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SEKER HASTALARINDA GLIKOZILLENMIS 
HEMOGLOBIN MIKTARININ TESBITI 

Ismail CELIK* _ Esref YEGIN® 

OZET 

Insanda nonenzimatik protein glikozillenmésinin'en iyi 
bir Ornegi olan hemoglobin glikozillenmesinin . (HbAic), bu 

-molekullun fonksiyonuna ve miktarina kan sekéri - konsantrasyo- 
nunun etkisini belirlemek icin bu. calisma yapildi, 

a Bu. camlismada modifiye bir kolorimetrik. métod ” “ind Lani - 
larak 48.saélikli ve, .48 seker hastasi. Kiside. glikozillentis 
hemoglobin: tayin edildi. Seker hastalarinda. (17.844) | ve- “kont- 
rol gurubunda (5.694+1.53)% HbAic degerleri istatistiki' acidan 

‘fark Gnemli (P<0.001)} bulundu. Seker hastalarinda aclik kan 
glikozu ile glikozillenmis hemoglobin (HbAic) arasindaki Snem— 
li korelasyon. (r=0.46;P<0.001) glikozilasyon “yuksek~ - kan 
glikozu ile ilgili oldugunu gosteriyor. | 0 7 

Anahtar Kelimeler: Glikozillenmis’ hiémog1bim, Hemoglo- 
bin, Glikozilasyon. 

GLAYCOSYLATED HEMOGLOBIN VALUES. IN 
DIABETES MELLITUS SUBJECTS 

SUMMARY 

. This study was carried out todetermine the effect of 
high biood glucose concentration to the function” and the 
quantity of HbAic which is the best example of nonénzmatic 
protein glycosylation in human beings. 

. In present study by using a modified colorimentic 

.methot,HbAic has been estimated in erytocytes from 48 healty 
and 48 diabetic subjects.HbAic % in (17. 8£4). and control: group 
(5.6941.53) differs in statistics (P<0.001). The correlation 
of fasting blood glucose levels to HbAic has been faunt to “be 
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significant (r=0.46; P<0.001). This suggest that the high rate 

of glycosylation in diabetics is closely related to high blood 

glucose concentrations. 

Key Words; Glycosylated hemoglobin, Hemoglobin, 

Glycosylation. 

GIRIS 

Normal hemoglobin (HbA} ‘in glukoz baglamasina 

glikozillenme denir ve bu glikozillenmis hemoglobin (GHb) veya 

HbAic olarak bilinmektedir (1.2). Glikozilasyon reaksiyonu 

bimolekuler bir kondensasyon reaksiyonudur. Hemoglobinin bata 

zincirindeki birinci amino asit valinin-NH2 gurubu ile glukoz 

arasindaki bir Schiff bazi meydana gelir(3). Meydana gelen ol- 

dukca kararsiz bir aldimin, Amadori duzenlemesiyle kararli bir 

yapi1 olan ketoamine (HbAic) dénusur (1.4). Enzimatik olma-yan 

bu glikezilasyon reaksiyonu cok yavas ylrur. Ancak HbAic 

sentezi eritrositin 120 gunluk dmru boyunca devam eder (3). 

Normal bir insan eritrositinde bulunan hemoglobinler, 

Jel elekroodaklama metoduyla veya kolon kromatografisinde 

ayrildiklarinda en hizii yurtyen dort fraksiyon (HbAic,HbA1ib, 

HbA1a1,HbAi1a2)'a hizli hemoglobinler denir ve bu hemoglobin- 

lerden sadece HbAic nin yapis1 bilinmektedir. Glikozillenmis 

hemoglobinlerle normal hemoglobinler arasindaki tek fark NH2 

tasiyan amino asitlerin glukoz bagiamis olmasidir (2). 

Glikozillenmis hemoglobin saglam sahislarda, normal 

hemoglobinin %5'ini seker hastalarinda ise “15’ini olusturmak— 

tadir. Hemoglobin glikozilasyonundaki artma kan glukoz kon- 

santrasyonundaki artmayi, azlatma ise eritrosit bmrtintin 

kisaldigini géstermektedir (35). 

Bu calismada Paker ve arkadaslarinin (6) kolorimetrik 

metoduda klictk modifikasyonlar yapilarak Bakan arkadaslari 

(2) 'nin gelistirdikleri "Glikozillenmis Hemoglobinin Kolori- 

metrik Tayini" ile HbAic tayin edildi. Metodun esasi kisaca 

soyledir: HbAic'deki ketoamin 1-deoksi l-amino, fruktoz kism1 

seyreltik zayif asitli (Otsalik asit) ortamda hidroliz edile- 

rek 5S-Hidroksi-metilfurfural (HMF) 'a dintisturulttr. Bu da 

2-Tiyobarbiturik (TBA) asitle renklendirilerek 443 nm 

absorbans sélcullir. 

MATERYAL VE METOD 

Arastirmamizda yer alan sahislardan 4i0'luk EDTA'l1i 

tuplere 3 ml kadar 96 (48 seker hastasi, 48 salam) kisiden 

aciik kani alindi. Aclik kan sekeri (AKS) sigmanin. kolorimet- 

rik glukoz oksidaz (7) metoduyla ve hemoglobin Sahli yontemine 

gore tayin edildi. Glikozillenmis hemoglobin tayini bu kandan 

jzole edilen eritrositlerde yapildi. 

