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GIRIS ve AWNAC

Ulkemiz sosyo ekonomik bakimdan alt diizeyde yasayan Szel-
likle bluyime devresinde olan ¢ocuk ve addlesanlarin beslenme
durumlari,ekonomik kogullar ve kimi aligkanliklar nedeniyle
yeterli degildir. Protein-kalori yetersizligi siit ¢ocukluu
ve okul Oncesi ddnemde yaygin bir beslenme problemidir. Kdyler-
de O-14 yag arasindaki gocuklarin % 46.8'i agirlik yoniinden,

% 61.1'i ise boy ydniinden yetersiz biliylime ve geligme gbster -
mektedirler (5%, 54, 74). |

Tirkiye'deki koylerde ailelerin diyeti ¢ofunlukla bitki-
sel kaynaklara dayalidir. Ginlik kalori tliketiminin % 60-75'
ini bugday ve bitkisel kaynaklar saflar. Hayvansal yiyecekle-
rin glinlik kaloriye katkisi ise % 10'dan azdir ( 53, 54 ),
Genellikle bufdaya dayali bir beslenme tarzi az mikbtarda bak-
lagiller, sﬁt ve ¢ok az miktarda et yenmektedir ( 106 ).

Geophagia, dlinyanin hemen her tarafanda vardir.Tirkiye'
de de dzellikle gocukluk yaslarinda siklikla rastlanan bir
problemdir. Tlrkiye'de Geophagia, genellikle alt sosyo ekono-
mik gruplarin problemi olarak goériilmektedir. Pika nedeni ile
demir ve ¢inko gibi trace minerallerin absorbsiyonunun azal-
811 bilinmektedir. |

Trace miheraller gida ve su ile disardan alinir.Beslenme
kogullari minerallerin aliminda en Onemli faktdrlerden biridir.
Son senelerde gdsterildigi gibi, minerallerin gidada belli bir
miktarda bulunmasi da yeterli degildir. Gidanin kalitesi,prote-—

in miktari, hazairlanig gekli mineral emiliminde rol oynar,
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Trace minerallerden en ¢ok incelenen ve kesin olarak eksikli-
ginin nutrisyonel anemiye yol ag¢tifir ispatlanan demifdir.Son
yillarda ¢inko engok dikkati ¢eken minerallerden biri olmug-
- tur. 1961'de Prasad insanlarda ¢inko ekSikligine bagli olarak
bir sendrom tanimlamigtir. Ayni sekilde ililkemizde de, pikala
cocuklarda demir eksiklipi anemisi, ¢inko eksikligi, boy
kisaligfa, hipogonadizm, hepatosplenomegali olgulari ilk defa
1942'de Dr,M.Tayan¢ tarafindan tarif edilmig, 1955'de Reimann
tarafindan Istanbul'da konuya dikkat g¢ekilmig, 1954 yilandan
itibaren klinigimizde de miigahede edilmistir, Bizde Iran'da-
kinin aksine, sendrom kizlarda da saptanmigtir ( 10,11,23,81,
82,9%).

Daha once klinigimizde kilin hasta ve kontrol her olguda
barsaktan demir absorbsiyonuna engel olduffiu izlenmistir. Bu
arada ¢inko absorbsiyonu izerine pikanin etkisi aragtirilarak
tzellikle kil pikasinin demir eksikliginde oldupu gibi ¢inko

eksikligfindeki rolii de incelenmigtir. Ginko ve demir\eksikligi

sendromunda pikanin demir eksiklifinde oldugu gibi ¢inko eksik-

l1iginin de olugmasinda gidanin kalitesine ek olarak Onemli bir
etken oldufu gdsterilmigtir (14).

Bu ¢aligmamizda, klinigimize yatirilarak izlenen pika,
gelisme geriligi, hepatosplenomegali, hipogonadizm, demir ve
¢inko eksikligi ile karakterize hastalarimiz incelenmigtir,

Hastalarimizda; |

1. Serum demiri diizeylerini ve demir absorbsiyonunun uzun

siren pikadan etkilenip etkilenmedi#ini,
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Plazma ¢inko diizeylerini ve pikanin g¢inko absorbsiyonu
lizerine etkisini.

Demir ve ¢inko absorbsiyonu bozuk olgularda duodenum
ve Jjejunumun peroral biyopsi ile incelenmesini ve bun-
lardaki degisiklikleri.

Plazma cinkosu diiglik olgularda, eritrosit igi, damar
ve sa¢ ¢inkosu dilizeyleri ile ¢inko metatolizmasaini,
Plazma c¢inkosu diigik olan olgulara alti ay sire ile
¢inko vererek; ¢inkonun boy uzamasi ve sekonder seks

ozellikleri ilizerine etkilerini aragtirmak istedik,



GENEL BILGIIIR :

Konumuzla ileili olarak genel bilgileri iig b&liim halinde
incelemek uygun olur:

1. Pika hakkinda genel bilgiler. ,

2. Demir ve netabolizmasi.

3. Ginko ve metabolizmasi.

PIKA:

Pike veya gida bakimindan normal kabul edilmiyen maddele-
rin 1srarli bir sekilde alinmasi aliskanligy diinyanin hemen
her bdlgesinde rastlanilan bir problemdir. Tirkiye'de pika
bzellikle g¢ocukluk yaslarinda gok gorilmektedir. Cofu kez
yetigkin koyli hastalarin Oykiisiinde de benzer durumlar saptan-
maktadir. Uzun siire pika gosterenlerde, demir eksikligl anemi-
si gerek ililkemizde, gerekse digarda Szellikle gocuk doktorla-
rinin en biiylik problemlerinden biridir. Uzun slire toprak
yemenin mi anemiyi ortaya g¢ikardigi, yoksa anemik Ozellikle
demir eksikligi olan ¢ocuklarin demir ve benzeri metallerin
eksikligi nedeniyle mi toprak yedifi sorusu kesin olarak
cevaplandirilamamistir ( 10,11 ).

Son olarak geophagia ile birlikte, demir eksiklifi anemi-
si, hepatosplenomegali, hipogonadizm ve boy kisalifi gisteren
bir sendromun agiklanmasi ve bu tabloda demir eksiklifine ek
olarak c¢inko eksikliginin de gOsterilmesi ilgi gekicidir. Bu
tablo memleketimiz ig¢inde oOnemlidir. Sendrom sosyo-ekonomik
sartlari az gok bize benzeyen Iran ve Nisir'da ilk olarak

gozlenmigtir. Ancak ayni sendrom senelerce Jnce memleketimizde
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Dr. M.Tayang tarafindan da tesbit edilmig, 1955'de Dr.Reimann
tarafindan Istanbul'da gbzlenmigtir. Bu sendrom, 1954 yilin-
dan beri klinigimizde de gdzlenmekte olup, Prasad'in aksine
sendrom bizde kizlarda da gorilmektedir ( 10,11 ).

Daha dnce klinigimizde yapilan bir arastirmada sekiz
yasain altinda kiz ve erkeklerde ayni oranda pika bulunmug ve
sekiz bilhassa on yasin istiinde erkeklerde gittikge azaldiga
gorilmiistir. Bazi aragtiricilar pikanin kendiliginden yagla
kayboldugunu ileri silrmiiglerdir. Bu ¢aligmada en¢ok rastlanan
pika cinsi toprak pikasidir. Daha sonra ¢okluk sirasi ile,
kil, kireg¢-badana, komiir, tag,gakil tasi, kum, kaya tuzu,
pagavra, naylon, iplik, sa¢ kili, c¢amur, lastik, sinek, ateg
kiilii, kagit, tiitiin dikkati gekmistir ( 10 ).

Pika ve anemi arasindaki iligki kontrollii olarak ince-
lendiginde pikalilarin kontrollere gore hemoglobin degerleri
istatistik olarak 6nemli bulunmugtur. Anemi orani en yiksek
pikali c¢ocuklar 3-15 yaslar arasinda bulunmugtur. Intermitant
pikasi olanlar, yani arasira alisilmis disi maddeleri yiyen-
ler ve daha o&nce yilyip birakanlarin hemoglobinleri kontrol -
lerden farkli bulunmamigtir. Bu pikanin hemoglobin {lizerindeki
tesirinin gegici olabilecegini diiglindirmiigtiir. Annenin pikala
olmasi, ¢ocufgun hemoglobinini c¢ocuk ister pikali, ister pika-
s1z olsun etkilemektedir ( 10,11 ).

Bu galismayla, pikaya sadece sosyo-ekonomikman alt dizey-
de olanlarda rastlanmigtir. Pikali olgularin gogu koylerde

veya biiylik gehirlerin gecekondu bdlgelerinde goriilmiigtir.
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I1 olarak Tiirkiye'nin % 67'sinde pika dikkati cekmigtir.

Bu calismanin ikinci bdlimiinde 20 pika olgusunun 9'
unda c¢inko eksikligi bulunmusg, bu olgularin altisinda ise
3 persentile gbre geligme gerilifi tesbit edilmigtir. Bu ol-
gulara denmir ve ¢inko absorbsiyon testleri yapilmig ve ab -
sorbsiyon daha sonra toprak verilerek kontrol edilmigtir.
Bunun sonucunda kilin,demirin barsaktan absorbsiyonunu en
fazla etkiledigi goriilmiistiir. Tirk toprak ve kili % 100 baz
satiirasyonu gostermektedir ki, bu da katyon defisimi igin
yiksek kapasite tasidiklarina isarettir. CEC (cation ex-
change capacity) en yikksek olan naddeler demir absorbsiyonu-
nu ¢én fazla azalttifina gore kil ve toprakla demir arasinda
katyon defigimi olmaktadir. Ru tesir demirih yer degistiren
"transitionel" bir dzellik géstermesi, kil ve topragin ter-
kibinde bulunan Ca, Mg, Na, ¥, H iyonlari ile insolubl de-
mir birlesikleri tegkil etmesi ile izah edilebilir. Bdylece
pikali gocuklarda gida ile denir alinsa dahi, kil ve toprak
yendigi siirece faydalanma mimkiin olmamaktadir ( 10 ).

