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İNCELEME YAZlLARI 

ESER ELEMENT OLARAK BAKlR 
VE İLGİLİ KLİNİK DURUMLAR 
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COPPERASA TRACE ELEMENT AND RELATED CLINICAL CONDITIONS 

SUMMARY 

FazılAYDIN 

Şükrü ULUSOY 
ZiyaMOCAN 

Hilal MOCAN 
YusufUZUN 

Copper is one of the important trace elements. It has an important role in iron me
tabolism. 

In copper deficiency, hypochromic anemia, neutropenia, osteoporosis Iike clinic defects 
can be seen. 

In copper excess elinical conditions such as Wilson's Disease (Hepatolenticular De
generation), acute and chronic copper toxicity may arise. 

Serum copper concentration may increase in pregnant women, using oral contraceptives, 
Addison's disease, different kinds of cancers, infections, inflammatory events and in en
demic goitre. 

(Key Words: Copper Deficiency, Copper Excess) 

ÖZET 
Bakır önemli eser elementlerdendir. Demir metabolizmasında önemli rol oynar. 
Bakır eksikliginde hipokrom anemi, nötropeni osteoporoz gibi klinik bozukluklar 

görülebilir. Bakır fazlalıgı durumunda Wilson (Hepatolentiküler Dejenerasyon), akut ve kronik 
bakır toksisitesi gibi klinik durumlar oluşabilir. 

Serum bakır seviyeleri oral kontraseptif alan kadınlarda, gebelerde, Addison Hastalıgında 
çeşitli kanserlerde, çeşitli enfeksiyon ve inflamatuar olaylarda, endemik guatr da artabilir. 
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Bakır 

Bakır, Cytochrome C Oxid~se, Se
ruloplazmin, Arnine O:ı<:idase, Uricase, Tyro
sinase, Dopamin B-Hiydroxylase, Super
oxide Dismutase gibi birçok metallo
enzimin. integral· komponentidir. En önemli 
eser elementlerdendir. 

1928'de Hart ve arkadaşlan tavşanlarda 
kan yapımı için demire ilave olarak, bakırın 
da gerekli olduğunu g()stermişlerdir. Bakır; 
demir metabolizmasında.·önemli rol oynar. 
Bakır eksikliği olanlarda demir ab
sorbsiyonu bozulur ve ağır bakır eksikliği 
durumlannda anemi görülür. 

Son yıllarda bakırın kanserdeki rolü 
üzerine yapılan çalışmalarda, kanserli has
talarda serum bakır seviyeleri yüksek bu
lunmuş fakat bakır yüksekliğinin kanser 
oluşması üzerine ol~n etkisi tam olarak 
açıklanamamıştır (1, 2). 

Seruloplazmin major plazma bakır pro
teinidir. Seruloplazmin ferro (++) demiri 
plazma transferrinine bağlanmadan önce 
ferri (+++)demir haline oksitler (3). 

Bakır Metabolizması 

ABSORBSiYON VE TRANSPORT: İn
sanlarda bakır duodenum ve mideden ab
sorbe edilir. Bakır absorbsiyonu ve re
tansiyonu diyetle alınan metalin kimyasal 
formuna, diğer birçok mineral ve organik 
maddelerin diyetlerdeki miktarlarınq., in
testinal muhteviyatımn asidite derecesine 
bağlıdır (10). 

Bakır absorbsiyonu; Alkali PH, demir 
sülfat, çinko ve kadmiyum tarafından 
azaltılır .. Bu durum çeşitli katyonlar arasında 
intestinal seviyede bağlama yerleri açısın
dan bir yarışmanın olduğunu düşündürür 
(3, 4). 

Bir insanın günlük diyetle 2 - S mg bakır 
aldığı gösterilmiştir .. Bunun 0.6- 1.6 mg 
(%32)'si absorbe edilir. 0.5 - 1.3 mg safra ile 
atılır, 0.1 - 0.3 mg direkt olarak barsaklara 
geçer ve 0,01 - 0,1 mg/ gün idrada atılır (3). 

