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Ozet

Bu galismada, miyokard infarktiisii (MI) gegirmis hastalarda serum bakw ve seruloplazmin
diizeylerinin bu hastalik ile iligkisini saptamayr amagladik. Onaltist akut MI (AMI) (yas 54%7) ve 31'i
eski miyokard infarktiisli (vas 55+8) olmak iizere iki grup (yas: 40-70, erkek) olustwruldu. Aym yas
gruplarinda, soygegmis ve 6zgegmiglerinde koroner arter hastaligr bulunmayan, saglikly 35 kisi kontrol
grubu (yas: 48+7) olarak segildi. Bu kisilerde, aglik serum glukoz, trigliserid, total kolesterol, bakir ve
seruloplazmin diizeyleri spektrofotometrik olarak élgiildii. Bu degerler swrasiyla, AMI’de 110441 mg/dl,
197+90 mg/dl, 21636 mg/dl, 14816 ug/dl, 34.2+6.5 mg/dl, Ml'de 103+34 mg/dl, 214+133 mg/dl,
207441 mg/dl, 142+15 ug/dl, 31.3+4.5 mg/dl, kontrol grubunda ise 97+8 mg/dl, 146x71 mg/dl, 191+33
mg/dl, 138+14 ug/dl, 29.0+4.3 mg/dl olarak saptands. Serum bakw diizeyleri, kontrol grubuna gére
AMi’de p< 0.05 diizeyinde, seruloplazmin diizeyleri ise AMI'de (p< 0.01) ve MI’de (p< 0.05) anlaml
yitksek belirlendi.

Sonug olarak, yiiksek serum bakwr ve seruloplazmin diizeylerinin koroner arter hastaligimin
gelisiminde katkida bulunabilecegi, bu konuyu daha ivi aydimlatabilmek icin hiicre kiiltiirleri iizerinde
kontrollii deneyler ve epidemiyolojik ¢calismalarin yapimast goriigiine varddy

Anahtar Kelimeler: Miyokard infarktisi, bakwr, seruloplazmin.

Serum Copper and Ceruloplasmin Levels in Myocardial Infarction

Abstract

The purpose of this study is to evaluate the serum levels of ceruloplasmin and copper in myocardial
infarction (MI). Patient groups: Acute MI (AMI) (male, N=16, age 54+7), Old MI (male, N=31, age
55+8), Control group (healthy male people, N=35, age 48+7). In these groups, we determined the
fasting serum glucose, triglycerides, total cholesterol, copper and ceruloplasmin. These values are
110241 mg/dl, 197490 mg/dl, 216+36 mg/dl, 148%16 ug/dl, 34.216.5 mg/dl in AMI, 103+34 mg/dl,
214+133 mg/dl, 207441 mg/dl, 142+15 ug/dl, 31.3+4.5 mg/dl in M1, 97+8 mg/dl, 146+71 mg/dl, 191+33
mg/dl, 138+14 ug/dl, 29.0+4.3 mg/dl in control group respectively. In comparasion with control group,
there is a significant increase of serum copper (p< 0.05) and ceruloplasmin (p< 0.01) levels in AMI,
and also a significant increase of serum ceruloplasmin (p< 0.05) levels in MI.

We concluded that the high serum ceruloplasmin and copper levels could be a risk factor for
coronary heart diseases. On the other hand experimental and epidemiologic studies can give more
information in this subject.

Key Words: Myocardial infarction, copper, ceruloplasmin.

Bir ¢ok enzimin yapisinda yer alan iz  yapilmistir (1-4). Aterosklerozun olusumunda
elementler, insan metabolizmasinda temel rol lipid infiltrasyonu hipotezine gore kanda LDL-
oynamalari dolayisiyla saghgin devamhilifinda ve  kolesterol konsantrasyonunun ylikselmesi
hastaliklarin  &nlenmesinde dikkatle tizerinde aterosklerozun gelisimi igin temel nedendir.
durulmas: gereken unsurlardir. Son yillarda Yapilan bir ¢ok aragtirma gostermistir ki, kanda
aterosklerozun gelisiminde serum bakir ve LDL-kolesteroliin yiikselmesinin nedenlerinden
seruloplazminin rolii lizerinde bir ¢ok ¢aligma
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bir tanesi de LDL’ nin oksidatif modifikas-

yonudur (3,5,6).

