
LiPOPROTEiNLER 

Dr. Mi.inevver Akman (*) 

Lipoproteinler birle§ik protein grubuna girer. Bile§ik proteinlerin 
bir protein k1sm1 ve bir de protein olm1yan k1sm1 vard1r. Buna prostetik 
grup denir. (Tietz, Fundamentals of Clinical Chemistry, 1970,) (Le
vinson and Mac Fate Clinical - Laboratory Diagnosis 1969.) Protein 
k1sm1 amino asidlerden mtite§ekkildir. Prostatik grubunda choleste
rol, ester- cholesterol, fosfolipidleri, trigliserid, az miktarda yag asid
leri ihtiva ederler. Lipoproteinlerdeki lipidlerle protein arasmdaki ba
gm tabiah hentiz malum degildir. ( Cantarow - Schepartz 1962) . Bu 
bag polar olnnyan <;6ztici.ilere kar§I stabil mesela ether, fakat polar 
olan <;ozlici.ilere kar§I mesela alkol tarafmdan par<;alan1r. Lipoprote
inler yaygm olmalarma ragmen bunlarm ele almmas1, teknik zorluk
lardan dolay1, son zamanlarda yeni fiziko-kimyasal metodlarla kim
yevi blinyeleri aydmlablml§tlr. 

Lipoproteinler kompleks bile§ik halinde olduklarmdan suda <;6-
zi.ilmli§ halde olurlar ve hlicre membranlarmdan ge<;erler. (Harrow -
Mezur, Text book of Biochemistry 1960) Bu maddeler serumda choles
terol ve lipid ta§IYIClSl olarak rol oynarlar. 
Lipoproteinlerin bulunduklan yerler (Canto row) . 

Hlicre membranlan, hticrenin dahili strlikttirti lipoproteinleri ih
tiva ederler. Hlicrenin nlikleusu, mitokondria k1sm1 ve mikrozomlar 
lipoproteinleri ihtiva ederler. Akciger dokusundan tecrit edilen throm
boplastik protein lipoprotein olarak karakterize olmu§tur. Yumurta 
sarlSilipovitelin denilen lipoprotein ihtiva eder. Lipid k1sm1 fazla mik
tarda fosfo-lipid ihtiva eder. Bir<;ok bakteriler ve viruslar lipoprotein 
ihtiva ederler. 

Kandaki lipoproteinler : Pratik olarak plazmanm blitlin lipidle
ri lipoprotein kompleksinde bulunurlar. Plazma lipoproteinleri choles
terol, fosfolipid, notral yaglar, esterle§memi§ yag asidleri, eser mik
tarda yagda <;ozlinen vitaminler ve steroid hormonlan ihtiva eder. Li
poproteinlerin bu ,maddeleri su da <;ozlinlir hale getirmesi en mlihim 
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vazifelerinden biridir. Plazmada lipaprotein ko,mponentlerinden te§
histe bliylik yard1mlan bak1mmdan k1saca bahsedelim. 

Cholesterol : Plazmada serbest ve ester §eklinde bulunur, her iki 
§ekilde de lipoprotein molekillline girer. Ester §ekli yag asidleri ile es
terle§mi§tir. Total cholesterol'un % 20-40'1 serbest cholesterol (Ha.rold 
Varley Practical Clinical Biochemistry 1967). % 60-80'i ester-choles
terol halindedir. Cholesterol bir~ok dokularda sentez edilmesine rag
men, karaciger ba§hca sentez yeridir. Aym zamanda ester-cholesterol 
ve serbest cholesterol nispetlerini muhafazada vazifelidir. Karaciger 
aym zamanda bu maddelerin uzakla§masmda bliylik rol oynar. Normal 
degerler% 150-250 mg. arasmdad1r. Cholesterol yeni dogmU§ ~ocuk
larda dli§lik degerlerde bulunur. (%50 mg.) 

Lipid metabolizmasmdaki (Lewinson Mace Fate, 1969) anorynal
likler arteriosklerozun patogenezi ile s1k1 mlinasebettedir. Choleste
rol seviyesi % 199 mg. m altmda olursa arterioskleroz §ansi 1/3 dlir. 
% 399 mg.'m Ustlindeki konsantrasyonlarda §ans 1/2 dir.% 475 mg.'m 
listlindeki degerler blitlin arteriosklerozlu hastalarda bulunur. 

