toplam dermis kalinliklarimn ortalamalart  agisindan
degerlendirdigimizde en kalin dermis ortalamasi 60 gunlik (568,5 + 43,15 pum)
grupta, en ince dermis tabakasi ise intrauterin 19 gunlik(98,7 = 2,06 pm)
grubumuzda tespit edildi.

Grafik 2. Tum gruplarin toplam dermiskalhinhihk ortalamalarinin gruplara gore degisimi.
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Dermis kalinlig1 ortalamalar: agisindan tim gruplar incelendiginde istatistiksel
olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptandh. Intrauterin 19 ginlik grubu sirasiyla
dogum sonrast 21gunlik, 60 ginlik ve 19 aylik grupla, dogum sonrast 21 gunlik

grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 gunlik grubumuzu 19 aylik
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grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi icin p degeri 0,012 olarak tespit edildi ve
p< 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

BAZAL MEMBRAN

Bazal membran  kalinhigr agisindan baktigimizda; intrauterin 19 gin
grubumuzda en kalin bazal membran sirt derisinde iken (6,7 £ 0,41 pm) yine ayn
gurubumuzda en ince bazal membran kafa derisinde idi (4,6 £ 0,7 pm). 21 gunultk
grubumuzda en kalin bazal membran sirt derisinde iken (9,9 + 0,9 um) , en ince
bazal memran ise kafa derisinde idi (8,4 £ 0,8 um). 60 gunltk grubumuzda en kalin
bazal membran sirt derisinde iken (13,2 + 1,2 um), en ince bazal membran kol
derisinde idi (11,0 £ 0,5 um). 19 aylik grubumuzda en kalin bazal membran sirt
derisinde iken (16,9 £ 0,6 pm), en ince bazal membran kol derinsinde idi (13,32 +
0,9 um) (Tablo 2).

TUm gruplar1 toplam bazal membran kalinliklarimin ortalamalari agisindan
degerlendirdigimizde en kalin bazal membran ortalamast 19 aylik (14,77 + 0,3 um)
ve en ince bazal membran ortalamasi ise intrauterin 19 gunlik (6,0 £ 0,3 pum)
grubumuzda tespit edildi.

Grafik 3. TUm gruplarin toplam bazal membran kalinhilik ortalamalarimin gruplara gore
degisimi.
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Bazal membran kalinligi ortalamalar1 agisindan tim gruplar incelendiginde

istatistiksel olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptands. Intrauterin grubu sirasiyla



107

dogum sonrasi 21gunlik, 60 gunlik ve 19 aylik grupla, dogum sonrast 21 glnlik
grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 gunlik grubumuzu 19 aylik
grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi icin p degeri 0,012 olarak tespit edildi ve
p< 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

DERMAL PAPILLA YUK SEKLIGi

Dermal papillalarin yioksekligi agisindan baktigimizda; intrauterin 19 gin
grubumuzda en yiuksek papilla sirt derisinde iken (10,2 + 1,2 pm) yine aym
gurubumuzda en kisa papilla kafa derisinde idi (7,3 £ 1,2 um). 21 ginlik
grubumuzda en yiksek papillalar sirt derisinde iken (32, £ 5,6 um) , en kisa papillar
ise bacak derisinde idi (23,9 £ 3,3 um). 60 gunlik grubumuzda en yiksek papillar
sirt derisinde iken (61,0 £ 13,0 um), en kisa papilla bacak derisinde idi (43,5 £ 5,6
pm). 19 aylik grubumuzda en yioksek papillalar sirt derisinde iken (33,3 + 6,7 pm),
en kisa papillalar karin derinsinde idi (22,0 £ 5,7 um) (Tablo 2).

TUm gruplari  toplam papilla yikseklikleri ortalamalar1  agisindan
degerlendirdigimizde en yiksek papilla ortalamasi 60 guinlik (49,6 £ 4,6 um) ve en
kisa papilla uzunluk ortalamasi ise intrauterin (9,2 = 0,5 um) grubumuzda tespit
edildi.

Grafik 4. Tum gruplarin toplam dermal papilla yikseklik ortalamalarimin gruplara gore
degisimi.
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Toplam dermal papilla yikseklik ortalamalart agisindan tim gruplar
incelendiginde istatistiksel olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptand:. Intrauterin
grubu sirastyla dogum sonrast 21gunlok, 60 gunluk ve 19 aylik grupla, dogum
sonrast 21 gunlik grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 ginlik
grubumuzu 19 aylik grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi igin p degeri 0,012 olarak
tespit edildi ve p < 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

DERMAL PAPILLA GENISLiGi

Dermal papillalarin  genisligi  agisindan  baktigimizda; intrauterin 19 gin
grubumuzda en genis papilla bacak derisinde iken (15,22 + 3,7um) yine ayni
gurubumuzda genisligi en az papillalar kol derisinde idi (10,0 £ 1,5 pum). 21 gunltk
grubumuzda en genis papillalar sirt derisinde iken (41,9 £ 3,8 um), genisligi en az
olan papillalar ise bacak derisinde idi (25,4 £ 2,6 um). 60 gunlik grubumuzda en
genis papillar sirt derisinde iken (88,4 + 14,5 um), genisligi en az olan papillalar ise
bacak derisinde idi (46,4 £ 4,1 um). 19 aylik grubumuzda en genis papillalar sirt
derisinde iken (43,42 + 7,5 pm), en kisa papillalar karin derinsinde idi (30,7 + 6,1
pm) (Tablo 2).

TUm gruplari,, toplam papilla genisiliklerinin  ortalamalar1  agisindan
degerlendirdigimizde genisiligi en fazla papilla ortalamasi 60 gunlik (60,18 + 3,6
pHm) ve genisligi en az olan papilla ortalamasi ise intrauterin (12,2 + 1,2 pm)
grubumuzda tespit edildi.

Grafik 5. Tum gruplarin toplam dermal papilla genislik ortalamalarinin gruplara gér e degisimi.
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Toplam dermal papilla genisliklerinin ortalamalar1 agisindan tim gruplar
incelendiginde istatistiksel olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptandi. Intrauterin
grubu sirastyla dogum sonrasi 21gunlik, 60 gunlik ve 19 aylik grupla, dogum
sonrast 21 gunlik grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 glnlik
grubumuzu 19 aylik grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi icin p degeri 0,012 olarak
tespit edildi ve p < 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

DERMAL PAPILLA SAYIS|

Dermal papillalarin  sayisi  agisindan  baktigimizda; intrauterin 19 gln
grubumuzda en fazla papilla sirt ve bacak derisinde iken (1,7 £ 0,53) yine aym
gurubumuzda en az papilla kafa derisinde idi (0,97+ 0,22). 21 gunlik grubumuzda en
fazlapapillalar kafaderisinde iken (9,12 + 2,6) , en az olan papilla ise kol derisinde
idi (4,3 £1,3). 60 gunlik grubumuzda en fazla papilla karin derisinde iken (8,12 +
0,84 um), papilla sayisi en az olan bolge sirt ve kol derisinde idi (6,32 = 2,2). 19
aylik grubumuzda en fazla papilla kol derisinde iken (5,0 + 0,7), papilla bakimindan
en az olan bolge karin derisiydi (4,0 £ 1,3) (Tablo 2).

