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Karg1 Olma Karsi1 Gelme Bozuklugunda
Plazma Cinko ve Bakir Diizeyleri
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OzZET

Amag: Karsi olma karsi gelme bozuklugu (KO-KGB), en az
alti ay siireyle, islevselligin ii¢ alanindan birinde (akade-
mik, mesleki, ya da sosyal) bozukluk olusturan olumsuz,
diismanca tutumlar ve karsi gelme davranisi ile belirlenen
bir psikiyatrik bozukluktur. insan ve hayvan calismalarinda
cinko ve bakirin diizeylerindeki degisikliklerin davranis so-
runlarina neden olabildigi gdsterilmistir. Bu arastirmanin
amaci karsi olma karsi gelme bozuklugu (KO-KGB) olan ve
saglikli cocuklarda plazma ginko ve bakir diizeylerini karsi-
lastirmaktir.

Yontem: Yas ortalamasi 8.6+2.0 yil olan 21 KO-KGB olan
erkek gocukta ve yas ortalamasi 8.3+2.1 yil olan 24 saglik-
Il erkek gocukta plazma ginko ve bakir dizeyleri atomik
absorbsiyon spektrofotometrisi yontemi ile 6lgiildi. KO-
KGB tanisi Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal Elki-
tabr'na (DSM-1V) gore yapildi. KO-KGB olan gocuklarin %
671’inde dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu ek tanis
vardi.

Bulgular: KO-KGB olan ¢ocuklarin plazma ginko diizeyleri,
kontrollerde anlamli diizeyde diisiik olarak bulundu
(p<.05). Plazma bakir diizeyleri bakimindan iki grup ara-
sinda dnemli bir farkliigin olmadigi saptandi (p>.05).

Sonug: Bu calismanin bulgulari KO-KGB’de plazma bakir
diizeylerinin normallerden farkl olmadigini géstermekte-
dir. KO-KGB’de ginko diizeyi kontrol grubundan diisiik ol-
masina karsin, ginko diizeyleri ortalamasi populasyondaki
normal sinirlar igindedir. KO-KGB'de, ¢inko ve bakir meta-
bolizmasini arastiran ileri calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Sozciikler: Karsi olma karsi gelme bozuklugu,
cinko, bakir, eser elementler

SUMMARY: Plasma Zinc and Copper Levels in Boys
with Oppositional Defiant Disorder

Objective: Oppositional defiant disorder consists of
negativistic, hostile, or defiant behavior, created in one of
three domains of functioning (academic, occupational, or
social), and lasting at least six months. Alterations in zinc
and copper levels of plasma in animals and humans are
associated with behavioral and cognitive abnormalities.
The aim of this study is to compare plasma zinc and
copper levels between children with oppositional defiant
disorder (ODD) and controls.

Method: Plasma zinc and copper levels were measured in
21 boys with ODD having a mean age of 8.6 + 2.0 years
and in 24 healthy boys having a mean age of 8.3 + 2.1
years by atomic absorption spectrophotometry. An ODD
diagnosis was made according to the Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-1V). About
61% of the children with ODD had comorbid attention
deficit hyperactivity disorder.

Results: Plasma zinc was significantly lower in ODD
children compared to the controls (p<.05). No significant
difference in plasma copper measurements was found
between the two groups (p>.05).

Conclusion: The results of the present study suggested
that the plasma copper level in boys with ODD did not
differ from that in normal subjects. Although ODD
children had a lower plasma zinc level than normal
subjects, the mean plasma zinc level was within the
normal range for the population. Further studies
investigating the Zn and Cu metabolism in ODD are
needed.

Key Words: Oppositional defiant disorder, zinc, copper,
trace elements
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GIRIS

Kars1 olma karg1 gelme bozuklugu (KO-
KGB) en az 6 ay siireyle olumsuz, diismanca tu-
tumlar ve karsi gelme davranigi ile belirlenen bir
psikiyatrik bozukluktur (American Psychiatric
Association 1994). Okul cag1 cocuklarinda % 16-
22 oraninda goriiliir (Kaplan ve Sadock 1998).
Etiyolojisi bilinmemektedir, ancak daha cok anne
baba tutumlariin ve cocugun miza¢ 6zellikleri-
nin 6nemli oldugu diistiniilmektedir. (Calzada ve
ark. 2004, Satake ve ark. 2004, Webster-Stratton
ve ark. 2004). KO-KGB’de iyi arastirilmamais
alanlardan biri ¢inko, bakir gibi eser elementlerin
diizeyleridir.

