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Koroner Kalp Hastalar›nda Damar T›kan›kl›¤› ile 
Serum Total ve Lipide Ba¤l› Sialik Asit Düzeyleri Aras›ndaki ‹liflki[*]

The Relationship between Vessel Obstruction and Serum Total and 
Lipid-Bound Sialic Acid Levels in Patients with Coronary Heart Disease

Selma Süer GÖKMEN, Gülseven KILIÇLI, Fatih ÖZÇEL‹K, Atilla B‹RS‹N, fiendo¤an GÜLEN

Amaç: Damar t›kan›kl›¤› olan koroner kalp hasta-
lar› ve damar t›kan›kl›¤› olmayan hastalar serum
total ve lipide ba¤l› sialik asit düzeyleri yönünden
karfl›laflt›r›ld›. 
Hastalar ve Yöntemler: Anjiyografi ile damar t›ka-
n›kl›¤› saptanm›fl 42 koroner kalp hastas›nda (29
erkek, 13 kad›n; ort. yafl 58; da¤›l›m 32-75) ve da-
mar t›kan›kl›¤› saptanmam›fl 35 hastada (22 er-
kek, 13 kad›n; ort. yafl 54; da¤›l›m 39-75) serum
total sialik asit ve lipide ba¤l› sialik asit düzeyleri
ölçüldü. Total sialik asit düzeyleri Warren yöntemi
ile, lipide ba¤l› sialik asit düzeyleri Katopodis yön-
temi ile belirlendi. Gruplar tek yönlü ANOVA testi
ile karfl›laflt›r›ld›.
Bulgular: Damar t›kan›kl›¤› olan koroner kalp has-
talar›nda serum total sialik asit (81.01±10.10
mg/dl) ve lipide ba¤l› sialik asit (33.59±7.00 mg/dl)
düzeyleri, damar t›kan›kl›¤› saptanmam›fl hastala-
ra (s›ras›yla 65.18±10.23 mg/dl ve 25.28±7.40
mg/dl) göre anlaml› derecede daha yüksek bulun-
du (p<0.001).
Sonuç: Serum total ve lipide ba¤l› sialik asit dü-
zeylerinin ölçülmesi, damar t›kan›kl›¤› olan koro-
ner kalp hastalar›n› damar t›kan›kl›¤› olmayan
hastalardan ay›rmada yard›mc› olabilir.
Anahtar Sözcükler: Akut faz proteinleri; anjina pektoris/kan; bi-
yolojik belirteçler; serebrovasküler hastal›klar/kan; go¤üs a¤r›-
s›/kan; koroner anjiyografi; koroner arterioskleroz; koroner has-
tal›k/kan; lipid/kan; lipoprotein, HDL kolesterol; miyokard infark-
tüsü/kan; risk faktörleri; sialik asit/kan.

Objectives: This study was designed to compare
serum total and lipid-bound sialic acid levels
obtained from patients with and without coronary
obstruction.
Patients and Methods: Serum total and lipid-bound
sialic acid levels were determined in 42 patients (29
men, 13 women; mean age 58 years; range 32 to 75
years) with angiographically documented coronary
obstruction and in 35 patients (22 men, 13 women;
mean age 54 years; range 39 to 75 years) with no
obstruction. Serum total and lipid-bound sialic acid
levels were determined by the methods of Warren
and Katopodis, respectively. The results were com-
pared with the use of one-way ANOVA test.
Results: Serum total and lipid-bound sialic acid
levels were significantly higher in patients with
coronary obstruction (81.01±10.10 mg/dl and
33.59±7.00 mg/dl, respectively) when compared
with those of patients with no obstruction
(65.18±10.23 mg/dl and 25.28±7.40 mg/dl, respec-
tively) (p<0.001).
Conclusion: The measurement of serum total
and lipid-bound sialic acid levels may be useful in
distinguishing between patients with and without
coronary obstruction.
Key Words: Acute-phase proteins; angina pectoris/blood; biolog-
ical markers/blood; cerebrovascular disorders/blood; chest
pain/blood; coronary angiography; coronary arteriosclerosis;
coronary disease/blood; lipids/blood; lipoproteins, HDL choles-
terol; myocardial infarction/blood; risk factors; sialic acids/blood.
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Büyük arterlerin bozuklu¤u olan ateroskle-
roz koroner arter, aortik anevrizma ve alt ekstre-
mitelere ait arteriyel hastal›klar›n temelini olufl-
turur.[1-3] Aterosklerotik lezyon, genellikle bafl-
lang›ç faz›ndan fibrotik faza do¤ru ilerler. Bafl-
lang›ç faz›, endotel hasar›n› veya fonksiyon bo-
zuklu¤unu ve ya¤l› çizginin oluflumunu içerir.
Bu dönemde subendotelde köpük hücre oluflu-
mu izlenir. Fibrotik fazda ise düz kas hücre pro-
liferasyonu vard›r.[4] Lipoproteinlerin modifi-
kasyonunun, endotel hücre fonksiyon bozuklu-
¤unu ve köpük hücre oluflumunu uyarmada
önemli rol oynad›¤› bildirilmifltir.[4-5]