Bakırın önemsiz bir miktan terle atılır. 
Her menstrüel siklusta ortalama 0.5 mg 
bakır kaybedilebilir. Laktasyondaki kadın-
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larda sütle günde 0.4 mgr kadar bakır kay
bedilebilir. Fakat bu durumun lak'
tasyondaki kadınlarda nütrisyonel bir teh
like yapabileceği gösterilmemiştir. Absorbe 
edilen bakır albümin tarafından karaciğere ·' 
taşımr ve . burada depo .edilir (çoğu me
tallothionenin-like Coproproteinler 0Iarak). 
Karaciğerden bakırin çok az bir miktarı ami
noasit kompleksleri şeklinde salınır. Büyük 
kısmı ise seruloplazmin · şeklinde sahmr ki 
dolaşan plazmadaki bakırın .% 90-9S'i se
ruplazmin şeklindedir. Seruplazmin en 
önemli bakır oksidaz enzimindir ve oksidaz 
aktivitesi seruplazmin proteinlerinin im
muno kimyasal metodlarla tayin edilen 
değerleri ile ekseriya ilişki gösterir (3, S). 

Erişkin bir insan vücudunda Yaklaşık 80 
mg bakır bulunur. Bunun 8 mg'ı karaci
ğerdedir. Karaciğerden sonra diğer yoğun 
olarak bakır ihtiva eden orgaıilar. sırasıylq • 
beyin kalp ve böbreklerdir. Adale ve ke
miklerin ihtiva ettiği bakır seviyeleri 
düşüktür, fakat kitle olarak büyük ol
duklarından dolayı vücuttaki bakırın % SO 
kadarı adela ve kemiklerde bulunur~ Anor
mal yüksek ·. karaciğer bakır kon
santrasyonları; Talasemi, Hemokromatozis, 
Karaciğer Sirozu, The, karsinoma, Ağır kro
nik hastalık anemisi ve Wilson hastalığında 
bulunur. Plazma bakır konsantrasyonlan 
(Ortalama ve Standart Sapma): 

Erkeklerde : lOS .S ± Sf.!/ dL 
Kadınlarda: 114 ± 4.7 J.!/dL 
Serum bakır miktarı gebelikte ve oral 

kontraseptif kullanan kadınlarda yüksektir 
(3,4). 

KUPROENZİMLER 
Önemli kuproenzimlerin fonksiyonianna 

göre sınıflandırılması (6, 7). 
1- Oksidaz: 

- Si tokrom-C oksidaz 
- Seruloplazmin 
-Amin Oksidaz 
- Urlkaz 

II- Hidroksilaz 
-Tirozinaz 

- Dopamin B-hidroksilaz 
III- Superoksit dismutaz 
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Seruloplazmin: İlk kez 1944 yılında 
Holmberg tarafından izole edilmiştir. Total 
serum bakınnın %95'ten fazlası bu proteine 
bağlıdır. Karaciğerde sentez edilir. Plaz
mada bulunan mavi bir kuproproteindir. 

Seruloplazminin belli başlı görevleri; 
- Seruloplazmin, Ferro haldeki demiri 

ferri demir haline oksitleyip transfercin ile 
birleşmesini sağlayarak hemoglobin sentezi 
için ilgili dokulara taşınmasını sağlar. 

- Seruloplazmin bakır taşıyıcı bir pro
teindir. 

- Seruloplazmin biyogenik aminlerin 
regülasyonunda da rol oynar (3, 6, 8). 

BAKlR EKSİKLİGİ İLE ILGiLi 
ÖNEMLİ KLİNİK DURUMLAR: 
I) BAKIR EKSİKLİGİ: İnsanlarda bakır 

eksikliğine bağlı birçok klinik dururnlar tes
pit edilmiştir. Prematürite, malnütrisyon, 
malabsorbsiyon, kronik diyare, hi
peralimentasyon, uzun süre diyetle yetersiz 
bakır alan ve sadece sütle beslenen 
çocuklarda bakır eksikliği olabileceği 
gösterilmiştir. 

Prematür çocuklarda bakır eksikliğinin 
sık görülmesinin nedeni muhtemelen bun
larda karaciğer ve dalakta bakır de
polamasının az olması ve de bu çocukların 
uzun süre sadece sütle beslenmek zorunda 
kalmalandır. Ayrıca yetersiz protein 
alınması da bakırın taşınması ve de
polanmasında yetersizliğe neden olarak 
bakır eksikliği oluşturabilir (3, 9, 10). 

Bakır eksikliğinin klinik semptomları: 
1. Nötropeni ve Hipokromik anemi, sa

dece oral bakır tedavisine cevap verirler, 
ayrıca demir tedavisine cevap vermezler. 

