                         MİNERALLER
A. Kalsiyum (Ca)
Vücutta en bol bulunan beşinci element olan kalsiyum, iskelet sistemi başta olmak üzere yumuşak dokularda ve hücre sıvılarında bulunmaktadır.

Erişkin iskeletinde bulunan 1-1.2 kg kalsiyumun yaklaşık olarak %98 kadarı hidroksiapatit (Ca10(PO4]6[OH]2) kristalleri şeklindedir. Plazma kalsiyumunun yaklaşık olarak %50 kadarı serbest halde, %40 kadarı proteine bağlı bulunmakta ve %10 kadarı ise bikarbonat, laktat, fosfat ve sitrat gibi küçük difüze olabilen anyonlarla kompleks oluşturmaktadır. Proteine bağlı kalsiyumun yaklaşık olarak %80 kadarı albumine, kalanı ise globulinlere bağlıdır.
Proteinlerdeki negatif yüklü kısımlara kalsiyum bağlanması pH bağımlıdır. Negatif yükün ve proteine bağlanmanın artmasına yol açan alkaloz, serbest kalsiyumun azalmasına neden olmaktadır. Asidozda ise tam tersi bir durum ortaya çıkmaktadır. İskelet sistemi hücre içi ve hücre dışı sivilara kalsiyum sağlayan ana depo olarak işlev görmektedir. Hücre içi sıvilarda bulunan kalsiyumun kalp ve iskelet kaslarının kasılması, hormon salgılanması, glikojen metabolizması ve hücre bölünmesini içeren birçok önemli fizyolojik fonksiyonu bulunmaktadır.
Hücre dışı kalsiyumu ise hücre içi düzeyinin sürdürülmesi, kemik mineralizasyonu, kan pıhtılaşması ve plazma membran potansiyeli için gereklidir.
Kalsiyumun fizyolojik olarak aktif şekli olan serbest (iyonize) kalsiyum düzeyinin serumda azalması sinir-kas uyarılmasının artmasına ve tetaniye, artması ise sinir-kas uyarılmasının aktivitesini ve hormon salgılanmasını düzenlemektedir.
 Hücre içinde ikinci haberci olarak görev yapan kalsiyum, enzim kan kalsiyumunun tamamına yakın bölümü plazmada bulunmaktadır. Yaklaşık 10000 kadar olan hücre dışı/hücre içi kalsiyum oranı iyon pompası ile düzenlenmektedir. 
 Bu düzenlemede hücre içi kalsiyum reseptörü olan kalmodulin anahtar rol oynamaktadır. Sağlıklı kişilerde serum
kalsiyum düzeyi 9-10 mg/dL arasında değişmektedir.
Kalsiyum homeostazının sağlanmasında ince bağırsak, böbrekler ve iskelet sistemi önemli rol oynamaktadır. 
Ayrıca gebelikte plasenta ve fetus, emzirme döneminde meme bezleri homeostazda önem taşımaktadır. Sağlıklı bir erişkinde devamlı olarak kalsiyum kaybı veya kazancı söz konusu değildir. Ter yoluyla az fakat önemli bir kalsiyum atılımı olmaktadır. Büyüme ve gebelik döneminde pozitif bir kalsiyum dengesi sağlanmalıdır. 
Kalsiyum homeostazı kalsiyum metabolizması ile ilişkili olan organları etkileyen paratiroid hormon ve 1,25-dihidroksi-kolekalsiferol gibi hormonlarla düzenlenmektedir. Insanlardaki önemi tartışmalı olan kalsitoninin kalsiyum homeostazının düzenlenmesinde rol oynama olasılığı vardır. Salgılanmaları plazma kalsiyum ve fosfat düzeylerindeki değişikliklerden primer olarak etkilenmeyen fakat kalsiyum metabolizması üzerinde etkili olan diğer hormonlar arasında tiroid hormonları, büyüme hormonu, adrenal glukokortikoidler ve gonad steroidleri bulunmaktadır .
Kalsiyum gereksiniminin çoğu genellikle diyetle alınan süt ve süt ürünlerinden sağlanmaktadır.
Diyetle günlük en az 800 mg alınması önerilmesine rağmen 200-400 mg gibi daha düşükmiktarların alınması ile erişkinlerde kalsiyum dengesinin sağlandığı gösterilmiştir.
 Ancak büyüme, gebelik ve laktasyon dönemlerinde günde 1 200 mg kalsiyum alınması önerilmektedir.
Yaşlılarda ve özellikle menopozdan sonra osteoporozun önlenmesi veya geciktirilmesi için günde en az 1 000 mg kalsiyum alınmasının gerekli olduğu öne sürülmektedir.
Duodenum ve jejunumun üst kısımlarından kalsiyumun aktif transportla emilimini D vitamini uyarmaktadır. Ayrıca büyüme hormonu, ince bağırsaklardaki asit ortam ve diyet protein içeriğinin yüksekliği de emilimi artırmaktadır. Tahıl tohumlarında bulunan fitik asit le diyetteki oksalat ve yağ asidleri, çözünmeyen kalsiyum bileşikleri oluşturmaktadır. Diyetle alınan kalsiyumun yaklaşık %10-20 kadarı ince bağırsaktan emilmektedir. 
Bununla beraber ince bağırsaklara önemli miktarda kalsiyum sekresyonu olduğu unutulmamalıdır.
Ter yoluyla günlük kalsiyum atılımı 15-100 mg arasında yaygın bir dağılım göstermektedir.
Net kalsiyum kaybı diyetle alınan miktara bağlı olarak idrarla günde 50-200 mg veya daha fazla olmaktadır. Idrarla kalsiyum atılımını hiperkalsemi, fosfat yetmezliği, asidoz ve glukokortikoidler artırmakta, paratiroid hormon, bazı diüretikler ve olasılıkla D vitamini azaltmaktadır.

B. Fosfor (P)
Vücutta bol bulunan ve yaygın dağılım gösteren bir element olan inorganik fosforun toplam miktarı yaklaşık 600 g (19.4 mol) kadardır. Yaklaşık %85 kadarı kemikte hidroksiapatit kristalleri şeklinde bulunan fosfatın, kalanı ise başlıca yumuşak dokularda yer almaktadır.
 Lipidler, proteinler, karbonhidratlar ve diğer organik maddelerle birleşerek fosfolipidlerin, nükleik asitlerin, nükleotidlerin, hücre membranı ve sitoplazmasının bileşenleri arasında yer alan fosfor,enerji depolanması ile enerji değişiminde önemli rol oynamaktadır.
Fizyolojik olarak hücre içi ve dışında fonksiyonu bulunan fosforun ana deposu iskelet sistemidir. Hücre dışı sivisında inorganik fosfat şeklinde çoğunlukla HPO42 ve H2PO4 şeklinde bulunmaktadır. ATP gibi organik yapılara bağlı fosfatlardan ayırmak için bu bileşiklere inorganik fosfat adı verilmiştir. Fizyolojik pH aralığında PO4 ihmal edilebilir düzeydedir.
 pH 7.4 değerinde yaklaşık 4/1 olan HPO42/H2POz oranı, pH değerine bağımlı olarak değişmektedir. Serumda inorganik fosfor referans aralığı 2.5-4.5 mg/dL kadardır. Yaklaşık %20 kadarı proteine bağlı olan plazma fosfatının (inorganik fosfatın) önemi çok azdır. 
Genellikle plazma kalsiyum ve fosfat düzeyi ters ilişkilidir. Diyetin fosfor içeriği serum düzeyini önemli dereçede değiştirmektedir. Fosfattan zengin besinlerin alınması serum fosfor düzeyini artırmakta, karbonhidrat içeriği zengin diyet ise önemli oranda azaltmaktadır. Egzersiz serum fosfat konsantrasyonunu artırmaktadır. Diurnal değişim gösteren serum fosfat düzeyi öğleden sonra ve akşam daha yüksek olduğu için sabah örnek alınması önerilmektedir.
Referans aralıkları yaşla değişiklik göstermektedir. Bebeklerde erişkinlere göre yaklaşık %50 daha fazla (4-7 mg/dL) olan fosfat düzeyi, büyüme hormonunun tübülüslerden fosfat geri emilimini artırıcı etkisine bağlıdır. Serum fosfat düzeyi yaşlı kadınlarda değişmemekte, yaşlı erkeklerde ise azalmaktadır. Gebelikte serum fosfat düzeyi düşmektedir. Hücre içinde fosfatın ATP ve diğer yüksek enerjili bileşiklerde yüksek enerjili fosfat bağı olarak önemli rolü bulunmaktadır. Bu enerji kaynakları kas kasılması, nörolojik fonksiyon ve elektroltransportu gibi bir çok fizyolojik fonksiyonun yerine getirilmesinde kullanılmaktadır. Siklik adeni ve guanin nükleotidlerinin yapısında fosfat bulunmaktadır. 

Ayrıca bir çok enzimin koenzim yapısında (NADP*) yer almaktadır. Fosfor, membran fosfolipidlerinin, nükleik asidlerin ve fc foproteinlerin önemli bir bileşenidir. Hücre içi fosfatı protein, yağ ve karbonhidrat ara metallizmalarının, gen transkripsiyonu ve hücre büyümesinin düzenlenmesine katılmaktadır. Fosfatın 2,3-bisfosfogliserat, adenilat siklaz ve 1,25-dihidroksi D vitamini hidroksilaz için kritiktir.