Hemolizat Hazirilanmasi1: 

Santrifugasyonla izole edilen eritrositler serun 

fizyolojik ile Uc defa yikandiktan sonra, 2ml distile su ve 
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0.5 ml CCIs4 (karbontetraklorur) ilave edilerek hemoliz edildi. 
Bu hemolizat 10g/ dl Hb icerek sekilde seyredildi. Ya hemen 
deneye tabi tutuldu veya bir haftadan fazla olmamak kaydiyla-— 
20°C de deneyin yapilacagi gUne kadar bekletildi (6). 

HbAic Tayini: 
Hazirlanan hemolizat, Bakan ve arkadaslarinin "Kolori- 

metrik" metoduna gére deneye tabi tutuldu. Deneyin yapilisi 
kisaca styledir: Numune ve ktr diye isaretlenen iki tlip alindi 
numune tupline 2 ml seyreltik hemolizat, 2 ml oksalik asit, kor 
tuplne ise 2 ml oksalik asit, 2 ml serum fizyolojik konuldu. 
Deneye paralel olarak standart (fruktoz) calisildi. Standart 
fuplerine 2 ml oksalik asit ve £0~80 mikromol/L'lik ‘standart 
solusyonlarindan konuldu. Hazirlanan butiin tupler. magnetik 
karistiricida iyice karistirildi. Azizla rl iyice 
kapatildi.Otoklavda bir saat milddet 12441°C da inktlbe ediidi. 
Muddetin sonunda oda sicakligina kadar sogutulan tuplere 2 ml 
%40'lik TCA (Triklor asetik asit) ilave . edildi. 
Karsilastiriidi, icglerine cam yun yerlestirilmis. kolonlarda 
suzuldt.Berrak olmayanlari santrifuj edildi.Suttnlerin OD' lari 
443 nm de kore kars1 okundu. . 

Numune, standart ve kor tuUplerinde 1.5 m1 alinarak 
uzerine 0.5 ml 2- Tiyobarbiturik asit ilave edildekten sonra 
30 dakika inkube edildi. Oda socakligina kadar sogutuldu. Kore 
karsi tekrar 443 nm'de OD'ler okundu. Iki okuma. arasindaki 
fark bulundu. 

. Deney sartlarinda. 1 mo} fruktoz 1. (mol HMF ' e 
dénustugtinden (2)mikromol EMF/g Hb (-HMF. indeksi) elde edilir. 
HbA'nin ne,oranda glikozillendigini bulmak icin; , 

%HbAic 32000x100 x NMFi . 
6 

10 
3.2xHMFi formlulu kullanildi. 

BULGULAR 

Toplam 96 (48 saglam, 48 hasta) sahista Hidroksi metil 
furfuraldehid indeksi (HMFi)'leri, *HbAic, AKS ve hemoglobin 
(Hb) deZerlerinin ortalamalari(X) ve standart sapmalari (+SD)} 
hesaplandi (Tab-10-1). . 

Tablo~l: Hasta ve kontrol gurubunda HMFi, *HbAic, AKS 
ve Hemoglobin (Hb) deégreleri. 

  

  

GURUPLAR *~BULGULAR 
Seker Hastasi HMFi *HbAicC AKS Hb 

x 5.56 17.80 299.77 15,30 
+SD 1.25 4.0 55.96 1.88 

Kontrol . ‘ 
xX 1.82 5.69 82.0 15.35 
SD 0.36 ° 1.53 7.11 0.88 
P <0.001 <0.001 <0.001 50.05 
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Calismamizda, 48 saglam ve 48 hasta sahista tesbit 
ettiziniz parametreler arasinda yapilan korelasyon ve istatis-— 
tiki acidan Gnemlilik dereceleri tablo-2'de verilmistir. 

Tablo-2:Hasta ve kontrol gurubunda korelasyon hesaplari 
sonuclari 

  

GURUPLAR r t p 

  

Seker Hastasi 
Hb - HMFi 0.22 1.50 20.05 
AKS -HMFi 0.46 3.50 <0.001 
Kontrol 
Hb - HMFi 0,03 0.20 20.05 
AKS -~HMFi -0.14 0.95 >0.05 

TARTISMA 
Calismamizda elde ettizimiz deZerler arasinda yapilan 

istatistiki analizler sonucu seker hastalar gurubunun aclik 
kan sekeri ile HMFi arasinda pozitif korelasyon (r=0./46) ve 
fark Gnemli(P<0.00) bulunurken dizer parametreler arasinda 
Snemli bir fark bulunmamistir. 

Sonuc olarak, vucutta protein glikolizasyonunda esas 
énemli faktér uzun sireli. hiperglisemidir. Seker hastalarinda 
glikozillenmis hemoglobinin yuksek oldugu gisteren bir cok 
ealisma vardir. Heboglobin glikozilasyonu konusunda da bircok 
calisma yapilmistir. Diger taraftan,Paisey ve arkadaslari (8) 
seker hastalarin saclarinda, Bakan ve arkadaslari (9) seker 
hastalarin tirmaklarinda protein glikozilasyonu kontrol grubu- 
na nazaran daha yuksek bulunmustur. 

HbAic nin AKS ve uriner glikozdan daha 6nemli bir 
glisemik kontrol vasitasi1 olabilecegini, protein glikozilas- 
yonu, seker hastaliéa arastirmada yardimci olabilecezZinin 
inancinday1z. 
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