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Serum TG Degerlerinden VLDL-K ve LDL-K
Degerlerinin Belirlenmesinde Dikkat Edilmesi
Gerekli Noktalar

Asuman H. GULER"
OZET

VLDL-K (¢ok diisiik dansiteli lipoprotein-kolesterol) degerleri, TG (triglise-
rid) degerlerinden Friedwald formiilii (TG/5 = VLDL-K) ile hesaplandiginda
VLDL-K genellikle serumdaki gercek degerinden daha yiiksek, buna bagh olarak da
LDL-K (diigitk dansiteli lipoprotein-kolesterol) gercektekinden daha diisiik bulun-
maktadir. LDL-K atheroskleroz (As) risk grubundaki ve hiperlipidemi’li hastalann
tamisinda énemli bir faktordiir. Bu nedenle Friedwald formiiliiniin VLDL-K ve
LDL-K miktar belirtiminde kullamilmast salincalidir. VLDL-K ve LDL-K miktar
belirtiminde kullamlabilecek daha gecerli yontemler vardir. Ama bunlann kullani-
mi da olgulann durumuna gore degismektedir.

SUMMARY

The Important Points for the Estimation of VLDL-C and LDL-C,
According to the Serum TG Levels

Using the method of Friedwald et al (VLDL-C = TG/5), VLDL-C (very
low density lipoprotein-cholesterol) is usually overestimated in serum and conse-
quently, LDL-C (low density lipoprotein-cholesterol) underestimated. LDL-C is an
important factor for the diagnosis of cases who carry atherosclerosis (As) risk and
hyperlipidemias. Therefore Friedwald formula is not anymore recommended for
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the estimation of VLDL-C and LDL-C values. There are better methods than the
Friedwald’s for the determination of VLDL-C and LDL-C but their use are also li-
mited and varies according to the patient’s condition.

VLDL, LDL ve HDL plazmada bulunan baslica lipoprotein (Lp) frak-
siyonlaridir. Bunlarin plazma konsantrasyonlarinin belirtimi klinik ve epidemiyo-
lojik agidan énemlidir. Genellikle bu Lp’ler kiitlesel olarak degil kolesterol (K)
igeriklerine gore olgiiliip belirtilirler (VLDL-K, LDL-K, HDL-K gibi). Silomik-
ron bulunmayan olgularin total kolesterol (TK) konsantrasyonu yukaridaki frak-
siyonlarin toplamina esittir: TK = VLDL-K + LDL-K + HDL-K.

Bu 3 fraksiyonda bulunan K miktar1 genellikle agagida soz edilen iig yon-
temden birisiyle dlgiiliir’. Bunlar: 1) Ultrasantrifiij yontemi, 2) Modifiye "Fried-
wald" yontemi ve 3) "Wieland ve Seidel"in kantitatif elektroforez yontemidir.

1) Ultrasantrifij Yontemi:

"Preperatif ultrasantrifiij" yontemi en dogru ve giivenilir yontemdir. Bu ne-
denle Lp fraksiyonlarinin miktar belirtiminde "referans" yontem olarak kabul
edilmektedir. Bu yontemle Lp’ler yogunluklarina gore ayrilirlar. Sonra ayrilan
fraksiyonlarda herhangi bir yontemle kolesterol miktar belirtimi yapilir.

2) Modifiye "Friedwald" Yontemi:

Friedwald, plazma TG’lerinin ¢ogunun VLDL de tagindif fikrinden yola
gikarak, TG degerinden VLDL-K miktarinin hesaplanabilecegini ileri siir-
mi‘:gtﬁr3. Friedwald’e gore gr/L olarak dlgiim yapildiginda, VLDL-K = TG/S'ir.
HDL-K presipitasyon ydntemlerinden birisiyle plazmada dogrudan dlgilir. Bu
durumda LDL-K = TK-(HDL-K + VLDL-K) olur. Burada VLDL-K =
TG/5= 0.20 x TG (0.46 x TG, egger mmol/L olarak 6lgiilmiisse).

Cesitli aragtirmalar sonucu Friedwald’in onerdigi TG/5 degerinin dogru
sonug vermedigi ortaya gikmistir*>. TG/5 seklinde saptanan VLDL-K degeri, ol-
dugundan daha yitksek bulunur. Buna bagh olarak LDL-K degeri de daha disik
bulunmaktadir. LDL-K yiiksekligi As risk grubunda ki hastalart gosteren dnemli
bir risk faktoriidir. Bu nedenle Astik kalp hastaliklari (ASKH) nin tamsinda
LDL-K diizeyi ¢ok onemlidir. Friedwald’e gore saptanan LDL-K degerleri ol-

dugundan daha diigiik bulunacag igin bu hastalarin veya As riski tagtyan hastala-
rin gozden kagmasina sebep olabilir.

