
MALNOTRISVONLU COCUKLARDA BAKIR METABOLUZMASI (*) 

Dr. Zeki Erdogmu~- Dr. Nevin Bozbora. Dr. Ahmet Alver- Dr. Sabiha Pala (**) 

Hastanemiz Qocuk servislerine mtiracaat eden ve yatan slitgocuk
larmm en onemli k1smm1 ge§litli derecede malntitrisyonlu bebekler 
olu§turmaktadir. Slit gocugu ve ktigtik gocukluk ya§larmm problem
lerinin ba§hcalanndan olan malnlitrisyon bir gok toplumun oldugu 
gibi bizim de en onemli sorunlanm1zdan biridir. Bunlara sosyoekono
mik ko§ullar, hatah diyet, ge§itli malapsorbsiyon hastahklar1 enfek
siyonlar, konstittisyonel bozukluklar neden olmaktad1r. Malntitrisyon
da aneminin gok s1k gorlildligli de bir gergektir. Bu anemilerin sebep
leri besi v·e demir ile ilgileri hastanemizde bir QOk ara§tirmalara ko
nu olmu§tur. Bak1rm anemiye etkisi, ·demir metabolizmas1 ve besi ile 
ilgisi ise big ara§tlnlmaml§tlr. Halbuki dab a k1rk y1l once bile Joseph 
yalmz slitle beslenen anemili bebeklerde demir ile bak1r eksikligin
nin beraberce bulundugunu bildirmi§tir. Son y1llarda yap1lan gah§ma
larla da slit gocuklarmda beslenme kokenli hipoproteinemi, hipofer
remi, hipokapremili vakalar rapor edilmi§tir. Ag1r protein eksikli
ginde (Kwashiorkor gibi) serum seruloplasmin ve total bak1r seviye
lerinin dti§i.ik oldugu gorillmli§tlir. Bizde ilging buldugumuz bu ko
nuya 24 malntitrisyonlu gocukta egildik. Serum bak1r miktarm1 Merc
kotest metodu ile saglad1k. Elde ettigimiz neticeleri tartl§madan evvel 
insan vticudunda bak1r metabolizmasma k1sa bir goz atahm. 

Bak1r besilerde yaygm halde bulunur. Baklagiller, ceviz, fmd1k 
ve benzerlerinde % 1 mg., sebzelerde % 1 mg., karacigerde % 4-5 mg., 
inek slitlinlin litresinde 0,2 mg., anne slittinde ise 0,1 mg bak1r bulunur. 
Gorliltiyor ki anne ve inek stitli demir gibi bak1rdan da gok fakirdir. 
Gtinllik besin ortalama 1,5 mg. bak1r kapsar glinllik ihtiyag gocukta 
0,05 - 0,1 mg./kg., yeti§kinde 0,6-2 mg. d1r. Bakmn vticuda giri§i ve 
atihmmda tablo bize yard1mc1 olabilir. 

( *) 28.1.1976 gi.inii f;li§li <;;ocuk Hastanesi bilimsel toplanhsmda teblig" edil
mi§tir. 

( ** ) f;li§li <;;ocuk Hastanesi ill. <;;ocuk Klinig"i §ef, §ef Muavini, Ba§asis t a m 
ve Asistan Dr.'u. 
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Besi Bakm--_. Barsak Fe~es % 16 

i r ~ Karaciger ~ 8 mgr. 
Bak1r Albumin ~ 1 

Doku.~====:; % 4 - % 10~ Seruloplazmin % 90-96 

Kemik lliili0~n f BObrek-ldrar% 7 

'Eritrosit 

Yeti§kin insanda 100-150 mg. kadar bak1r vard1r. Kimyasal ve 
spektroskopik analizler bu elementin her organda bulundugunu gos
termi§tir. En biiylik miktarda karaciger, bObrek, kalb, kemik, kas, 
barsak, beyin ve saQta toplanmi§br. Fakat kitlesiyle oranlamrsa en 
QOk karacigerde depolanmi§br. 