Gebelikte, bilhassa gebeligin 3'lincli haftasmda normale nazaran 
% 35 artar. 1lerlemi§ ya§larda cholesterol miktar1 artar. Karaciger 
hlicrelerinin ag1r bozukluklarmda (Hepato selliller sanhkta) ester
cholesterol seviyesi azahr. Neticede hipocholesterolemi gorilllir. Bo
zuk karaciger hiicrelerinin faaliyetinden dolayt plazma cholesterolli
nlin esterle§mesi azahr. Safra kanalmm bkanma hallerinde (T1kanma 
ikteri) plazma cholesterol seviyesi yiikselir. (Eger karaciger hlicrele
rinde bir harabiyet yoksa). Bu fenomenin izah1 vaz1h degildir, fakat 
son ara§brmalar hipercholesterolemi ile beraber safra asidlerinin art
mas! bu §artlarda meydana geldigini gostermi§tir. (Safra kanalmm 
bkan;mas1 ile regurgitation) . Plazma cholesterol'unun hepatoselliiler 
ikter ve bkanma ikterlerindeki durumu bu ikterlerin tefriki te§hisinde 
yardunc1dir. Kontrol altma almmami§ diabetlilerde cholesterol sevi
yesinin yiikseldigi goriillir. Bu da belki de: 1) Anormal miktarda fazla 
olan iki karbonlu maddelerin cholesterole ~evrilmesinden dolay1. 2) 
Esterle§memi§ yag asidlerinin yag depolarmdan karacigere fazla mik
tarda mobilize olmasmdan. 3) Y ag asitlerinin katabolizmasmm art
masi neticesi olur. Cholesterol hipotiroidizmde artar, hipertiroidizm
de azal1r. Nefrozda ve glomerulonefritte artar. Baz1 tip anemilerde, in
feksiyonlarda azahr. Ostrojenlerin lipid metaboli~as.I Uzerine ~ok 
mlihim tesirleri vardir. Erkeklerde plazma cholesterollinli dli§liriicti 
tesiri vard1r. Ostrojenler alfa, beta- lipoprotein nispetini artmr. An
drojenler alfa, beta- lipoprotein nispetini azalbr. G1dalanma umumi-
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yetle cholesterol seviyesine az tesir eder. Doymaml§ yag asidleri cho
lesterol seviyesini dli§lirtir. Bitkisel steroidler cholesterol absorpsiyo
nunu inhibe eder, bu §ekilde kan cholesterol seviyesi dli§er. Arterioskle
rozda plazma beta - lipoprotein fraksiyonu artar. 

Fosfatidler : 

Gliserol'un lig alkol grubundan ikisi yag asidleri, ligiincli. alkol 
grubu fosforik asid ve amino alkolle birle§ecek olursa fosfatid te§ek
kill eder. Fosfatidler viicudun blitiin dokularmda bulunur. Hlicre memb
ranlarmm te§ekkilliinde bliyiik rol oynarlar. Fosfatidlerin lipid meta
bolizmasmda da mli.him rolleri vard1r. !zotopik ara§hrmalardan anla
~lld1g1 gibi plazma fosfatidlerinin yegane mlihim 'memba1 karaciger
dir. Cholesterol seviyesi arthg1 hallerde fosfatid te artar. Normal se
viye% 250 mg. kadard1r. Bu miktar ya§la artar. Kan hii.creleri fazla 
miktarda fosfatid ihtiva eder. Bu sebepten kan analizlerinde hemolize 
olmaml§ kanla gal1§1lmasma dikkat edilmelidir. Gebelikte fosfatid se
viyesi artar. Yii.ksek miktarda yagh rejim fosfatid seviyesini artmr. 

(Tietz Fundemental Clinical Chemistry 1970) 
Diabet'te, safra kanah hkanmalarmda, miksodemde serum fosfa

tid seviyeleri artar. 

Trigliserid : Trigliseridler gliserol'un ii.g alkol gurubunun yag 
asidleriyle yaphg1 esterlerdir. Eger yag asidleri uzun zincirli olursa 
triglisedirler kah olur. Trigliseridlerdeki yag asidleri degi§iktir. De
niz hayvanlarmdan elde edilen trigliseridler gok fazla doymaml§ yag 
asidleri ihtiva ederler. Trigliseridler kolayhkla kuvvetli asid, alkali 
ve enzimlerle hidrolize olurlar. Normal serumda% 0-150 mg. Trigli
serid bulunur. 