Pikanin tedavisinde, derir eksikligi anemisinin tedavi-
si, yeterli ve iyi bir diyet, gocufun aktivitelerinin artti-
rilmasl ve anne-gocuk iligkilerinin diizeltilmesi Onemlidir

( 10,17,18,32,35 ).
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DEMIR VETABOLIZMASI:

Total viicut demiri normal yetigkin bir erkekte yaklagik
olarak ortalama 50 mg/kg..kadinda ise %5 mg/kg. dir. Total
viicut demirinin % O.l'den az bir kismi serumda beta-l-glo-
buline (transferrin) bagli olarak taginir. Geriye kalan he-
moglobin ve miyoglobinin porfirin halkasinda, hem enziminde
ve demir depolarindadir. Demirin depo formu ferritin ve hemo-
siderindir. Total viicut demirinin % 30'u depo halindedir. Bu
erkeklerde yaklagik olarak 1 gr. demire, kadinlarda 200-400
mg. demire karsilaktir. Zamaninda dofan normal bir yenidogan
gocuk ortalama 250 mg. total demir ihtiva eder. Yetigkindeki
ortalama total demiri ise 4.5 gr. kabul edersek, dofum anin-
dan yetiskin caga gelinceye dek, gocupun yaklasik 4.25 gr.
demir kazanmasi lazimdir. Bu eksojen olarak saglanmir ( 12 ).

Demir Balansa

Viicudun total demir muhtevasi dar sinirlar iginde sabit
kalir. Effer durum bdyle olmazsa siderosis ve demir eksikligi
meydana gelir. Demir viicudda kapali bir metabolizmaya sahip-
tir. Alinan demir kolaylikla ekskrete edilmez. Giinlik itrahi
0.5-1 mg. civarindadir. Bu idrar, feces, ter, deskuame olan
epitel hiicreleri ve safra yollariyladir. Idrarda glinliik ati-
lim 0.05 mg/glinden daha azdir. ¥adinlarda menstilirasyon blylik
6lglide demir kaybina neden olur. Uzun siireli ¢aligmalara da-
yanan viicut demir turnover'i normal erkeklerde ve menstiiras-
yon gdrmeyen kadinlarda glinliikk ortalama demir kaybinin 1.0 mg.
(0.6~1.6 mg.arasinda) oldugunu gdstermigtir, Bu miktarin iki

misli menstiirasyon goren kadinlarda kaybolur.Hamile kadinlarda
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demir kaybi orani normal erkeklerin 3.5 misli fazlasidir
( 12, 111 ).

Normal durumlarda bu kayiplar diyet vasitasiyla alinar.
Amerika Rirlegik Devletlerindeki ortalama demir diyeti her
1000 kalori igin 6 mgr. veya 10-30 mgr/gin diir. Fakat dinya-
nin degisik yerlerinde ve deffigik durumlarda biylik farklilik-
lar goriliir. Alinan demirin ortalama % 10-20'si absorbe olur.
Bfer demir depolari azalmigsa, bu oran li¢ veya beg misli ar-
tabilir. Diger taraftan bu oran ¢ok demir alinmigsa azalmak-
tadir. Demir balansinin bu sabitligi ekskresyon balansindan
ziyade, absorbsiyon balansi ile saglanmaktadir. Bu kontroliin
nasil oldufu ise hala miinakasa konusudur.

Demirin esas absorbe oldugu yer proksimal duodenumdur.
Aslinda yukari kisimda dsha ¢ok olmak iizere biitun ince bar-
saktan absorbsiyonu olabilmektedir. Bu lokalizasyon kismen
pH ve redoks potensiyell gibi intraluminal faktorlere bagli-
dir ( 3,12,111 )

Insanlarda demirin absorbsiyonu ig¢in iki farkli yol
vardir. Bunlardan birincisi hem'de bulunan demir ig¢indir,
digeride ferrous iyonu seklindeki demire aittir. Diyetteki
demirin absorbe edilebilmesi ig¢in bu iki gekilden birine d4o-
niismesi gerekir. Hem demir hemoglobinde, miyoglobinde ve
hayvansal kokenli gidalardaki hem proteinlerinde vardair.
Gastrik salginin asidi ve proteazi apoproteinden hem'i ser-

bestlegtirir. Demir olasilikla ferrik duruma okside olur ve
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hemin . meydana gelir. Bu mukozal hiicre, hiicre igine girer

ve metabolize olur. Gidadaki demirin diger gekilleri absor-
be olabilmek igin ferrous gekline ddniigsmelidir. Bu defisgme
gidanin ve gidadaki demirin yapisina baglidir. Tahil kokenli
gidalarda demir genellikle fitatlarla birlegir. Yalnizca kii-
¢k miktarlardaki demir emilebilecek durumdadir. Renzer ola-
rak yumurtadaki demir fosfat ve fosfoproteinlerle kompleks
bir halde bulundugu igin emilemez. Diger bircok gidalardaki
demir baglica ferrik durumda, ferrihidroksit, veya sgeker,
sitrat, l8ktat ve amino asidler gibi organik molekiillerle
gevgek bir gekilde bagli haldedir.

Cesitli intraliminal faktdrler nonhem demir absorbsiyo-
nunu etkiler, fakat bunlarin hemdemir iizerine etkileri yoktur.
Askorbik asid ve sistin gibi rediikte edici ajanlar absorbsi-
yonu kolayla§t1r1f. Gastrik asid salgisi demirin solubl hale
gelmesini ve rediikte olmasini sapglayan bir ortamdir. Gastrek-
tomi yapilan veya aklorhidrisi olan gahislarda ferrik demirin
absorbsiyonu bozulur. Demir absorbsiyonu ig¢in intrinsik fak-
tor gerekmez. Fruktoz ve difer keto gekerler ve belli amino
asidler gibi solubl ferrous bilegikleri olugturan yapilar
absorbsiyonu arttlrlf. Diger taraftan demirle insolubl komp-
leksler olugturan fitat, fosfat, oksalat gibi bilesgikler ab-
sorbsiyonu azaltir. Diyetteki Ca bu komplekslerin olugumunda
demirle yarigarak, demir absorbsiyonunu kolaylagtirabilir
( 3,6,12,111 ).

Baz1 gastrointestinal sekresyonlarin demir absorbsiyo-

nuna etki edici intraluminal faktdrler arasinda bulundugu
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tartigilmaktadir. Pankreatik sekresyonun demir absorbsiyonu—
nu azaltici bir faktor igerdifi gasterilmigtir. Pankreasin
demir absorbsiyonun regiilasyonunda ve hemakromatosisin pato-
genezinde Onemli bir rol oynadifi sSylemmektedir. Beﬁzer
olarak gastroferrin denilen demir baglayici bir komponentin
demir eksikligi ve hemakromatosisli hastalarda diigiik dizeyde
bulundugu gdsterilmigtir. Muhtemelen karbonhidrat olan bu
maddenin fizyolojik onemi kesin olarak aydinlatilamamigtir
(111).

Demir absorbsiyonu iki farkli devrede olur. Mukozal ya-
kalanma ve demirin mukozal hiicreden plazmaya gégtigi lamina
propria'ya transferi. Her iki devrede muhtemelen aktif trans-
port icin enerjiye bafaimli gibi gorilmektedir. Bazi yazarlar
bunun enerjiye bagimli olmayan bir tasiyici mekanizma ile
oldugunu sdylemektedirler. liukozal uptake, mukozal hiicrenin
firgamsi kenarinda meydana gelir. Daha sonraki birkag¢ saat
iginde yeni elde edilen demir, kaba endoplazmik retikiiliima
ve serbest ribozomlara bagli olarak bulunur. Bunun bazisi
sitoplazmada diiglik molekiiler agirlikli baglanmamis demir tuz-
lari veya kompleksleri halinde bulunabilirler. Hiucreye alinan
demirin degigen bir orani plazmaya birkac¢ saat ig¢inde geger.
Geriye kalan olasilikla mukozal ferritine birlegir. Mukozal
ferritinin biiyik bir kismi eksfoliye olan mukozal hiicrelerle
birlikte atilir. Demir absorbsiyonun geg¢ safhasi 3~24. saat-
te ve difer intraselliiler baglayici kenarlardan ferritinin
mobilizasyonu ile olmaktadir.

Hem-demir hiicreye girdigi zaman olasilikla ksantin
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oksidas denen bir enzim vasitasiyla porfirin halkasi gatlar.
Serbest demir bunu takiben iyonize demir yolu ile utilize
edilir. Hem demirin kiiciik bir kismi plézmaya direkt olarak
geger ve plédzmada hem baglayan proteinle birlegir (hemopek-
sin) (111).

Total vicut demir igerifi bdbliylik Slglide dewmir absorbsi-
yonuna bazli oldugu igin absorbsiyon oranini regiile eden nme-
kanizma birgok yildan beri biliylik Snem gdstermektedir. Absorb-
siyon oranini belirlemede iki faktoriin biliylik Onemi vardar.
Birincisi; depolanan demir miktaridir. Demir depolari azal-
difi zaman, demir absorbsiyonu da artar. Depo demiri fazla
oldugu zaman demir absorbsivonu azalir. Ikincisi; etkili
olsun veya olmasin eritropoezin hizidir. Eritropoetik akti-
vite artmigsa demir absorbsiyonuda artmigtir ( 12,111 ).

Bu iki faktoriin mukozal hiicrelerin fonksiyonﬁnu etkile=-
mesi aragtirma konusudur. Mukozal blok teorisi intestinal
mukozada sinirli miktarda demir akseptdr bdlgesi bulundugunu
sOylemektedir. Bunlar satlire oldugu zaman eksojen veya endo-
Jjen olarsk daha sonraki demir absorbsiyonunda bir blok olug-
turur. Teorinin genislemesi durumunda apoferritinin demir
akseptori ve ferritin sentezinde gerekli oldufu diiglintilmek-
tedir. Bu teori yavag yavas Onemini kaybetmigtir. Pernisiyocz
anemide ve hemokromatosiste, mukozal blokun demir absorbsiyo-
nunu etkilemedigi gorilmistir ( 12,111 ).