Plazma membran›n›n glikoproteinlerinde,
glikolipidlerinde ve di¤er hücre bölgelerinde
bulunan açillenmifl neuraminik asitlere sialik
asit ad› verilir.[6,7] Hücrelerin elektronegatif yük-
lerine katk›da bulunmak, hücre yüzeyine ait
birçok reseptörün temel komponenti olmak,
glukokonjugatlar›n makromoleküler yap›lar›n›
etkilemek ve birçok glukokonjugat›n y›k›lmas›-
n› önlemek gibi çeflitli biyolojik fonksiyonlar›
vard›r.[8,9] Serum sialik asit konsantrasyonunun
koroner kalp hastal›¤›nda[10] ve miyokard infark-
tüsünde[11-13] artt›¤› bildirilmifltir. Ayr›ca, serum
sialik asit düzeylerinin yükselmesinin kardiyo-
vasküler kaynakl› ölümün bir habercisi olabile-
ce¤i de ileri sürülmüfltür.[14,15] Serum total ve lipi-
de ba¤l› sialik asidin diabetes mellitusta da yük-
seldi¤i bildirilmifl;[16] özellikle total sialik asidin
belirli diyabetik komplikasyonlarla iliflkisi ol-
du¤u gösterilmifltir.[17,18]

Sa¤l›kl› bireylerle yap›lan karfl›laflt›rmalarda,
aterosklerotik hastalardan izole edilen düflük
yo¤unluklu lipoproteinin (LDL), daha düflük si-
alik asit içeri¤ine sahip oldu¤u[19] ve agregat
oluflturma özelli¤i tafl›d›¤› bildirilmifltir.[20,21]

Agregasyon, LDL’nin lipid birikimini uyar-
mas› için gereklidir.[22] Sialik asidin, fibroblastla-
r›n LDL’nin reseptör arac›l›¤›yla al›nmas›n› da
kontrol etti¤i bildirilmifl; sialik asit kal›nt›lar›n›n
uzaklaflt›r›lmas›n›n, in vivo LDL’nin metabolik
temizlenme h›z›nda bir art›flla sonuçland›¤›
gösterilmifltir.[23,24]

Akut faz proteinleri oligosakkarid yan zin-
cirlerinin terminal pozisyonunda sialik asit ka-

l›nt›lar› içerdi¤inden,[25] akut faz reaksiyonu so-
nucu akut faz reaktantlar›n›n karaci¤erden kana
at›l›mlar›ndaki artman›n, sialik asit düzeyleri-
nin yükseliflinden sorumlu olabilece¤i ileri sü-
rülmüfltür.[12,13] Sialik asit konsantrasyonlar›n›n
yükselifli, sialik asit kal›nt›lar›n›n glikoprotein
ve glikolipidlerden uzaklaflt›r›lmas›n› katalizle-
yen sialidaz aktivitesindeki bir art›fltan da kay-
naklanabilir.[26,27]

Düz kas hücreleri taraf›ndan ba¤ dokusu
matriks üretimi ve lipid birikimi aterogenezde-
ki bafll›ca olayd›r; bu durum, önce bir pla¤›n, ar-
d›ndan da arteriyel lümeni t›kayan bir trombü-
sün oluflmas›na yol açabilir. Sialik asidin serum
ya da hücre yüzeyindeki glikoprotein ve gliko-
lipidlerden artan oranda uzaklaflt›r›lmas›, intra-
selüler lipid birikimini uyarabilir. 