Notral trigliseridlerin kanda artmas1 hallerine Hiperlipemi denir. 
(Harold Varley) Serumun manzarast slit k1vammdad1r. Fosfolipidle
rin, cholesterol'un ve ester- cholesterol'un kanda artmas1 seruma slit 
manzarast vermez. Hiperlipemi kandan notral yaglarm yava§ uzakla§
masmdan olursa buna retansiyon hiperlipemisi veya yag depolann
dan fazla miktarda notral yaglar mobilize olursa buna da trnsport li
pemisi denir. Bunun en glizel 'misali tedavi gormemi§ diabet'te gorillli.r. 

Serumda trigliserid tayini diabetin kontrolunda, nefrozda, safra 
kanalmm bkanmasmda ve muhtelif metabolizma bozukluklarmda gok 
mli.himdir. Bu hallerde miktarlan artar. Trigliserid seviyesi beslen
meye tabidir. Trigliserid miktan metabolizmarun dinamik durumunu 
cholesterol seviyesinden daha fazla aksettirir. (::linkli. trigliseridler or-
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ganizmada enerji membama yard1mc1d1r. Fakat cholesterol enerji ver
mez. 

G1dalarla ahnan yaglar sindirim kanalmda barsaklarda lipazm 
ve safra asidlerinin tesiriyle sindirime ugrar. Absorbe olarak karaci
gere gelir veya lenf yolu ile §ilo-:mikronlar halinde bi.iyiik dola§lll\1 ka
mna verilir. Karacigere gelen sindirim i.iri.inlerinden alfa ve beta lipop
roteinler sentez edilir. Eger fosfatidlerde lesitin eksikse veya total fos
fatidin meydana gelmesi kaJi degilse trigliseridler karacigerden ta§l
namaz. 

(Tietz, Fundemental, Clinical Chemistry 1970) Bu k1sa agikla
madan sonra lipoproteinlerin ozelligine gegelim: 

Plu.zma lipoproteinleri heterojen bir grup maddeler oldugundan 
(Hofman, The Biochemistry of Clinical Medicine 1964) elektroforezle 
veya ultrasantrifiijle daha ki.iglik gruplara aynhrlar. Bu maddelerin 
tayinleri muhtelif yollardan yapllabilir. Bunlar ultrasantrifi.ij, elek
troforez, dii§i.ik temperatlirde fraksiyonla§ma, direkt rusupla§tirma 
ve immww kimyevi metodlard1r. Ultra santrifi.ij 'metodu gok yiiksek 
siir'atte (50.000'in i.isti.inde) santrifi.ijdi.ir, netice SF i.initesi ile ifade 
edilir. Bu flotasyon si.ir'atidir. (::iinki.i lipoproteinler santrifi.ij esnasm
da yiizeye dogru yi.ikselirler, zira serumu suland1rma esnasmda kulla
mlan vasattan daha az dansiteye maliktirler. Lipoproteinlerin ikinci 
tayin metodu Cohn'un fraksiyone goktlirme metodudur. Ve aynlan 
fraksiyonlarda cholesterol ve fosfatid tayinleri yap1hr. Bu metod da
ha ziyade ara§hrmalar igin kullamhr. Qi.inki.i - 5° de gah§an hususi 
aletler Iaz1md1r. Lipoproteinleri tayin igin baz1 tecri.ibi metodlar mev
cuttur. Mesela baz1 ytiksek molekillli.i maddelerle gokti.irme metodu 
(Dextran sulfat, sulfone amilopectin, K- Agar, Heparin). Bularukhk 
veya gokelek ba§hca lipoproteinlerden ibarettir. Ve bunlardaki choles
terol tayin edilerek serumdaki cholesterol'le mukayese edilir. Bu metod 
o kadar hassas degildir. Elektroforetik metod en uygundur. Son za
manlarda bulunan inlmunolojik metod uygundur. insan dii§iik dansi
teli lipoproteinleriyle hassasla§tmlml§ hayvanlardan elde edilen anti 
serumlar, hasta serumu ile karl§tmlarak gokelek elde edilir. Bu da 
mikro hematokrit teknikle yap1hr. Bu metod gok az zaman isteyen ve 
az bir serumla gah§1ld1il igin uygundur. Yalmz neticeler yan kantita
tiftir. 