Mukozal blok teorisinin defigik bir gekli, farelerdeki

bir seri deneye dayanarak ortaya atilmigtir. Bu g¢alismalar
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gostermigtir ki, eﬁdojen demir mukozal hiicrelere Lieberkiihn
kriptlerinde olugtugu gibi taginir. Mukozal hiicrelerin bun-
dan sonraki davraniglari "messenger demir" in miktara ile
regile edilir denilmektedir. Messenger-demir, demir depola-
rinin dolu oldugu ve eritropoezin azaldigi durumlarda daha
¢ok birlegir, aksine demir eksikligi ve artmig eritropoezde
az birlesmektedir. Alinan bu "mesaj" a bagli olarak demir
barsaktan plazmaya gecer veya ferritine bagli kalir ve nor-
mal yagama siliresini bitiren barsak hiicreleri ile tekrar
barsaga atilir. Demir eksikligi olan ve demir absorbsiyonu
artan farelerde, mukozal epitelial hiicrelerde hem olmayan
demirin belirgin azaliginin gosterilmesindeki yetersizlik
bu hipoteze kargi bir delil olarak ileri sirilmiigtir. Hal-
buki kimi yazarlar demir eksikligi ve hemoliz olan hayvan-
larda mukozal homojenatlarin siipernatant fraksiyonunda mu-—
kozal demiri azalmig bulmuglardar. Olasilikla messenger
demir mitokondri gibi subselliiler l8kalizasyonlara girmek-
tedir (111).

Demir absorbsiyonunun kontroliiniin humoral yapida oldu-
gu hakkinda da goriigler vardir. Demir eksikligi olan hay -
vanlarin plazmesinda herhangi bir humoral faktdriin bulunmama-
sina kargin, demir yliklenmis farelerin plazmasinda demir
absorbsiyonunu baskiliyan bir faktdrden bahsedilmigtir.

Demir Siklusu (111) :

Demirin organizmadaki esas gdrevi hemoglobin sentezin-

deki roliidiir. Barsaklardan alinan demir wviicudda bir siklus
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izler. Bu siklusun merkezi denmirin ba#li bulundugu bir
transport protein olan transferrindir. Demir hemoglobin
yapim kapasitesi ile ilgili olarak pliznadan hiicrelere hare-
ket eder. Sentez tamamlandiktan sonra, olgun eritrosit dola-
gsima katailir., 120 glinlik yagama siiresinden sonra bu eritro -
sitler retikliloendotelial sistemin makrofajlari tarafindan
tutulur. Pargalanan eritrositten g¢ikan demirin bir kismi RES
de ferritin veya hemosiderin olarak depolanir. Bir kismi ise
tekrar transferrin ile birlegerek siklusu tamamlar. Normal
adiilt erkeklerde hergin 30 mg. demir, demir siklusuna girer.
Demirin 2 mg. dan daha az bir kismi plézmada kalir ve hepa-
tik parankim hiicrelerinde ve diger dokularda kalar.

Plazmada demirin tasinmasi (12, 111)

Plédzma demir baglayan globulin élektroforetik mobilite-

siyle bir beta-l-globulin olup, glykoprotein yapisindadir ve

"transferrin' (siderofili) olarak adyandlrlllr. Molekﬁlerr
agirlifinin 68000-95000 arasinda clddgu sdylenmektedir, Ge-
netik olarak kontrol edilen dokuz tfansferrin tipi vardir.
Transferrin esas olarak karacifer parankim hiicrelerinde
sentez edilir. Ayrica lenfoid dokunun makrofajlarinda, sub-
maksillar ve meme glandi gibi ektodermal bezlerde ve testis

ve overlerde de sentez edilir, 131

I ile igaretlenmisg trans-
ferrin ile kinetik cgalismalar yapilmigtir. Bu galigmalarda
proteinin plazma ve ekstavaskiiler sivida egit olarak dagil-
digi, iki bolim arasinda saatte % 5 kadar bir defigimin ol-

dugu gorilmigtir. Yarilanma siliresi 10 glindur.
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Plazmada transferrin konsantrasyonu 2.5 gr/1. dir.
Normalde transferrinin {igte biri satiire, yani demirle bag-
l11dir. Serum demiri seviyesi demir absorbéiyonu ve kullani-
m1 arasindaki dengeyi belirtir. Transferrinin 2/3'll serbest-
tir, Buna latent demir baflama kapasitesi denilmektedir.

Transferrin iki ayri yerde ilic defferli (ferrik) demir
iyonunu baglar. Yakin zamana kadar yapilan ¢alismalar bu
iki bafflama yerinin fiziksel ve kimyasal zellikler bakimin-
dan birbirinin ayni olduffunu gdstermistir. Ancak ¢ok yakin
zamanda elektron paramanyetik rezonans ve optik farklialak
spektrofotometresi ile yapilan aragtirmalarda iki yer ara-
sinda farkliliklar oldufuda gdsterilmigtir, Bu demir bagla-
yan bdlgelerin gercek yapisi bilinmemektedir. Olasilikla iig
tirosin ve iki histidin demirle birlesmektedir. Fizyolojik
gsartlar altinda transferrinin demire afinitesi biiyiktiir.
Intrinsik baflama deferi 1036 olup, diger demir baglayan
ajanlardan ¢ok yiiksektir. Transferrinin demire affinitesi
pH'nin dlismesi ve demirin iki de@erli (ferrous) halinde ol-
ras1 ile azalir, Transferrin diger trace elementleride
ornefin; bakir, krom, mangan, kobalt gibi baplar. Fakat
bunlara affinitesi demire oranla daha azdir (111).

Transferrine bagli demir kairmizi kire prekiirsdrlerine
taginir. Baflanmamis demir hedef organina yonelemez ve plaz-
madan normalde iligkisi olmayan dokulara hizla yayillr.
Transferrinin onemi kirmizi kiirelerinde demir eksikligi

belirtileri gosteren fakat dokulari demirle yuklil konjenital
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atransferrienisi olan hastalarda gdriiliir. Bu durumda demir
absorbsiyonunun slirmesine kargin normoblastlar matiire olama-
maktadar,

Eritrosit prekiirsdrlerinde transferrin geg¢igi olarak
hiicre ile birlegir ve demir saliverilir. 75 ugr. transferrin
1 ml. retikilosit tarafindan baglanir (bir hiicre ig¢in 50.000
transferrin molekiilil ) . Bu hiicreye baglanma olayi retikiilo-
sitlerin tripsin veya ndromidaz ile inkiibasyonundan sonra
inhibe olur., Hemolizden sonra transferrin stroma ile birle-
gir. Bu hadise eritrosit membraninda transferrinin baglanmasi
igin lokalize bir bdlge oldupunu diigtindiiriir. Baglanma ve de-
mirin hiicre igine salinmasindan sonra apoferritin tekrar ser-
best olarak plazmada dolasir (111).

Fletcher ve Huehns, demir baglama bdlgelerinin doku de-
mir transferi igin farkli Bzellikleri oldufunu ileri siirmiig-
lerdir. A olarak isimlendirilen bGlge demirin eritroblastlara,
B olarak isimlendirilen bdlge ise, karacifer gibi diger doku-
lara demir saliverilmesinde etkilidir denilmektedir ( 6,111 ).

Transferrin ve eritrosit arasinda iligki molekiiler sevi-
yede tam olarak aydinlanmamistir. Bu reaksiyon veya reaksi -
yonlar enzimatik veya tagiyici mekanizmalar geklinde diiglinii-
iebilir. Fakat heniiz bir enzim veya tagiyici idantifiye
edilmemigtir. Iki birbirinden farkli olayin delilleri Vardlf.
Bunlardan birincisi, transferrinin uptake'i, ikincisi trans: e
ferrinden demirin salaverilmesidir. Birinci olay, olasilikla
bir pasif yaklagma veya kargilikla difﬁzyondﬁr, kiigiik bir

enerjiye gereksinme vardir ve bu olay tripsin benzeri
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ajanlarla inhibe edilebilinir. Ikinci olay, mitokondriyal
elektron transportu ile ilgilidir ve mitokondriyal fonksi-
yonlari baskilayan defigik ajanlar tarafindan inhibe edile-
bilir., |

Demirin normoblastlar ig¢ine girmesi orani, hem biyosen-
tezi ile ilgilidir. In vitro serbest hem demirin retikiilo-~
sitlere girigini Onler. Isoniazid gibi hem sentezini inhibe
gderek, intraselliiler serbest hem konsantrasyonunun azaldifa
durumlarda demir uptake'i artar. Cycloheximide ile globulin
sentezinin inhibisyonu intraselliiler serbest hem miktarini
arttirarak demirin hiicre ig¢ine uptake'ini azaltir.Bu olaylar
demir ile hemoglobin sentezi arasinda tir feed-back mekaniz-
masinin oldugunu gdstermektedir ( 6,111 ).

Hicre igine alinan demirin % 80-90'ni mitekondriler
tarafindan tutulur ve hemoglobin sentezinde kullanilir,geri
kalani ferritin haline doniliglir. Ferritinin eritrositlerde
bulunusu bazen Prusya mavisi reaksiyonu ile goriilebilir,
Prusya mavisi + graniiller denilkkleasyondan sonra olgun hiic-
relerde devam ederse, bu hiicrelere siderosit denilir.Normal
gahislarda normoblastlarin yarisi sideroblast geklinde olup,
herbiri begten daha az kiigiik graniil igerir. Elektron mikros-
kopta bu normal siderotik graniiller etrafi "siderosom" deni-
ien bir zarla gevrili ferritin birikintileri olarak gorilir
( 111 ).