Cinko, canlilarda biyolojik sistemlerin normal
islevinde ve gelisiminde 6nemli bir eser element-
tir (Vallee 1988). Cinkonun; proteinlerin, kar-
bonhidratlarin ve lipidlerin metabolizmasinda ro-
li vardir. Birgok metaloenzimin yapisina girer,
olasilikla merkezi sinir sisteminde (MSS) norot-
ransmitter ya da noro-regiilator olarak gorev ya-
par (Frederickson 1989, Vallee ve Falchuk
1993). MSS’de presinaptik uglardaki vezikiiller-
de bulunur (Frederickson ve ark. 1983) Ca+2 ba-
gimli membran depolarizasyonuyla ile glutamat
ile birlikte salinir (Assaf ve Chung 1984), gluta-
mat ve gama aminobutirikasit (GABA) reseptor-
lerinin aktivitesini modiile eder (Vallee ve Falc-
huk 1993). Vezikiiler ¢cinkonun epileptik nobet,
iskemi ve travmatik beyin yaralanmasina, noéron-
larin 6liimiine (eksitotoksik yaralanma) katkida
bulundugu ileri siiriilmiistiir (Frederickson 1989,
Koh ve ark. 1996, Suh ve ark. 2000). Cinko, n6-
rotransmitter icerigini ve reseptor aktivitesini et-
kileyerek beyin islevlerini etkileyebilir (Li ve
ark. 1993, Palma ve ark. 1998, Westbrook ve
ark. 1987).

Bakur; tirozinaz, katalaz, iirikaz, sitokrom C
oksidaz, delta amino leviilinik asit dehidraz, bag
dokusunda amino oksidaz, askorbik oksidaz, sii-
peroksit dismutaz (SOD), dopamin beta hidroksi-
laz ve mono amin oksidaz (MAO) gibi cesitli en-
zimlerin yapisina girer. Ayrica bakirin endokrin
islevler iizerinde 6nemli etkileri vardir (Yorbik
1999, Bremner 1979).

Cinko ve bakir, norotransmitterleri sentezle-
yen ya da ortadan kaldiran cesitli enzimlerin isle-
vi i¢in gerekli oldugundan (Johnson 2001), daha
once dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu,
(DEHB) sizofreni ve otizm gibi ¢esitli néropsiki-
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yatrik bozukluklarda aragtirilmistir (Aysev ve
ark. 1998, Bilici ve ark. 2004, Jackson ve Garrod
1978, Shearer ve ark. 1982, Yanik ve ark. 2004,
Yorbik ve ark. 2004). DEHB olan ¢ocuklarda
plazma cinko diizeylerinin normallere gore diisiik
oldugu, sinirli sayida arastirmada bildirilmigtir
(Bekaroglu ve ark. 1996, Bilici ve ark. 2004, Sta-
robrat-Hermelin 1998, Toren ve ark. 1996).
DEHB olan ¢ocuklarda normallere gore 24 saat-
lik idrar ve sag¢ ¢inko diizeylerinde de diisiikliik
bildirilmistir (Colquhoun ve Bunday 1981).
DEHB olan ¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada
plazma bakir diizeyleri diisiik olarak bulunmugtur
(Starobrat-Hermelin 1998). Sizofrenisi olan kisi-
lerin, beyinlerinin hippokampus bolgesinde
(Goldsmith ve Joyce 1995) ve serumlarinda
(Stanley ve Wakwe 2002) cinko diizeyi diisiik ol-
dugu bulunmustur. Bununla birlikte sizofren has-
talarin plazma (Yanik ve ark. 2004), serum (Gil-
lin ve ark. 1982) ve hippokampus bolgesinin
(Adams ve ark. 1995, Kornhuber ve ark. 1994)
cinko diizeylerinin kontrollerden farkli olmadigi-
ni1 bildiren ¢aligmalar da mevcuttur. Sizofren has-
talarda plazma bakir diizeyi bazi ¢aligmalarda
yliksek olarak bulunmustur (Bowman ve Lewis
1982, Herran ve ark. 2000, Yanik ve ark. 2004).
Bununla birlikte ¢esitli calismalarda plazma ve
idrar (Gillin ve ark. 1982), beyin omurilik sivist
(BOS) (Shore ve ark. 1983) ve beyin (Greiner ve
ark. 1975, Kornhuber ve ark. 1994) bakir diizey-
lerinin kontrollerden farkli olmadigi bildirilmis-
tir. Otizmde ¢inko ve bakir diizeyleri ile ilgili da-
ha once yapilan ¢alismalarda celigkili sonuclar
bulunmaktadir. Shearer ve arkadaslar1 (1982)
sag, Jackson ve Garrod (1978), kan orneklerinde
yaptiklar1 ¢alismalarda otistik grupla saglikli
kontrol grubu arasinda bakir diizeyleri bakimin-
dan anlaml1 bir farklilik bulunmadigini bildirmis-
lerdir. Wecker ve arkadaglar1 (1985) ise otistik-
lerde sag¢ bakir diizeylerinin anlamli derecede dii-
siik oldugunu ileri siirmiistiir. Bagka bir ¢alisma-
da otistik ¢ocuklarin saclarinda bakir (cu) ve ¢in-
ko (Zn) diizeylerinin diisiik oldugu, civa (Hg) ve
kursun (Pb) diizeylerinde ise farkliligin olmadig:
bulunmustur (Sutton ve ark. 1980). Yorbik ve ar-
kadaglar1 (2004) otistik ¢ocuklarin plazma, eritro-
sit ve ¢inko diizeylerinin saglikli cocuklardan da-
ha diisiik oldugunu bildirmiglerdir. Atasoy (1986)
otistik bozuklugu olan c¢ocuklarin saglarinda Cu,
Pb, Mg ve Zn’yu otistik olmayan kardeslerine
gore diisiik; Cu ve Zn’yu ise saglikli normal co-