Lipoproteinler kag1t elektroforezinde (Wunderly, Principles and 
applications of paper electrophoresis 1961) Alfa, globulin mobilitesin
de fraksiyon I alfa - lipoprotein, beta globulin mobilitesinde fraksiyon 
II betalipoproteinler ve bir de tatbik notkasmda fraksiyon III olmak 
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Uzere aynhrlar. Normal bir §ah1sta (Gradwhol's Clinical Laboratory 
Methode and diagnosis 1967) elek.troforezle serwn separasyonWlda 
alfa- lipoproteinler% 40 beta, -lipoproteinler % 60 bulWlurlar. (Prof. 
Dr. Kaz1m Aras Klinik Biokimya 1964). Patolojik seruln.larda Beta
lipoproteinlerin artmas1, alfa lipoproteinlerin azalmas1 ile paralel gi
der. Ya§ artbk~a beta - lipoprotein %'si artar (Wunderly). Bir~ok 
ara§bncllar nefrozlarda alfa- lipoproteinlerinin azaldlgm1, beta - li
poproteinlerin artbgm1 gormii§lerdir. Akllt infeksiyonlarda, habis tii
morlerde, akut hepatitte ve dekompanse karaciger sirozunda alfa - li
poproteinler azal1r, beta 1lipoproteinler artar. Ostrojenler alfa - lipop
roteinleri art1r1r, beta- lipoproteinleri azalbr. Androjenler bunWl ak
sini yaparlar. Bu neticeler 40 - 50 Ya§ arasmdaki erkeklerde arteriosk
leroz ve koroner bozukluklan meydana getirir (Hoffman). Koroner 
arter hastahklarmda degerler alfa - lipoprateinler azahr % 15 - 25, be
ta -lipoproteinler artar. Hiper tiroidizmde alfa- lipoprotein fraksiyo
nu normalin Ustiine ~1kar. Hiper cho!esterinemide beta - lipoproteinler 
artar. Artedosklerozda beta- lipoprotein k1sm1 % 80 kadar yiikselir. 
Beta - lipoproteinler, alfa - lipoproteinlere nazaran daha fazla choles
terol ihtiva ederler. Beta -lipoprotein k1smmda bir artma cholesterol/ 
fosfatid nispetindeki artmay1 gosterir. Miokard infarktiiste triglise
ridlerde artar. Total lipidin artmas1 arterioskleroza ve koroner arter 
hastahklarma kar§l bir predispozisyon oldugunu gosterir (Grad 
Wohl's). 

Kag1t elektroforezinde I ve n inci komponentin ayrllmas1 (Tab
lo: 25) 

Kimyevi terkipleri 
Prateinler 
Cholesterol 
Fosfatidler 
Molekill ag1rhklan 

Alfa - lipoprotein 
I Ko'mponen t 

% 65 
% 12 
% 23 

200.'000 

Beta - lipoprotein 
Komponent TI 

% 25 
%45 
% 30 

1.300.000 

Elektroforezde tatbik noktasmda aynlan fraksiyon, fraksiyon 
Ill diye isimlendirilir. Bu fraksiyon TII §ilomikronlardan ibarettir. 
Biiyiikltigii 0,5 milimikrondan daha biiyiik olan §ilo mikronlar yayll
IDI§ l§lkla tayin edilirler. ~ilomikronlarm bliyiik bir k1sm1 serbest yag 
asidleri, trigliserid ve az miktarda cholesterolden ibarettir. ~ilo mik
ronlar barsaklarda sentez edilir. Ve trigliseridleri karacigere, kas
lara ve yag depolarma ta§1makla vazifelidirler. Yemeklerden sonra 
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plazmarun bulamkhgt §ile mikronlara aittir. Bunlarm kiiglik bir kis
mma Lipo mikron denir. 

Yemeklerden sonraki lipemi heparin injeksiyonlar1 ile bariz §e
kilde berrakla§Ir. Berrakla§tlrma tesiri heparini aktive eden (Can
tarow) veya serbest ha1e gegiren lipoprotein lipaz fermentine aittir. 
Heparin bazik bir protein olan protamin ve prostetik grubu heparine 
benzeyen asidik muko-poli sakkaridi ihtiva eden Heparinaz fermenti 
tarafmdan inhibe edilir. Bu ferment yag dokusunda, kalp, akcigerler 
ve iskelet kaslarmda, plazmada bulunur. Lipo - protein lipaz, ayni li
pazm, trigliseridlere tesir ederek mono ve digliseridleri meydana ge
tirdigi gibi protein - lipid bagma tesir eder. Biiylik lipid molekilliinii 
daha kiiglik molekilllere aymr. Bu tesire Clearing (Temizleme) tesiri 
veya Clearing Faktor denir. Bu enzimin fonksiyonunu yapmas1 igin 
yag asidlerine bir akseptor lazimdir. Bu da plazma albumini tarafmdan 
yap1hr. Bu enzim amonyum ionian ve iki degerli Ca + + katyonlan ta
rafmdan aktive edilirler. Trigliseridlerin ve dii§lik degerli lipoprotein
)erin arteriosklerozla miinasebeti oldugundan temizleme tesirinin ,me
kanizmast ve anormal sapmalar klinik bakrmdan gok ehemmiyetlidir. 