TUm gruplart toplam dermal papilla sayillarimin  ortalamalart  agisindan
degerlendirdigimizde ortalamast en fazla olan grup 60 gunlik (7,13 + 0,9),
ortalamasi en az olan grup ortalamast ise intrauterin 19 gunlik (1,4 £ 0,2)

grubumuzdu.

Grafik 6. TUm gruplarin toplam dermal papilla sayilarinin ortalamalarimin gruplara gore adet

olarak degisimi.
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Toplam papilla sayilarimin ortalamalart agisindan tim gruplar incelendiginde
istatistiksel olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptandi. Intrauterin 19 gunluk
grubu sirastyla dogum sonrast 21gunlok, 60 gunluk ve 19 aylik grupla, dogum
sonrast 21 gunlik grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 ginlik
grubumuzu 19 aylik grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi igin p degeri 0,012 olarak
tespit edildi ve p < 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

MAST HUCRESI

Mast hiicre sayisi agisindan baktigimizda; intrauterin 19 giin grubumuzda en
fazla mast hiicresi kol derisinde iken (79,8 £ 9,3) yine aym gurubumuzda mast
hiicrelerinin en az bulundugu bolge karin derisiydi (33,87 £ 2,2). 21 gunlik
grubumuzda en fazla mast hiicresi karin derisinde iken (45,5 + 7,2), en az olan bolge
ise kafa derisinde idi (28,3 + 3,3). 60 gunlik grubumuzda en fazla mast hiicresi
bacak derisinde iken (27,2 £ 2,1), en az olan bolge ise karin derisinde idi (23,2 +
3,6). 19 aylik grubumuzda en fazla mast hiicresi kol derisinde iken (21,5 + 1,8), en az
olan bdlge ise kafa derisiydi (15,6 + 1,4) (Tablo 2).

TUm gruplart toplam mast hiicre sayilarimin  ortalamalari  agisindan
degerlendirdigimizde ortalamast en fazla olan grup intrauterin (51,0 £ 21),
ortalamasi en az olan grup ise 19 aylik (20,2 £+ 0,5) grubumuzdu.

Grafik 7. TUm gruplarin toplam mast hiicre sayis ortalamalarinin gruplara gore adet olarak
degisimi.
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Toplam mast hiicre sayilarinin ortalamalar1 agisindan tim gruplar incelendiginde
istatistiksel olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptand:. Intrauterin grubu sirasiyla
dogum sonrast 21gunliik, 60 gunlik ve 19 aylik grupla, dogum sonrast 21 gunlik
grubumuzu 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 gunlik grubumuzu 19 aylik
grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi icin p degeri 0,012 olarak tespit edildi ve
p < 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

PIL OSEBASE BIRIM

Pilosebase birimlerin  sayisi agisindan  baktigimizda; intrauterin 19 gin
grubumuzda pilosebase birimlere rastlamadik. 21 gunlik grubumuzda en fazla
pilosebase birim bacak derisinde iken (31,0 + 2,3) , en az olan pilosebase birim ise
sirt derisinde idi (17,8 + 2,3). 60 gunlik grubumuzda en fazla pilosebase birim
bacak derisinde iken (32,7 + 2,1), en az olan bolge ise sirt derisinde idi (19,6 +
4,0). 19 aylik grubumuzda en fazla pilosebase birim kol derisinde iken (19,6 + 2,6),
en az olan bolge ise sirt derisiydi (13,87 £ 1,5) ( Tablo 2).

TUm gruplart toplam pilosebase birim sayillarinin  ortalamalart  agisindan
degerlendirdigimizde ortalamasi en fazla olan grup 60 gunlik (26,2 + 2,0),

ortalamasi en az olan grup ise intrauterin (0,0 + 0,0) grubumuzdu.

Grafik 8. Tum gruplarin toplam pilosebase birim sayia ortalamalarimin gruplara gére adet
olarak degisimi.
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Toplam pilosebase birim sayillarinin  ortalamalart  agisindan tim  gruplar
incelendiginde istatistiksel olarak aralarinda anlaml: fark oldugu saptandi. Intrauterin
grubu sirastyla dogum sonrasi 21gunlik, 60 gunlik ve 19 aylik grupla, dogum
sonrast 21 gunlik grubumuzu 60 ginlik ve 19 aylik grubumuzla, 60 glnlik
grubumuzu 19 aylik grubumuzla karsilastirdigimizda hepsi icin p degeri 0,012 olarak
tespit edildi ve p < 0,05 oldugu icin istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Tablo 2. Tum gruplarda epidermis, dermis, bazal membran kalinliklari, dermal papilla yukseklik, genislik ve sayis;, mast hiicresi ve

pilosebase birim sayisi.

EPIDERMISKALINLIGI

DERMISKALINLIGI

SIRT KARIN KAFA |BACAK | KOL SIRT KARIN |KAFA BACAK KOL
Gruplar ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD)
Intrauterin 19 ginlUk | 543158 |492¢55 |[371+17 |704+35 559+6,0 | 128,256 1054+35 |934+84 92,13+50 |741+39
21 Gunluk 16,9+ 0,7* |17,8+#1,7% |153+0,7% 16,1+0,9* | 164+1,8* |2029+7,0° |1418+75 |[1240+107° |1322+7,0° [1399+84°
60 gunluk 215+1,4% |183+1,1° 16,7408 | 166+15" | 17,2411%° |997,1+127,9* | 522,3+61,0%* |537,9+57,3* |397,8+402* |387,7452,0%
19 ayhk 28,042,3%°¢ | 22 542 07°C | 21 541,57 | 20,4+1,6°°¢ | 22,4+22°°C | 879,3+111,5%° | 312,2+27,8°° | 338,9+49,5°°° | 241,6+49,7°°° | 229,8+20,4*¢

DERMAL PAPILLA YUKSEKLIGI DERMAL PAPIiLLA GENISLiGi

SIRT KARIN | KAFA |BACAK | KOL SIRT KARIN KAFA BACAK KOL
Gruplar (X+SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD)
Intrauterin 19 ginlik | 1027+12 |99+14 87+15 |96+17 |73%12 12,1435 11,9+ 1,6 11,8+ 1,6 152+ 3,7 10,015
21 Gunluk 32,045,6° 20,1457 | 29,7+26* [239+33 |268+81° 41,97+38° |285+62° |30,8+ 48 |254+26° |284+83F
60 gunluk 61,0613,0* |51,0+483* | 46,0+51* |435+56%" |46,7+104* | 884+145™ [541+78" |539+58" [464+41* |580+96*
19 aylik 33,3+6,7°° 22,045,7°° | 30,4+5,0*° | 30,3+59%°¢| 32,3+ 8,1*° 4342475 |30,7+61*° |416+75"° | 358463 |345+59%
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Tablo 2; Devamu.
DERMAL PAPILLA SAYISI BAZAL MEMBRAN KALINLIGI