Hücre içi fosfat düzeyinin korunmasında etkili olan hücre dışı fosfatı, kemik mineralizasyonu için gereklidir. Serum fosfat düzeyinde ani bir azalma, rabdomyoliz ve eritrosit fonksiyonlarının değişmesi gibi hızlı gelişen komplikasyonlara neden olmaktadır.
Iskelet sisteminde hidroksiapatitin temel bileşeni olan inorganik fosfat, vücudun yapısal desteğinin önemli bir kısmını sağlamaktadır. Fosfor homeostazında ince bağırsak, böbrekler ve iskelet sistemi etkili olmaktadır. Tüm besinlerde fosfor bulunduğu için diyetle alınmasında eksiklik görülmemektedir.
 Erişkinlerde diyetle çoğu süt ve süt ürünlerinden olmak üzere ortalama 800-1 000 mg fosfat alınmaktadır. Alınan miktarın yaklaşık 2/3 kadarı başlıca jejunumdan emilmekte geri kalanı ise çözünmeyen kalsiyum bileşikleri şeklinde feçesle atılmaktadır.
 Ince bağırsaktan fosfat enerji bağımlı bir şekilde aktif transportla emilmektedir. Diyet kalsiyumunun azalması ve ince bağırsak içeriğinin asitliğinin artması emilimi azaltmaktadır. D vitamini ve büyüme hormonu fosfor emilimini artırmaktadır. PTH ince bağırsaktan fosfor emilimine etkisini büyük olasılıkla D vitamini metabolizması üzerinden dolaylı olarak göstermektedir.
Emilen fosforun çoğu idrarla atılmaktadır. Plazma fosforunun % 90 kadarı glomerüllerden filtre edilmekte ve bunun % 85-95 kadarı tübülüslerden geri emilmektedir. Tübülüslerden fosfat geri emilimini PTH inhibe etmektedir. Diyetle alınan miktara eşit miktarda fosfat (0.4-1.3 g) günlük idrarla atılmaktadır. Gün içinde değişiklik gösteren idrarla atılan fosfat miktarı ayrıca yaş, kas kütlesi, böbrek fonksiyonu, PTH ve diğer bazı faktörlerden etkilenmektedir. 24 saatlik idrarda fosfat miktarının belirlenmesinde fosfat komplekslerinin çökmesini önlemek için idrar, 20-30 mL (6 mol/L) HCI üzerinde biriktirilmelidir.
C. Magnezyum (Mg)
Mg vücutta en bol bulunan dördüncü katyon, hücrede potasyumdan sonra en bol bulunan ikinci katyon olduğu için bir eser element değildir. Hücre içi konsantrasyonu, hücre dışı konsantrasyonunun yaklaşık 10 katı kadardır. 70 kg ağırlığındaki erişkin insanda 21-28g (~1 mol) Mg bulunmaktadır. Magnezyumun yaklaşık %60 kadarı kemikte,, %20 kadarı iskelet kasında, %19 kadarı diğer hücrelerde ve %1 kadarı ise hücre dışı sıvılardadır. Lökositlerdeki magnezyum miktarı, hücre içi Mg düzeyinin bir indeksi olarak değerlendirilmektedir.
Geçiş metallerinden farklı kimyasal özelliklere sahip olan ve kimyasal bileşiklerde kuvvetli elektrostatik bağlı yapılar oluşturan Mg, oksijen atomlarını tercih etmektedir. Proteinler ve membranlar üzerindeki bağlanma bölgeleri için kalsiyum ile yarışan magnezyum, ATP başta olmak üzere hücre içindeki önemli anyonik ligandlarla şelat oluşturmaktadır.
Vücutta Mg çok sayıda enzimin (>300) aktivasyonunda görev yapmaktadır. Hücre solunumu, glikoliz, kalsiyum ve sodyum gibi diğer katyonların membrandan taşınmasında önemli bir kofaktördür. Na,K-ATPaz aktivitesi magnezyuma bağımlıdır. Heksokinaz, fosfatazlar, transfosforilazlar, pirofosfatazlar ve karboksilazın aktivatörü olan Mg, glikoprotein ve proteoglikan sentezinde önem taşımaktadır. Pirüvat kinaz ve enolazın aktif merkezine bağlanan Mg enzim aktivitesini, ATP gereksinimi olan enzimlerdeki gibi liganda bağlanarak veya Na,K-ATPaz örneğinde olduğu gibi katalitik işlem sırasında konformasyonal değişikliklere neden olarak ve multienzim komplekslerinin agregasyonunu artırarak etkilemektedir. DNA, RNA ve ribozomların makromoleküler yapılarının korunmasında Mg gereklidir. Membranların geçirgenliği ve elektriksel özellikleri magnezyum tarafından etkilenmektedir. 
Hücre dışı magnezyum konsantrasyonunun azalması kalp gibi dokularda membranın uyarılmasını artırmaktadır.
Hücre içi kalsiyum iyon konsantrasyonunun dinlenme sırasında düşük tutulmasını Mg sağlamaktadır. Membrandaki bağlanma bölgeleri için kalsiyum ile yarışan Mg, bir çok hücresel olayda kalsiyum iyonunun fonksiyonunu tetiklemede gerekli ön koşul olan sarkoplazmik retikulum tarafından kalsiyumun alınmasını uyarmaktadır.
Besinlerin magnezyum içeriği değişiklik göstermektedir. Daha çok klorofil içeren sebzeler, deniz ürünleri, findik ve ceviz gibi kuru yemişler ile tahıllarda, çok daha az miktarlarda ise sıvi ve katı yağlar ile şekerlerde bulunmaktadır. Ayrıca içme suları, özellikle sert sular Mg kaynağıdır.
Çok değişiklik göstermesine rağmen diyetle alınan magnezyumun yaklaşık %20-30 kadarı gastrointestinal sistemden emilmektedir. Ince bağırsaktan emilim yüzdesi Mg alınımıyla ters yantılıdır. Mg emilimi malabsorpsiyon sendromlarından etkilenmektedir. Bağırsaktan geçiş saresi, kalsiyum, fosfat, protein, laktoz veya alkol alımı gibi faktörler Mg emiliminde etkili olmaktadır. Başlıca idrarla atılan magnezyumun plazma konsantrasyonlarının belirli düzeyde sürdürülmesinde ve magnezyum homeostazında, böbrekler görev yapmaktadır.
 Böbrekten filtre edilen miktarın sadece %3-6 kadarı idrarla atılmaktadır. Magnezyumun yaklaşık %25 kadarı proksimal tübülüslerden, %50-60 kadarı Henle kulpunun çıkan kısmından geri emilmektedir. Distal tübülüslerde ise geri emilim magnezyum yüküne bağlıdır. Magnezyumun böbrek klirensi ve plazma konsantrasyonu kalsiyum, fosfat, sodyum ve potasyum ile ilişkilidir. Magnezyum konsantrasyonu, potasyuma benzer bir hormonal düzenleme ile kontrol edilmektedir.
Plazmada magnezyumun yaklaşık %61-67 kadarı serbest iyon olarak, %5.5-14 kadarı bazı iyonlarla çeşitli difüze olabilen kompleksler şeklinde, %19-34 kadarı ise proteine bağlı olarak bulunmaktadır.Serbest iyonize magnezyum metabolik olarak önem taşımaktadır.
Hiperirritabilite, tetani, kas güçsüzlüğü, konvülsiyonlar ve EKG değişiklikleri gibi nöromusküler bozukluklar Mg eksikliğinin belirtileridir. Magnezyum içeriği düşük yumuşak su içilen bölgelerde kardiyak ölüm insidansının yüksek olması, buna karşılık sert su tüketilen bölgelerde insidansın düşük olması, magnezyum eksikliğinin kardiyovasküler hastalıklarla ilişkili olduğunu göstermektedir. Hipertansiyon, miyokard enfarktüsü, kardiyak ritim bozuklukları, koroner vazo spazm ve prematüre ateroskleroz da magnezyum eksikliği ile ilişkilidir.
Serumda magnezyum için referans aralık yaş ve cinsiyete bağlı değildir. Tayin yöntemine bağlı olup atomik absorpsiyon spektrofotometresi yöntemi için 1.3-2.1 mEq/L kadardır. Serum magnezyum konsantrasyonunun birkaç kez <1.3 mEq/L olarak belirlenmesi, hücre içinde magnezyumun azaldığını kanıtlamaktadır. Bununla beraber serum konsantrasyonunun referans aralığında olduğu durumlarda da hücre içinde magnezyum azalması meydana gelmektedir.
Bu durumlarda NMR spektroskopisi ile hücre içi serbest magnezyum iyonlarının ölçümü ve periferik kanda lökositlerde veya kas biyopsi örneklerinde magnezyum tayini önemlidir.