Normal yagama siliresi dolan ve retikiiloendotelyal sis -

teme gelen eritrositlerin zari burada parcalanir. Hemoglobin
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demiri ii¢ degerli duruma okside olur. Bu durumda hem ve
globulin kolayca ayrilirlar. Bundan sonra mikrozomal hemin
oksijenaz vasitasiyla hemin demiri serbest hale geger. Re-
tiklilloendoteliyal sistem plazmanin demir temin etmesinde en
onemli kaynaktir. Retikliloendoteliyal sistemde demir ferri-
tin ve hemosiderin olarak depo edilir. Esit sartlar altinda
demirin retikiiloendoteliyal hiicrelere girigi ve depolardan
serbest hale gegen demir arasinda ¢ok kiiciik bir farklilik
vardir. Demir pargalanan eritrositlerden hizla retikiiloendo-
teliyal hiicrelere geger ve bu hiicrelerin plazma yiizeyinde
bulunur. Burada demir iki degerli ferrous halinde bulunur ve
transferrinle birlegecefl zaman oksitlenir. Ferrous oksidas-
yon ( ferroksidase) reaksiyonu plazma bakir protein, serulo-
rlazmin ile kataligze edilir.

Eritrosit yapimi,yikimindan ¢ok ise, demir depolarindan
demir mobilizasyonu olur. Depolara gelen demir miktari erit-
rosit yikiminda artma olmadifi i¢in ¢ikan demir miktarindan
daha azdir. Efer eritrosit yikimi artarsa demir depolarda
birikir.

Ferritin molekiili ferrik hidroksi, fosfat etrafinda
protein igeren ve ylizeyi diiz olmayan bir molekiildiir.Protein
kisminin aglrllgl 460.000 dir ve olasilikla 24 polipeptid
tinitini igerir ki, bunlarin yaklagik molekiil agirliklari
18,500 dlir. Ferritin demirle tam satiire ise molekiiler agir-
11%1 900.000 dir ve her molekiil 5000 demir atomu icerir.

Ferritinin protein kismi organa spesifiktir. Hepatik ve
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splenik ferritinler arasinda elektroforetik mobilite ve
triptik peptid yapisi bakimindan farkliliklar vardir.Kemik
iliginden birbirinden farkli iki degigik ferritin ekstrakte
edilmistir. Bunlardan anabolik ferritin, eritrosit mengeli-
dir. Katabolik ferritin ise, retikiiloendoteliyal sistem
kaynakli olup, olasilikla splenik ferritine egittir.,

Degigik organlarda apoferritinin sentezi in vivo ve
in vitro demirle stimiile olur. Bu olay cyclohexamide gibi
protein sentezi inhibitorleri ile bloke olur. Demirin ve
apoferritinin, f;rritinden kombinasyonu igin iki mekanizma
ileri siriilmiigtiir. Basit modelde, apoferritin dis gapi 12
nm, i¢ capi 7 nm. olan i¢i bos bir kiire geklinde diiglinilmek-
tedir. Demir bu kiirenin igine ferrous iyonu geklinde girmek-
tedir. lkinci modelde 7 nm, ¢apinda demirden bir gdbek (ki
bu ferrik chelate'in polimerizasyonu ile olmaktadir) bunun
etrafinda apoferritin sublinitleri vardair.

Hemosiderin solubilite ve Prusya mavisi reaksiyonlari
ile ferritinden ayrilabilir. Ferritin solubldur ve Prusya
mavisi negatiftir. Henmosiderin ise insolubl olup, Prusya
mavisi pozitiftir. Birgok durumlarda hemosiderin ferritin-
den ¢ikiyor gibi goriliir. Degigik ¢apta ferritin polimer -
leri ferritin ile hemosiderin arasinda bulunur.Hemosideri-
nin basit formu agregatlar veya ferritin kristalleri ha -
lindedir. Bunlar bir membranla kapali veya degildir.

Hemosiderin iginde % 24-45 arasinda demir bulunmasina karsgin
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bu oran ferritinde % 1623 tiir.

Demir birg¢ok dokuda sitokromaz, katalaz, miyoglobin
gibi non-hemoglobin demir igeren enzim ve proteinlerin
yapisinda bulunur. Deniri transferrinden almak ig¢in bu do-
kularda eritrositlerde oldugu gibi reseptor bdlgeleri bu -
lundufuna dair indirekt deliller vardir. Eritrosit .dlﬁl
demir yolunda normalde % 5 oraninda demir bulunur.Eritro -
poez deprese oldugu zaman veya transferrin satiirasyonu
arttiginda bu fralksiyonda artma olur. Plasenta demiri
transferrinden ayirir ve goreceli olarak plazma demir se-
viyesi ylikkselir. Bu etkinin annenin eritroidmhiperplazisini
kargilanak ig¢in oldugu sanilmaktadair ( 111 ).

Tskelet kaslari, demiri miyoglobin sentezinde kulla-
nirlar,

Serunm demiri seviyesi demir absorbsiyonu ve utilizas-
yonu arasindaki dengeyi gbsterir. Transferrinin 2/3 ' i
serbesttir. Buna latent demir baglama kapasitesi denir.
Normalde transferrinin hepsi satiire olmayip, bir kisma
serbesttir. Batiirasyon ylizde ile de ifade edilir, Bunun
% 16'nin altina inmesi, demir eksiklifinin isaretidir.
Normalde transferrin satiirasyonu % 35-40 arasindadir.

Demirin viicuddan kaybi minimaldir. Ekeikligi hallerin-
de 0.1 mg.a dek inebilir. Pazlaliginda 1 ng. ¢ikabilir,
Normalde demirin absorbsiyonu ile atilimi arasinda bir den-

ge vardir.
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CINKO HAEKINDA GENEL BIILGT

Ginko dogada yaygin olarak bilegikler halinde bulunan
bir elementtir. 1869'da Raulin Aspergillﬁs Niger'in bilylime-
si ic¢in ¢inko gerektigini, 1911'de Dertrand ve Javillier
bunun fenilalanin triptofan ﬁe tirozin lzerinden oldufunu
bildirmiglerdir. 1926'da Sommer ve Lipmann daha ylksek
bitkiler icinde ayni gereksinmenin olduBunu, 1934'te Todd
ve arkadaglari farelerin iyi gelismesi icin ¢inkonun gerek-
?igini, 1955'de Tucker ve Salmon ¢inko kaybinda domuzlarda
parakeratoz geligtigini buldular, 15 yi1l kadar Once deney-
sel olarak ¢inko eksikliginin igtahsizlik, geligme gerilifi,
testikiiler atrofi ve parakerotozise sebep oldufu gdsterildi.
Insanlarda c¢inko eksikligi ilk kez 1961'de Iran'‘da ve 1963
te Nasir'da Prasad tarafindan gosterildi ( 40 ).

Gidalarla Dagilimi ve Glinliik Thtiyacg

Ginko bitki ve hayvan dokularinda bulundufu gibi insan
beslenmesinde de esansiyel kabul edilen bir elementtir( 42,
70, 96). Et, balak, yumurta, midye gibi hayvansal protein-
lerde yliksek konsantrasyondadir. Inek siitiinde 3-5 mg/ L.
¢inko bulunur (24). Anne siiti ile beslenen bebekler giinde
0.7-5 mg. ¢inko alirlar, Anne siitiindeki ¢inko (3-4 mg/L.)
hizla azaldi¥indan bebeklerde c¢inko balansi negatif olur
( 96,109 ). Kolostrumdaki ¢inko miktara gok ylksektir
( 20 mg/L.) (78). 3-5 yasindaki c¢ocuklarda gida ile gilinlik
alinim 5-7 mg. olarak hesaplanmigtir (96). Preaddlesan kiz

¢ocuklarinda glinlilk ¢inko ihtiyaci 6 mg. dir (24). Normal
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bir insanda bir glinde gida ile alinan ¢inko 1%.2 mg. dir,
Insanlarda cesitli yaglarda alinmasi gereken gilinliik ¢ginko
dizeyinin saptanmasi ig¢in yapilan galigmalarda, 3-6 yasg
arasi ¢ocuklarda bu diizeyin 0.3 mg/kg/giin oldugu bulunmug-
tur. 7-12 yas arasindakilerde miktar 6.2 ng/gindir (40,78),
Gesitli ulkelerde yapilan ¢aligmalarda biitin égﬁnlerdeki
toplam ¢inko duzeyinin c¢ok degigik oldupgu bulunmugtur
(6-24 mg.)(4#0,73,92,96). Gidalardaki g¢inko miktarina bunla-
rin hazirlanigi, pisirilmesi ve saklanmasi biiylk Olgiide et~
ki etmektedir (40).

Absorbsiyon ve Atilima

Ginko da demir gibi ince barsaktan absorbe edilir,
Farelerde Zn65 ile yapilan deneylerde absorbsiyonun demire
benzedifi gorilmiigtir. Gida ile alinan c¢inkonun sadece
% 5-10'u absorbe olur (57,64,70). Gidanin pH'sinin diigik
olmasi veya gidada EDTA bulunmasi absorbsiyonu kolaylastai-
rirken, Ozellikle Ca bulunuasi ve ¢ok miktarda fitat\ab -
sorbsiyonu engellemektedir,

Transport

Ginko plazmada proteinlere bapli olarak bulunur. Al-
bumin,alfa,beta ve gamma globulin ¢inkoyu baglar.Surgenor
in vitro olarak ginkonun beta-l-globulin (transferrin)
baglanabildigini gosterdi. Prasad ve Oberleas, histidine,
glutamine, tironin, sistin, lisin gibi amino asidlerin
giﬁkonun biyolojik transportunda onemli rolid oldufu gorii-
sundedirler. Proteine bagli ¢inkonun iki gekli wvardair

( 39,40,75 ).
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I. sekil, siki bagladair. Metal atomlari izolasyonla
ayrilamaz,baglayan protein globulindir (Metallo-protein).
Total ¢inkonun % 34'iidir.

II. sekil ise, proteine gevgek baglidir.Baglayan pro-
tein albumindir (Metallo-protein kompleks).Total g¢inkonun
% 66'sini meydana getirir (65,76). Son olarak ion-exchange
kromatografi ve gel filtrasyon teknifi ile yapilan aragtir-
ﬁalarda ¢inkoyu baglayan protein olarak serum albumin ve
alfa 2 makroglobulin saptanmasina rafmen in vivo olarak
¢inkoyu baglayan spesifik bir protein bulunamamigtair (75,76).