SIRT KARIN |KAFA BACAK | KOL SIRT KARIN |KAFA BACAK KOL
Gruplar (X+SD) (X+SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) (X+SD) ( X+ SD) (X+SD) ( X+ SD) ( X+ SD)
Intrauterin 19 giinlik | 1,7+ 05 14+02°  |09+02 1,740,5 1,4+03 6,7+ 04 63+05 |46+07 56+0,8 6,707
21 Gunluk 58+ 09" 50£1,7% |91+ 26 |64+1,77 [41+13 [99+09° 88+04 |84+ 08 [86+05 |87+09"
60 gunlik 6,3+22° 81+08" | 76+14 |72+08 [63+22*° |1323+12* [115+05% |11,9+0,7*° |11,4+06* |11,0£05%
19 ayhk 50+09° 40+13° [48+11%° |44+11%° |50+07° 16,9+ 0,6°°° | 14,6 +0,8°"° | 14,4+ 1,6*°° | 14,4+0,4**° | 133+ 0,9?*¢

MAST HUCRE SAYIS| PiL OSEBASE BIRIM SAYIS|

SIRT KARIN | KAFA |BACAK | KOL SIRT KARIN |KAFA BACAK | KOL
Gruplar (X+SD) (X+SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) (X+SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD) ( X+ SD)
Intrauterin 19 giinlik | 41,3+ 138 33,8+2,2 425+60 |575+27 |798+93 [00£00 00+00 [00%00 0,0+ 0,0 0,0+ 0,0
21 Gunluk 3387+1,8 |455+7,2% |283+ 33 |343+21% |412+45 |178+20° |221+42* |198+ 29° |31,0+23* |258+68
60 gunlik 236+3,6™ [232+31% | 24823 [272+21* |27,041,1%° |196+40° |251+30° [235+30° |327#21* [30,0+34%
19 aylik 19,5+ 1,8°P¢ | 20,3+ 2,4%°°| 15,6+ 1,4%P° | 20,6 +2,13P¢ | 215+1,8*°¢ | 13,8+ 1,5%°° | 16,3+1,9%°¢ | 15,6 +1,4%°¢ | 19,5+2,7%°C | 19,6 +2,6°¢

a; P < 0,05 Intrauterin 19 guinlik grubun diger gruplarlafarki b; P < 0,05 21 giinlikk grubun diger gruplarla fark: ¢; P < 0,05 60 giinlik grubun diger gruplarla farki
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5. TARTISMA

Vicudumuzun en biyik organt olan deri aym zamanda yaslanma belirtilerinin
de en erken gorulebildigi orgammzcir. Ozellikle son yillarda insan derisinin
yaslanmaya bagli degisiklikleri hem ilag hem de kozmetik sekt6rinin dikkatini
¢cekmis ve tim dinyada hastaliklarin tedavisine ayrilan paramin biydk bir kisminin
yaslanmay1 geciktirdigi ya da geri dondirdugl iddia edilen ilag ve kozmetik trtnlere
aktarilmaya baslanmasina neden olmustur.

Biz de galismamizda derinin normal histolojik yapisi ve yaslanmayla gosterdigi
degisiklikleri anne karnindan baslayarak farkli deri bolgelerinde incelemeyi uygun
bulduk. Bildigimiz kadariyla farkli deri bdlgelerinde epidermis ve dermis kalinligini,
dermo-epidermal bileskede yer alan dermal papillalarin yikseklik ve genisligini, yine
dermal papillalarin, dermisdeki pilosebase yapilarin ve mast hiicrelerin sayisin,
kollajen ve elastik lifleri ve glikozaminoglikanlar: intrauterin yasamdan baglayip
yasl doneme kadar degerlendiren baska bir hayvan calismasi mevcut degildir.

Baz1 arastiricilara gore insan derisine en ¢ok benzeyen epidermis, dermis ve
hipodermis tabakalar: ve kil ve yag bezleriyle fare derisidir (82) . Ancak Rowden
farede sicana gore hizli keratinizasyon oldugunu bu nedenlede gercek anlamda
stratum spinozum tabakasimin olmadigim ifade etmistir (82). Bazi arastiricilar da
farede spinozum tabakasimin ¢ok belirgin olmadigim diger tabakalarin ise belirgin
oldugunu belirtmislerdir (83). Bize gore spinozum tabakasinin olmadig: bir deney
grubu epidermis degisiminin incelenmesi planlanan bir ¢alismada uygun degildir.
Ancak bircok arastirictya gore sican derisinde stratum spinozum tabakasi oldukca
belirgindir (84, 85, 86). Saraydin ve arkadaslarinin yaptiklar: ¢alismada ise prenatal
17. gunde Sprague Dawley cinsi sican derisinde spinozum tabakasinin olmadigini
ancak yine aym calismada prenatal 19. giinde spinozum tabakasinin eriskin derisine
benzer bir bicimde dizenlenmeye bagladigim gozlemlemislerdir (87). Bu nedenle
bizde ¢alismamizi Spraque Dawley cinsi siganlarda yapmayi uygun bulduk.

Literatirler incelendiginde deri galismalar1 yapan bazi arastiricilar yaslanmayla
insanlarda epidermisin daha da inceldigini, (88, 89, 90, 91, 92, 93), bazilar ise
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kalinlastigim sdylemektedir (3, 94, 95). Yine bazi arastiricilarin ifadesine gore her iki
grup arastiricinin da ortak gorist stratum korneum kalinhigimn degismedigi (3, 94,
95, 96) , yonunde olmakla birlikte; bunun aksini sdyleyen calismalarda mevcuttur
(94). Kimi arastirictya gore ise, intrensek yaslanmada stratum korneumun ortalama
kalinlig1 pek degismemektedir. Ancak, stratum korneumun bariyer islevini saglayan
notral lipitlerin olusum hizi azalmaktadir (96, 97). Whitton ve Everal gibi
arastiricilar ise epidermis kalinlhiginin artan yasla birlikte degisime ugramadigin
belirtmiglerdir (98).