Plazmada Total Bak1r: Y eni doganda 
ilk 24 saatte 
ikinci haftada 
Altmci aya kadar 
6 ay 5 ya§ aras1 
5-17 ya§ aras1 
Yeti§kin erkekte 
Y eti§kin kadmda 
Hamilelikte 

160 mg./100 cc. 
50 mg./ 100 cc. 

100 mg./100 cc. 
70 mg./100 cc. 

27-153 mg./ 100 cc. 
94-234 mg./100 cc. 

109 mg./100 cc. 
120 mg./100 cc. 
250 mg./100 cc. 

Besi ile alman bak1r barsaklarm tist k1smmda emilir. Ve kana 
geger. Kanda % 4-10 u albuminle birle§ir. % 90-96 s1 serumda globu
linle birle§erek seruloplasmini olu§turur. Albuminle birle§en k1sm1 do
kulara dagi11r. Biitiin doku hticrelerinin fonksiyonel yap1 elementle
rinden birisi oldugundan tutulu§u dokularm ihtiyac1 ile yakmdan il
gilidir. Dokudan kana gegen az miktar1 % 7 mg./gtinde tiriner sistem
de % 16 s1 da intestinal kanal boyunca kaybolur. 

Seruloplasmin alfa-2 globulindir. Mavi renktedir. Her molekiiltine 
sekiz atom bak1r baglanmi§br. Mol ag1rhg1 160.000 - 151.000 olan bu 
proteinin vticutta yap1lmas1 esnasmda bak1r girer. Seruloplasminin 
bak1n ancak proteinden aynld1ktan sonra reaksiyon verir ki buna 
indirek reaksiyon denir. Albumine bagh bak1r ise direk reaksiyon ve
rir. Wilson hastahgmda plasma seruloplasmin belirgin §ekilde azal
mi§br. Plasmada eritrositlere sadece seruloplasmin bakmnm gegtigi 
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Gubler, Wintrop ve arkada.§lan tarafmdan soylenmi§ ise de tam ke
sinlik kazanmami§tlr. Son ylllarda seruloplasmin oksidaz etkisi ileri 
stiri.ilmti§ttir. Oksidaz gibi hareket ettigi ve indirgendiginde bakmm 
verebilir. Boylec·e bakmn transport mekanizmas1 olarak hareket ettigi 
fikrine uymaktad1r. Kurutulmu§ eritrositlerden ortalama 89 mg./ 100 
cc. bak1r bulunur. Eritrosit bakmmn % 6 sm1 hafif ye§ilimsi mavi 
renkte olan eritrokuprein kapsar. Eritrokupreinin mol ag1rhg1 35.000, 
bunun % 33 ti bak1rd1r. Ortalama olarak eritrositlerde 16 mg./100 cc. 
Eritrokuprein bulunur. Eritrokuprein yap1s1 d1§mda kalan bak1r non
eritrokuprein adm1 ahr. Pernisiyoz anemide eritrosit bak1rmda onemli 
ytikselme gortiltir. Karacigerde hepatokuprein adh bak1rh protein el
de edilmi§tir. !nsan hepatokupreini iki degerli % 0,03 bak1r kapsar. 
Rengi ye§ildir. Wilson hastahgmda diger dokularm yamnda ozellikle 
karacigerde bak1r miktan <_tok artmi§tlr. Anemili <_tocuklarm karaci
gerinde anemisiz <_tocuklara k1yasla daha az bak1r bulunur. Cherbulier 
ve Ansbacher normalde karacigerde 5,4 mg./kg (ya§ doku) da bak1r 
oldugunu gostermi§tir. Sirotik karacigerde ise bu miktar ortalama 
20,8 mg./Kg. d1r. Bak1r ihtiva eden otuz kadar enzim veya protein 
olmakla beraber bunlarm baz1lan tam aydmlanmami§tir. Bunlar Nal
kin ve Malmstron tarafmdan tasnif edilmi§tirler. Bu sahada geli§me 
o kadar h1zhd1r ki bu tasniften sonra ikisi <_tok yeni olan en az sekiz 
tane daha enzim bulundugu bildirilmi§tir. 