Insanda serumda magnezyumun azalması (hipomagnezemi) ile belirginleşen magnezyum eksikliği, serumda kalsiyumun normal (normokalsemik) veya azaldığı (hipokalsemik) durumlarda meydana gelebilmektedir. Hipokalsemi veya kalsiyum eksikliği tetanisinde hipomagnezemi; sekonder bir etki göstermektedir. Hipomagnezemik normokalsemik tetani sadece magnezyum verilmesiyle etkili bir şekilde tedavi edilmektedir. Serum potasyum düzeyindeki azalmanın (hipokalemi), magnezyum eksikliğine eşlik ettiği belirlenmiştir.
Kronik alkolizm, çocukta malnutrisyon, emzirme, malabsorpsiyon, akut pankreatit, hipotiroidi, kronik glomerülonefrit, aldosteronizm, digital entoksikasyonu ve uzun süreli iv. Beslenmede hipomagnezemi görülmektedir.
Böbrek klirensini etkileyen tübüler geri emilim bozuklukları ve konjestif kalp yetersizliğinde alınan bazı diüretikler gibi faktörlere bağlı olarak magnezyum eksikliği meydana gelmektedir.
 Dehidratasyon, ağır diyabetik asidoz, Addison hastalığı, üremi ve miyokard enfarktüsünden hemen sonra görülen EKG bulgularında atriyoventriküler ileti süresinde artışa neden olmaktadır.

D. Demir (Fe)
Esansiyel iz elementlerin en önemlisi olan ve eritrositler ile diğer hücrelerde bol miktarda bulunan demir, plazmada ve hücre dışı sıvılarında çok düşük düzeyde bulunmaktadır. Vücutta demir iyi korunduğu için günlük kayıp, vücut demir içeriğinin binde birinden daha azdır.
Birçok organizma için esansiyel olan demir, hücresel oksidatif mekanizmalar ve dokulara oksijen taşınması gibi yaşamsal önemi olan birçok olayda yer almaktadır. Miyoglobin ve hemoglobin gibi oksijen taşıyan kromoproteinlerin, sitokrom oksidaz, ksantin oksidaz, peroksidaz ve katalaz gibi çeşitli enzimlerin yapısında demir bulunmaktadır. NADH dehidrogenaz ve süksinat dehidrogenaz gibi flavoproteinlerde bulunan demir, demir-kükürt proteinleri, ferritin ve transferrin yapısının önemli bileşenidir.
Eritrositin ağırlığının % 0.34 kadarını oluşturan demir, vücudda hemoglobin, miyoglobin, doku demiri ve değişken demir birikintisi gibi birkaç farklı bölükte yer almaktadır. Normalde hemoglobinin demirinin tümü eritrositler veya kemik iliğindeki öncül moleküllerde bulunmaktadır.
Birçok enzim ve koenzim molekülünde demir, integral bir bileşen veya bir kofaktör olarak görev yapmaktadır. Peroksidazlar ve sitokromlar, hemoglobin gibi hem proteinleridir. Sitrat döngüsündeki enzimlerin yaklaşık yarısı için demir gereklidir. Dokularda yaklaşık 8 mg gibi düşük bir miktarda bulunmasına rağmen demirin metabolik önemi bulunmaktadır. 
Demir eksikliğinde ilk önce doku demiri azalmaktadır. Radyoaktif işaretli demir ile yapılan kinetik çalışmalar sonucu değişebilen demir birikintisinde yaklaşık 80 mg demir bulunduğu belirlenmiştir. Lenfatik dolaşımdaki demir veya birçok hücrede bulunan ve hızla demir alıp salıveren ferritinden başka bir sitoplazmikdemir depo bileşiği bu demir birikintisini meydana getirmektedir.
Erişkin erkekde dengeli bir diyetle günlük önerilen miktarda demir kolayca alınabilmekte ancak kadınlar için günlük önerilen miktarda alınım ancak demirden zengin besinlerle veya demir preparatları ile sağlanmaktadır. 
Etteki hemoproteinler başta olmak üzere diyet günlük ortalama 10-15 mg kadar demir sağlamaktadır. Diyetin en zengin demir kaynakları karaciğer, böbrek, kalp ve dalak gibi organlardır. Ayrıca yumurta sarısı, balık, istiridye ve kuru bakliyat iyi demir kaynakları arasında bulunmaktadır. Normal koşullarda plazmada 2.5 mg demir vardır.
Plazma demir transport proteini olan apotransferrinin iki bölgesi demir bağlamaktadır. Bu bölgelerden her birinin bir Fe*3 iyonu ile bir HCO3' iyonunu bağlama kapasitesi bulunmaktadır.
Birçok hücrenin sitozolünde bulunan ve hücre içi demir transport proteini olarak fonksiyon yapan apotransferrin-Fe3 kompleksine transferrin adı verilmektedir. Demiri depo bölgelerine ve kemik iliğine taşıyan transferrin, hedef dokularda demiri bıraktıktan sonra yeniden serbest demir bağlamak üzere plazmaya geri dönmektedir. Normoblast membranına çok kısa bir süre için bağlanan transferrin, hem yapısına katılacak demiri doğrudan doğruya gelişimini sürdüren eritrosite vermektedir. RES hücreleri tarafından hemoglobinden ayrılan ve plazmaya geri dönen demir, yeniden transferrine bağlanmaktadır. Açığa çıkan demirin bir kısmı plazmaya ferritin şeklinde girebilmektedir.

 Vücutta çok az miktarda bulunan serbest demir, oldukça toksik etkilidir.
Demir depo proteini ferritindir. 24 alt birimden oluşan apoferritin, bir kılıf ve iç kısımda ferrik oksihidroksid (FeOOH)x kristal çekirdek içeren küresel bir moleküldür. Fe+2, askorbik asit ve flavin mononükleotidlerin içeriye giriş ve çıkışına dış kılıfta bulunan 0.7-1.0 nm çapındaki altı gözenek izin vermektedir. Üç kısımları demir için enzimatik bağlanma bölgeleri taşıyan gözeneklerden içeri giren Fe*2 iyonlarının oksidlenmesi ile oluşan FeOOH, çekirdekteki kristal yapıya eklenmektedir. Çok sayıda demir atomu (>4 000) bağlayabilen bu kristal yapıda 2 000 veya daha az demir atomu yer almaktadır. Enzimatik olmayan bir yolla indirgenmiş flavin mononükleotidler veya diğer indirgen substratların etkisi ile ferritinden demir salınmaktadır. 
Kristal yapıdan ayrılan Fe+2, ferritin kılıfının gözeneklerinden dışarıya doğru diffüze olmakta ve hızla yükseltgenmektedir. Çok etkili bir iyon tuzağı olan ferritin, metabolik gereksinimler için hızla demir sağlayan bir kaynaktır. Karaciğer hasarında plazmaya bol miktarda ferritin salınmaktadır.
Diğer bir demir depo proteini ise hemosiderindir. Ferritinin kısmen deprotenize olmuş agregatı olan ve ferritin gibi başlıca karaciğer, dalak ile kemik iliğinin retiküloendoteliyal sistem (RES) hücrelerinde bulunan hemosiderinden demir oldukça yavaş salınmaktadır. Apoferritinin demir bağlamada yetersiz kalması halinde demir, dokularda hemosiderin olarak bilinen küçük demir oksid granülleri şeklinde depolanmaktadır. Vücudda demirin yaklaşık olarak %25 kadan ferritin ve hemosiderin şeklinde bulunmaktadır.
Normal koşullarda oldukça iyi korunduğu için vücut demir dengesinin sürdürülmesinde diyetlealınan miktarın sadece %6-12 kadarının emilimi yeterli olmaktadır. Bununla beraber normalde günde yaklaşık 1 mg olan demir emilimi, demir eksikliklerinde, büyüme döneminde ve hamilelikte yaklaşık dört katına çıkabilmektedir.
Midede çok az emilime uğrayan demir, başlıca duodenum ve jejunumdan emilmektedir. Ince bağırsak epitel hücreleri tarafından emilimi düzenlenen demir, sadece Fe+2 iyonu şeklinde emilebilmektedir. Önerilen mukozal kontrol mekanizmasına göre çözünen demir iyonu ince bağırsak lümenindeki mukozal hücrelerin fırçamsı kenarlarındaki spesifik reseptörlerine bağlanmaktadır. Enerjiye bağımlı şekilde mukoza hücresine alınan demirin serozal yüzeye transport mekanizması hakkında hala çelişkiler bulunmaktadır.
Ince bağırsak mukozasında bulunan ferritin ve transferrinin demir emilimini birlikte düzenlediklerine inanılmaktadır. Vücut demir depoları doyduğunda mukoza epitelinin ferritin düzeyi artmakta, transferrin düzeyi ise azalmaktadır. Mukoza hücrelerine giren demir ferritinin yapısında tutulmakta ve daha sonra bağırsak lümenine verilmektedir. Bu mekanizmaya göre vücut demir depolarının artması, emilimin azalmasına yol açmaktadır. Demir eksikliğinde ise mukoza hücresinde apoferritin azalmakta, transferrin (ve apotransferrin) artmakta ve emilim hızlanmaktadır.