Yaslanmayla epidermis kalinliginin azaldigi goserilen bazi calismalarda bazal
membran Uzerindeki hicrelerin buyuklik, sekil ve boyanma 6zelliklerinin diizensiz
hale geldigi, stratum korneum kalinliginda azalma olmamakla birlikte korneositlerin
ylzey alanlarinin artis gosterdigi bildirilmistir (32, 99, 100). Diger taraftan epidermal
kalinlig1 belirleyen proliferasyon oldugu icin dustik proliferasyon oram (49, 101) ve
epidermis turn-overinin (3) yavaslamasi da bu olaylara katki saglamaktadir. Bu
arastiricilara gore yaslanmayla Ust grantler tabakamin hicreleri belirgin olarak
genislemistir ve keratinositlerin apoptozisi 6zellikle burada agik olarak gorulur (38,
94). Klingman ve arkadaslar1 ise konfokal laser tarama mikroskobu ile yagsli deride
bazal ve spinoz tabakada bulunan keratinositlerin boyut ve sekillerinin diizensiz
oldugunu bu nedenle genclere gore epidermisin kalinliginin arttigini saptanuslardir.
Bu calismaya gore hiicrelerin diizensiz sekilde olmasinda bazal tabakadaki hiicrelerin
sayisinin azalmasinin da etkisi bulunmaktadir (102). Benzer degisikliklerin isinsal
hasara bagli yaslanmamn bulundugu deride daha belirgin oldugunu ifade eden
caismalar Gilchrest ve Yaar  arkadaslarina aittir (97). Yine bu konudaki bir
calismada ifade edilene gore granuler tabakamin altina dogru oldukca fazla gorulen
apopitozis nedeniyle epidermis kalinligi yash deride azalmis gortlmektedir (101).
Lavker ve arkadaslarimin yaptigi bir calismada yasli ve geng kisilerin kollarindan
alinan orneklerde epidermis, dermis ve dermal/epidermal bolge degerlendirildiginde
baz1 alanlarda sitolojik atipi, keratinizasyonun arttigina dair bulgular saptanmis
epidermisin inceldigi tespit edilmistir (49). Diger taraftan bir ¢alismada dogumdan
sonraki ilk bir haftadaki fare epidermisinin 8 haftalik epidermise gore daha kalin
oldugunu gostermislerdir (83).
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Bilindigi Uzere sicanlar 21. ginde dogum yapmaktadirlar. Bizde ¢alismamizda
airt, kafa, karin, kol ve bacak derilerini degerlendirdigimizde en kalin epidermisin
dogumdan 2 giin 6neceki grup olan intrauterin 19 gunlik grubumuzda oldugunu ve bu
grupta ortalamanin (53,44 £ 2.2 um) oldugunu saptadik. Bu nedenle de epidermis
gelisiminin intrauterin hayatta ¢ok fazla oldugunu dusindik. Tek sira halinde
dizilmis ve cogunlugunu keratinosit hicrelerinin olusturdugu bazal tabakay: diger
gruplarimiza gore intrauterin 19 gunlik grubumuzda daha belirgin olarak
gbzlemledik. Bize gore bu durumun nedeni keratinosit sitoplazma igeriginin yogun
olmasiydi. Bir baska bulgu olarak da stratum spinozum tabakasinin diger gruplara
gbre daha kalin, yani daha fazla hicre sirasindan (4-5) olustugunu saptadik.
Epidermis kalinliginin en fazla bu grupta gorilmesinin nedenlerinden biri de bize
gore spinozum tabakasimin diger gruplara gore daha fazla siral1 olmasiydi. Yine bu
gruba ait granilozum tabakasim grandllerinin hicrenin her tarafina dagildigi ve
kolay ayirt edildigi bir tabaka olarak izlerken, korneum tabakasinm en dizenli olarak
gorulen tabaka olarak gozlemledik.

Calismamizda 21 gunlik grubumuzda epidermis kalinlig: (16,56 + 0,5 pm) ve 60
gunlik grubumuzda epidermis kalinligi (18,01 + 0,4 um) O&lgtmleri birbirine yakin
olarak gozlenmekle beraber istatistiksel olarak degerlendirdigimizde aralarinda
anlaml fark oldugunu saptadik ( p= 0,012). Her iki grubumuzda da epidermis
intrauterin doneme goére oldukca incelmisti (p= 0,012, p=0,012). Bu nedenle
sicanlarda dogumdan hemen sonra epidermis yapim hizinin son derece hizli bir disus
gogerdigi kamsina vardik. Diger taraftan dogum sonrasi (postpartum) donemleri
kendi aralarinda degerlendirdigimizde, yukarida ornekledigimiz bazi calismalarin
aksine ergenlikten yasliya dogru gidildikge epidermis kalinliginin arttigini, en fazla
kalinligin bu nedenle 19 aylik grubumuzda (22,99 + 0,5 pm) oldugunu gozlemledik.
Bu postpartum gruplar arasinda da (21 gunlik grupla 19 aylik grup arasinda ve 2
aylik grubla 19 aylik grup arasinda) epidermis kalinligi agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark vardi hepsi icin p degeri 0,012 olarak tespit ettik. Epidermisi 21 gunltk
ve 60 gunlik grupta morfolojik olarak degerlendirdigimizde keratinositlerde
hiicrelerarast mesafenin az oldugunu, sitoplazmik icerigin ¢ok fazla olmadigini,
spinozum tabakasinin 1 en fazla 2 sirali oldugunu, grantilozum tabakasinin pek net
secilemedigini ve grandllerinin hiicrenin apikalinde yerlestigini, korneum tabakasinin
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ise dizenli ancak ince oldugunu tespit ettik. 19 aylik grubumuzda ise epidermisi;
bitiininin 3- 4 sira hicrelerden olustugu kalinlasmus, hiicreler arasi mesafesi gok
fazla olmayan, ama sitoplazmik icerigi diger gruplara gore daha fazla, bazal tabaka
ve graniler tabakada sekli ve morfolojisi bozulmus ylzey alam artmis
keratinositlerin yer aldig: bir tabaka olarak izledik.

Bizim calismamiza gore yaslanmayla birlikte epidermis kalinlagmistir. Ancak
deney hayvanlarimiz dogumdan itibaren laboratuar ortaminda olduklar: igin direkt
gunese maruziyet yoktur. Bu nedenle de calismamizda bize gore foto yaslanma sz
konusu degildir. Kammizca yaslanmayla birlikte artan epidermis kalinliginin en
onemli nedenleri bazi arastiricilarin dikkat gektigi azalmis dokilme (38, 101) ve
bazal tabakadan itibaren keratinositlerin sekil bozuklugu ve korneositlerin yizey
alanlarinin artisidir (32, 99, 100).

Sauerman ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada yasli grupta bazal tabaka
belirgin olarak incelmistir. Arastiricilar bunu yaslilarda daha sekilsiz ve diizensiz bir
bazal membran olmasina baglamistir (94). Baz1 arastiricilara gore ise bazal membran
kalinliginin degismesinde dermo-epidermal bileskenin dizlesmesinin etkisi de siz
konusudur (93). insanlarda yapilan bir baska calismada arastiricilar yasla birlikte
bazal membran kalinligimin arttigim tespit etmisler ve buna neden olarak total doku
turn-overin azalmasim gostermislerdir (103). Bir grup arastirict da fare derisinde
yaslanmayla kollgjenin arttigim bunun da bazal membranda kalinlasmaya neden
oldugunu gostermislerdir (104). Bilindigi gibi epidermisin diizenli ¢cogalmas: bazal
membranin devamliligina baglidir. Bazal membramn bittinligtiniin korunmasi, hiicre
tipinin 6zelligini ve kutuplasmasini, onarim sirasinda hiicrelerin gocu, biytimesi ve
morfogenezini etkiler (30, 31).

Y apmis oldugumuz ¢alismada tim gruplarimizi degerlendirdigimizde sirt, karin,
kafa, bacak ve kol derisine ait bazal membranlarin kalinligimin yas arttikga arttigin
tespit ettik. Diger taraftan en kalin bazal membran ortalamasint 19 aylik grupta sirt
(11,68 £ 0,6 um) derisinde saptadik. Bazal membran kalinlig1 agisindan intrauterin
19 gunlik grubumuzu dogum sonu 21 gunlik, 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla
karsilastirdigimizda aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulduk (sirasiyla p=
0,012, p=0,012, p=0,012) Ay bdlgeleri morfolojik olarak degerlendirdigimizde ise
tim gruplarda bazal membramin her alanda esit kalinlikta devam eden oldukca
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dizenli bir gorintisii oldugunu tespit ettik. Bilindigi Uzere bazal membran
epidermisin  beslenmesini ve desteklenmesini saglamaktadir. Kammizca tespit
ettigimiz bazal tabakanin yasla birlikte kalinlasmasi yasla birlikte kalinlasan
epidermis nedeniyle oldukc¢a olasi gorulmektedir.