Bakmn aktif rol oynad1g1 enzimler §unlardir: 

1 - Dioksijen ta§IYICilar: Artropodlarda bulunur. Fonksiyon 
olarak hemoglobin vazifesi gortirler. 

2 - Elektron ta§Iyicilar: Sell tiler oksidasyon ve reduksiyonda 
rol oynarlar. Ye§il bitkilerin al<_tak moleki.il ag1rhkh koyu mavi renkli 
plastosiyoninlerdir. 

3 - Amin ve diger oksidazlar: Olduk<_ta ytiksek mol ag1rhkh 
heterojen bir gruptur. Bak1r atomlarmm hepsi olmamakla beraber 
bir k1sm1 oksidasyon s1rasmda iki degerli halden bir degerli hale ge
<_ter . .Seruloplasmin de dioksijenle demir ikinin demir li<_te oksitlenme
sini katalize eder. 

4 - Mitokondrokuprein: Neonatlarm karacigerlerinin mito
kondriyalarmdan izole edilen bu enzim ag1rhgmm % 4 linden fazla ba
kir konsantre edebilmesi ve yar1 sistin gruplarmm ytiksekligi baki
mmdan dikkate deger. 

5 - Cu-Zn Enzimi: Serebrokuprein, eritrokuprein ve hepato
kupreine idantik olduklar1 ve her molekliltintin iki bak1r ve iki <_tinko 
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atomu kapsad1klar1 bilinmektedir. Bu bile§imler bir hiperoksidaz ola
rak rol oymyabilirler. 

6 - Baktr-demir flavin enzimleri: Nitrit, nitrit oksid ve hipo
nitrit redi.iktazlarmm bu tip enzimler olduklar1 soylenmektedir. 

7 - Bak1r-demir-porfirin enzimi: Sitokrom - C oksidaz ola
rak bilinen enzimdir. Bu enzimin oksijene olan yliksek ilgisinde pro
teinin bak1r kapsammm rolli olsa gerektir. 

Vazifeleri: Gorlildligii gibi bak1r bir ~ok enzimin kofermentidir. 
Tyrosinase, monoaminooksidaz, lirikas, cytochrom- C, delta-amino
levlinilic acide dehydrase'nin faaliyeti i~in gereklidir. 

Eritropoetik sisteme etkisine s1ra gelince, eritrositlerin yaptmm
da esansiyel bir rol oynar. Aym zamanda eksikliginde eritrositlerin 
ya§am sliresinin ktsaldtgt deneylerle gosterilmi§tir. Ve nihayet demi
rin absorpsiyonunda rol oynar. Demirin gastrointestinal mukozadan 
emilmesinde ilk safhada rolli yoktur. Ancak mlikozadan kana ge~me
sinde aktif rol oynamaktadtr. Depo demirinin serbest btraktlmasmda 
rolli oldugu gibi hem formasyonunu da katalize eder. Bundan dolay1 
demir ve bak1r eksikliginde yalmz demir verilmekle bu maddenin ka
racigerde kullamlamtyacagt, karaciger ve dalakta depo edildigi, an
cak laz1m gelen miktarda bak1r verildiginde demirin kullamlabildigi 
yap1lan deneylerle anla§llrru§tlr. 

Bak1r karansmm gortildligli haller: 
Alimanter (uzun zaman slit ve unlu g1dalarla beslenmek): Kwas

hiorkor, ~oliyak hastahgt, Spru, idiyopatik hipoproteinemi, slit ~ocugu 
enteropatisine bagh hipoferremi, nefrotik sendrom gibi devamh pro
tein kay1plan, Wilson hastahg1 ve katabolizmasmm htzland1g1 haller
dir. Eksikliginin klinigine gelince, insanlarda anemi, notropeni, kolla
jen ve elastik dokularda defektler, iskelet yap1s1 ve kardiovaski.iler 
sistemde lezyonlar, sinir sisteminde demiyelinizasyon ve dejenerasyon 
yapabilir. Bliylime durur. Ktllarda seyreklik ve pigmantasyon olur. 
Slit azahr kemiklerde deformite ve spontan kmklar olur. Bunlardan 
bir k1sm1 hakiki diyete bagh kalsiyum eksikligi olabilir. Fakat ~ogun
lugunda enteropati tarif edilmi§ olup bu da barsaklardan seruloplas
min kaybma neden olabilir. 