Bu çal›flmada, damar t›kan›kl›¤› olan koroner
kalp hastalar› ve damar t›kan›kl›¤› olmayan
hastalar serum total ve lipide ba¤l› sialik asit
düzeyleri yönünden karfl›laflt›r›ld›. Damar t›ka-
n›kl›¤› ile serum total ve lipide ba¤l› sialik asit
düzeyleri aras›nda bir iliflkinin olup olmad›¤›;
serum total ve lipide ba¤l› sialik asit düzeyleri-
nin, damar t›kan›kl›¤› olan gerçek koroner kalp
hastalar›n›, damar t›kan›kl›¤› olmayan hastalar-
dan ay›rmada biyokimyasal bir belirteç olarak
kullan›l›p kullan›lamayaca¤› araflt›r›ld›.

HASTALAR VE YÖNTEMLER

Çal›flmaya, damar t›kan›kl›¤› olmayan 35
hasta (22 erkek, 13 kad›n; ort. yafl 54; da¤›l›m
39-75) ile damar t›kan›kl›¤› belirlenen ve koro-
ner kalp hastas› olan 42 olgu (29 erkek, 13 ka-
d›n; ort. yafl 58; da¤›l›m 32-75) al›nd›. Diyabet
ya da renal yetmezlik belirlenenler, atefli ve lö-
kositozu olanlar çal›flmaya al›nmad›. Hastala-
r›n periferal kan örnekleri Kardiyoloji Anabi-
lim Dal› taraf›ndan sa¤land›; ard›ndan, hasta-
lara anjiyografi yap›larak damar t›kan›kl›¤› de-
recesi belirlendi. On yedi hastan›n tek, 25’inin
2-3 damar› t›kal›yd›. Yüzde ellinin üzerindeki
damar t›kan›kl›¤› patolojik olarak kabul edildi.
Hastalar›n 13’ü antihipertansif, ikisi antitrom-
botik, dördü antihipertansif tedavi yan› s›ra
antitrombotik tedavi görüyordu; di¤erleri her-
hangi bir ilaç alm›yordu. 
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Damar t›kan›kl›¤› olmayan hasta grubunu
anjina pektoris gibi gö¤üs a¤r›s› ile baflvurmufl,
“gerçekte koroner kalp hastal›¤› olmayan” ve
anjiyografide damar t›kan›kl›¤› yüzde ellinin al-
t›nda olan, yalanc› pozitif efor testinde mikro-
vasküler spazm veya varyant anjini belirlenen
olgular oluflturdu.

Sialik asit tayininde, Warren taraf›ndan ta-
n›mlanm›fl olan tiyobarbitürik asit yöntemi kul-
lan›ld›.[28] Sialik asit tayininden önce, serumlar 0.1
N H2SO4 ile 80°C’de, bir saat inkübe edilerek
ba¤l› sialik asidin çözülmesi sa¤land›; 25, 50, 75
ve 100 mg/ml konsantrasyonunda standard N-
asetilneuraminik asit (Sigma) solüsyonlar› kulla-
n›larak bir kalibrasyon e¤risi elde edildi. Lipide
ba¤l› sialik asit, Katopodis ve ark.[29] taraf›ndan
önerilmifl yöntemle tayin edildi. Gruplar aras›n-
daki karfl›laflt›rmalar için tek yönlü ANOVA testi
kullan›ld›.

BULGULAR

Serum total ve lipide ba¤l› sialik asit düzey-
leri, damar t›kan›kl›¤› olan koroner kalp hasta-
lar›nda s›ras›yla 81.01±10.10 mg/dl ve
33.59±7.00 mg/dl, damar t›kan›kl›¤› olmayan
hastalarda ise 65.18±10.23 mg/dl ve 25.28±7.40
mg/dl bulundu. Damar t›kan›kl›¤› olan koroner
kalp hastalar›nda serum total sialik asit ve lipi-
de ba¤l› sialik asit düzeyleri, damar t›kan›kl›¤›
saptanmam›fl hastalara göre anlaml› derecede
daha yüksekti (p<0.001).