Seruloplazmin, bakir tagtyan bir plazma
proteinidir. Aym1 zamanda, stres durumlarinda
kanda en uzun siire yiiksek kalan bir akut faz
reaktamidir. Akut faz reaktam olarak fizyolojik
fonksiyonu tam agiklanmamugtir. Daha dnceki
calismalarda, seruloplazminin antioksidan &zelligi
oldugu saptanmistir (7,8). Bununla birlikte, son
yapilan g¢aligmalarda bu proteinin giigli bir
prooksidan aktiviteye de sahip oldugu, bdylece
LDL’yi okside ettigi belirtilmigtir. Ozellikle,
digiik pH’larda seruloplazminin bu etkisinin
arttigt saptanmigtir. Bu nedenle, LDL’yi okside
ederek, aterosklerozun gelisimine  katkida
bulunabilecegi ileri siirilmiistir (2). Bu
calismada, miyokard infarktisti (MI) gegirmis
hastalarda, serum bakir ve seruloplazmin
diizeylerinin bu hastalik ile iligskisini saptamay:
amagladik.

Materyal ve Metod

Bu ¢alismada, 16’s1 akut Mi (AMI) (yas 547,
erkek) ve 31’i eski miyokard infarktlisli (yas
5548, erkek) hastalardan iki hastallk grubu
olusturuldu. Ayni yas gruplarinda, soyge¢mis ve
dzgecmislerinde koroner hastaligi bulunmayan,
saglhkl 35 kigi kontrol grubu (yas 48%7) olarak
segildi. AMI olgularindan kan &rnekleri tam
konduktan sonra ilk 24 saat igerisinde ahndi. Eski
Mi grubunu olusturan olgularin kan &rneklerinin

alinmasinda, AMi’den en az alti ay gegmis
olmasina dikkat edildi. Kan ornekleri 12-14 saat
stiren bir agliktan sonra, deiyonize tliplere alindi
ve serum glukoz analizleri santrifiijden sonra
hemen, total kolesterol ve trigliserid analizleri ise
kan alimini izleyen 2-4 giin igerisinde yapildi. Bu
siire iginde ayrilan serumlar +4° C’de bekletildi.
Bakir ve seruloplazmin diizeyleri ise, 6mekler
tamamlanincaya kadar serumlar deiyonize
tiplerde -20° C’de bekletilip bir ay igerisinde
caligildi. Serum glukoz, total kolesterol ve
trigliserid analizleri ‘Dacos” otoanalizériinde,
enzimatik ilkelere dayali “Coulter” Kkitleri
kullanilarak  gergeklestirildi. Bakir  analizi
“Merckotest” kitleri kullanilarak spektrofotomet-
rik olarak, seruloplazmin analizi ise, seruloplaz-
minin parafenilendiamini oksidayonu ile olugan
mavi rengin spektrofotometrik olarak tayinine
dayanan ydntem kullamilarak, manuel olarak
gerceklestirildi (9).

Bulgular

Yaklagik 6 ay siiren galismada, AMI, eski Mi
ve kontrol gruplarmda serum glukoz, total
kolesterol, trigliserid, bakir ve seruloplazmin
diizeyleri Ol¢iildi ve bunlarin ortalama, standart
sapma, minimum ve maksimum degerleri
saptandi. Ayrica, gruplar arast farkhligim
anlamhhgi degerlendirildi. Degerler Tablo 1° de
verilmistir. Istatistiksel analizler korelasyon ve
“student t” testi kullanilarak yapildi.

Tablo 1. Analizleri yapilan parametrelerin ortalama degerleri ve aralarindaki farklihgin anlamlihik

dereceleri.
Glukoz TG T. Kol Bakar Seruloplaz.
_ (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dI) _(mg/dl)
AMI 110+41 197490 21636 14816 34.2+6.5
Mi 103434 214+133 207+41 142%15 31.344.5
Kontrol 97+8 146+71 19133 138+14 29.0+4.3
AMI ve Kont. p <0.05 p< 0.0 p< 0.05 p<0.01
MI ve Kont. p< 0.05 p< 0.05
150 36
34
145 32 |—&—Bakir
140 +
30 |—=—Seru.
135 28
130 ~ } f + 26
KONT Mi AMI

Sekil 1. Kontrol, Mi ve AMI gruplarinda bakir (ug /dl) ve seruloplazmin (mg/dl) degerleri. (Sagdaki
kolon seruloplazmin, soldaki kolon ise bakir degerlerini géstermektedir.)
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Tartiyma