Hepatolentikliler dejenerasyon olan Wilson hastahgmda eskiden 
s.eruloplasminin sentezinde bozukluk oldugu samhrken buglin intra
selliller olarak depo edilen proteinin yap1smda anormallik oldugunu 
gosteren deliller bulunmu§tur. Wilsonda serum seruloplasmin ve to
tal seviyeleri ~ok dli§i.iktlir. 'Oriner Cu ise artmt§tlr. Karaciger sirozun-
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da ise idrar Cu artmi§ fakat serum Cu ve seruloplasmin seviyelerinde 
ylikselme gorlilmli§tlir. Kwashiorkor gibi ag1r protein eksikliginde se
rum seruloplasmin ve total Cu seviyelerinin dli§lik oldugu vakalar go
rillmli§tlir. Protein kaybma yol ac;;an kronik enteropatilerde ve diya
relerde bak1r bagarsak lumeni ic;;ine seruloplasmin §eklinde gec;;er ve 
a:tlhr. Bunlarda Cu absorpsiyonu da azalmi§tlr, ytiksek bak1rh diet 
verilmezse serum Cu seviyesi dti§er ve eksiklik belirtileri ortaya c;;1kar. 
Kwashiorkor refrakter bir anemiye sebep olabilir. 

Menkes Kinky sendromu: Sekse bagh resesif gec;;en bir kondtis
yondur. Burada Cu ic;;in enterik bir transport bloku vard1r. Uzun kemik 
degi§iklikleri geni§ arterial bozukluklar ve btiytimede gerilik vard1r. 
Kronik hemodializ yapllan hastalarda ise Cu intoksikasyonu rapor 
edilmi§tir. 

Klinik Qalt§mamtz: 1974-1975 y1llarmda yatan hastalar arasmdan 
sec;;ilen 24 malntitrtisyonlu slit c;;ocugunda plasmada demir ve Cu mik
tarlarl Merckotest metodu ile tayin edildi. Aynca geni§ anamnez alm
dl, ozellikle beslenme anemnezi c;;ok geni§ tutuldu. Hb, eritrosit, lo
kosit, perifer kan say1m1 ve kemik iligi muayenesine tabi tutuldu. Mal
ntitrisyon te§hisi vticut ag1rhg1 olc;;iller ve klinik bulgulara dayamla 
rak kondu. Aym ya§ gurubundan 5 c;;ocuk kontrol gurubu olarak alm
dl. Kontrol gurubu olarak ald1g1mlz tam saghkh bebegin en ktic;;tigti 
2 ayhk serum Cu 120 Mg/ 100 ml, en btiytigti 24 ayhk serum Cu 132 
Mg/100 ml. Dtinya litarattirlinde normal degerler 6 ay - 5 ya§ aras1 
27-153 Mg/100 Malntitrisyonlu vakalar1m1zm ya§lan 6 ay- 24 ay ara
smda, ya§ ortalamas1 12,7 ayd1r. 24 vak'anm 2 si k1z 13 li erkektir. 

6 ay serum Cu 32Mg/100 ml 
24 ay serum Cu 142Mg/100 ml 
24 vak'ada ortalama serum Cu 161Mg/ 100 ml 

Vakalar1m1zm ortalama Cu degerleri literattirdeki degerlerle kl
yaslandigmda normal s1mrlarm alt hududuna yakm bulunmu§tur. 