Plazmada oldugu kadar ¢inko kanln biitiin gekilli ele-
ménlarlnda da vardar. Ozellikle eritrositlerde ylksek kon-
santrasyondadir. Biitiin kan ¢inkosunun % 85'ini igerir (30,
62,76,91,104). Eritrositlerdeki ¢inko karbonik anhidraz
enzimi ile ilgilidir. Ginkonun % % 1ldkositlerde % l'den
daha az1 trombositlerde,geri kalan kismida pldzmadadir(20,
75,78,104,113), Kan serumunun ¢inko diizeyi plazmadan % 16
oraninda daha goktur (31,40,59). Bu yikseklige serum ayri-
lirken gegitli gekillerde‘karlgan trombositler ve gok a2z
sayida hemolize olmug eritrositler neden olur.

Dokﬁ Dagilimi:

Ginko hemen hemen bilitiin dokulara yayllmlgtir. Zn65
verilince en hizli toplanmanin ve yiksek turnover oraninin:
pankreas-karacifer~hipofiz ve adrenalde oldugu gorilir,
Adale, eritrosit, beyin ve testiste ¢inko dagilimi oldukga

sliratlidir. Halbuki, c¢inko kemik ve digte gOreceli olarak
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yavag depo edilir,.Normal erkek seks organlarinda yiksek
konsantrasyondé bulunur;Hayvan Srneklerinde koroidin kuru
agirligainin % 7-13%.8'inin ¢inko oldufu bulunmugtur,Nedeni
kesin olarak belli defildir.Ancak meianin‘pigmenti ile il-
gili olabilecegi bildirilmistir (78,109).Adrenal glandin
yas agirlifinda l2_ugr/gr.ginko bulunurken,prostatin yas
agirliganda 102 ugr/gr.¢inko vardar. Sac¢lardaki c¢inkonun
muhtelif hayvanlarda ¢inko alimini yansittigi gosterilmig
ve saglardaki ¢inkonun viicut ¢inko deposunun iyi bir indek-
si olarak kullanilabilecegi bildirilmigtir (7,55). Insan
organ analizleride hayvanlara paraleldir.Bobrek ve karaci-
gerde yluksektir.Sonra sira ile; kalp, aorta,akcifer ve da-
lak, beyinde bulunur. Fotis g¢inko igerifi olasilikla plasen-
tal transfer yoluyladir. /

Cinkonun biiyik kismi diski ile atilir.ldrarla atilan
miktar azdir.Normal bir adiiltiin gida ile aldifi ginlik
13.2 nmg.¢inkonun 5.6 mg.disky ile 0.1-0.9 mg.idrarla ati-
lir (70,78).Bobreklerin normal olarak serum g¢inkosunun re-
gilasyonunda tesiri yoktur ve atim kapasitesi son derece
sinirladair (91).Cinkonun agizdan alinan miktari artsa bile
idrarla atilim degigmez.Ancak intravendz g¢inko verildigin-
de belirgin bir artma olur (51,57,62,91,1003103).Qinkonun
safra ile atilimi ise,idrarla atilima gdre ¢ok azdir{Saf-
rada ¢inko % 005)(55). Cinko ter ile de kaybedilir. Prasad
Kisir'da terde 115%26 ugr.¢inko bulmugtur.Sicak iklimlerde

2-% ng.kadar ¢inkonun terle kaybedilebilecepi gosterilmistir,
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Biyokimyasal Fonksiyonlari:

A.) Enzimlerle ilgisi: Ginko gesitli enzimlerin yapi-
sinda bulunur.llk bulunan eritrositlerdeki karbonik anhid-
razdir,.Enzinde % 033 oraninda c¢inko bulunur (76). Ikinci
olarakrpankreatik karboksipeptidazda bulunmustur.Daha soh—
ra son 15 yil iginde yapisinda ¢inko bulunan 25'den ¢ok
metalloenzim bulunmustur.Difer ¢inko igeren metalloenzimler
alkol dehidrogenaz,alkalen fosfataz,triptofan desmolas,lak-
tik dehidrogenaz vs. dir (48,70,75,101,113).

B.) Protein sentezi ile ilgisi: ¢inko protein senteszi
ile Gzellikle RNA aktivitesi ile yakandan ilgilidir.Deney-
sel ¢aligmalarda ¢inko ekunik diyetle beslenen farelerde
karacigerde RNA konsantrasyonunda belirgin bir azalma sap-
tanmigtir (48). BNA miktarinin depismesi, ye katabolizma
artmasindan, yada sentez azalmasindan olabilir. Somer ve
Underwood hayvanlar iizerindekil incelemelerinde ¢inko eksik-
1igi durumunda idrarda silfir ve nitrojenin arttifina dik -
kati gekerek bunun doku sentezindeki azalma ile kataboliz -
manin hizlanmasinin sonucu oldugunu ileri slirdiler (40).
Fatabolizmadaki artigi Becker,ginko eksik diyetle beslenen
farelerde karacifferde RNA'nin yikilma hizinin g¢ofalabildi-
gini gostermek suretiyle saptadi (79).Ancak daha sonraki
arastirmalarla Qinkonun protein sentezini stimiile ettigl
gosterildi (63).Cinko eksikliginin en erken belirtisi RNA
sentezinin bozulmasidir. Bunu DNA sentezinin azalmasi izler

(14,86). Ginkonun protein sentezini ne sekilde bozdugfu
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bilinmemektedir.Yapilan caligmalarin goZu Qinkonun ribozo~
mal fonksiyon igin esansiyel oldugunu diigindiirmektedir(56).
Insanlarda protein kalori malniitrisyonuyla plazma ¢inko
konsantrasyonu arasinda bir paralelizm vardir.PBPu nedenle
¢inko eksikli¥inin protein sentezini bozmak suretiyle,pro-
tein kalori malnitrisyonunun agirlik derecesine katkida
bulundugu digiintilebilir. Ginko eksikli@i durumunda RNA sen-
tezinin azalmasi bliyimeyi inhibe eden bir faktordir (56).

C.) Karbonhidrat metabolizmasina etkisi: Cinko ile
pankreas ve inslilin arasindaki iligki senelerdir bilinmek-
tedir.Ginko pankreasin alfa ve beta hiicrelerinde bulunur.
Pankreas beta hiicrelerindeki ¢inko insiilinin tutulmasinda’
onemli rol oynar. 1937'de Hove sonra Cuarteman, c¢inkosu
eksik siganlarda azalan glikoz tolerarnsini bildirirken,
localpinlac ve arkadaglari ayni sartlardaki hayvanlarda
glikoz ve insilin tolerans efrilerinde bir defigiklik ol-
madigini rapor ettiler (40). Bugin hala ¢inkonun karbon -
hidrat metabolizmasindaki yeri tam olarak aydlnlanmamlgtlr
(48,70).

D.) Endokrin sistemle ilgisi: Deneysel g¢aligmalarda,
¢inko vermekle hipofizin gonadotropinlerinde artis gosteri-
lebilmigtir (82). Hipofizektomi ise farelerde ¢inko kaybina
yol agmaktadir (14).Deney hayvanlarinda ACTH'nin intravendz
verilmesi serum ¢inkosunu arttlrmlgtlr.Adrenalekﬁomize fa-
relerde aym nmiktar ACTH injeksiyonu serum ¢inkosunda be -

lirgin etki gdstermemigtir (27,68). Ayrica uzun siire
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glikokosteroid tedavisi,kortikotropinin salgilanmasini in-
hibe ettifinden, serum c¢inkosunda azalma gdriliir(27,28,29).
Bazi endokrin organlarainda (tiroid ve adrenal) Zn65 aktivi-
tesinin relativ olarak yiiksek oldufu gosterilmigtir (28).
Ginko eksikligi godsteren ve seksiliel gelismesl geri olan 18
erkek adolesanda hipofiz ve gonadal fonksiyonlar incelendi-
ginde, ILH normal erkeklere nagaran disglik FSH kontrollerle
ayni diizeyde bulunmugtur. Pu nedenle geg¢ikmis pubertenin hi-
pogonadizmden ileri geldigi diigiiniilmiigtiir. Erkeklerde plazma
testosteron diizeyleri kontrollere godre diglk olarak saptan-
m1s ve ayvrica parsiyel adrenal hipofonksiyonda tanimlanmig-
tir (16). Sanstead ve arkadaglari,¢inko eksikligi olanlarda
ACTH rezervinde limitlenme ve eksojen ACTH'ya karsi adrenal-
lerin cevabinda azalma saptamiglardar (94). Ayrica g¢inkonun
hormonlarain, 6zellikle bilylime hormonunun selliiler seviyede
etkili olabilmesi igin 6nemii intermedier bir madde oldufu
ileri striilmigtir (16,94). Hayvan deneylerinde ginko eksik-
liginde testisin hacim ve agirli#inda ve spérmotazoa sayil -
sinda azalma ve spermetogenezin ge¢ safhasinda blokaj goz -
lenmistir. Leyding hiicreleri normaldir. Relirgin ¢inko
eksikligi olan farelerde degigik yazarlar tarafindan,testis,
epididimis ve differ seks organlarinin ve hipofizin bliylime ve
gelismesinde depresyon belirtilmigtir.Cinko eksikligini ta-
kiben goriillen kompie testikiller atrofi irreversibldir.Ginko
ilAvesi ile diger organlarda ¢inko eksikligi belirtilerinin

dliizelmesine rafumen,testis ve epididimis bulgularinda
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defigiklik olmaz, Son zamanlarda cinko eksikligi olan fare-
lerin testis dokularinin HB kolesterol ile inkiibasyonunu
takiben ¢ok az veya hi¢ testosteron ve dihidroepiandrosteron
sekresyonu oldufu bulunmugtur. Bu bulgular hadisenin testi-
sin kendisinde olmadifini gosterir. Olasilikla c¢inko eksik-
1iginin etkileri hipofizer gonadotropinlerin salgilanmasinin
azalmasi seklinde olmaktadair (47).