Ultrasentrifujle lipoproteinlerin ayrtl'YYUJ,S't : 

Elektroforez de protein fraksiyonlarmdaki lipoproteinlerin ozgiil 
,agirllkga da farklan vard1r. Bu da ultrasantrifiijle kantitatif olarak 
belirtilir. Serum proteinlerinin ozgill ag1rhklan (Mutahhar Yenson, 
Klinik ve Ttpsal Kimya 1971) 1,33 - 1,35 arasmdadir. Lipoproteinler
den alfa- lipoproteinlerin ozgill aitrhgt 1,14 - 1,09 arasmda beta- li
poproteinler ise 1,03 - 0,98 arasmda ve §ilomikronlarm ozgill agtrhgt 
0,94 civarmda Trigliserininki ise 0,92'dir. Olgii esas1 olarak proteinle
rin gokli§ii sedimentasyon yerine ultrasentrifiijde molekilllerin satha 
dogru yiizme sabitesi bulunur. Bunu ilk defa Swedberg buldugu igin 
Swedberg flotasyon sabitesi olarak ifade edilir. (SF) Ultra sentrifiij 
gok yliksek siir'atli bir sentrifiijdiir. (Devir adedi 50.000'in iistiinde
dir.) Bu metodda serumu sulandlrmak igin kullarulan vasatta ozgill 
agiThit seruma nazaran daha yliksektir. Bu maksatla tuzlu sulu va
satlar kullamlir. 

Ultra sentrifiijde alfa - lipoproteinlerin en yliksek dansitesi olan 
1,14- 1,09'u gosteren, SF = 0- 12 smifmt .meydana getirirler. Bun
larm ba§hca lipidleri fosfatidler ve az miktarda cholesterol ihtiva eder
ler. Bunlara yliksek dansiteli lipoproteinler denir. 



-156-

Elektroforezde beta - globulin fraksiyonunda yiirliyen ve beta -
lipoproteinler sm1fma giren fraksiyona dii§lik dansiteli lipoproteinler 
d.enir. Bunlarm dansiteleri 1,03 - 0,98 arasmdadir. Bu s1mf lipoprote
inlerde bilhassa cholesterol fazla miktarda fosfo lipidler az miktarda 

.bulunur. Bunlar ultrasentriflijde SF 10- 20, SF = 20- 100, 400 ve bu
nun listlinde simflarmi meydana getirirler. Ccfman SF = 12 - 20 
fraksiyonunun ~ok enteresan oldugunu, bu fraksiyonun artmas1 arte
rioskleroz ve miyokard infarktlislin derecesi ile sikiCa alakah oldugu
nu bulmu§tur. Diger bir indekste beta- lipoproteinlerin/alfa- lipopro
teinlere nispeti gen~lerde 2,5 - 3 arasmdad1r. A~r arterio sklerozda 
bu nispet 8 - 9 kadar ylikselir. SF s1mf1 20-100 arasmdaki dii§lik dansi
teli lipoproteinler cholesterol, fosfatidden ba§ka bir k1s1m trigliserid
leri ihtiva eder. Dansiteleri 0,94'e sahip olan SF = 100 - 400 simfi li
poproteinler pratik olarak yalruz §ilo mikronlardan ibarettir. Bu grup 
normal serumda ~ok azd1r. P8;_tolojik hallerde a§ikar §ekilde artmalar 
gosterir. Gofman'm flotasyon tekniginin serum proteinlerine tatbiki 
arterio skleroz, kalp hastahklari, diabet ve lipit metabolizmasma ait 
hastalar i~in te§histe ~ok yardimc1d1r. Fakat ~ok pahah bir teknik 
oldugu i~in rutin analizlere almamami§tlr. 

Ozet 

Normal ve patolojik hallerde lipo protein metabolizmas1 izah 
edilmi§tir. 

Summary 

The author reviewed the metabolism of Lipoproteins on normal 
and pathologic conditions. 