TABLO 1. KO-KGB Olan Cocuklar ve Saglikli Cocuklarda Plazma Cinko ve Bakir Diizeyleri*.

KO-KGB Grubu Kontrol Grubu t p
(Ortalama+SD) (Ortalama+SD)
P-Zn (ug/dL) 79.2+10 107.8+9 -9.816 00
P-Cu (ug/dL) 119.4+20 122.9+11 =754 AD

*P-Zn: Plazma ¢inko diizeyi; P-Cu: Plazma bakir diizeyi; AD: istatistiksel olarak anlaml1 degil (p>.05).

cuklara gore yiiksek olarak bulmuglardir. Ancak
bilgilerimize gére KO-KGB da plazma bakir ve
cinko diizeyleri aragtirilmamisgtir.

Bu calismanin amaci, KO-KGB olan ¢ocukla-
rin plazma Zn ve Cu diizeylerinin aragtirilmasi-
dir. Caligsmanin varsayimi: KO-KGB olan erkek
cocuklarin, saglikli kontrollere gore plazma ¢in-
ko ve bakir diizeyleri diisiiktiir.

YONTEM

Denekler ve veri toplama araclar

Bu calismaya GATA Cocuk Psikiyatrisi
AD’na aileleri tarafindan getirilen ve DSM-IV
Olciitlerine gore, bir ¢cocuk psikiyatristi tarafindan
yapilan bir psikiyatrik goriisme sonucunda, KO-
KGB tanis1 almig, yaglar1 6-12 yil arasinda olan
21 erkek ¢ocuk alindi. Tamida Yikict Davranim
Bozukluklarinin DSM-IV’e Dayali Tarama ve
Degerlendirme Olgegi (YDB-TDO) kullanildi.
Bu olcek DSM-IV d&lciitlerine goére bozukluklari
sorgulamaktadir. Olgegin degerlendirilmesinde
tani Olgiitlerini karsilayan DSM-IV 6lciit sayisi
ve 6lcek puanlart kullanildi. YDB-TDO niin KO-
KGB alt boliimii 8 maddeden olugsmaktadir ve bu
maddeler DSM-IV maddeleridir. Olgegin bir kes-
me noktasi bildirilmemistir. Olgekte kars1 olma
kars1 gelme belirtileri O (yok), 1 (biraz), 2 (fazla)
ve 3 (cok fazla) olarak puanlanmustir. Olcek pu-
anlarinin degerlendirilmesinde "0 (yok)" ve "1
(biraz)" isaretlemelerinde sorunun olmadig: ka-
bul edildi. YDB-TDO ol¢iitlerinde 2 puan ve
tizerinde olan belirtiler deneklerde sorunun oldu-
gu kabul edildi. DSM-IV’e uygun bir sekilde,
YDB-TDO’de 8 6lgiitten en az 4 6lgiit, 2 ve 2’nin
tizerinde puan almig ise denek caligmaya alindi.
Bu 6l¢egin gegerlilik ve giivenilirligi Ercan ve ar-
kadaslar1 (2001) tarafindan yapilmistir. YDB-
TDO’ niin KO-KGB alt 6l¢eginin giivenilirlik
katsayist .89 olarak bulunmugtur. KO-KGB alt
Olceginin sekiz maddesinin madde-toplam puan
korelasyonu (i¢ gecerlilik) degerleri ise .68 ile
.76 arasinda degismektedir. Olgegin % 93 oranin-
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da dogru siniflama yaptig1 bildirilmigtir. Kontrol
grubu, yas, cinsiyet ve sosyoekonomik diizey ba-
kimindan hasta grubuyla uyumlu, GATA Cocuk