E.) DBiylime ve Seksliel Geligme ile Ilgisi: Cinkonun pro-
tein sentezi ve Ozellikle EBNA sentezine etkisi yénlnda bliyli-
me hormonu ile olan ilgisi nedeniyle bilyiime ve seksiiel ge -
ligmeye etkili olabilecefi ilizerinde durulmustur ( 94 ),
Sandstead ve arkadaglari, ¢inko eksikligi, gelisme gerilipi,
hipogonadizm, demir eksiklifi ve hepatosplenomegalisi olan
hastalari farkli beslenme ile tedavi etmiglerdir.Ginko veri-
lenlerde, hayvani protein ve demir verilen gruplara gore,
gerek geligmenin artmasi, gerekse genital organlarda biiyiime
ve sekonder seks karakbterlerinin belirmesi daha hizli olmusg=-
tur (94). Ayni gekilde Ronaghy ve arkadaglari, kiysel bdlge-

de boylari 3 persentilin altinda bulunan 60 kdy okul gocufu-

nu U¢ grup altinda incelediler. Placebo,niitrisyonel elemanliar,

nitrisyonel elemanlar ve ginko ile izlenen cocuklardan ¢inko
alan grubun kilo alma ve seksuel geligmesinin digerlerine
gore hizli oldupu istatistik olarak gdsterilmigtir (90).
Caggiona ileri derecede gelisme gerilifgi ve seksiiel
matirasyon gegikmesi,hipogammaglobulinemi ve g¢inko eksikligi

olan bir hastaya li¢ ay siire ile c¢inko verdifi zaman boyunun
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uzadifaini,penisinin biyldigliini ve gelismesinde bir hizlanma
oldugunu izlemigtir (16).

Shiraz'da malnltrisyon nedeni ile orduya alinmayan 15
erkefe ¢inko verildiginde boyun uzamasi ve seksiiel geligme
ve fonksiyonun baglama zamaninin verilmeyenlere oranla daha
iyl oldupu gbrulmiigtir (36). A

F.) Diger onemli ilgileri: Ginko kemik dokusunun kalsi-
fikasyonunda da esansiyel bir trace mineraldir (46).Cinko
daha ¢ok osteonlarin formasyonunda ve subperiostal ossifikas-
yonda dagilmakta ve kemifin kalsifiye dokularinda toplanmak-
tadir (46).

Cinkonun son senelerde OSnemini arttiran bir bulgu da,
¢inkodan fakir diyetle beslenen hayvanlarin miadinda dogan
yavrularinin % 98'inde belirgin konjenital malformasyonla-
rin gorilmesidir (46,48,49,50,56,93). Bu malformasyonlar,
iskelet, genitalya,beyin,gdz ve kalp anomalileridir.Deney -
sel caligmalarda, annede ¢inko eksiklifi sonucu dogan yavru
fare beyninde ,DNA sentezinin bozuldupu gosterilmigtir (56).
Ayrica g¢inkodan noksan olarak beslenen yavrular hiicresel
dlizeyde protein noksanlifi gostermektedir {$6).

Cinko eksikli¥inin konjenital anomalilere etken oldu-
gunun gosterilmesi iizerine yapilan arastirmalarda,¢inko
eksikliginin ¢ok oldugu Shiraz'da anencephali oraninin yuk-
sek (1.6/1000 dogum) bulunmasi nedeniyle annenin ¢inko

eksik diyetle beslenmesi sonucu konjenital malformasyonlar



..29._
olabilecegi tizerinde durulmustur (41,99). Ayrlca ginkonun
demir metabolizmasi ile de ilgisi vardir. Ginko fazlalifa
denir inkorporasyonunu ve ferritinden demirin serbest hale
gecmesini bozmaktadir.Ayny zamanda demir absorbsiyonunu et-
kiler ve ferritin olarak demirin dokularda toplanmasini s8i-
nirlandirir (49,98).

En yeni élarak eksperimental ¢inko eksikli¥i olugan
hayvanlarda immin sistemde de yétersizlik oldugtu gosteril-
migtir. Bu hayvanlarin g¢inko ile tedavi edilmeleri sonucu )
yetersizlik belirtileri kayboldufu gibi, imniin sisteminde
dlizeldifi izlenmigtir (1). Ayni zamanda insan periferik
lenfositlerinin proliferasyonunun ¢inko ile stimile edildigi
gbsterilmigtir (51).

Cinko Eksikligi

1- Gidalarla alinan c¢inkodan organizmanin faydalana=-
namasi: Gidalarda ¢ok miktarda bulunan fitat (inositol hek-
safosfat esteri) c¢inkoyu baglayarak absorbe edilemiyen bi-
legikler olusturur (62,70,78,85). Ayrica gidada Ca goklufu-
da absorbsiyonu azaltir. ¢inko absorbsiyonunu etkileyen

diger bir faktdr pikadir (14).
2- Kaybin artmasi:Vicudda bulunan ¢inkonon % 85'l erit-

rositlerdedir, Boylelikle kan kayba §inko eksiklifinde bir
faktdr olabilir.Misir'da delta bdlgesindeki insanlarda sis-
tozomiasis ve ankilostomiasis'in kan kaybina yol agarak ¢in-
ko eksikligZine sebep olduffu gosterilmigtir.Terle de ¢inko
kaybedilir.Uzun siire glinegste ¢alisanlarda ¢inko eksikligil
gorulebilir.Sirozlularda idrarla g¢inko kaybi artmasi sonucu

kanda ¢inko kaybi azalabilir (107).



MATERYAL ve NETOD

Galigmamizda Ig¢ Anadolu'nun defisik yerlegme merkezle-
rinden (Ankara,Eskigehir,Yozgat,Sereflikoghisar,Yerkdy ),
Isparta ve Urfa'dan gelen ve baglangig¢ta yatirilarak ince-
lenen daha sonra alti ay siire ile kontrollere gaffrilan bes
erkek, alti kiz olgu izlenmigtir.

Hastalarin klinife yatirilmasinda Once ayrintili bir
beslenme anamnezi alindi, gida ile aldiklari protein,yedik-
leri ekmek tilirl saptandi, daha sonra geophagia sliresi ve
cinsi hasta ve yvakinlarina sorularak oFrenildi. Afarlik ve
boylara 8lglilen hastalarin tam fizik bakimlari yapilda,
0zellikle organomegaliye, sekonder seks Gzelliklerine,geni-
tal organlarin durumuna dikkat edildi. Boy ve agirlik Olgu=-
leri RBoston kriterlerine gdre degerlendirildi.( Harvard
School of Public Health.of White Children in Foston  ve
Howard V.lleredith, Iowa Child Welfare Eesarch Station,The
State University of Iowa)(67). Sekonder seks dzelliklerin-
de; koltukalti ve pubik killanmaya, erkeklerde yiz killan-
masina, dig genital organlarin biiyiklik ve fonksiyonuna
bakildi ve TANNER'e gore siniflandirildi (4,105).

Kizlar ig¢in goffiis geligmesi O-4 olarak 5 gruba ayrile
migtir :

0 Prepubertal infantil durunu gdsterir.Gogis tamamen
dizdir,

1 Gok kiigik meme tomurcugu belirmigtir.
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2 Memede genel biiylime vardir ve aerola belirmege bagla-
migtir. Aerola capi 2 cm.den goktur,gland ¢apl ise
5-7 cm.dir.

3 Aerola ve papilla gogis konturundan ayri olarak be-
lirlenebilir,gland ¢api 8-10 cm.dir.

4 AGUlt meme gOrininidiir, aerola meme ile ayni seviye-~
de diI‘.

Erkekler igin penis gelismesi O-4 olarak beg gruba ay-

rilmigtir:
O Prepubertal:Testis ve penis erken c¢ocukluktakine ben-
zer hacimdedir.

1 Testis blylmesi, skrotal deri kizarmig ve kabalagmig-
tir.

2 Testis bulgularinin yaninda hafif penis biyumesi
vardir.

3 Penis blylmesi,penis normal hacme gelmistir,skrotum
cildi pigmantedir.

4 Adilt genitalia'sa.
Kiz ve erkekler ig¢in pubik killanma O-4 olarak defer-

lendirildi: ‘
0 Prepubertal ,gerc¢ek pubik killanma yoktur.

1 Pigmante ve diiz killarin penis kdkinde ve labia kena-
rinda belirmesi.

2 Bu kaillarain siklasmasi ve hafifge kivrilmaya basglamasi.

3 Killanma sahasinin genislemesi fakat erigskinden daha
az yaygin olmasi.
4 Adilt killanmasa.

Koltuk alti killammasi da yukaridaki gibi degerlendirildi.
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Yapilan Laboratuvar Aragtirmalari :

Hematolojik Incelemeler :

Hemoglobin, hematokrit,eritrosit,ldkosit ve trombosit
sayimlari ve ortalama eritrosit voliimi Coulter-Counter ile
yapildi. Ortalama hemoglobin konsantrasyonu ve ortalama kor-
pliskiiler hemoglobin konsantrasyonlari standart formiillerle
hesaplandi. Bltiin olgularda standart metodlarla retikiilosit
sayimi yapildi. Yine biitiin olgularda hemoglobin elektrofore-
zi ve kemik 11igi incelemesi yapilda.

Daha sonra hastalardan enjektorsiliz olarak demineralize
hazirlanan ozel tliplere kalin bir igne ile 10-15 ml. kan
alinip, Uzeri parafilm ile kapstildi.Alinan bu kan drnefin-
den serum demiri,demir baglama kapasitesi ve serum ¢inkosu
olg¢limleri yapilda.

Serum Demiri Olciilmesi (18):

Ozel tiipe alinan kan santrifiije edilip,serumu ayrildi.

1 ml.hemolizsiz serum 0.75 cc. 2 N HC1 ile karigtirildi, 15
dakika beklendi. 0.5 cc. % 20 TCA (trichloracetic acide)
ilave edilip tekrar 15 dakika beklaendi. 20 dakika santrifi]
edildi. Ust kismindan 1.5 cc.alindi. 5 mg.askorbik asidle
karigtirilaip lizerine 0.13 ml.dipyridil ve 0.62 nl.doymus sod-
yum asetat ilave edilip, Perkin-Elmer model 295 spektrofoto-
metresinde kdre kargi 520 dalga boyunds okundu,

Serum demiri koriinlin hazirlanmasi: Serum demiri yapilir-
ken anlatilanlarda 1 ml.hemolizsiz serum yerine 1 ml.demine -
ralize su konulup beklenmeden difer soliisvonlar arka arkaya

konuldu.
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Demir Baglama Kapasitesi Olclilmesi (18) :

Kor ig¢in; 2.5 ml. % 0.85'1lik serum fizyolojik kullanilda.