Kapalı bir döngü olan demir metabolizmasında demir plazma transferrininden kemik iliğindeki eritrosit öncüllerine geçmekte ve hemoglobinin yapısına katılmaktadır. Dolaşıma olgun eritrosit olarak geçen bu hücreler, yaklaşık 4 ay dolaşımda kalmaktadır. Fagositozla alınan bu hücrelerden salıverilen demir tekrar plazma transferrinine bağlanmakta ve döngü tamamlanmaktadır.
Her gün vücuddan kaybedilen yaklaşık 1-2 mg demiri karşılamak için ince bağırsaktan eşit miktarda demir emilmektedir. Epitel hücrelerinden ve idrar ile dışkıda bulunan eritrositlerle demir kaybı olmaktadır. Her menstrual döngüde yaklaşık 40-80 mL (20-40 mg demir) kan kaybedilmektedir. Her doğumda yaklaşık 600-900 mg demir kaybı olmaktadır. Çoğu demirden fakir diyetle beslendiği ve menstruasyon veya doğumda kaybedilen demir yerine konulamadığı için kadınlarda demir eksikliği daha yaygındır.
Yaş ve cinsiyete göre değişiklik gösteren serum demir referans aralığı normal erişkin erkeklerde 18-45 mol/L, kadınlarda ise 14-32 umol/L kadardır. Her iki santrasyonunda gün içinde belirgin değişiklikler görülmektedir.             

Daha çok aşırı demir birikiminin ve akut demir zehirlenmesinin tanısında yardımcı olduğu için serumda demir ölçümünün rutin değeri sınırlıdır. Total demir bağlama kapasitesi ise serumda transferrin konsantrasyonunun dolaylı bir ölçüsüdür. Normalde yaklaşık %30 kadarı demir iledoymuş halde bulunan transferrinin doygunluğunun azalması (<%15) halinde demir eksikliğinden söz edilmektedir. Karaciğerde transferrin sentezinin azaldığı protein-kalori malnutrisyonunda serum transferrin konsantrasyonu azalmaktadır.
Vücut demir depolarının en iyi göstergesi olan serum ferritin düzeyi 12 ug/L kadardır.   Serum ferritininin artmasına neden olan travma, malign hastalıklar ve enfeksiyona akut faz yanıtı,demir eksikliğinin tanısını zorlaştırmaktadır. Genellikle 1 umol/L değerinden düşük eritrosit protoporfirinin düzeyi, demir eksikliğinde belirgin olarak artmaktadır.
Insanda demir eksikliği veya metabolizmasındaki bozukluklarla ilişkili olan birçok hastalık bilinmektedir. Demir eksikliği veya aşırı birikimi, demir metabolizmasının başlıca bozukluklarıdır. Bununla beraber anemi, kardiyovasküler hastalıklar, kronik hepatit, böbrek hastalığının son evresi, HIV ve diğer enfeksiyonlarda demir metabolizması değişmektedir.
Dünyada milyonlarca kişinin yaşam kalitesini ve iş gücünü ciddi bir şekilde etkileyen demir eksikliği, insanda en yaygın görülen hastalıklardan biridir. Başlıca çocukların, genç kadınların ve yaşlıların hastalığı olan demir eksikliği anemisi her yaşta görülebilmektedir. Çocuklarda sık görülmesinin nedeni sütün demir içeriğinin düşük olmasıdır. Kronik kan kaybı ve biyo yararlılığı olan demirin diyetle yeterince alınmaması demir eksikliğinin önemli nedenleridir.
 Demir emilimini diyette bulunan fitik asit ve lifler azaltmaktadır. Demir eksikliği Çöliyak hastalığında ve diğer malabsorpsiyon sendromlarında da meydana gelebilmektedir.
Demir eksikliği anemisinin tanısında malign hastalık, ince bağırsakta parazit bulunması veya kronik kan kaybına neden olan diğer ince bağırsak patolojileri gibi primer nedenlerin araştırılması önemlidir. Hamilelikte fetusun gelişimi için demir gerektiğinden demir eksikliği ortaya çıkabilmektedir. Demir eksikliği anemisi üç evrede gelişmektedir. Ilk evrede fonksiyon bozukluğu olmadan demir depoları boşalmaktadır. Serum ferritin düzeyi azalmaktadır (<12 ug/L). Ikinci evrede eritropoez yetersizliği görülmektedir. Hemoglobin düzeyleri normal kalmakta, eritrosit protoporfirini ve transferrin sentezi artmakta ve doygunluk yüzdesi azalmaktadır. Bu değerin azalması (<%15) iş kapasitesinin bozulmasına neden olmaktadır. Demir eksikliği anemisinin görüldüğü üçüncü evrede düşük hemoglobin yapımı mikrositik hipokrom anemiye neden olmaktadır.
Bu aneminin sadece son evrelerinde serum demir düzeyi düşük bulunmaktadır. Tedavide oral yolla alınan demir tuzları, 6 ay içinde vücut depolarının yerine konulmasını sağlamaktadır.
Hücre ölümü veya gizli kan kaybı dışında demir atılımı olmadığı için demir tedavisinde daima aşırı birikim olasılığı vardır. Kronik kan transfüzyonları, hemakromatoz ve demir zehirlenmesi, demir birikimine neden olmaktadır.
Hemokromatoz (bronz diyabet), fibroza ve organ yetmezliğine yol açan artmış demir emilimi ve çeşitli organlarda demir birikimi ile karakterize olan kalıtsal bir hastalıktır. Kadınlar menstruasyon ve hamilelik sırasında kayıplar yoluyla korunduğundan erkeklere göre daha az etkilenmektedir
Toplam vücut demir miktarının normalin on katına ulaştığı bu hastalıkta kronik yorgunluk görülmektedir. Ileri derecedeki olgularda ciltte pigmentasyon, diabetes mellitus, hipogonadizm, karaciğer sirozu ve hepatoma ortaya çıkmaktadır. Serumda demir artmakta ve transferrinin hemen hemen tamamı demir ile doymaktadır. Serum ferritin düzeyi belirgin artış (>500 ug/L) göstermektedir.
Yaşamı tehdit edebilen demir zehirlenmesi, çocukların yanlışlıkla demir tabletleri alması sonucu görülmektedir. Bulantı, kusma, abdominal ağrı, diyare ve hematemez belirtiler arasındadır. 
Ağır olgularda hipotansiyon,karaciğer hasarı ve koma görülmekte, serum demir düzeyi artmaktadır.Bu olgularda transferrinin %70 kadarından fazlası doymuştur.
 Tedavide demir şelatörü olan desferrioksamin kullanılmaktadır. Mide ve plazmada şelatlaştırılmış demir, idrarla koyu portakal renkli bir kompleks şeklinde atılmaktadır.
E. Bakır (Cu)
Bazı metaloenzimlerin ve proteinlerin bileşeni olan Cu, bir eser elementtir. Biyolojik sistemlerde +1 ve +2 değerlikli olabilen bakır, metaloproteinlerin yapısında yer alarak redoks tepkimelerine katılmakta ve doğrudan moleküler oksijene bağlanarak tepkimeye girmektedir.
Hemoglobin sentezi için gerekli olan bakır, sitokrom oksidaz, tirozinaz, monoamin oksidaz, askorbat oksidaz, ürikaz, galaktoz oksidaz, 8-aminolevulinat dehidrataz,dopamin B-hidroksilaz, lizil oksidaz, süperoksid dismutaz gibi enzimlerin ve serüloplazminin yapısında yer almaktadır.
Cu içeren enzim aktivitelerinin kaybı ile ilişkili birçok patolojik durum bulunmaktadır. Pigmentasyon kaybı melanin biyosentezinin ilk basamağında gerekli olan tirozinaz aktivitesinin baskılanması ile ilişkilidir. Kardiyak, vasküler ve iskelet bağ dokularının çapraz bağlanma bozukluklarının çoğunda monoamin oksidaz ve özellikle lizil oksidaz aktivitelerinin eksikliği görülmektedir.
Motor nöronlarda sitokrom c oksidaz aktivitesinin baskılanması ataksiye yol açmaktadır. Dopamin B-hidroksilazın baskılanması ise anormal kateşolamin dönüşümlerine neden olmaktadır.
Plazma düzeyi erkekde 70-140 mg/dL, kadında 80-155 mg/dL kadardır. Plazmada bakırın %80-95 kadarı serüloplazmin adı verilen bir az-globuline sıkıca bağlıdır. Geri kalan bakır başta albumin olmak üzere diğer plazma proteinlerine gevşek bağlarla bağlı olarak, çok az bir kısmı ise serbest olarak bulunmaktadır. Demir metabolizmasında önemli rol oynadığı için bakır eksikliğinde demir emilimi bozulmakta ve ağır yetmezliğe anemi eşlik etmektedir. 
Plazmanın bakır içeren proteini olan serüloplazmin, demirin depolardan salıverilmesine yol açmaktadır. Cok fonksiyonlu bir enzim olan ve ferrooksidaz aktivitesi bulunan serüloplazmin plazmada demiri, transferrine bağlanmadan önce ferri şekline (Fe+3) yükseltgemektedir.
Deneysel çalışmalarda bakır içeriği düşük diyetin hiperkolesterolemi ve kardiyak anomalilere yol açtığı gösterildiği için bakır eksikliğinin kardiyovasküler hastalıklarda risk faktörü olabileceği düşünülmektedir. Midede çok az olan Cu emilimi, çoğu aktif ve pasif olarak duodenumda gerçekleşmektedir.