Klinigi’ne ag1 amaciyla gelen 24 saglikli cocuk-
tan olusturuldu. Ailelerinden alinan bilgiye gore,
kontrol grubu ve KO-KGB grubu cocuklarina
herhangi bir 6zel diyet uygulanmiyor ve diizenli
besleniyorlardi. Her iki grubun da boy ve kilolar1
beslenmelerinin dolayli bir gostergesi olarak kay-
dedildi. KO-KGB olan 21 ¢ocugun 13’ii (% 61),
DSM-IV’e gére DEHB tam olgiitlerini de kargili-
yordu. Calisma hakkinda c¢ocuklarin anne ve ba-
balarina bilgi verildi ve calismaya katilim onayla-
r1 alindi. Caligsmaya dahil edilme olgiitleri, denek-
lerin anne babalarindan yazili onay alinmasi; epi-
lepsi nobeti, ciddi kafa travmasi, organik beyin
hasari, beslenme bozuklugu, kronik ishal ya da
diger akut ya da kronik fiziksel ya da sizofreni,
mental retardasyon gibi psikiyatrik hastalik 6ykii-
siiniin olmamasidir. Caligmanin degerlendirilme-
sinde cinsiyetin olas1 karigtirict roliinii ortadan
kaldirmak icin sadece erkek ¢ocuklar calismaya
dahil edilmisgtir.

Kan ornekleri

Deneklerden bir gecelik aclik doneminin ar-
dindan sabah 9 ile 10 saatleri arasinda tripotassi-
um etilendiamintetraastic acid (EDTA) iceren
cam tiiplere 10 ml. kan alindi. Ornekler 4 santig-
rad derecede 4000 rpm’de 15 dakika siire ile
santrifiij edildi. Plazma ve eritrosit suspansiyon-
lar1 ayrigtirilarak —70 C°’de saklandi. Plazma ¢in-
ko ve bakir diizeyleri alevli atomik absorbsiyon
spektrofotometresi (Varian, 30/40, Australia) ile
olciildii.

Istatistiksel analiz

Verilerin istatiksel degerlendirmesinde Stu-
dent t-test kullanildi. Cinko ve bakir diizeyleri ile
YDB-TDO’ niin KO-KGB 6lgek puanlar1 arasin-
daki iligki Pearson korelasyon testi ile aragtirildi.
Testlerde istatistiksel anlamlilik diizeyi .05 olarak
alind1.



BULGULAR

Plazma c¢inko ve bakir diizeyleri arastirilan
KO-KGB olan ¢ocuklarin yag ortalamalar1 (8.6+
2.0 yil, yag aralig1: 6-12 yil) ile saglikli kontrol
grubunun yas ortalamasi (8.3+2.1 yil; yag aralig:
6-12 yil) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik yoktur (t=.611; p>.05). KO-KGB olan
cocuklarin viicut kitle indeksi (body mass index,
BMI) ortalamasi (17.4+1.9 kg/m?2) ile kontrol
grubunun BMI ortalamasi (16.7 + 1.7 kg/m?) ara-
sinda istatistiksel olarak farklilik yoktur
(t=1.433; p>.05). KO-KGB olan ¢ocuklarin orta-
lama egitim siireleri (2.6 £ 2.0 yi1l) ile, saglikli
kontrol grubunun egitim siireleri arasinda (2.3+
2.1 yil) istatistiksel olarak onemli bir farklilik
yoktur (t=.611; p>.05).