Cesitli regresyon ve kiyaslama galigmalari sonucu TG ile VLDL-K arasin-
da ki iligkinin TG/8 = 0.16 x TG (veya 037 x TG eger mmol/L olarak dlgiil-
miigse) seklinde daha dogru oldugu goriilmistir. VLDL-K = TG/8 denklemi ile
saptanan deger ultrasantrifiij degerlerinden + .15 gr/L’lik bir fark gosterir. Yal-

nz bu-yﬁntem; a) 12-16 saat agh@ takiben, b) silomikron bulunmayan, c) TG di-
zeyleri % 200 mg ve TK degerleri % 220 mg’a kadar olan hastalardan alinan se-
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rum drneklerinde gegerlidir.

3) Wieland ve Seidel’in Kantitatif Elektroforez Yontemi’:

Lp elektroforezinde goriilen o, pre@, BLp fraksiyonlar: sirastyla HDL,
VLDL ve LDL’ye karsilik gelir. Bu 3 fraksiyon, miktarlari ile orantili olarak 3
bant olugtururlar. Bu bantlarin "relatif optik dansiteleri” bir dansitometre’de ol-
giilerek, degerler total dansitenin yiizdesi olarak belirtilir’.

Wieland ve Seidel, TK degerlerini, ultrasantrifiij ¢alismalari sonucu elde
edilen bazi faktorleri ve fraksiyonlarin relatif optik dansite degerlerini kullanarak
bu 3 degisik Lp fraksiyonunun K igeriklerini belirtmeye yarayan formiiller tiiret-
miglerdir. Bu formiiller:

pre-B(%) = 100 - (%) - B(%):

i Ko (%)
TK 161 - 0610a(%) + 1.1368(%)
pLpK B(%)
TK 586 0222(%) + 04148(%)

Bu formiillerle hesaplanan K degerleri, hem u][rasantrifuj hem de modi-
fiye Friedwald yontemleriyle saptanan degerlerle klydslanm|§hr Sonuglar soyle
ozetlenebilir:

1~ Standart sapma ve korrelasyon ¢aligmalari sonucu ultrasantrifiijde elde
edilen VLDL-K degerlerinin elektroforezde elde edilen prep Lp-K degerlerine
uygun oldugu ama TG/5’e uymadif1 saptanmugtur.

2- Regresyon ¢alismalari sonucu TG/8 degerinin, elcktroforez ve ultrasan-
trifiij degerlerine daha yakin oldugu saptanmistir. Ama VLDL-K’{in esit oldugu
TG degerinin ¢ok bilyilk bireysel farkhiliklar gosterdigi unutulmamahdir. TG/4-
TG/24 arasinda degisiklik goriilmektedir”’.

3- Diigitk TG konsantrasyonlarinda (% 200 mg alunda) pref Lp-K ile
TG/8 arasindaki fark yaklagik 0.15 gr/L (% 15 mg)1 agmaz. Bu da analitik hata
olarak kabul edilip, ihmal edilebilir. Oysa % 200 mg iizerindeki TG konsantras-
yonlarinda fark artmaktadir. Bu durumlarda iki ydntem arasinda VLDL-K
degerleri arasindaki fark 0.30 gr/L tizerine gikar ki bu da analitik hata olarak ka-
bul edilemez.

4- Yiiksek TG konsantrasyonlarinda (% 200 mg iizerinde); VLDL-K
degerleri TG degerlerinden hesaplanamaz (Oysa Friedwald bu smniri % 400 mg’a
kadar vermektedir). Ama kantitatif Lp elcktroforezi degerlerini kullanarak Wie-
land ve Seidel’in formiilleriyle aLp-K, prep-Lp-K ve BLp-K degerleri hesaplana-
bilir. Ciinkii elektroforetik yontemle saptanan prep-Lp-K ile ultrasantrifijjde
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saptanan VLDL-K arasindaki fark gene = 0.15 gr/L civarindadir. Ama TG’i
yitksek olanlarda mutlaka dikkat edilmesi gerekli bir nokta vardir, bu HDL-K
degerleridir.

HDL-K degerlerim‘“:

Direk yontemle élgiilen HDL-K degeri ile a-Lp-K degeri arasinda + 0.2
gr/L’lik bir fark ancak normal kabul edilip kullanmilabilir. Bunun iizerinde fark
olan olgularda VLDL-K ve LDL-K degerleri ne elektroforez ne de modifiye
Friedwald’a gore hesaplanamaz. Bunlarda VLDL-K ve LDL-K tayininde tek yol
ultrasantrifiyjdiir.

HDL-K’tin a-Lp-K’e tam o6zdes olmayiginin sebebi, HDL alt birimlerinin
heterojen olmasindan ileri gelmektedir. HDL2 ve HDL3 alt birimleri kolesterol
icerikleri agisindan ¢ok farkhdirlar. Bu nedenle HDL2/HDL3 orami anormal
olan olgularda "Wicland ve Seidel" formiilii ile o-Lp-K’iin miktar belirtimi yanlg
olur.