1 ml.serum iizerine 1.5 ml.serum fizyolojik ilave edilip
alt st edildikten sonra,ayni spektrofotometrede 520 dalga
boyunda okundu.Daha sonra 0.1 cc. demir baglama kapasitesi
sollisyonu konularak bir dakika karigtirilip, beg dakika tek-
rar okundu. Aradaki fark 15 ile c¢arpilip, utilize demir baf-
lama kapasitesi bulundu.

Serum Ginkosu (lg¢lilmesi (77,102):

Cinko OSlglilmesi ig¢in "Model 103 Perkin-Elmer" atomik
absorbsiyon spektrofotometresi kullanilda.

l.Gerekli soliisyon ve standartlarin hazirlanmasi:
Konsantre ¢inko standardi: 1000 ugr/ml.(% 100.000ugr).
1 gr.¢inko 20 ml. 6 N HCl igerisinde eritilip deiyo-
nize su ile bir litreye tamamlanarak dilue edildi.
Dilue ¢inko standardi: % 500 ugr.
Konsantre ¢inko standardindan 4 ml, ,0o ml., 8 ml.
alinarak her biri deiyonize suyla 100 ml.ye tamamla-
narak % 20 ugr.,% 30 ugr.,% 40 ugr. ¢inko bulunan
standart solﬁsyonlar‘h321rland1. Uygun serum visko-
sitesini saglamak amaci ile her standarta % 5
(5 ml.) glycerol eklendi.
Kor seliisyonu: 5 ml.glycerol iizerine 100 ml. deiyo-
nize su katilmasi ile elde edildi.

2.8erum orneklerinin hazirlanmasi:
Serumda ¢inkonun optimum analitik sinirlar ig¢ine
getirilmesi icgin 1 ml.serum 4 ml, deiyonize suyla
1/4 oraninda dilile edildi.



- B4 -

3, "Model 103 Perkin~Elmer" atomik absorbsiyon spekt-
rofotometresine "Intensitron hollow" ¢inko katod
lambasi takilip 1sinmasi igin 5-10 dakika beklene-
rek hazirlanda.

4, Pundan sonra kor ve standart ¢inko solisyonlarinin
absorbansi tek tek liger kez okunup ortalamasi ali-
narak kurb ¢izildi.

5. Daha sonra 1/4 oraninda dilue edilmig serumlarda
¢inko absorbansi en az i¢ kez okunup ortalamasi
alindi. Serum Orneklerinin absorbans deferleri gra-
fikte yerine konarsk, cinko konsantrasyonu kargilik-
laryi bulundu.BElde edilen defer dort ile garpilarak
pgr/lOO ml.olarak serum ¢inko diizeyli saptanmig oldu.
Grafikte elde edilen sonug¢ asagidaki formiille hesap
edilen defferle kargilastiraldi.

Ornegin absorbansi x standart konsantrasyonu

% ugr/ml.Zn :
C ' Standartin absorbansi

Serum ¢inkosu ve demiri diigiik olgularimizda g¢inko ve
demir absorbsiyon testleri yapildi.

Ginko Absorbsiyon Testinin Yapilisgi:

Organik c¢inko bilegimi olarak ic¢inde 27 mg.elemental
ginko buluran Zng0,, 7H,0 kullanilarak serum ginko diizeyleri
olgilai (15).

Hastanin bir gece Onceden sabah a¢ kalmasi safflandi.
Sabah aglik kan Ornegi alaindiktan sonra, 120 mg.ZnSO4,7H20
kageleri bir miktar su ile ic¢irildi. Test siiresince ag¢ baira-
kilan hastalardan birinci,ikinci ve ddrdiincii saatlerde 5-10
cc.kadar kan ozel tiliplere alindi. Alinan kan Ornekleri hazir-

landiktan sonra ¢inko dlizeyleri 86l¢lildlii ve her hasta igin

absorbsiyon kurbu ¢izildi,
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Ginko absorbsiyon testi yapildiktan yak1a§1k 3-5 gilin
sonra demir absorbsiyon testi yapildi.Testin esasz hasténln
aglik serum demir ve bafilama kapasitesi &lclildiikten sonra
goreceli yiksek, yani gidadakinden daha yiiksek dozda demiri
agiz yoluyla vererek birinci,ikinci ve dordiinci saatlerde
serum demirini Slg¢mektir. Insanlarda plazma demirinde bir
artis gorebilmek ig¢in 50 mgr.iistiinde demir kullanmak‘gereka
tifi gosterilmig oldufundan olgularimizda 65 ng. elemental
demir kullanildi., Plazma demir absorbsivon testi yapilirken
bazi faktorlere Gzellikle dikkat edilmistir. Bunlardan birin-
cisi daima belli dozda demiri hasta ve kontrollere vermektir.
Clnki bu tip "simik balans" tecriibelerinde absorbsiyon yiiz-
desi kullanilan demirin dozuna bapli olarak defigebilmektedir.
Diger bir nokta,kolay absorbe olan demir tuzlarinin tercihen
iki dederli demir bilesiklerinin kullanilmasidir. Fu nedenle
testte ferrous fumarate kullanildi (10,15).

Her iki testte de, plazma ¢inko ve demir degerlerindeki
ditirnal degigmelercen kaginmak igin test giinlin hep ayni saat-
inde (sabah 08-12) yapilmistair (10,15). Bes olguda eritro-
sit i¢i ¢inkosu aragtirildi. Icinde 0.5 ml. demineralize su
ile hazirlanmig amonyum-potasyum oksalat bulunan tiipe 10 ml.
ken alinip tilipiin agzi parafilm ile kapatildiktan sonra 3000
devirde bes dakika santrifiije edilip plazmasi ayrildi.Pliz-
masi ayrilan kan ornefi ddrt kez demineralize izotonik salin
sollisyonu ile yikanip listteki buffy coat bir pastdr pipeti

»
ile alindi. Pu sekilde elde edilen sedimertte,eritrositlerden
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1 ml. alinarak 20 derecede buna 2 ml. % 10 triclorasetik
asid eklendi. Ornek 2500 devirde 20 dakika santrifiije edil-
di. Elde edilen silipernatant sivida atomik absorbsiyon spekt-
rofotometresi ile ¢inko miktari dSlg¢lildil (85).Sedimentte
eritrositlerdeki ¢inko dlizeyi pgr/ml. olarak hesaplandi.

Dort olguda idrar g¢inkosu dlgilildii. Bunun ig¢in demine -
ralize gigelere dikkatle 24 saatlik idrar toplandi.{igeler
parafilmle kapatilarak buzdolabinda saklanarak 24 saat ic¢in-
de ¢inko diizeyi direkt olzrak atomik absorbsiyon spektrofo -~
tometresinde ©lgiildi (110).

U¢ olguda ise, sagta ¢inko Slciimii vapilmistir. Bunun
igin sag¢ ornekleri paslanmaz ¢elik makasla suboksipital
bolgeden ve kafaya en yakin kisimdan ortalama 1-2 cm.boyun-
da kesildi. Yapilan galigmalarda sag¢ boyunca ¢inkonun ayni
miktarda olmadigi,sag¢in kokiinden ucuna gidildikge ¢inko du-
zeyinde azalma oldufunun gosterilmesi nedeni ile (69), sac
Orneklerinin her bireyde ayni yerden alinmasina ¢alisilda.

Saglar iizerinde bulunan lipidleri ve tozlarai temizle-
mek amaciyla Once U¢li damitilmig su, sonrada karbontetra-
kloriirle yikandiktan sonra agirligil duyarli terazi ile sap-
tanan porselen krozelere konup, 70 derecede 4-6 saat siireyle
etivde kurutulup hava ile temasi Onlemek amaci ile kaplariy-
la birlikte bir desikatdre yerlestirilip, oda sicikligina
gelinceye dek bekletildi.Duyarli terazide tartilarak = her
birinin afirlifi belirlendikten sonra 500 derecelik bir fi-
rinda beyaz kil haline gelinceye dek 12 saat slire ile yikan-

di. Sofuyup oda sicaklaifina gelmesi ig¢in bir desikatore
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yerlegstirilerek beklendi. Her bir ornek 1 N HCl'de ¢Ozelti-
lerek kapali polietilen tiliplere kondu ve c¢inko diizeyleri
atonik absorbsiyon spektrofotometresinde dlgiildi (25).

Dort olguda Crosby-Kugler kapsiilii ile doudeno-jejunal
biyopsi yapildi.Biyopsi bulgulari Grade I,II,III olarak
degerlendirildi ve villus/crypt orani olciildi (34,66).

Diger Laboratuvar Aragtirmalari:

Karacifer fonksiyon testleri: Uzun siire geophagia'si
olanlarda hepatosplenomegali bulunabilmektedir. Burada ane-
miden ¢inko eksikliZine dek g¢egitli faktdrlerin rolu olabi-
lecegi belirtilmistir. Bu hastalarda karacifer hastaliklari
o6zellikle siroz ihtimali gbz &niinde bulundurulmalidir,.Siroz
anemi yapabildigi gibi,c¢inko metabolizmasina tesir ederek,
¢inkoyuda diislirebilmektedir. Bu bakimdan bitin olgularda
karacifer fonksiyon testleri yapilmistir. Punlar sirasi ile
SGOT (serum glutamik oksal asetik transaminas), SGPT (serunm
glutamik pyruvik transaminase), CCF (cephalin floculation),
serum prpteinleri,serum bilirubini,total serum kolesterolil,
alkalen fosfatas testleridir, Bu testler bilinen standart
metodlarla yapilda (10).

Rutin incelemeler : Idrar tetkiki, diski incelemeleri
(parazit,protein, yag ve karbonhidrat hazim tetkikleri ve
gizli ken), sedimantasyon ve PPD kontroli mutad metodlarla
yapildi.