Deneklerin ¢inko ve bakir diizeylerinin anali-
zi Tablo 1’de 6zetlenmigtir. KO-KGB olan ¢o-
cuklarin 6’sinda (% 28.6) plazma ¢inko diizeyleri
70 pg/dL’nin altinda idi. Kontrol grubunda olan
cocuklarin hicbirinde 70 pg/dL’nin altinda ¢inko
diizeyi saptanmadi. KO-KGB olan ¢ocuklarin or-
talama plazma cinko diizeylerinin (79.2+10
pg/dL) saglikli ¢cocuklarin ortalama plazma ¢inko
diizeylerinden (107.9+9 pg/dL) diisiik oldugu
tespit edildi (t=-9.716; p<.05). KO-KGB ile bir-
likte DEHB ek tanist olan 13 ¢ocugun ortalama
plazma ¢inko diizeyleri 78.2+10 pg/dL, plazma
bakir diizeyleri ise 125.6+20 pg/dL olarak bulun-
du. Tiim grupta, plazma bakir diizeyleri agisin-
dan, KO-KGB olan cocuklar ile saglikli cocuklar
arasinda onemli bir farklilik yoktu (Tablo 1; t=-
154; p>.05). KO-KGB olan ¢ocuklarin YDB-
TDO niin KO-KGB 6l¢ek puanlarinin ortalamasi
14.5+5.2 olarak tespit edildi. Plazma bakir ve
cinko diizeyleri ile YDB-TDO’niin KO-KGB 6l-
cek puanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir korelasyon yoktu (p>.05; sirasiyla r=.42;
r=.44).

TARTISMA

Bir cok yazar, KO-KGB’nin genlerin, miza-
cin ve diger yapisal etkenlerin sosyal etkenlerle
etkilesimi sonucunda meydana geldigini diigiin-
mektedir. KO-KGB olan cocuklarin ailelerinde
yikici davranim bozukluklari, DEHB, madde
kullanim bozuklugu ve miza¢ bozukluklar1 daha
sik goriilmektedir. Bu bozukluklarda da benzer
sekilde genlerin, sosyal, cevresel ve biyolojik et-
kenlerin rol oynadig ileri siiriilmiistiir. KO-KGB
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ile ilgili yapilmis biyolojik aragtirmalar yazinda
cok azdir. van Goozen ve arkadaglar1 (1998) KO-
KGB’de diisiik kortizol diizeyleri bildirmiglerdir.
Testesteron yiiksekliginin de erken yasta bagla-
yan agresyonla birlikte oldugu bildirilmistir (Bur-
ke ve ark. 2002). Ergenlerde kalp atim sayisinin
diisiikliigli antisosyal davraniglarla birliktedir ve
daha sonraki su¢ isleme oranini tahmin ettirdigi
bildirilmigtir (Burke ve ark. 2002). KO-KGB
olan erkek cocuklarda kontrollere gore kalp atimi
sayisinin az oldugu gosterilmistir, iistelik deney-
sel olarak olusturulan hayal kirikliginda KO-
KGB olan cocuklarda kontrollere gore kalp atim
sayisinin daha fazla oldugu bildirilmistir (van
Goozen ve ark. 1998).