2. Osteoporoz ve çeşitli kemik ve eklem 
anormallikleri. 

3. Deride pigmentasyon azalması, (me
lanin sentezi için gerekli olan Tirozinaz ek
sikliğine bağlı olarak). 

4. Geç safhada hipotoni, apne, psi
komotor retardasyon gibi nörolojik bozuk
luklar muhtemelen sitokrom C oksidaz ek
sikliğine bağlı meydana gelebilir. 

Bakır eksikliğine bağlı semptolnlar ye
terli bakır ilavesi ile önlenebilir. 
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Plazma bakır ve seruloplazmin düzeyi 
direkt olarak bakır eksikliğinin derecesini ve 
tedavi neticesini gösterir. 

Prematür çocuklarda bakır düzeyi ve 
bakır alımının tayini ve takibi çok önemlidir 
(9). 

II) MENKES SENDROMU : Bakırın ge
netik olarak taşınması ve depolanmasında 
defekt vardır. Klinik belirtiler; dalaşık veya 
sert saçlar, deri ve saçlarda depig
mentasyon, hipotermi, nöbetler, serebral de
jenerasyon ve vasküler defektlerdir. 

Hasta çocuklarda serum, hepatik ve se
rebral bakır seviyeleri düşüktür. Ayrıca se
ruloplazmin seviyesi de düşüktür. Sinir do
kusunda sitokrom oksidaz aktivitesi çok az 
veya hiç yoktur. 

Semptomlar genellikle 3 aylıkken başlar 
ve ölüm 5 yaş civarında olur. 

Bu sendromda eritrosit bakır düzeyi nor
maldir. Bakır eksikliğinin iki klasik bulgusu 
olan nötropeni ve anemi bu sendromda 
görülmez (6, 10). 

BAKIR FAZLALIGI İLE İLGİLİ 
ÖNEMLİ KLİNİK DURUMLAR 
I) WILSON HAST ALIGI : (Hepatolen

tiküler Dejenerasyon) Genetik olarak mey
dana gelen bir bakır depo hastalığıdır. Ek
seriya 6-20 yaşları arasında görülür. Pre
valansı yaklaşık ikiyüzbinde birdir (1 1 
200.000). 

Bakır; karaciğer, beyin, böbrek ve kor
neada birikir. İdrar bakır atılımı artar. Se
ruplazminin hepatik sentezi azalır. Se
ruloplazminin azalmasına bağlı olarak her 
ne kadar albumine bağlı bakır miktarı ar
tarsa da serumdaki total bakır miktarı azalır. 
Hastalığın tanısında serum seruloplazmin, 
serum bakır ve idrar tayinlerinin birlikte 
yapılması önemlidir (10). 

Hepatik bakır miktarının tayini çocuk ve 
adölesanlarda Wilson hastalığı ile kronik 
aktif hepatitin ayırımında serum se
ruloplazmin ve idrarbakır düzeylerinin ta
yininden daha doğru sonuçlar verir. 

Hastalığın semptomları; nörolojik bo
zukluklar, karaciğer sirozu ve buna bağlı 
bulgular, korneal bakır birikimine bağlı Kay-
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ser-Heiseher Halkası, renal gl.omerüler ve 
tübüler fonksiyon bozuklukları, hemolitik 
anerni ve kemik lezyonlandır. Wi.lson has
tahğmın biyokimyasal teıneli. tam olarak bi
Hnmiyor. B:i:r hipoteze göre Wi.lson has
talığında bakıra karşı afinitesi artnuş 
intrasellüler anormal bir protein varhğ:ı öne 
sürülmektedi:r. 

Tedavide amaç dokularda bakır bi<< 
rikiminin önlenmesi, bakır atıhmmm 
a:rtmhnasıdır. Bu amaçla kullamlan il.aç D
Penidllamin'dir. Bakır bağlayan bir ajan 
olan bu ilaç bakmn id:ra:r!a atıhrmru 

artırmaktadır. Çocuklarda 0.5 - 0.75 gr 1 gün, 
erişkinlerde 1 ~ 2 gr /gün dozda kuHamhr. 
Tedavinin etkinliği idrar bakır itTahmm ta
yinleri ile izlenebilir (11). 

II) AKUf BAKIR TOKSİSİTESİ: Bulantı, 
kusma, ep:i.gastrik yanma ve diyare ile ka
rakterize se:motomlar Balr,ula kon-" 

' tamine solusyonlarm oral alımı. ve bakır ih-
tiva fungusitlere maruz kah-na He 
meydana gelebilir. 