Sonug olarak; VLDL-K ve LDL-K tayininde dikkat edilmesi gereken nok-
talan1 soyle 6zetleyebiliriz:

1- TG diizeyi % 200 mg’a, TK diizeyi % 220 mg’a kadar olan olgularda:
VLDL-K = TG/8

LDL-K = TK - (HDL-K + VLDL-K) formiiliinden hesaplanabilir.

2- TG diizeyi % 200 mg iizerinde olan olgularda; Wieland ve Seidel’in
elektroforetik yontemi, HDL-K ve a-Lp-K degerleri arasindaki fark + 0.2 gr/L
arasinda ise kullanilabilir.

3- Silomikronemi, HDL uyumsuzlugu olan olgularda ise VLDL-K ve
LDL-K tayininde en givenilir yontem ultrasantriftjdiir,

ONERILER

1- Hiperlipidemik (TG diizeyi % 200 mg ve TK % 220 mg iizerinde) ve
HDL uyumsuzlugu olan olgularda "lipid profili"; baska olanak yoksa, TK, TG,
HDL-K ve Lp elektroforezi fraksiyonlarindan degerlendirilmelidir.

2- Lp metabolizmasinin gergek durumunu gérmek igin, apolipoprotein
(Apo) B, Apo A-1 ve Apo A-II tayinleri yapilabilir. Bu proteinlerin miktar belir-
timi igin oldukga kolay basit ve ucuz yontemler meveuttur. Ornegin; RiD, Roket
elektroforezi ve RIA ile bunlar dlgilebilir'>'*, Artk geligmig ilke ve laboratu-
varlarinda ultrasantrifilj gibi zor ve yorucu teknikler sadece analitik amaglarla
kullamlmaktadir. Apolipoprotein’lerin tayini ise laboratuvarlarda rutin olarak
yapilmaktadir. Apolipoproteinler Lp fraksiyonlarinin miktarlarini kiitlesel ola-
rak, kolesterole kiyasla daha dogru olarak gosteren parametrelerdir.

-378 -



10.

11.

12.

KAYNAKLAR

DELONG, D.M,, WOOD, P.D,, LIPPEL, K.: A comparison of methods
for the estimation of plasma low and very low density lipoprotein choleste-
rol. The lipid Research Clinics, prevalence study. JAMA, 256/17:2372-7,
1986.

HAVEL, RJ., EDER, HA., BRAGDON, R.H,: The distribution and che-
mical composition of ultracentrifugally separated lipoproteins in human se-
rum. J, Clin. Invest., 34:1345-53, 1955.

FRIEDWALD, W.T., LEVRY, R, IB, FREDRICKSON, D.S.: Estimation
of the concentration of low-density lipoprotein cholesterol in plasma wi-
thout use of the preparative ultracentrifuge. Clin. Chem., 18:499-502, 1972.
The Lipid Research Clinics Program Epidemiology Comitte, Plasma lipid
distributions in selected North American populations: The Lipid Research
Clinics Program Prevalence Study. Circulation, 60:427, 1979.

HEISS, G., TAMIR, L.: Lipoprotein-cholesterol distributions in selected
North American populations. Circulation, 61:302-15, 1980.

WIELAND, H., SEIDEL, D.: Quantitative lipoprotein electrophoresis. In-
nere medizin, 5:290-300, 1978.

MCTAGGART, W.G., DWYER, J.L.: Improved mc¢thod [or densitometry
of electrophoretic lipoprotein fractions. Clin. Chem.,, 21/2:183-5, 1975.
HOFFMANN, G.E.: Comparison of two methods for very low density and
low density lipoprotein cholesterol determination. J. Clin. Chem. Clin. Bio-
chem., 20:457-60, 1987.

WILSON, P.D.: Estimation of very low density lipoprotein cholesterol from
data on triglyceride concentration in plasma. Clin. Chem,, 27:2008-10, 1981.
ISHIKAWA, T.T., BRAZIER, P.M,, STEINER, LE.: A study of the hepa-
rin manganese chloride method for determination of plasma a-lipoprotein
cholesterol concentration. Lipids, 11:628-33, 1976.

WARNICK, G.R., ALBERS, J.J.: A comprchensive evaluation of the hepa-
rin manganese precipitation procedure for estimating high density lipopro-
tein cholesterol. J. Lipid Res., 19/1:65-76, 1978.

ALBERS, J.J., CABANA, V.G., HAZZARD, W.R.: Immunoassay of hu-
man plasma apolipoprotein B. Metabolism, 24:1339-51, 1975.

CHEUNG, M.C., ALBERS, 1.J.: The measurement of apolipoprotein A-I
and A-II levels in men and women by immunoassay. J. Clin. Invest., 60:43-
50, 1977.

- 379 -



14. GULER, A.H., KARAGOZ, A., OZKAN, K.: Siizgeg kagitlarina emdirilen
kan ve serum orneklerinde, roket elektroforezi yontemiyle apolipoprotein B
tayini. U.U. Tip Fak. Der., 15/1:33-40, 1988.

Dog. Dr. Asuman H. GULER
U.U. Tip Fakiiltesi

Biyokimya Anabilim Dali
Goriikle/ BURSA

- 380 -