Bu ¢alisma KO-KGB olan ¢ocuklarda plazma
cinko diizeylerinin kontrol grubuna gore diisiik
oldugu, bakir diizeylerinin ise farkli olmadigini
gostermistir. KO-KGB olan ¢ocuklarin %
28.6’sinda plazma ¢inko diizeyleri 70 ug/dL’nin
altindadir. Plazma cinko diizeyleri ile YDB-
TDO’niin KO-KGB alt boliimii 6lgek puanlari
arasinda iligki bulunmamustir. Cinko eksikligi, di-
yetteki cinko azligina, emilimdeki azalmaya, ati-
Iimdaki artmaya ya da ¢inko metabolizmasindaki
bir soruna bagli olarak olusabilir (Cavdar ve ark.
1983). Ancak bu calismada KO-KGB olan ¢o-
cuklardaki saglikli kontrol grubuna gore plazma
cinko diizeyinin diisiikliigliniin nedeni bilinme-
mektedir. Olas1 nedenlerden biri beslenmedeki
sorunlardir. Klinik gézlemlerimize goére KO-
KGB olan c¢ocuklar, anne ve babalarina olan tep-
kilerini yemek yemeyerek verebilmektedirler.
Ancak bu calismada KO-KGB olan cocuklar ile
kontrol grubunun viicut kitle indeksi arasinda
onemli bir farklilik bulunmamustir. Bununla bir-
likte 6gilin atlama ya da tek tip beslenme, ¢esitli
eser elementlerin eksikligine neden olabilir. Bil-
gilerimize gore yazinda KO-KGB’de ¢inko dii-
zeylerini aragtiran bir caligma yoktur.

KO-KGB % 25-60 oranlarinda dikkat eksikli-
§i hiperaktivite bozuklugu (DEHB)’na eslik eder.
Bu calismada da KO-KGB’nin % 61’inde DEHB
ek tanisi vardi. DEHB’de sinirli sayida caligmaya
kargin, ¢inko eksikligi bildirilmistir (Bekaroglu
ve ark. 1996, Bilici ve ark. 2004, Starobrat-Her-
malin 1998, Toren ve ark. 1996, Colquhoun ve
Bunday 1981). Bu sonuglar DEHB ek tanisinin
bir sonucu olabilir.

Diger taraftan Tiirkiye’de 2067 kisi ile yapilan



bir ¢alismada plazma ¢inko diizeyleri 13.92+2.60
umol/L (91.05+17 pg/dL) olarak bildirilmistir
(Yiiregir ve ark. 1998). Bu durum KO-KGB olan
cocuklarda plazma ¢inko diizeylerinin, normal
populasyonun ¢inko degerlerinin alt sinirina ya-
kin oldugunu gostermektedir. Cinko eksikligine
bagli klinik bulgular arasinda biiyiime geriligi,
iktiyoz, pika, tat ve koku duyarliliginda azalma,
anoreksi, huy degisikligi, letarji, libido kaybi, hi-
pogonadizm, konsantrasyon bozuklugu, parake-
ratoz, yara iyilesmesinin gecikmesi, hiicresel ba-
gisikligin bozulmasi, karanliga uyumun bozul-
masi, fetal anomaliler, sinirlilik, ataksi, anemi,
alopesi, tirnak distrofisi, fotofobi, diyare, kilo
kayb1, kaseksi ve oliim sayilabilir (Sayal 1986).
Ancak bu ¢alismada ¢inko eksikliginin klinik
bulgular: sistematik olarak sorgulanmamuistir.
KO-KGB olan bu ¢ocuklardaki kontrol grubuna
gore goreceli diisiik ¢inko diizeylerinin metabolik
ve klinik 6nemi bilinmemektedir.

Cinko eksikligi, melatonin sekresyonundaki
azalma ile birlikte olabilir. Melatonin serotonin
sentezini uyarmaktadir (Aldegunde ve ark.
1985). Merkezi serotonin eksikligi, agresif davra-
niglar ve diirtiisellik (impulsivite) ile birliktedir
(Lucas ve Hen 1995, Snoek ve ark. 2002). KO-
KGB/davranim bozuklugu (DB) olan ¢ocuklarda
plazma 5-HIAA diizeylerinin diisiik oldugu bildi-
rilmigtir ve 5-HIAA diizeyleri bu ¢ocuklardaki
agresyonla negatif korelasyon gostermektedir
(van Goozen ve ark. 1999). Bu nedenle, KO-
KGB’de gozlenen davranis bozukluklari ¢inko
eksikligi ile birlikte olan melatonin ve serotonin
diizeylerindeki diisiikliikten kaynaklanabilir. An-
cak, bilgilerimize gore KO-KGB’de melatonin
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metabolizmasi aragtirllmamigtir.

Bakirin yiiksek miktarlari norotoksiktir, bilig-
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