Bilindigi Uzere dermo-epidermal bileskede girinti ¢ikintilarin olmasi derinin
beslenmesini saglar (30, 31) ve deriyi mekanik etkilerden korur (97). Birgok
arastiriciya gore ekstrinsik yaslanmaya gore intrinsik yaslanma da dermal papillalarin
azalmasi, dermo-epiteliyal girintilerin dizlesmesi spesifiktir ( 80, 97, 105). Yapilan
calismalarda yash grupta dermal papilla sayisi her alanda gen¢ gruba gore belirgin
oranda dusmUs ve interdigitasyonlarin sayisi, genisligi ve dermo-epidermal bileske
diizlesmesi nedeniyle ylizey alan azalmistir. Bunun nedeni olarak bazal hicrelerin
dermise mikrogirintiler yapmasi sebebiyle epidermal papillanin geri ¢ekilmesi
gogerilir, ylzey alamnin azalmasi deri frajitesinin artmasing, papillardaki kapiller
sayisinin azalmasina sonug olarak da deri beslenmesinin etkilenmesine neden olur.
(49, 81, 91, 94, 106).

Calismamizda sirt, karin, kafa, bacak ve kol derisine ait Ornekleri
degerlendirdigimizde; tim gruplar icin intrauterin hayattan eriskin déneme kadar
dermal papilla yuksekliginin arttigim, yetiskin donemden itibaren ise azaldiginm
ancak bu yeni yiksekligin intrauterin donemdeki (6,02 = 0,39 um) kadar az
olmadigini saptadik. 2 aylik ve yasli grubumuza baktigimizda en fazla papilla
yuksekliginin 60 gunltk grupta sirt derisinde (61,0 + 13,0 um), en az dermal papilla
yuksekliginin ise 19 aylik grupta karin derisinde (22,0 £ 5,7 um) oldugunu tespit
ettik. Diger taraftan intrauterin 19 gunlik grubun tim bdlgelerinin dermal papilla
yukseklik ortalamasini diger 3 grubumuzun ortalama dermal papilla yiksekligi ile
istatistiksel olarak kiyasladigimizda aralarinda anlamli fark oldugunu tespit ettik
(srasiylap=0,012, p=0,012, p=0,012).

Calismamizdaki ornekleri dermal papilla  genisligi acisindan
degerlendirdigimizde ise yuUkseklik icin tespit ettigimiz yas donemlerine gore
farkliliklarin genislik icinde gecerli oldugunu saptadik. Intrauterin 19 gunlik
grubumuza ait ortalama dermal papilla genisligini son derece disik seviyede (12,25
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+ 1,2 pm ) tespit ettik. Bu Olglimiin 21 gunlik grubumuzda arttigim, 60 gunlik
grubumuzda ise en fazla genislige ulastigint (sirt derisi 88,46 + 14,59 um), 19 aylik
grubumuzdaise 19 gunlik grup kadar olmasa da diistis gosterdigini (karin derisi 30,7
+ 6,1 um) tespit ettik. Diger taraftan gruplarimizi dermal papilla genisligi agisindan
istatistiksel olarak degerlendirdigimizde intrauterin 19 gunlik grubumuzu dogum
sonu 21 ve 60 gunlik ve 19 aylik grubumuzla sirasiyla kiyasladigimizda aralarinda
anlamli fark oldugunu tespit ettik (sirasiyla p=0,012, p=0,012, p=0,012).

Dermal papillalarin sayist agisindan sirt, karin, kafa, kol ve bacak derisini
degerlendirdigimizde ise intrauterin dénemde sayinin son derece az oldugunu ancak
2. ve 3. grubumuzda dermal papilla sayisinin arttigim ardindan yaslanmayla beraber
sayinin tekrar azalmaya basladigin tespit ettik. Dermal papilla sayisi agisindan tim
grup ve bolgelerdeki en disik ortalamanin intrauterin kafa (0,9 £ 0,2 ) ve en yiksek
ortalamanin da 60 gunlik karin (8,1 + 0,8) derisine ait oldugu saptadik.

Bu calismamizdaki dermal papillalara ait bulgularimiz literatiirdeki calismalarin
bulgulariyla értigsmektedir. Yani intrauterin donemde oldukga disuk olan dermal
papilla sayist postnatal hayatta epidermisin beslenebilmesi ve fonksiyonlarini
kolaylikla yerine getirebilmesi amaciyla artmistir. Bu durumda intrauterin dénemde
son derece kalin olan epidermise ragmen neden dermal papillalarin diiz ve sayisinin
az oldugu sorusu akla gelebilir. Kamimizca epidermis intrauterin donemde dermal
papillalar gelisene kadar amnion sivisi sayesinde diffiizyon yoluyla beslenmektedir.
Klasik bilgilerimize gore deri keratinizasyonu dogumdan iki giin dnce baslamaktadir
(65, 107, 108). Bu da epidermisin neredeyse doguma kadar diffuzyon yoluyla
beslenebileceginin gostergesidir. Yine daha tnce ifade ettigimiz calismalarda tespit
edilmis yaslanmayla birlikte dermal papilla yikseklik ve genisliginin azalmasi, bizim
calismamizda da sbz konusuydu. Bize gore bunu sebebi de yasin ilerlemesiyle
birlikte muhtemelen bazal hiicrelerin dermise kicik girintiler yapmasi ve daha tam
olarak ortaya konamamis etkiler nedeniyle epidermal papillamn geri ¢ekilmesi
sonucu hem dermal papillalarin sayisimn hem de yikseklik ve genisliginin
azalmasidir.

Bilindigi Uzere dermisin bag dokusu hepsi fibroblastlar tarafindan yapilan
kollgjen ve elastik lifler ve amorf maddeden olusmustur. Y apilan bir calismaya gére
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yaslandikca dermiste yaklasik %20 lik bir kalinlasma sz konusudur (3). Fakat geng
dermis hiicreden fakir ve damardan zenginken, yaslanmis dermis gorece olarak
hiicresiz ve damarsizdir (3, 55). Bir baska grup arastiriciya gore de yaslanmayla
dermis kalinlasmasinin asil nedeni foto yaslanmaya bagli gorilen elastozis yani
anormal elastin iceren materyalin birikimidir (95, 109).

Yas ilerlemesine bagli dermisin kalinlastiginm ifade eden calismalarin yamnda
cogu arastiriciya gore yasin ilerlemesiyle birlikte dermis kalinligi azalmaktadir ( 5,
44 , 110, 111). Yapilan birgok calismaya gore gen¢ dermis iyi organize olmus ve
siki bir matrixe sahipken, yaslanmis deride matrix proteinleri azalir bu da matriksin
disorganize ve gevsek olmasina neden olur (51). Bhattacharrya ve arkadaslarinin
yaptig1 calismalarda kalori kisitli diyetle beslenenlerde adipoz dokunun ¢ekilmesine
bagli dermal kalinlik artarken, normal diyetle beslenenlerde dermal kalinlik yasla
birlikte azalmakta bu da derinin daha gevsek olmasina neden olmaktadir (81). Bir
baska galismaya gore yasla birlikte dermis incelmektedir ve bunun nedenlerinden en
Onemlisi de her sene %1 oraninda azalan dermal kollajen liflerin miktar1 oldugu
belirtilmektedirler (60). Bazi arastiricilara gore deri yaslanmas: karmasik olaylar:
icerse de azalan kollajen miktari, biyosentezi ve fibroblast kapasitesi hem dermal
atrofinin nedenini hem de yaslilikta yaralarin geg iyilesmesini agiklamaktadir (5, 51,
63, 112).