RadyoloJik incelemeler: Akciffer grafisi, iki yonli
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kafa grafisi,uzun kemik grafileri, el-bilek grafisi ve ke=-
mik yagi tayini (kemik yasi tayininde Pyle-Sontag tablosu

kullanildi)(67), baryumlu gastrointestinal sistem grafisi

yvapilda.

Hastalar tetkikleri sona erinceye dek yaklagik 15-20
gunlik bir silirede sadece normal kosullarda hazirlanmig has-
tane diyeti aldilar.Daha sonra demir eksiklifi anemisinin
tedavisi ic¢in I.M. demir verildi. Hastalarin demir acigx
agagidaki formiille hesaplandi:

Demir acigi: Normal H?OB Hasta Hb. 5.1 & Kan voliimi

Kan volimii : 80 x Kg., (3).

Hesaplanan demir acigi baglangigta iki kez glin agiri 50mg.
sonra gin agiri 100 mg. hesabi ile JECTOFER (demir-sorbitol
sitrik asid kompleksi 640 mg.Her ampililde 100 nmg.demir var)
ile I.}. derin enjeksivonla kapatildi.

Demir tedavisinin bitiminden yaklagik 15-%0 glin sonra
tan kan sayimi serum demiri ve baglama kapasitesi,serum ¢in-
kosu tekrar kontrol edildikten sonra giinliik 120 mg.lik 2050,
7 H2O kageler halinde hazirlanarak hastalara verildi. Hasta-
larin ¢inkoyu sabah a¢ karnina almalari saflandi. Bundan
sonra hastalar iki ay ara ile kontrole gelmek lizere taburcu
edildiler. Kontrollerde her hastanin boyu,agirligi Slciildi
ve ozellikle sekonder seks Ozelliklerine dikkat edilerek,
yeniden tam fizik bakisa yapildi. Boy uzamasi ve sekonder

seks Ozelliklerinin gelismesi kaydedildi.
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BULUMLAR

Bu ¢aligmada bes erkek, alti kiz toplam onbir hasta
incelenmistir.Hastalarin cins,yag,dogun yeri,geophagia sl-~
resi ve cinsi, beslenme durumu,agirlik ve boy Olgileri
Tablb I'de gosterilmigtir. Hastalarin yaslari 10-20 arasin-
dadir. Olgularimiz daha ¢ok I¢ Anadolu Bolgesinden gelmig -
lerdir. Tim olgularimizda 3-15 yil arasinda geophagia anam-
nezi vardir. Hastalarain hepsi toprak, bir tanesi toprafa
iléve olarak yanmig kibrit ¢dplerini yemislerdir. Biitin olgu-
larimizda beslenme bozuktur. Ayrintili beslenme anamnezi
alindigainda ortalama senede 2-3% kez et yendigi, ¢ok az yu -
murta ve sit alindigi gorilmistiir. Hastalarimiz genellikle
sabahlari bulgur ¢orbasi icmekte,differ Oftinlerdede bugday
ve tlirevlerine dayali yiyecekler yemektedirler.

Tablo I'in afairlik ve boy Blglmleri bdlimil incelendi-
ginde, tim olgularimizin boy ve affairlak bakimindan kendli
vaglarinin 3 persentilinin altinda oldufu gorilmektedir.Bu
bolimdeki ikinci siitunlarda ise,hastanin boy ve afirlik ola-
rak 50 persentile uydufu yaslar belirtilmistir.

Tablo II'de hasgtalarin fizik muayene bulgulari ozet-
lenmigtir, Olgularaimizda belirgin solukluk, hepatomegali,
splenomegali ,hepatosplenonegali ve hipogonadizm vardir, Ue¢
olgumuzda belirgin, i¢linde de hafif derecede kasgik tirnak
dikkati gekmigtir. Bu ozellikler ile olgularimiz daha Once-~
leri Prasad tarafindan Iran ve iisar'dan yayinlanan olgulara

benzemektedir. Onlarin aksine klinigimizce daha Once yapilan



- 40 -

aragstirmalarda da gosterildifi gibi sendrom bizde kizlar-
da da gorilmektedir.

Hastalarda yapilan kan tetkikleri Tablo III'de gOste-
rilmistir (Hb,K¥,BK,Hct., Retikiilosit,Trombosit,Indisler,
Kemik I1igi, Hb.elektroforezi,serum deniri,demir baglama
kapasitesi, serum c¢inkosu). GOriildiigi olgularin g¢ogu agir
derecede anemi gOstermektedir. En diisiik hemoglobin % 3.6gr.
en ylksegi ise % 8.8 gr.dir.Hemoglobin olgularimizin % 70
inde % 7 gr.in altinda bulunmugtur. KK sayisi 9 olguda
(% 81) 4.2 mil/mm’ altinda idi. Lokosit sayilari hafif 18-
kopeni ile hafif 18kositoz arasinda bulundu. Blitin olgular-
da hipokrom mikrositer bir anemi vardi. Hematokrit bilitun
olgularda belirgin olarak diisliktii. Retikiilositoz tespit
edilmedi., Hemoglobinopatiyl ayird etmek ig¢in her olguda ya-
pilan selliiloz asetat elektroforezinde higbir olguda anormal
hemoglobin tespit edilmemigtir. Bir olguda Hb A2 % 1.8' in
altinda % 1.4 (diisik Y.D.), bir olguda ise alt simirda(0.4)
bulunmugtur. Hastalarda yapilan kemik ilikleri normal veya
hafif eritroid hiperplazi arasinda defigiklikler gostermig-
tir.

Serum demiri bu seride en diiglik % 28 ugr. en ylksek
% 60 ugr.olarak biitiin olgularda normalin altinda, total de-
nir baglama kapasitesi en yliksegi % 614 ugr. ile hepsinde
normalin istiinde bulunmustur.

BRlitiin olgularda serum g¢inkosu normalin (normali % 110.0

¥ 3.%6 ugr) altinda bulunmugtur. Hastalarimizin c¢inko
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Azirlak

Cins | Yag | Dogun |Geophagia | Beslenme Bo
Yeri stiresi Kgr.l Yag®] Cn [ag
cinsi
YD B 10| Ispartal 8 sene Bozuk 28 8.5 1241 7
toprak %34 %3\
EK K 18 | E.sehir| 15 sene Bozuk 32 10 129} 8.5
toprak %34 %3¢
Z0 K ‘14 | Ankara | 10 sene Bozuk | 29 9 13214 9
toprak %3 %3y,
AKX E 14 | Yozgat 10 sene Bozuk 25 9 122 | 8
toprak %3, %3y
0A E 10 | Yozgat | 8 sene Bozuk |19 5 114 | 5.5
toprak %3, %3y
BD E 10 | Yozgat | 9 sene Bozuk |29 8.5 | 12717.5
toprak %3y %3
T K 16 | Yerkdy | 7 sene Bozuk 39 12 148 | 11
, toprak %3} %3
ACG | E 16 | Ankara 5 sene Bozuk |43 14 152 | 14
toprak %3y %3
HY K 17 | Ankara 4 sene Bozuk 326 16 157 | 14
- toprak %3¢ %3\
kibrit
EY | K 16 jUrfa % sene Bozuk 28 12 150 |12
toprak %3, b3y
AQ K 16 | 5.Kog- 9 sene Bozuk 34 12 142 110.5
hisar toprak %%y %3 | A

x: Boy ve agirlik olarak 50 persentile uyduZu yas

TABLO : I
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1 Solukluk Organomegali|Kasik SERSUEL  GELISME
AEP, [ EpT | Trrnak R1llanma ABEIS [Penis
ca. ca. Tuz! Pubik[Kol.A.] Geli. |Dbiiylik.
YD 4 - 3 0 0 0 0 0
EK +4++ 3 5 + 0 0 0
70 e+ 2 - + 0 0 0
AR +4+ 3.51 8 + 01 0 0 0
OA 4+ - 2 + 0: O 0 0
BD ++ 2 4 Iy O} © 0 0]
T +++ - 4 0 0 0
ACdq 4+ - 2 0 0 0 0
HY ++ 1 2 0 O 0
EY +++ 3 - 0 O 0
AC ++ - 2 0 0 0
TABLO : II

Olgularimizin fizik muayene ve seksiiel geligume
bulgulari
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seviyeleri % 55-80 ugr. arasinda de@i@mekte olup,ortalana
ginko diizeyi % 71.1 ugr.dir. gekil 1'de hastalarin serum
demir ve ¢inko dilizeyleri ve grubun ortalamalara gosteril-
migtir.

Tablo IV ve gekil 2'de hastalara yapilan demir absorb-
siyon testl sonuglari sayil ve gekil oclarak gésterilmistir.
Koyu ¢izgilerle ¢izilen absorbsiyonlar kontrol olarak pika-
81z demir eksikligi olgularinindar. Grafifin incelenmesinde
goriilecefi lizere demir absorbsiyonu blitiin olgularimizda bo-
zuktur. Geophagia'li olgularimizda demir absorbsiyonu kont-
rollere oranla ¢ok yatik bir kurb ¢izmektedir. Tablo V 'de
kontrol olarak kullanilan pikasiz demir eksikligi olgulari-
nin demir absorbsiyonlari sayi olarak gosterilmigtir.

Gene Tablo IV ve gekil 3'de hastalarda yapilan ¢inko
absorbsiyon testi sonuglari gdrilmektedir.Koyu ¢izgiler
kontrol olarak ¢inko absorbsiYénu vapilan normal beg kigiye
ait sonuglardir. Bunlarin absorbsiyonuna ait sayisal déger—
ler ayrica Tablo VI'da gdsterilmistir. fekil 3'iin incelennme-
sinde iki olgu diginda hastalarimizda ¢inko absorbsiyonunun
bozuk oldufu kurblarin normallere gbdre daha basik olmasindan
anlagailmaktadir (14). |

gekil 4, beg hastamizda yapilan eritrosit i¢i g¢inko
seviyelerinin kontrollerle kargilagtirilmasiny gostermekte-
dir. Geophagia'li hastalarimizda eritrosit ig¢i g¢inko sevi ~

yeleri ortalama 12.85 ¥ 1.65 ugr/ml. kontrollerde