Merkaptid bağlarını oluşturarak bakır bağlayan sülfidril gruplarından zengin bir protein olan metalotionein ile Cu, ince bağırsak mukoza hücrelerinde tepkimeye girmektedir. Metalotioneinin normal bakır emiliminde ve aşırı bakır emiliminin engellenmesindeki rolü bilinmemektedir.
Sülfhidril bağlanma kısımları için Cu ile yarışan Zn ve kalsiyumun bakır emilimi üzerine antagonist etkisi bulunmaktadır.
Ağız yoluyla alınan bakırın %50-80 kadarı ince bağırsaktan emilmektedir. Emilimi etkileyen faktörler arasında cinsiyet (kadınlarda emilim erkeklere göre daha fazladır), alınan bakır miktarı ve kimyasal şekli ile bazı diyet bileşenleri (eser elementler, sülfat, çeşitli amino asidler,diyetteki lif ve fitatlar) yer almaktadır.
Emilen Cu, albumin veya histidin kompleksleri şeklinde depolanmak üzere karaciğere taşınmaktadır. Karaciğerden başlıca serüloplazmine bağlı olarak plazmaya verilen Cu, bakır içeren enzimlerin yapısına katılmak üzere bazı transport mekanizmalarıyla hücre içine taşınmaktadır.
Transport mekanizmaları serüloplazmin, transkuprein, bakır-albumin ve bakır-amino asitkomplekslerini kapsamaktadır.
 Hücre içinde bakırın protein yapısına katılması glutatyon ve metalotionein tarafından düzenlenmektedir.
Başta karaciğer olmak üzere kalp, beyin ve böbreklerde yüksek miktarda bulunan bakır, kas ve kemiklerde düşük miktardadır. Kas ve kemik kütlesinin büyük olması nedeniyle toplam vücut bakırının yaklaşık %50 kadarı bu dokularda bulunmaktadır.
Diyetle alınan fakat emilemeyen bakır ile safra ve GİS salgılarında bulunan bakır, feçesle atılmaktadır. Safrayla bakır atılımı günde 0.5-1.3 mg kadardır. Mide sıvısı ve ölü mukoza hücreleri de bakırın GİS kaynakları arasında yer almaktadır. Idrar ve terle atılan bakır diyetle
alınanın %3 kadarından daha azdır. Menstrual döngüde de bakır kaybı düşüktür (0.1-0.8 mg). Bakır homeostazında karaciğer önemli rol oynamaktadır. Ince bağırsaktan emilim mekanizmaları ve safrayla atılımın düzenlenmesi homeostazda önemlidir.
Besinlerdeki bakır miktarı bitkilerin yetiştikleri toprağın bakır içeriğine bağlı değişiklikler göstermektedir. Karaciğer, eklembacaklılar, kabuklu deniz ürünlerinde bol miktarda, süt ürünlerinde ise düşük miktarda Cu bulunmaktadır.Menkes sendromu (çelik gibi sert saç sendromu) bakır taşınması ve depolanmasının oldukça nadir görülen fakat ölümcül bir genetik kusurudur. Klinik bulgular genellikle 3. ayda ortaya çıkmakta ve 5 yaşına kadar ölümle sonlanmaktadır. Bükülmüş veya birbirine dolaşmış saç, cilt ve saçta depigmentasyan, hipotermi, ağrı, serebral dejenerasyon ve vasküler defektler görülmektedir. Çelik gibi sert saç oluşumunun nedeni, bakırın katalizlediği disülfid bağı oluşumunun kaybolması ile ilişkilidir.
Wilson hastalığı (hepatolentiküler dejenerasyon) ise genellikle 6-40 yaşlarında görülen bakır birikiminin olduğu genetik bir hastalıktır. Bakırın safraya atılımı ve böbrekten geri emilimiyle ilgili bir enzimi kodlayan gendeki kalıtsal defektin Wilson hastalığına neden olabileceği düşünülmektedir. Nörolojik bozukluklar, karaciğer sirozu, korneada Kayser-Fleischer halkaları görülmektedir. Karaciğer, beyin, böbrek ve korneada bakır birikmektedir. Hemoliz, nekroz ve diğer hücresel hasarın nedeni, bakırın lipid peroksidasyonunu artırmasıdır. Karaciğerde serüloplazmin sentezi azaldığı için plazma serüloplazmin düzeyi düşüktür. 
Toksik olan bakır düzeyinin yükselmesi hemoliz, hepatik nekroz, GIS kanamaları, oligüri, hematüri, hemoglobinüri, proteinüri, konvülsiyonlar, koma ve ölüme yol açmaktadır.
F. Çinko (Zn)
Bitki ve hayvanların büyümesi ve sağlığı için esansiyel olduğu bilinmektedir. Vücutta demirden sonra en bol bulunan eser elementtir. 70 kg ağırlığındaki erişkinde 1.4-2.3 g kadar bulunan çinko prostat, semen ve kaslarda bol miktarda yer almaktadır. Insanda testisler ve cilt, Zn eksikliğine duyarlıdır.
Alkol dehidrogenaz, karbonik anhidraz, alkalen fosfataz, RNA ve DNA polimerazlar, süperoksid dismutaz, timidin kinaz, karboksipeptidazlar gibi yaklaşık 300 enzimin yapısında Zn bulunmaktadır. Çinko atomları metaloprotein molekülünün integral kısmına ve sıklıkla enzimin aktif merkezine sıkıca bağlanmaktadır. Çinko ayrıca bir çok metaloenzimin konformasyonuna ve yapılarının dayanıklılığını sağlamaktadır. Eritrositlerde karbonik anhidraz ve diğer çinko içeren enzimler bulunduğu için eritrosit çinko konsantrasyonu, plazmanın yaklaşık 10 katı kadardır.
Biyolojik sistemlerde Zn sadece +2 değerlikli bulunduğu için demir, bakır gibi diğer geçiş metallerinin yer aldığı biyolojik redoks tepkimelerinde görev yapmamaktadır.
Eksikliğinde çinko içeren metaloenzim aktivitesinin kaybı dokuya, enzim dönüşüm hızına ve enzimin çinkoya afinitesine bağlıdır. Pankreatik karboksipeptidaz A, timidin kinaz ve alkali fosfataz aktiviteleri çinko eksikliğinde oldukça azalmakta, bazı dehidrogenazların aktiviteleri ise hemen etkilenmemektedir. 
Çinko eksikliği olan hayvanların kanında, mide ve ince bağırsaklarında karbonik anhidraz aktivitesi azalmaktadır. Eritrosit çinko düzeyi düşük olan orak hücre anemili hastalarda da bu aktivitenin azaldığı belirlenmiştir.
Protein sentezinde işlevi bulunan Zn, gen ekspresyonunda yapısal ve enzimatik rol oynamaktadır. DNA ve RNA yapısına metalin bağlanması, replikasyonu ve protein sentezi ile ilişkili makromoleküllerin fiziksel ve kimyasal özelliklerini etkilemektedir. Timidin kinaz ile çeşitli RNA ve DNA polimerazların aktivitesi için çinko gereklidir. DNA molekülündeki özel bölgelere bağlanan çinko, çinko parmak (zinc finger) proteinleri adı verilen proteinlerin konformasyonununda görev yapmaktadır. DNA yapısına bağlanan proteinlerin en büyük sınıfını oluşturan çinko parmak proteinleri gen ekspresyonu ile diğer olayların temelini oluşturmaktadır.
Katalitik ve gen ekspresyonundaki rolünün yanı sıra Zn, diğer proteinlerin ve nükleik asidlerin yapılarını stabilize etmekte, hücre alt birimlerinin bütünlüğünü korumakta, transport işlemlerinde yer almakta, viral ve immun olaylarda önemli rol oynamaktadır. Yara iyileşmesinde önemli bir element olan Zn, bağ dokusu biyosentezi ve bütünlüğünün sağlanmasında önem taşımaktadır. Bu nedenle ameliyat sonrası hastaya Zn verilmesi özellikle önemlidir.
Diyetle alınan miktarın yaklaşık %20-30 kadarı başlıca duodenum ve proksimal jejunumdan aktif, enerji bağımlı ve spesifik transport ligandları aracılığıyla emilmektedir. Bir çok faktöre bağlı olan emilim, homeostazda önemli rol oynamaktadır.
Proteinden zengin et, balık ve sütlü gıdalar, çinko için iyi kaynaklardır. Fitatlar (inozitol fosfatlar), selüloz, hemiselüloz ve diyetteki diğer lifler çinko emilimini engellemektedir. Bu nedenle sebze ve hububatlardaki çinkonun biyoyararlılığı düşüktür. Diyette yüksek miktarda kalsiyum, fosfor, demir ve bakırın bulunması çinko emilimini azaltmaktadır. Proteinden zengin diyet çinko emilimini uyarmakta, proteinden fakir diyet ise ters yönde etki göstermektedir. EDTA, lizin, sistein, glisin ve histidinin emilim üzerine pozitif etkisi bulunmaktadır.