Biz ise calismamizda sirt, karin, kafa, kol ve bacak derilerinde intrauterin
dénemden 2 aylik doneme kadar dermis kalinliginin arttigint yaslh grubumuzda ise
azaldigint tespit ettik. Ancak bu azalmamn 21 gunlik olan geng eriskin
donemimizdeki seviyelerde olmadigim fark ettik. Degerlendirmemize gore tim
gruplar ve bolgeler icinde en ince dermis kalinlig: intrauterin 19 gunluk kol (74,1 +
3,9 um) derisinde iken, en kalin dermis 60 gunlik sirt (997,1 £ 127,9 um) derisinde
idi. Intrauterin 19 gunlik grubumuzda dermis kalinhig: ortalamas: 98,7 + 2,0 um
olarak saptanirken, 21 ginlik grubumuzda ortalama 148,2 + 3,4 um idi. 60 gunltk
grubumuzda dermis kalinligi ortalamasi 568,5 + 43,1 um ve 19 ayhik (yash)
grubumuzda ise ortalama 400,4 + 27,3 pum olarak saptandi. Tum gruplar1 dermis
kalinlig1 agisindan karsilastirdigimizda 1. grubumuzun 21 ginlik grupla arasinda
anlamli fark mevcuttu (p= 0,012), yine 1. grubumuzu 3. ve 4. grubumuzla
karsilastirdigimizda da aralarinda anlamli fark oldugunu tespit ettik (p=0,012, p=
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0,012). TUm bu bulgularimiz yaslanmayla dermis kalinliginin azaldigini ifade eden
calisgmalarla uyumlu idi. Diger taraftan yapilan calismalarin ¢ok az bir kisminda
yaslanmayla dermis kalinliginin arttig: ifade edilmis ancak bu artisin foto yaslanma
nedeniyle biriken elastin maddesi oldugu tespit edilmistir. Daha 6ncede degindigimiz
gibi deneklerimiz gun 1s1g1na pencere arkasindan maruz kaldiklari igin foto yaslanma
terimi gergek anlamiyla deneyimizde soz konusu degildi.

Yapilan arastirmalara gore 1-2 aylik insan embriyosunda epidermis altindaki
tum doku lifsiz, agik bir hicresel ag seklinde organize olmustur (65, 107). Yine
arastiricilar insan embriyolarinda yapilan calismalarla intrauterin 2.ayda hiicre
farklilasmasimin  basladigint  ve hicrelerin - biydk  kistminin - fibroblastlara
donustugind, aym donemde liflerin de gorilmeye bagladigim tespit etmislerdir. Bu
calismalara gore once retikller, sonra kollgjen ve en son elastik lifler belirir. 6. hafta
civarinda gorilmeye baglayan kollajen lifler, 1. trimesterde buyuklik ve yogunluk
olarak artar ve dermis daha yogun fibril demetleri igeren fibroz bir doku haline gelir
(111). Arastirmacilara gore insanda bag dokusunun kollajen lifleri epidermisin
hemen altinda daha ince, derindeki blyik bdliminde ise kalin demetler yapmaktadir
(108, 111, 113). Baz1 arastiricilarda baslangicta gelisen kollajen liflerin epidermis
ylzeyine paralel seyrettiklerini gozlemlemislerdir (65, 107, 114). Smith ve
arkadaglar1 calismalarinda embriyolojik ve fetal donemdeki insan dermis yapisin
incelemisler ve intrauterin 5 haftalik embriyoda dermisin ince ve tek tek kollajen
fibrillerden olustugunu, hafta arttikca artan kollajen matriksin extraselliler araligi
doldurmaya basladigini, fibrillerin ¢apinin artmasiyla hem kollgjen liflerin demet
yaptigint hem de sayisinin arttigini tespit etmislerdir. Bu ¢calismaya gore 15. haftayla
beraber papiller ve retikiler bolgeler organize olmaya baslar, derin retiktler bolgede
ise ¢ap1 buyumus fibriller, kalin fibriller ve bir miktar hiicre gbze carpar (65). Bir
baska calismada arastiricilar gocukluk ve geng eriskinde deride kollajen miktarin
Ozellikle Tip | ve Il igin sabitken, dermiste yaslanmayla Tip 111 Gn arttiginave Tip |
in sentezinin bozulduguna dair bulgular saptamislardir (115). Bazi arastiricilar da
yash fibroblastlarin mitotik uyarana ¢ok geg cevap verdigini bu nedenle de yaslanan
deride kollajen miktarimn azaldigint gostermislerdir (116).

Baz1 calismalarda da arastiricilar kutanéz yaslanmada hem kollagjen liflerde
kalinlasma oldugunu, hem de dansitesinin arttigin tespit etmislerdir (52, 90).
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Lavker'a gore yaslanmayla kollajen lifler arasi aralik azaldigi icin daha siki
gorilmektedir (49). Bazi arastiricilara gore ise dermal kollajen hem yasa hem de sexe
bagli degisir ve yasla dermis kalinlhigi azalir. Bu arastiricilar dermal kollajenin en
fazla ilk yillarda oldugunu 25-30 lu yaslara kadar azaldigin1 sonrasinda ise tekrar
artmaya basladigini tespit etmislerdir (49, 52, 90, 117) . Bir baska grup arastirici ise
tum bunlardan farkli olarak sadece yaslanmayla kollagjen miktarinin arttigint ifade
etmektedirler (81, 118).

Bizde calismamizda intrauterin 19 ve postpartum 21 gunlik grubumuzda sirt,
kafa, karin, kol ve bacak bdlgelerinden alinan drnekleri inceledigimizde kollajen
liflerin epidermise paralel seyrettigini ve buralarda ince lifler halindeyken, dermisin
derin kisimlarinda kalinlasmaya basladigini tespit ettik. 3. ve 4. grubumuzda ise yine
kollajen liflerin hem c¢apiin arttigini, hem de kalin demetler ve anastomozlar
yaptigint bu durumun hipodermise yaklastik¢a cok daha belirgin oldugunu saptadik.

Bizim laboratuarimizda kollajen ve elastik lifleri kantitatif olarak ©lgme
sansimiz mevcut olmadchg: icin, yaslanmayla kollajen miktarindaki degisimi sayisal
ifadelerle gosteremedik. Ancak daha once belirtildigi gibi kollajen liflerin ¢apinin
artmasi, kalin demetler yapmas: ve lifler arasi araliklarin azalmas: ve fibroblast
aktivitesinin giderek yavaslamasi nedeniyle dermis kalinhiginin yasa bagl
azalmasina ragmen kollgjenin miktar olarak arttigi izlenimini elde ettik.