Kardiyovaskiiler hastaliklar, bir ¢ok gelismis
tilkede 8lim nedeni siralamasinda birinci swada
yer almaktadir (10). Bilindigi gibi, bu hastaligin
gelismesinde  kan  lipitleri  6nemli  risk
faktorlerinden biridirr Bu konuda yapilan
caligmalarda, yiiksek kan kolesterol ve trigliserid
diizeyleri, oOzellikle yiiksek LDL-kolesterol
diizeyleri aterosklerozun gelismesinde Dbirincil
dereceden sorumlu tutulmaktadir (10-13). Son
yillarda, kan LDL-kolesterol diizeyi yiiksekliginin
dnemli nedenlerinden birinin de bu lipoproteinin
oksidatif modifikasyonunun olacag: ile ilgili
caligmalar yapilmigtir (1,2,6). Daha Onceleri
antioksidan olarak bilinen seruloplazminin, son
yapilan ¢aligmalarda ayn1 zamanda potent bir pro-
oksidan oldugu da belirtilmis ve bu nedenle

koroner arter hastahgi i¢in bir risk faktérii oldugu
ileri  siriimigtar  (5,7,8,14). Manttari  ve
arkadaglant (8) yaptiklan c¢aligmada, miyokard
infarktiisii gegirmis kigilerin serum seruloplazmin
diizeylerini kontrol grubuna gdére p<0.001
diizeyinde anlamh yiksek bulmustur.
Caliymamizda biz de buna benzer sonug elde
ettik. AMI’deki seruloplazmin diizeylerini p<0.01
diizeyinde, Mi’deki diizeylerini ise p<0.05
diizeyinde kontrol grubuna gore yiiksek bulduk.
Bir diger ¢alismada ise seruloplazminin asidik pH
da ¢ok disiik miktarlarda bile LDL’yi
oksitleyebilecegi saptanmistir (2). Bu ise, lokalize
asidik pH’ya sahip bélgelerde seruloplazmindeki
bakirin aktivasyonuna bagh, LDL oksidasyonun
kolaylikla gelisecegi' ve bdylece aterosklerozun
olusumuna katkida bulunacagim gosterir.

Tablo 2. Hasta grubunda parametrelerin birbirleri ile iliskisi. (Rakamlar korelasyon katsayilarini

gostermektedir).
Glukoz T.kolesterol Trigliserid Bakar
T.kolesterol 0.24
p>0.05
Trigliserid 0.31 0.30
p<0.05 p<0.05
Bakir 0.16 0.08 0.02
p>0.05 p>0.05 p>0.05
Seruloplazmin 0.09 0.13 -0.01 0.40
p>0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.01

Bazi ¢aligmalarda ise, unstabil angina ve
AMI’deki yiliksek seruloplazmin diizeylerinin
strese bagh olacag: ileri siirilmistir (9,15).
Calismamizda ise, AMI’ daha yiiksek olmakla
birlikte, eski Mi’de da seruloplazmin diizeylerini
kontrole gére daha yiiksek saptadik. Stabil angina,
unstabil angina ve AMI gruplarinda yapilan bir
baska gahismada ise, AMI grubunda daha yiiksek
olmakla birlikte, unstabil anginada da kontrol
grubuna gore yliksek serum bakir degerleri
saptanmigtir. Bu buigular yukaridaki goriisi
destekler. Bilindigi gibi, serum bakirinin % 95°i
seruloplazmin’e bagh olarak bulunur ve serum
bakin ile seruloplazmin arasinda  pozitif
korelasyon vardir (9). Caligmamizda da serum
bakir ve seruloplazmini arasinda p<0.01
diizeyinde pozitif korelasyon saptadik. Ayrica,
yapilan diger bazi caligmalarda, ateroskleroziu
hastalarda  serum bakir diizeyleri  yliksek
bulunmug ve total kolesterol ile bakir diizeyleri
arasinda anlamh pozitif korelasyon belirlenmistir
(3,4). Gahgmamizda, serum bakir diizeylerini
AMI'de anlamh yiiksek saptadik. Eski Mi’de ise
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yiksek olmakla birlikte, fark istatistiksel olarak
anlamh degildi. Bununla birlikte, ¢aligmamizda
serum bakir ve kolesterol dlizeyleri arasinda her
hangi bir korelasyon saptayamadik. Toth (16) ve
arkadaglarinin  yaptii ¢aligmada ise, deneysel
olarak olugturulan diyetsel bakir yetmezliginde
kan kolesterol ve trigliserid diizeylerinin arttig:
saptanmigtir. Bir diger ¢aliymada ise, fazla
miktarda diyetsel bakir verilmesinin serum
kolesterol ve trigliserid diizeylerini diiglirdGgi
saptanmigtir (17). Bu bulgular aterosklerozun
gelisiminde bakirin rolii ile ilgili yukandaki
gorisler ile gelismektedir. '

Sonu¢ olarak, serum yiiksek bakir ve
seruloplazmin  diizeylerinin  Koroner  arter
hastaliginin gelisimine katkida bulunabilecegi, bu
konuyu daha iyi aydinlatabilmek igin hiicre
kiiltiirleri {izerinde kontrollii deneyler ve diger
taraftan genis populasyonlarda epidemiyolojik
¢aligmalar yapiimasinin yararh olacag goriisiine
vanldi.
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