Kanda %60-70 kadarı albumine, % 30-40 kadarı a2-makroglobuline bağlı olarak taşınan çinkonun az bir kısmı ise transferrin ve serbest amino asidlerin yapısında yer almaktadır.
Başlıca feçesle atılan çinkonun toplam atılımının yaklaşık %25 kadarından pankreas salgıları sorumludur. Safra ile atılımı düşüktür. İdrarla atılımı doğrudan çinko alımıyla ilişkilidir. Günde yaklaşık 12 mg çinko alan kişide günde 0.6 mg idrarla atılmaktadır. Ter yoluyla kayıp, tropik iklimlerde ve stres altında önem kazanmaktadır. Ejakülat başına 0.4-0.6 mg olan semenle kayıp, sadece çok düşük çinko alınımında önem taşımaktadır.
Dünyada yaygın olan besinsel çinko eksikliği ilk olarak 1961 yılında Mısır ve lran'da daha sonra Türkiye, Portekiz, Fas ve Yugoslavya'da bildirilmiştir. Büyüme ve iskelet gelişiminde gerileme, testiste atrofi ve hepatosplenomegali gibi primer klinik özellikler, eksiklik ilerledikçe cesitli semptomların gelişmesine yol açmaktadır. Deneysel olarak orta derecede çinko eksiklidi oluşturulduğunda oligospermi, kilo kaybı, hiperamonemi ve etanol toleransının azalması görülmektedir. Orta derecede yetersizlikde çocuklarda büyüme geriliği, erkeklerde hipogonadizm, orta derecede dermatit, iştah kaybı, yara iyileşmesinin gecikmesi, karanlığa anormal adaptasyon sivilceli dermatit, kellik, kilo kaybı, diyare, nöropsikiyatrik bozukluklar, tekrarlayan tasyon, mental letarji ve bozulmuş immün yanıtlar ortaya çıkmaktadır. Ağır derecede yetmez enfeksiyonlar ve tedavi edilmemesi halinde ise ölüm meydana gelmektedir.
Metabolizmanın nadir görülen kalıtsal hastalığı olan ve bebeklerde ortaya çıkan Akrodermatitis rodermatitis enteropatika deri döküntüleri ile belirginleşmektedir. Tedavi edilmezse prognozu kötüdür, fakat oral çinko tedavisi tam remisyon sağlamaktadır.
Diyete bağlı çinko eksikliğinin stres, enfeksiyon veya diğer metabolik nedenlerden kaynaklanan eksikliklerden ayrılmasında plazma çinko düzeyi tek başına güvenilir olmadığı için diyete bağlı çinko değişikliği ile iyi bir korelasyon gösteren plazma metalotionein düzeyi birlikte değerlendirilmelidir. Atomik absorpsiyon spektrofotometresi yöntemi ile çinko için plazma referans aralıkları 55-150 ug/dL olarak bulunmuştur.

G. Mangan (Mn )
Başlıca bağ ve kemik dokusu oluşumu, büyüme ve üreme fonksiyonları, karbonhidrat ve lipid olarak metabolizmasıyla ilişkili olan Mn, biyolojik sistemlerde proteine +2 veya +3 değerlikli bağlı bulunmaktadır.
Metaloenzimlerin bileşeni ve enzim aktivatörü olarak fonksiyonu bulunan ve esansiyel bir element olan mangan arginaz, pirüvat karboksilaz, mitokondride bulunan mangan süperoksid dismutazın yapısında yer almaktadır.
Enzim aktivatörü olan Mn, substrata (ATP gibi) veya doğrudan proteine bağlanarak konformasyonal değişikliğe neden olmaktadır. Hidrolazlar, kinazlar, dekarboksilazlar ve transferazlar mangan tarafından aktiflenmektedir. Çoğu spesifik olmayan bu aktivasyonlarda magnezyum, demir veya bakır gibi metal iyonları aktivatör olarak manganın yerini alabilmekte ve Mn eksikliğinin biyokimyasal ve klinik etkilerinin gözlenmesini zorlaştırmaktadır. Mn, glikozil transferazların, fosfoenol pirüvat karboksikinazın ve glutamin sentetazın spesifik aktivatörüdür.
Insanda toplam Mn miktarı 12-20 mg kadardır. Toplam vücut Mn deposunun %25 kadarı iskelette bulunmaktadır. Doku ve sıvılarda yaygın dağılım gösteren Mn, hücre içinde mitokondride bulunduğu için mitokondriden zengin dokularda fazladır. Kemik, karaciğer ve pankreasta diğer dokulara göre daha fazla bulunan Mn, kan ve serumda düşük düzeydedir.
Diyette bulunan mangan ince bağırsaktan bilinmeyen bir mekanizmayla çok az emilmektedir. Mangan alınımı arttığında emilim azalmakta, alınım azaldığında ise emilim artmaktadır. Emilimi etkileyen diyet faktörleri arasında demir, Ca, fosfatlar, lif ve fitat bulunmaktadır.
Emilerek portal kana geçen mangan a2-makroglobulin ile albumine bağlanarak veya hidrate olmuş kompleksler şeklinde hızla karaciğere taşınmaktadır. Manganın çoğu safra ve pankreas salgılarıyla hızla atılmaktadır. Manganın referans aralığı serumda 0.43-0.75 ug/L arasındadır.
Insanda mangan eksikliği tam olarak tanımlanmamış olmasına rağmen kafa travması olmayan çocuklarda serum mangan düzeyinin düşük olmasının çocukluk çağı epilepsisine katkıda bulunabileceği düşünülmektedir. Madenlerde, seramik, cam, ilaç ve gıda katkıları sanayiinde çalışanlarda şizofreniye benzeyen psikiyatrik bozukluklar ile parkinsona benzer nörolojik bozukluklar gibi kronik mangan zehirlenmesi semptomları görülmektedir.
H. Molibden (Mo)
Insan ve hayvanlarda ksantin oksidaz, aldehid oksidaz ve sülfit oksidazın yapısında bulunan Mo, süperoksid radikalleri tarafından NADPH oksidasyonunu katalizlemektedir.
Diyetle alınan molibdenin yaklaşık %25-80 kadarı henüz bilinmeyen bir mekanizmayla mide ve ince bağırsaktan emilmektedir. Diyetteki bakır ve sülfat, molibden emilimini azaltmaktadır.
Başta karaciğer olmak üzere iskelet ve böbrekte önemli miktarlarda bulunan molibden, oldukça hızlı olan metabolizması sonrasında idrarla atılmaktadır. Molibdenin homeostazında bu mekanizma önemlidir. Bununla beraber safra ile önemli miktarlarda Mo atılmaktadır. Molibdenin referans aralığı serumda 0.1-3.0 ug/L arasındadır.
Insanda toksik etkili olmayan Mo, diyetle ve çalışma hayatında mesleğe bağlı yüksek miktarda alındığında kanda ürik asit düzeyinin ve gut insidansının artmasına neden olmaktadır.
I. Krom (Cr)
Krom endüstriyel kullanımı yaygın olan bir geçiş elementidir. Çeşitli kabuklularda doğal olarakve endüstri atığı olarak da çevrede bulunmaktadır. 
Biyolojik işlevi büyük ölçüde oksidasyon durumuna bağlı olan Cr, biyolojik sistemlerde sadece +3 ve +6 değerlikli olabilmektedir.
Glukoz ve lipid metabolizmasının kontrolünde fonksiyonu bulunan krom, insülinin etkisini güçlendirmektedir. Krom yetmezliğine bağlı olarak insüline direnç gelişmektedir. Insülin, krom olmadan glukoz düzenleyicisi olarak etkisiz kalmaktadır.
Insülinin etkisini güçlendiren ve bira mayasında bulunan kromla ilişkili bir maddeye glukoz tolerans faktörü (GTF) adı verilmiştir. Cr+3, nikotinik asit, glutamik asit, glisin ve bir kükürtlü amino asidi çeren GTF, düşük molekül ağırlıklı bir organik komplekstir.
Insanda emilim yeri ve mekanizması bilinmeyen kromun hayvanlarda ince barsağın üst kısımlarından emildiği gösterilmiştir. Diyetle alınıma bağlı olan Cr*3 emilimi çok düşüktür (%0.3-2).
Emilim sonrası serum proteinlerinin B-globulin fraksiyonuna, spesifik olarak transferrine bağlanan Cr*3, dokulara taşınmaktadır. Transferrine bağlanma afinitesi demire benzemektedir.
Krom homeostazının düzenlenme mekanizması bilinmemektedir. Emilen kromun önemli kısmı bilinmeyen bir şekilde böbreklerden atılmaktadır.
Et ve tahıllar en iyi krom kaynaklarıdır. Tahılların işlenmesi sırasında önemli miktarda krom kaybı olmaktadır. Meyve, sebze ve sütte çok az bulunmaktadır. Gıdaların işlenmesi sırasında ve paslanmaz çelik kaplardan önemli miktarda krom gıdalara geçmektedir.