Arastiricilar galisgmalarda insanda elastik lif 6ncust kiigik mikrofibrillerin ilk
trimesterde dizensiz, karisik olarak bulundugunu, 3. ayda birleserek demetler
yaptigint ve 4. ayda yogunlastigii ifade etmislerdir. Yine ayni arastiricilara gore
retikiler dermisde elastik lifler 6. ayda elastik lif boyalar: ile gozlenebilir, 8. ayda
papiller ve retikiler dermisde bir ag olusturacak sekilde onemli Olcude artar.
Dogumda elastik lif agimin erigkin 6rnegi dagilim gosterdigi fakat elastik liflerin
postnatal 1-2 yildan ©nce tam olgunluga ulasmadigi tespit edilen bulgular
arasindadir. Bu da infant derisinde, bu yapinin eriskin derisine oranla seyrek
oldugunu gostermektedir (50, 105, 111). Daha ¢ok insana dayal1 klasik bilgilerimize
gbre dogumda dermis, lif demetlerinin blyuklugt ve kalinligr agisindan fotus ve
eriskin arasinda bir gecis halindedir ve gelisimini dogumdan sonra da stirdiren

elastik lifler 8-10 yaslarina kadar olgunlasarak bu yastan sonra eriskin derisinde
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bolca bulunur. Yani diger bir ifade ile dermisin bag dokusunun biytk bolimi
postnatal olarak sentezlenir (50, 107, 111, 113).

Diger taraftan Kurban ve arkadaslar1 yaslanmayla papiller dermiste elastik
liflerin hem sayisinin hem de ¢apimin azaldigini, retikiler dermiste ise tam tersi
oldugunu savunmuslardir (90). Bir calismada arastiricilar yasla kalinlasan elastik
fibrillerin aym zamanda parcalandigin ifade etmislerdir (62). Jenkis'e gore intrinsik
yaslanmaylapapiller dermiste elastik doku ilerleyen bir sekilde azalir (5). Yapilan
arastirmalarda ergen ve erigkinlerin derisi prematur infantlarla karsilastirildiginda
elastik liflerde belirgin degisiklik oldugu (52), elastik fibriller arasi aralik doldugu
icin sik1 goraldugt ( 49) saptanmustir.

Bizde calismamizda intrauterin 19 gunlik grubumuzda EVG boyasiyla elastik
lifleri neredeyse yok denecek kadar az, ¢ok ince ve hipodermise yakin alanlarda
tespit ettik. Papiller dermisde intrauterin grubumuzda tespit edemedigimiz elastik
lifleri dogum sonu 21 gunlik grubumuzdan itibaren gozlemlemeye basladik. Ayrica
ozellikle retikiler dermiste kalinlasmaya baslamis ve sayisi artmig elastik lifleri
saptadik. En yogun ve en kalin elastik lifleri ise dogum sonu 60 gunlik grubumuzda
izledik. Dérdlnct grubumuz olan dogum sonu 19 aylik grubumuzda ise elastik lif
kalinligi ve sayisi bize gore azalmaya baslamisti ancak intrauterin donemdeki
seviyeye de ulasmamisti. Ancak gozlemlerimiz sigan dermisinin yagla birlikte elastik
lifler agisindan zenginlesse de insanla karsilastirildiginda elastik lif ¢ap ve sayisinin
cok fazla olmadigim distndirdi. Rowden ve arkadaslarinin farelerde yaptiklar:
calismalarda bu gozlemlerimizi destekler niteliktedir (82).

Bilindigi gibi dermisi kollajen ve elastik fibriller disinda olusturan diger 6ge amorf
maddedir. Amorf maddenin yapisini belirleyen glikozaminoglikanlar (GAG) da
yaslanmayla birlikte degisiklik gostermektedir. Ornegin Schiller ve arkadaslarinin
ifade ettigine gbre embriyonik ve mature domuz derisinde mukopolisakkaritlerin
dagiliminda fark vardir. Yine belirtilen ¢alismada embriyo derisinde hyaluronik asit
miktar1 tum mukopolisakkaritlerin %78 ni bulurken, yetiskinlerde bu oran %30 kadar
dusmektedir. Bunun tam zitt1 olarak da embriyoda kondroidin sulfirik asit tim
mukopolisakkaritlerin %5-12 arasindayken adultta %64 tir (119). Breen ve
arkadaglar1 3, 5.5 ve 9 aylik fetlsten itibaren eriskine kadar yaptiklar: calismalarda
insan derisinde hyaluronik asit, dermatan sulfat ve kondroitin 4 (6) - sllfat
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bulmuslardir. Halbuki yine aym arastiricilarin deneylerine gore; 3 ayliga kadar olan
embriyo derilerinde sadece hyaluronik asit ve kondroitin 4 (6) - sulfat bulunurken
dermatan silfat bulunmamaktadir. Asidik glikozaminoglikanlarin
konsantrasyonlarina bakildiginda ise yas arttikca hyaluronik asitin  azaldigi
galaktozaminoglikanlarin ise arttig: tespit edilmistir (78). Bir baska galismada ise
GAG 1n dogumdan infat oluncaya kadar azaldigi, bu seviyenin orta yasa kadar sabit
kaldig1 yaslanirken tekrar distigl gosterilmistir (120). Bircok baska calisma ise
GAG larin yaslanmayla azaldigin1 gostermistir (52, 58, 81, 121). Bhattacharrya ve
arkadaglarina gore gorece olarak ince dermisli normal sican derisi gosterilebilecek
miktarda GAG lara sahip degildir, ancak immunohistokimyasal calismalarla
goserilebilir (81). Embriyonal dénemde insan derisi dermis tabakast GAG * lardan
yapilmis bir matriks iginde yildiz sekilli, uzantili hiicrelerden olusur (22).

Bizde calismamizda sirt, karin, kafa, kol ve bacak dermislerini Mowry’s
Colloidal Iron boyasiyla inceledigimizde intrauterin 19 gunlik grubumuzda GAG
larin son derece yogun oldugu ve dermis tabakasinin asit mukopolisakkaritlerin
yogunlugu nedeniyle neredeyse tamamen maviye boyandigim1 gordik. Postpartum
gruplarimizda ise GAG’ lar genellikle pilosebase birimlerin etrafinda ve yer yer
dermis icerisinde gozlemledik. Yasla birlikte GAG’larin hem yerlesim yerlerinin
hem de miktarinin degismis oldugunu tespit ettik. Bu bulgularimizin daha 6nce ifade
ettigimiz calismalarla uyumlu oldugunu saptadik.

Klasik bilgilerimize gore dermisde yer alan damarlar sayesinde dermis
beslenmesi saglanmaktadir (30, 31). Diger taraftan yapilan calismalar yas
donemlerine gore damar yogunlugunun degistigi gostermistir. Ornegin geng dermis
hiicreden fakir ve damardan zenginken, yaslanmis dermis gorece olarak hiicresiz ve
damarsizdir (3).

Calismamizda cesitli deri bolgelerinde dermisi inceledigimizde intrauterin
donemlerde hipodermise yakin bolgelerde ve son derece nadir kan damarina
rastlarken, dogum sonu 21 gunlik grubumuzda kan damarlarimin daha yaygin
yayilim gosterdigini ve 1. gruba gore oldukca fazla oldugunu tespit ettik. 60 gunlik
grubumuzu kan damarlar1 agisindan degerlendirdigimizde ise en fazla ve ¢api en

blyik kan damarlarimin bu grubumuzda oldugunu gozlemledik. 19 aylik
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grubumuzda ise kan damarlarinin yogunlugu da c¢aplari da azalmisti. Sonug olarak
bulgularimiz daha 6nce yapilan ¢calismalarla 6rtiismekteydi.