TARTIfiMA

Ateroskleroz, kolesterol metabolizmas›n›n
düzensizli¤i ve damar duvar› içindeki düz kas
hücrelerinin ve makrofajlar›n birikimi ile kendi-
ni gösteren, vasküler bir hastal›kt›r.[30] Dolafl›m-
daki lipoproteinler, ateroskleroz gelifliminde
önemli bir rol oynar.[1,31] Modifiye olmufl LDL,
kolesterol esterlerinin birikimini ve makrofajla-
r›n köpük hücrelerine dönüflümünü bafllat›r.[32]

‹nsan kan›nda birkaç tip modifiye LDL’nin bu-
lunabilece¤i gösterilmifltir.[5,19,20,33] Sialidaz (N-
Asetilneuraminidaz), terminal sialik asit kal›nt›-
lar›n› glikoproteinlerden ve glikolipidlerden
ay›ran bir enzimdir.[26,27] Biyolojik sistemlerde, si-
alik asit kal›nt›lar›n›n bir glikoproteinden uzak-
laflt›r›lmas› (desialilasyon), onun antijenik eksp-

resyonunu, reseptörler taraf›ndan tan›nmas›n›
ve dolafl›mda kalma süresini etkileyebilir.[34]

Apoprotein B, sialik asit içerdi¤inden, baz› li-
poproteinler (LDL ve VLDL gibi) ayn› zamanda
glikoproteindir.[35]

Düflük yo¤unluklu lipoproteinin sialidaz
arac›l›¤›yla desialilasyonu, bu lipoproteini ate-
rojenik hale getirir ve ona intraselüler lipid biri-
kimini uyarabilme özelli¤i kazand›r›r.[19,22] Son
y›llarda, aterosklerotik bireylerden izole edilen
LDL’nin sa¤l›kl› bireylerin LDL’sinden daha dü-
flük bir sialik asit içeri¤ine sahip oldu¤u;[19] koro-
ner kalp hastal›¤›nda[10] miyokard infarktüsün-
de[11-13] ve diabetes mellitusta[16-18] serum total si-
alik asit düzeylerinin artt›¤› gösterilmifltir. Dü-
flük yo¤unluklu lipoproteinden[23,24] ya da endo-
telyal hücre yüzeyinden[36] sialik asit kal›nt›lar›-
n›n uzaklaflt›r›lmas›n›n LDL’nin reseptör arac›-
l›kl› endositoz h›z›nda bir art›fl› bafllatt›¤› bildi-
rilmifltir.

Endotelin, aterogenezin erken döneminde
oluflan olaylarda önemli bir rol oynad›¤› görül-
mektedir. Aterogenezdeki ilk olay, düz kas hüc-
relerinin konnektif doku matriksini üretmeleri
ve lipid birikimidir. Bu olay› plak oluflumu, kan
ak›m›n›n yavafllamas› ve arter lümenini t›kayan
trombüs oluflumu izler.[37,38] Sialik asidin serum
ya da hücre yüzeyindeki glikoproteinlerden ve
glikolipidlerden artan oranda uzaklaflt›r›lmas›,
intraselüler lipid birikimini uyarabilir.

Çal›flmam›z hem serum total sialik asit dü-
zeylerinin, hem de serum lipide ba¤l› sialik asit
düzeylerinin damar t›kan›kl›¤› olan koroner
kalp hastalar›nda, damar t›kan›kl›¤› olmayan
hastalara göre daha yüksek oldu¤unu göster-
mifltir (p<0.001).