Kromun +6 değerli şekli, +3 değerli olandan daha toksikdir. Elektrokaplama, çelik işçiliği, deri tabaklama, fotoğraf ve boya işlerinde çalışanlarda meslek hastalığı olarak bazı belirtiler görülmektedir. Allerjik reaksiyonlar, konjunktivit, ödem, dermatit ve yaralar akut toksik etkide ortaya çıkmakta, kronik toksik etkide ise GIS semptomları, hepatit ve akciğer kanseri görülmektedir.
Kromdan zengin bira mayasının diyete eklenmesiyle insülinin etkisinin güçlendirildiği insanlarda gösterilmiştir. Diyete 1-2 ay süre ile eklenen bira mayasının tip 1 diyabetiklerde günlük insülin gereksinimini (60-133 Ü) önemli oranda azalttığı (20-45 Ü) belirlenmiştir. Ancak kromdan zengin mayanın diyete eklenmesi, olasılıkla endojen insülin üretiminde bir bozukluk olduğundan insülin gereksinimini tamamen ortadan kaldıramamıştır. Bu uygulama sırasında hipoglisemi riskinin olduğu vurgulanmıştır. Kromun referans aralığı serumda 0.05-0.5 ug/L arasındadır.
Kromatlar hücreye sülfat transport sistemi ile alınmaktadır. Hayvanlarda ve krom çelik sanayinde çalışanlarda toksik, karsinojenik ve mutajenik etkilerinin olduğu bilinmektedir. Cr+6 iyonunun indirgenmesi sırasında oluşan ve DNA hasarına yol açan hidroksil radikali, kansere neden olmaktadır. H2O2 ile tepkimeye giren Cr*2 hidroksil radikali oluşturmaktadır.
J. Selenyum (Se)
Insanlarda esansiyel bir element olan Se, glutatyon peroksidaz ve iyodotironin deiyodinazların bileşenidir. Dokularda çoğunlukla selenosistein ve selenometiyonin şekillerinde bulunmaktadır.
Vücutta sentezlenemeyen selenometiyoninin diyetle alınması gereklidir. Selenyum için düzenlenmeyen bir depo görevi yapan selenometiyonin, diyetle selenyum alınımı azaldığında devreye girerek organizmanın gereksinimini karşılamaktadır.
Biyolojik olarak selenyumun aktif şekli olan selenosistein, redoks tepkimelerinde görevli enzimlerin aktif kısımlarında yer almaktadır. Glutatyon peroksidaz, iyodotironin deiyodinazlar, selenoprotein P, selenoprotein W ve tiyoredoksin redüktazın yapısında selenyum bulunmaktadır.
Oksidan strese karşı organizmanın savunmasına katkıda bulunan selenyum tiroid hormonlarının sentezi ve metabolizmasıyla ilişkilidir. Çok sayıda selenoprotein belirlenmiş ve fonksiyonları tanımlanmıştır. Bunlar arasında dört farklı glutatyon peroksidaz, üç farklı iyodotironin deiyodinaz ve tiyoredoksin redüktaz bulunmaktadır. Glutatyon peroksidaz H2O2, fosfolipid hidroperoksidler ve diğer serbest hidroperoksidlerin parçalanmasını katalizlemektedir. Eritrosit glutatyon peroksidazında biyolojik aktivitesi için esansiyel olan selenosistein şeklinde dört selenyum atomu yer almaktadır. Uzun süren selenyum eksikliğinde, vücudun tüm dokularında glutatyon peroksidaz aktivitesinde azalma görülmektedir.
Selenyumun üremede fonksiyonu bulunmaktadır. Sıçanlarda puberte döneminde mitokondri kapsül proteini olan sperminin selenyum içeriği artmaktadır. Dişi sıçanlarda selenyum eksikliği kısırlığa, düşüklere ve plasentanın retansiyonuna neden olmaktadır. Selenyum eksikliği olan anneden doğan bebeklerde kas zayıflığı görülmektedir. Plasentadan fetusa ve süt yoluyla bebeğe selenyum geçtiği için hamile ve emziren annelerin selenyum gereksinimleri artmaktadır.
Tiroid hormonu moleküllerinden iyodu uzaklaştıran iyodotironin deiyodinazlar, T4 aktiflenmesine ve T3 inaktivasyonuna neden olmaktadır. Tip I, II ve III iyodotironin deiyodinazlar selenoproteinlerdir. Karaciğer, böbrek ve tiroidde bulunan ve selenyum eksikliğinde aktivitesi azalan tip I iyodotironin deiyodinaz, tiroidden salgılanan T4 moleküllerinden periferal dokularda T3 oluşturmaktadır. Beyin, kahverengi yağ dokusu, hipofiz ve plasentada bulunan tip II, bu dokularda hücre içi T3 düzenlenmesini yapmakta ve TSH salgılanmasını kontrol etmektedir. T3 inaktivasyonunda rol oynayan ve diğer tiroid hormonlarını parçalayan tip III deiyodinazın fonk-siyonu hakkında az bilgi bulunmaktadır. 
Deney hayvanları çalışmalarında selenyum ve iyodun her ikisinin birlikte eksikliğinde görülen hipotiroidi, tek başına iyot eksikliğinde görülen hipotiroididen daha ağır olmaktadır. Yeni doğanda görülen kretinizmin nedeni annede selenyum ve iyodun birlikte eksikliği olabilmektedir.
Selenosistein içeren bir protein olan ve fonksiyonu bilinmeyen selenosistein P, plazmadan izole edilmiştir. Bu proteinin karaciğerden testislere selenyum taşıdığı ve hücre dışı antioksidan savunma enzimi olarak görev yaptığı düşünülmektedir.
iskelet kasında bulunan, selenosistein içeren ve selenyum eksikliğinde düzeyi azalan selenoprotein W, selenyum ve E vitamini eksikliklerinin bir arada olduğu durumlarda görülen kas dejenerasyonunun patogenezi ile ilişkilidir. Selenoamino asidler, bitkilerle alınan selenometiyonin ve hayvansal ürünlerle alınan selenosistein diyetteki başlıca selenyum kaynaklarıdır.
GiS yolu ile %50 kadarından fazlası emilen selenyumun emiliminin düzenlenmesi hakkında az bilgi bulunmaktadır. Selenometiyonin emilim mekanizması metiyonine benzemektedir. Selenyum homeostazı idrar yoluyla atılımın düzenlenmesi ile sağlanmaktadır. Ayrıca çok yüksek miktarlarda selenyum alınması, uçucu türevlerinin solunum yoluyla atılmasına yol açmaktadır.
Besinlerin yetiştiği toprağın selenyum içeriğine ve yiyeceklerin protein içeriğine göre diyetin selenyum içeriği değişiklik göstermektedir. Selenyumun referans aralığı serumda 46-143 ug/L arasındadır.
Selenyum eksikliğiyle ilişkisi bulunan, başlıca çocukları ve doğurganlık çağındaki kadınları etkileyen bir endemik kardiyomiyopati olan Keshan hastalığı Çin'in bazı bölgelerinde görülmektedir. En yaygın semptomlar arasında baş dönmesi ve sersemlik, vücudda kırgınlık, iştah kaybı, bulantı, soğuğa duyarlılık, anormal EKG bulguları, kardiyojenik şok, kalp büyümesine bağlı konjestif kalp hastalığı bulunmaktadır. Bu bölgedeki gıdalarda selenyum içeriği çok düşüktür. Selenyum verilmesi hastalığın etkili bir şekilde kontrolünü sağlamaktadır. Kashin-Beck hastalığı Çin'de ergenlik çağı ve öncesinde görülen endemik osteoartrite neden olan ve selenyum eksikliğiyle ilişkisi olan diğer bir hastalıktır. Düşük selenyum durumu ve alınımı ile kanser ve kardiyomiyopati insidanslarının arttığınıgösteren epidemiyolojik çalışmalar vardır.
K. Kobalt (Co)
Insanda B12 vitamininin (kobalaminin) integral bir parçası olan kobaltın diğer fonksiyonları bilinmemektedir. Insan barsağındaki mikroflora kobalt kullanarak fizyolojik olarak aktif olan kobalamin sentezini yapamadığı için B12 vitamini gereksinimi diyetle sağlanmalıdır.
Özellikle kalp üzerine toksik etkili olan Co, yüksek miktarlarda hayvanlara verildiğinde karsinojenik etki göstermektedir. Bununla beraber B12 vitamininin bileşeni olduğundan diyetle eser miktarda alınması gereklidir. Serumda referans aralığı 0.11-0.45 ug/L olan Co, DNA tamir işlemleri ile interferans yapmaktadır.
L. Flor (F)
1931 yılında bazı ülkelerde kronik endemik flor toksisitesi görülmesi bu elemente olan ilgiyi artırmıştır. Flor birikiminin bir göstergesi olan diş minesinde beneklerin bulunduğu kişilerde diş çürüklerinin çok az olduğunun gözlenmesinden sonra diş çürümesinin önlenmesi ile florun ilişkisini gösterebilmek için bir çok klinik ve epidemiyolojik çalışma yapılmıştır. Flor, enzim aktivitelerini ve hayvanlarda büyümeyi etkilemektedir. Mide ve ince bağırsaktan kolayca emilen inorganik flor, tamamen kemik ve dişlere dağılmaktadır. Kemik veya diş minesindeki hidroksiapatitin yapısındaki hidroksil veya bikarbonat iyonu ile yer değiştiren florun oluşturduğu floroapatit bu dokularda bulunmaktadır. Kristal yüzeyin hidrate kılıfında iyon değişimi ile flor yapıya katılmaktadır.