Akut bakır zehirlenınesinde sistemik tok-
sik etkiye bağh nekroz. 
gastrointestinal oliguri<. azcıtemi, 
konvülsiyon, ko ma ve ölüm oluşabHiı·. 

HI) KRON1K BAKJR TOKSİSİTESİ : Ba
kmn kronik aşm ahnmu sonucunda 
özellikle karaciğer olmak üzere bakmn 
çeşitli dokularda birikiini ile patolojik 
değişiklikler . Bunlann en 
sık görülenleri nekroz, 
gastrointestinal lıemoraji ve böbreklerde 
... L''-'·'·'"" nekrozdrır 10). 

Aynca akciğer, ağız, göz ve uterus gibi 
organlarda uzun süre bakıra kalma so
nucunda kronik Iokal reaksiyonlar meydana 
gelebilir 

Akciğerlerde bakn: depolamasum bağlı 

olarak fibrozis ve granülomatöz reaksi~ 
yonlar meydana gelebilir. 

Bakır p:rotezle:r kullananlarda ağızda gin
g:ivit ve ekzamatöz lezyonlar meydana 
geldiği gösterilmiştir. 

Gebelikten korunmak amacıyla rahim içi 
araçlar kullanan kadınlarda en-

dometrik 
vi yelerinde 
mektedir. 

ve endometrial enzim 
değişildikle:r meydana 
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se
gel-

Dİ GER 1-'::Lİ:l'\JİK DURUMLARLA 
BİRLİKTE OLUŞABİLEN ANORMAL 
BAKIR METABOLİZI'v!A§I 
Ösrwjen muhtemelen hepatik se·~ 

ru1oplazrnin sentesini artı.rarak serum bakır 
seviyesini artınr. Sermn bakır düzeyi nor
malde kadınlarda erkeklerden fazladır. Bu 
fark östrojen ihtiva eden oral kontraseptif 
alan kadınlarda daha fazladır 4,. 6). 

Serum bakır düzeyi gebelik süresinde 2-3 
kat artar. Gebeliğin 3, ayı He 9. ayı arasmda 
sermn bakır düzeyinde önemli oranda hı.zh 
bir düşme tespit edilmesi plasental yet
mezliğin veya spontan abortusun varlığı Of- ~ 
taya ÇikarabiHr. 

Testesteron ve progesteron ahmmm da 
aynca semm bak:ır düzeyini arhrdığı 

gösteriliniştir. 

Pituiter - Adrenal aksi etkileyen has
tahklar~a anormal bakır seviyeleri meydana 
gelir. O:rneğin Addison Hastalığı ve hi
popituta:dzmde plazma bakır düzeyi artar, 
idrarbakır düzeyi azalır, Cushing Hastalığı 
ve adrenal korukal karsinomahlarda da bu 
durumun tam tersi gözlenir 10). 

Enfeksiyon ve int1amatuar olaylar 
sırasında Lökosit Endojen Mediatör'lerin 
akut-faz etkisine bağh olarak serum bakır 
seviyesi yükselir. Lökosit Endojen Me
diatö:r'ün etkisine bağh olarak myokardial 
infarktüsün akut serum baklr 

artar ve sermn çinko seviyesi 
uu'""u".u·'·"v.""u'-'"·' ArtıitH hastalann serum 
ve sinovial sıvılannda seruploplazminin 
arthğı tesi.pit 

Bakır depolanınasi ve bakır hemostazmuı. 
regülasyonu için en önemli organ karaciğer 
oldu?tu için karaciğer hastalıklannda anor
mal '-bak;r metabolizması gözlenir. Portal 
siroz, safra yollan hastalıklan ve hepatiite 

safra ile atılan bakrrm :re
tansiyonuna bağh semmda bakır seviyesi 
artar. Hemolitik sanlık, Hem.cık:romatozis ve 
hepatik simzun bazı zedelenrniş 

sentezinin ye-
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terli yapılmnamasma bağlı olarak hi
pokupremi görülebilir 

Serum bakır azlığı ayrıca Wilson Has
talığı, Menkes Sendromu, malnütrisyon 

sprue, kısa barsak Co-
eliac Hastalığı, kistik fibrozis ve nefroz 
klinik durumlarda da gelebilir 

Endemik guatrh hastalarda serum bakır 
düzeyleri yüksek 

Hiperürodicle eritrosit 
azalırken plazma bakır düzeyinin arttığı tes
bit edilmiştir (7). 

Bakırın oral ahmımn 

kadında dairna 
koşuBarda 

bir 
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