Serum total sialik asit konsantrasyonundaki
art›fl, yap›s›nda sialik asit içeren akut faz prote-
inlerinin karaci¤er taraf›ndan kana daha fazla
sal›nmas›ndan kaynaklan›yor olabilir. Plazma
total ve lipide ba¤l› sialik asit düzeylerinin mi-
yokard infarktüslü hastalarda baz› akut faz pro-
teinleri ile do¤ru orant›l› olarak yükseldi¤i gös-
terilmifltir.[12,13] Aterosklerozun da akut faz prote-
inlerini içeren kronik bir enflamatuvar olay ol-
du¤u ileri sürülmüfltür.[39] Plazmadaki artm›fl si-
alik asid konsantrasyonunun bir di¤er kayna¤›
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sialidaz enziminin aktivitesindeki art›fl olabilir.
Miyokard infartüsünde,[40] koroner kalp hastal›-
¤›nda[41] ve diabetes mellitusta[42] sialidaz aktivi-
tesinde art›fl oldu¤u bildirilmifltir. Sialidaz akti-
vitesindeki art›fl, plazma membranlar›ndaki gli-
koprotein ve glikolipidlerden sialik asit kal›nt›-
lar›n› uzaklaflt›rarak serum total sialik asit kon-
santrasyonunda bir art›fl› bafllatabilir. Sialidaz
etkisiyle plazmadaki LDL’den de sialik asit ka-
l›nt›lar› ayr›labilir ve bu lipoproteini aterojenik
hale getirebilir.[19,22] 

Total sialik asit hem serbest, hem de ba¤l› si-
alik asidi içerdi¤inden plazmadaki lipoprotein-
lerden ayr›lan sialik asidin serumdaki total si-
alik asit miktar›n› de¤ifltirmeyece¤i ve sadece,
lipide ba¤l› sialik asit fraksiyonunda bir azal-
maya neden olabilece¤i aç›kt›r. Ancak, bulgula-
r›m›z serum total sialik asidin yan›nda lipide
ba¤l› sialik asit düzeylerinde de bir art›fl oldu-
¤unu göstermektedir. Lipide ba¤l› sialik asit dü-
zeylerindeki bu yükseklikten, normalde ate-
rosklerotik hastalarda artm›fl düzeylerde bulun-
du¤u bildirilen lipoprotein (a) sorumlu olabi-
lir.[43] Lipoprotein (a)’n›n çok say›da sialik asit
kal›nt›s› içerdi¤i[44] ve bu kal›nt›lar arac›l›¤›yla
sialik asidini kaybetmifl olan pozitif yüklü LDL
ile agregatlar oluflturabildi¤i bildirilmifltir.[45] Si-
alik asit kal›nt›lar›n›n asialoglukokonjugatlara
transferini katalizleyen enzim sialiltransferaz[46]

aktivitesindeki art›fl da, lipide ba¤l› sialik asit
düzeylerinde buldu¤umuz bu yükseklikten, di-
¤er bir deyiflle lipoprotein (a)’ya sialik asit ka-
l›nt›lar›n›n eklenmesinden sorumlu olabilir. Si-
aliltransferaz aktivitesinin trombosit agregasyo-
nu yapan bileflikler taraf›ndan uyar›ld›¤› da
gösterilmifltir.[47]

Allain ve ark.[10] plazma sialik asit düzeyi ve
hastal›kl› koroner arter say›s› aras›nda korelas-
yon bulundu¤unu regresyon analizi ile göster-
mifllerdir. Wu ve ark.[48] semisubjektif skorlama
sistemi ile, plazma sialik asit düzeyi ve ateroma-
töz birikinti aras›nda anlaml› bir korelasyon bu-
lunmad›¤›n› ileri sürmüfllerdir. Çal›flmam›zda,
damar t›kan›kl›¤› olan koroner kalp hastalar›n›n
serum total ve lipide ba¤l› sialik asit düzeyleri-
nin, damar t›kan›kl›¤› olmayan hastalara göre
anlaml› derecede daha yüksek bulundu¤unu

gösterdik. Bunun, hücresel lipid birikiminin ve
dolay›s›yla ateroskleroz gelifliminin uyar›lma-
s›nda, artm›fl desialilasyonun önemini ortaya
koyan bir bulgu oldu¤una inan›yoruz.

Bu çal›flma ile damar t›kan›kl›¤› olan koro-
ner kalp hastalar›nda, damar t›kan›kl›¤› olma-
yan hastalara göre artm›fl olarak bulunan se-
rum total ve lipide ba¤l› sialik asit düzeyleri-
nin, anjiyografi karar› vermede di¤er ölçütlerin
yan›nda önemli bir role sahip olabilece¤ini ile-
ri sürebiliriz.
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