Bilindigi Uzere dermiste yer alan bir diger hlicre mast hiicreleridir ve bu hiicreler
oldukca yuksek ©neme sahiptir. Mast hicreleri, kimyasal, fiziksel ve mekanik
stimulasyona cevap olarak sekresyon yapar ve yapisinda depoladigi ve biyolojik
olarak aktif Orunleri ile inflamatuar sendromlara karsi gorev arlar (30, 31).
Literatirde yaslanmayla mast hicrelerinin ugracig: fiziksel, fonksiyonel ya da
sayisal degisimi ortaya koyan cok fazla calisma bulunmamaktadir. Uvnas ve
arkadaglarinin yaptig: calismalara gore mast hiicre sayisi yaslanmayla degismistir
(122). Montagna ve arkadaslar1 yaptiklari galismada yaslanmayla deride mast
hiicrelerinin azaldigini savunmuslardir (123). Sankar ve arkadaslarimin yaptiklar
calismalara gore ise yaslanmayla tiroid bezindeki mast hlicre sayilari azalmistir
(124).

Biz de sirt, karin, kafa, kol ve bacak derilerini inceledigimizde intrauterin 19
gunlik grubumuzda ¢ok fazla sayida mast hiicresine rastlarken diger dogum sonu
gruplarimizda mast hticre sayisinin gittikge dismekte oldugunu fark ettik. Dogum
sonu gruplar igerisinde en fazla mast hticresi 21 gunlik grubumuzda kol derisinde
(79,8 £ 9,3) saptanirken, en az mast hticresine yasli grubumuzda kafa derisinde (15,6
+ 1,4) rastladik. Mast hiicre sayisi agisindan intrauterin 19 gunlik grubumuzu 21
gunlik  grubumuzla karsilastirdigimizda  (p=0,012), 60 gunlik grupla
karsilastirdigimizda (p= 0,012) ve 19 aylik grubumuzda karsilastirdigimizda (p=
0,012) istatistiksel olarak anlamli sonuclar elde ettik.

Bilindigi Uzere pilosebase yapilar derinin dermis tabakasinda yer almaktadir ve
m. errector pili, kil folliktlt ve yag bezlerinin biraraya gelmesiyle olusurlar (30, 31).
Farkli yas donemlerinde farklilik gosterme ihtimalleri vardir, ancak literatirde
pilosebase yapilarla ilgili cok fazla ¢alisma bulunmamaktadir. Bazi ¢alismalara gore
sebase bez sekresyonu yeni doganlarda yiksektir ancak dogumdan birkag hafta sonra
azalarak ¢ocukluk donemi boyunca distik seyreder. Ardindan puberte boyunca artar.
Menapoza veya yasliliga kadar cok fazla degisiklik gostermez. Sebase bezlerin sayisi
yasla birlikte cok az degisiklik gosterir ancak hiperplazi gelisir. Yaglilarda sebum
Uretimi genclerden farklilik gésterir yani bezin buydklGgu ile paralel degildir (125,
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126). Bir baska calismadaki bulgulara gore ise yas artisiyla beraber pilosebase
birimlerde herhangi bir degisiklik bulunmamaktadir (81).

Bizim calismamizda ise inceledigimiz sirt, karin, kafa, kol ve bacak deri
orneklerinde intrauterin 19 guinliik grubumuzda hemen hemen hig pilosebase birime
rastlamadik. Ancak papiller dermiste henliz olusmaya baslamis kil follikdlleri bol
miktardaydi. Dogum sonrasi gruplarimizdan olan 21 ginlik grubumuzda retikdler
dermisde daha yogun olmak Uzere dermiste bol miktarda pilosebase birim
mevcudiyeti sbz konusuydu. En fazla pilosebase birime ise 60 gunlik grupta
rastladik. Yasli grubumuzda pilosebase birim sayisi tim inceledigimiz vicut
bolgelerinde dismisti. Dogum sonu gruplart tim vicut bolgeleriyle ayri ayri
degerlendirdigimizde en az pilosebase birime yash sirt derisinde (13,8 £ 1,5)
rastlarken, en fazla pilosebase birim ise 60 gunlik bacak derisinde (32,7 £ 2,1)
saptand: (intrauterin 19 gunlik grubumuzda hicbir deri bolgesinde pilosebase birime
rastlanmadig: icin karsilastirmaya konmadi). Pilosebase birim sayisi bakimindan
dogum sonu gruplarimizi kendi arasinda karsilastirdigimizda 21 gunltk grubumuz ile
60 gunlik grubumuz ve 19 aylik grubumuz arasinda istatistiksel olarak anlamli
derecede fark mevcuttu ve hepsi icin p degeri 0,012 idi.

Biz calismamizda; intrauterin dénemden yasli doneme kadar cesitli deri
bolgelerinde epidermis, dermis ve bazal membran kalinligimin degistigini, dermo-
epidermal bileskelerin dizlestigini, kollajen ve elastik liflerde ve GAG larda yeni
diizenlemelere gidildigini, pilosebase birimlerin ve mast hiicre sayilarimn degistigini
hem morfolojik hem de kantitatif Glgimlerle ve istatistiksel olarak gosterdik. Bu
hayvan calismamizin insana dayali ileri ¢alismalar igin oldukga ayrintili veriler
icermesi sebebiyle yararli olacagi inancindayiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda intrauterin donemden itibaren yaslanmaya kadar cesitli vicut
bolgelerinde deri degisimi histolojik olarak incelendi ve 6 farkli boyama metodu
kullanilarak 8 ayr1 parametre degerlendirildi.

Literatirde deri yaslanmasina ait calismalar daha cok eriskin ve sonrasi
donemleri kapsamaktadir. Ayrica insan c¢alismalarinda hem normal dokuyu
incelemenin zorlugu, hem de son donemlerde gunes 1sinlarimin artan zararl etkileri
nedeniyle salt interensek yaslanmaya maruz kalmis Kisilerin mevcudiyetinin azligi
bizi bu ¢alismay: planlamaya yoneltmistir. Bildigimiz kadariyla da ¢alismamiz gerek
icerdigi yas donemleri ve vicut bolgeleri, gerekse cok farkli parametreleri nedeniyle
bu alanda yapilmis ilk calismadhr.

Sonu¢ olarak yapilan incelemeler ve oOlcimler; sicanlarda belirtilen
parametreler ve degisik deri bolgeleri agisindan intrauterin donemle dogum sonu
dénemler arasinda, dogum sonu donemlerinde yasa bagli kendi aralarinda morfolojik
farklar ortaya koydugunu gostermistir.

Sonuglarimizin bu konuda yapilan deneysel calismalarin agigim bir olglide
kapatabilecegi, insan calismalarinda kaynak olabilecegi ve konu ile ilgili yapilacak
daha kapsamli calismalara 1g1k tutacagi inancindayiz.Ancak yaslanmanin tim

dinamiklerinin ortaya konabilmesi igin dahaileri ¢calismalara ihtiyag vardr.
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