Serum demiri normal guruplarda: 

4 ayhk bebekte s.FE 110Mg/100 Ml 
24 ayhk bebekte s.Fe 140Mg/100 Ml 
Ortalama 90-150 Mg/ 100 Ml 
Vak'alanm1zda 

4 ayhk malntitrisyonlu bebekte S.Fe 40Mg/100 Ml 
24 ayhk » » » 52Mg/100 Ml 
Ortalama » » » 4 7Mg/ 100 Ml 
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Vakalar1m1zda serum Fe ve Cu seviyeleri arasmda tam bir mate
matiksel paralilizim olmamakla beraber serum bak1r degerlerinin nor
malin alt s1mrma dogru dti§mesi oranmda Serum Fe de normalin al
tma dli§er. 

Vaka 4 (10 ay) Serum Cu 29 S.Fe 32 
Vaka 24 (7 ay) » » 30 » 35 
Vaka 7 (9 ay) » » 40 >> 42 
Dli§lik baklr degerleri 7 vak'ada gorilldli. 

Bu bebeklerin hepisinin kilolari, ya§larma gore gok dli§lik oldu
gu saptanmi§tlr. Hig anne slitli almay1p halen yalmz slitle beslendik
leri zaman zaman ishal ve kusma §ikayetleri oldugu anamnezde og
renilmi§tir. <;;ok yliksek serum Cu degerleri ( vaka 17 de) gorillmli§tlir. 
Bebek 12 ayhk olup 6 ay anne stitti yanmda slit, ek g1da muhallebi, 
meyva sular1, sebze pliresi verilmi§. Cu ·eksikliginin en erken hematolo
jik belirtisi olan notropeni belirgin olarak gorillmedi. Serum bak1r de
gerlerinin hepsinde normalin altmda olmamas1 buna neden olarak gos
terilebilir. Vakalarm perifer formilltinde mikrositoz, anizopoikilositoz 
ve hipokromik hticreler gorlildli. 

Kemik iliginde eritroid hiperplazi, polikromotofilik mikro-normo
blastlar hakimdi. 

Literatlirdeki gah§malarda bulunan degerlerin dti§lik olu§unun ne
denleri §unlar olabilir: 

1. Vakalarda kronik anteropa:ti tarif edilmi§tir. Bu da bakmn 
barsak kanalmdan seruloplasmin §eklinde kaybma yol agar. 

2. Mamalar plastik ve cam kaplarda yapumi§tlr. Bu da ba
knm mamalara bu yolla bula§masmi engeller. 

3. Bir gurup gocuklarda bak1r noksanhg1 ytiksek kalorili besi 
ile geli§melerinin h1zlandmlmas1 ile ortaya g1km1§br. 

Bizim gah§malarda serum Cu miktarmm normalin alt s1mrma 
yakm bulunmakla beraber gok dti§lik bulamayi§Imiz vakalarimizda 
kronik enteropati, ag1r enfeksiyon, ag1r malabsorpsiyon olmayl§l ile 
ag1klanabilir. Ayr~ca Tlirkiye'de besinlerin haz1rlam§1 s1rasmda metal 
kaplarm kullamll§mm gok yaygm cldugu bilinen bir gergektir. !yi 
beslenemiyen her bebek, ~ocuk, veya eri§kin, anemi olsun veya olmasm, 
notropeni, patalojik fraktlirler, radyolojik kemik degi§iklikleri yonlin
den gozlenmelidir. Bunlarda gorlilecek dli§lik serum bak1r1 veya seru
loplasmin seviyesi bak1r noksanhgm1 dogrular. 



-252-

Ozet 

24 Protein-Kalori malniitrisyonlu slit QOcugunda serum bak1r se
viyeleri (seruloplasmin ve total bak1r seviyeleri) Merchotest metodu 
ile saptanmi§, ve normalin gok altmda bulundugu gortilm~tiir. Mal
nutrisyonlu QOcuklarda bakmn demirle birlikte anemi tizerinde etki
leri oldugu gosterilmi§tir. 

Summary 

Seruloplasmin and total copper in P.K.M. infant has been esti
mated. They found very low from normal level and their effect at 
anemie of this children has been shown. 
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