Günlük alınan florun yaklaşık yarısı böbreklerle atıldığı için vücut flor içeriğinin düzenlenmesinde böbrekler önemli rol oynamaktadır.
Diş çürümesine karşı maksimum etki sağlayan flor uygulamasının şekli kesin olarak bilinmemektedir. Flor verilmesi genel olarak diş çıkarma ve hemen sonrası dönemde en etkilidir.
Yüksek miktarlarda flor alınmasının osteoporoz riskinin azalmasıyla ilişkisini gösteren bazı beraber, sodyum florürün verilmesi kemik oluşumunu uyarmaktadır. Kalsiyumla Florun diş çürümesini durdurmasından sorumlu mekanizma tam olarak bilinmemektedir. 
Bu mekanizmada diş kronunun morfolojisinin değişimi, apetit kristal oluşumunun bütünlüğünün daha fazla olması, minenin çözünürlüğü ile bakteriyel enzimlerin aktivitelerinin azalması yer almaktadır. Diş gelişimi sırasında aşırı flor alımı dişlerde benek oluşumuna neden olmaktadır.
Kronik flor alımı, osteoskleroz, tendon ve ligamentlerin kalsifikasyonuna ve omurganın sertleşmesi, kifoz gibi sakatlığa yol açan deformitelere yol açmaktadır.
Bölge suyunun flor içeriğine göre değişiklik gösteren florun serum referans aralığı 10-200 ug/L arasındadır. İçme sularına flor katılması alınıma önemli katkıda bulunmaktadır.  Deniz ürünleri ve çayın flor içeriği yüksektir.
M. lyot (I)
Tiroksin ve triiyodotironinin bileşenidir. Tiroid dokusunda tiroglobulin şeklinde depo edilmektedir. Eksikliğinde çocukta kretinizm, erişkinlerde guatr ve hipotiroidi, miksödem görülen iyodun fazla alınması ise tirotoksikoza yol açmaktadır. lyodlu tuz ve deniz ürünleri iyod için iyi kaynaklardır.
N. Nikel (Ni)
Bitklerde ve bakterilerde üreaz enzimlerinin, birçok bakteride dehidrogenazların kofaktörüdür.
Hayvanlarda nikel eksikliği belirtileri arasında folat ve B12 vitaminlerinin metabolizmasında değişiklikler, demir kullanımının bozulması, femurda kalsiyum ve magnezyum azalması, bakır ve çinko artışı bulunmaktadır. 
Demir eksikliği olan sıçanlarda nikel emiliminin artması nedeniyle nikel iyonlarının ince bağırsak proksimalinde bulunan demir transport sistemini kullandığı gösterilmiştir. Nikel, enerji bağımlı bir şekilde mukoza epitelinin karşı tarafına taşınmaktadır.
Diyette bulunan fitatlar ve EDTA, nikel emilimini azaltmaktadır. Metiyonin metabolizması, hamilelik ve emzirme ile nikel kullanımında değişiklikler görülmektedir.
Insanda nikel gereksiniminin günde 150 ug civarında olduğu saptanmıştır. Çikolata, kabuklu kuru yemişler, bezelye, fasulye ve tahıllar zengin nikel kaynaklarıdır. Referans aralığı serumda 0.14-1.0 ug/L arasındadır.
 Diğer esansiyel iz elementler gibi toksik olmayan nikel tuzları GlS iritasyonuna neden olmaktadır.. Endüstride gaz halinde bir bileşik olan nikel karbonil, nikel zehirlenmesine yol açmaktadır.
Karbonmonooksidden yaklaşık olarak 100 kez daha toksik olan bu bileşiğin kanser yapıcı srelliği bulunmaktadır. Nikel subsülfit inhalasyonu kansere neden olmaktadır. Nukleus proteini kompleksleri hidroksil radikali oluşturmaktadır. Nikelli kromatinin H2O2 ile inkübasyonu, DNA yapısında aşırı miktarda baz modifikasyonlarına yol açmaktadır.
O. Vanadyum (V)
Tiroid metabolizmasında rolünün olduğu düşünülmektedir. Antitümoral etkileri bulunan vanadyum bileşikleri insülini taklit etmektedir. Yapısal olarak fosfat anyonuna benzeyen pentavalan vanadat anyonu, ATPazlar ve fosfotirozin fosfatazlar gibi enzimleri inhibe etmektedir.
Vanadatın aminolevulünik asit transaminaz, kardiyak adenilat siklaz ve monoamin oksidaz enzimlerinin aktivatörü olabileceğini gösteren kanıtlar bulunmaktadır. Bununla beraber vanadoenzimler ilkel canlılarda belirlenmiş, gelişmiş canlılarda vanadyumun hiçbir spesifik fonksiyonu saptanmamıştır.
 İnsanda alınan miktarın yaklaşık %85 kadarından fazlası emilmedefeçesle atılmaktadır. Idrarla atılım oldukça azdır. Vanadyum tuzları oksidatif hasarın ilerlemesine neden olmaktadırlar. Referans aralığı serumda 0.014-0.23 ug/L kadardır.
p. Silisyum ( Si)
Esansiyel bir element olan silisyumun eksikliği, hayvanlarda kemik ve kollajen bozukluklarına yol açmaktadır. Glikoaminoglikanların ve poliüridinlerin bileşeni olan silisyum, polisakkarid çapraz bağların oluşumunu sağlamaktadır. Kollajene bağlı olarak bulunan Si, elastinin bir bileşenidir. Prolil hidroksilaz, galaktoz-hidroksilizil, glukozil transferaz ve lizil oksidaz gibi kollajenin posttranslasyonal modifikasyonunu katalizleyen enzimleri silisyum aktiflemektedir.
Bakır ve çinko gibi kollajen ile elastinin çapraz bağlanmasında temel rol oynayan silisyumun, büyük olasılıkla kemik kalsifikasyonu ile ilişkisi olduğu düşünülmektedir.
Bol bulunan bir element olan silisyum başta rafine edilmemiş tahıllar olmak üzere birçok besinde bulunmaktadır. Hayvansal gıdalarda deri ve bağ dokusu dışında düşük miktardadır. Insanda silisyum gereksiniminin günde 5-20 mg olduğu tahmin edilmektedir. Silisyumun aterosklerozu, osteartrit gelişimini ve yaşlanmayı etkilediği düşünülmektedir. Referans aralığı serumda 0.4-10.0 ug/L kadardır.


R. Arsenik (As )
Biyolojik fonksiyonu belirlenemeyen ve esansiyel oluşu ile ilgili biyokimyasal dayanağın bulunmadığı arsenik, fosfolipid ve metil grubu metabolizmasıyla ilişkilidir. Metilli bileşikler olarak fonksiyon yapması ve atılım için metillenmesi olasıdır. Metil metabolizmasını etkileyen çinko, arginin, kolin, metiyonin ve taurin gibi faktörlerden etkilenmektedir.
Arsenik, en iyi bilinen toksik etkili ağır metaller arasında bulunmaktadır. Rönesans dönemi soyluları tarafından antisifilitik ajan olarak kullanılan bu elementin bazı kanser türleri ile ilişkili olduğunu gösteren veriler bulunmaktadır.
 Hayvan çalışmalarından elde edilen verilere göre arseniğin çok az miktarlarının insan için esansiyel olması olasılığı vardır. Insanda arsenik gereksinimini gösteren veri yetersizdir. Doğada yaygın olarak toprak, deniz ve irmaklarda genellikle <0.1 ppm kadar bulunmaktadır. Bununla beraber Tayvan, Hindistan ve Arjantin'in bazı bölgelerinde içme sularında daha yüksek miktarlarda bulunmaktadır.
Orta çağda arseniğin keşfi ile başlıca arsenik trioksid fare gibi kemirgenlerin olduğu kadar istenmeyen eş ve rakiplerin öldürülmesinde en popüler zehirlerden biri olmuştur. Letal doz genellikle 200-250 mg kadardır. Fakat ard arda daha düşük dozlara maruz kalmada olasılıkla metalotioneinin indüksiyonunu içeren bir yolla tolerans meydana gelebilmektedir.
Yüksek dozlarda arsenik karsinojenik etkilidir ve ppm düzeyleri ateroskleroza yatkınlık yapabilmektedir. Tiyol gruplarına bağlanan arsenik bileşikleri, glutatyon redüktaz gibi bazı enzimleri inhibe etmektedir. Hücreler tarafından alınan arsenat sinyal iletim sistemlerini etkilemektedir. Referans aralığı serumda 1.7±15.4 ug/L kadardır.

S. Bor (B)
Insan ve hayvan metabolizmasında esansiyel rolü olduğu önerilen en yeni elementtir. Insanda makromineral metabolizmasında önemlidir. Insanda gereksinimin 0.5-1 mg/gün olabileceği düşünülmektedir. Bor için meyve, lifli sebzeler, baklagiller ve kuru yemiş zengin kaynaklardır. Referans aralığı serumda 22 ±5 ug/L civarındadır.
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