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ÖZET 

Yakın zamanda yapılan epidemiyolojik çalışmalar demirin 
koroner arterhastalığı (KAH) için riskfaktörü olabilece
ğini göstermiştir. Bu çalışmada serum ferritin seviyesi ve 
transferrin saturasyonu ile KAH arasmdaki ilişki araştı
rıldı. Bu amaçla koroner anjiyografi yapılmak üzere klini
ğinıize yarırı/an yaş ortalanıası 56±4 olan 400 erkek ça
lışmaya almdı. Kontrol gruhu n=/49 (koroner anjiyogra
fisi normal) vaka grubu n=251 (koroner anjiyografide 
KAH mevcllf) olmak üzere iki grup oluşturuldu. Transfer
rin saturasyonu ?.10 (düşük); IO<(normal ve yüksek) ola
rak gruplandırıldı. Serıını ferritin seviyesi <200 nglm/ 
(normal) ve ?.200nglml (yüksek) olarak iki gruba ayrıldı. 
Çok değişkenli /ojistik regresyon analizi ile serumferritin, 
seviyesi ve KAH arasmda istatistiksel olarak anlamlı ol
mayan zayıf bir negatif ilişki saptandı (p=0.5). Düşük se
rum transferrin saturasyonilli ile KAH'na karşı koruyucu 
olmadığı tesbit edildi (p=0.4). Gerek transferrili saturas
yonu, gerekse ferritin için sadece serum LDL-kolesterol 
seviyesi yüksek olanlar modele alındığında sonuçlar ista
tistiksel anlam kazannıadı. 

Sonuçlarınıız demir depoları ile KAH arasmdaki ilişkiyi 
ileri süren lıipotezi desteklenıenıektedir. 

Anahtar kelimeler: Fen·itin, koroner arter hastalığı, 
transferrin satiirasyonu 

Düşük dansiteli lipoproteinlerin (LDL) kimyasal 

mod ifikasyonu bu lip id fraksiyonunun ateroje nitesi

ni arttırmaktadır (l l , L DL'nin oksidasyonu m uhteme

len en önemli moditikasyondur (2l. İnsanlarda akside 

LDL'e karşı oluşmuş otoantikarların titresi ile karo

tis a terosklerozunun progresyonu arasındaki ilişki bu 

görüşü destekleme ktedir (3). Serbest demir serbest 

radika l oluşumunu katalize etmektedir. Serbest radi

kaller ise lip idler iç in patent oksidanlardır (4-6). 

LDL'nin oks idasyonu subendokardiyal bölgede mey

dana gelmekte ve arteri ateroskleroza yatkın hale ge

tirmekte dir (7). Ate rosklerotik lezyonların bakır ve 
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demirden zengin olduğu gösterilmiştir ve bu lezyon

lardan alınan örneklerdeki lipid peroksidasyonu de

m ir şeltörü desferroksaminle inhibe edi lmişt i r (8). 

198 1 yılında Sullivan ve ark. (9) kadın ve erkekler 

arasındaki iskem ik kalp hastalıkları oranları ndak i 

farklılığın, depo dem ir konsantrasyonlarındaki fa rk 

ile açıklanabileceği hipotezini ileri sürmüştür (9). Sa

lonen ve arkadaşları (10) vücut demir depolarının bir 

göstergesi olarak yüksek serum ferrit in seviyelerinin 

m iyokard infarktüsü iç in bağımsız bir r isk faktörü 

olduğunu bildirdi ler. 

Bu çalışmanın amacı koroner arter hastalığı ile de

mir depoları arasındaki i l işkiyi ortaya çıkarmaktır. 

GEREÇ ve YÖNTEM 
Mayıs - Ekim 1996 tarihleri arasında göğüs ağrısı nedeniy
le Türkiye Yüksek ihtisas Hastanesi Kardiyoloji Klin iğine 
başvuran ve koroner anjiyografi yapılmak üzere hospitali
ze edilen hastalardan 400 erkek hasta çalışmaya alındı. 
Koroner arter hastalığı risk faktörleri açısından sorgutand ı. 
Hastalarda, serum demiri. demir bağlama kapasitesi ve to
tal serum demir bağlama kapasitesi (TSDBK) çal ış ıldı. 
Transferrio satürasyonu (TS) serum demir 1 TSDB Kx 100 
olarak hesaplandı. Hastalar TS: S% 1 O (düşük). TS> 1 O 
(norrnal veya yüksek) olarak iki gruba ayrıldı. Serum fcrri
tin seviyesi (FS) ?.200ng/m l (normal) ve FS?.200ng/ml 
(yüksek) olarak gruplandırıld ı . 

Kan örnekleri 12 saatlik açlıktan sonra, koroner anjiyogra
fiden 30 dakika önce brakial venden alındı. Ferritin düze
yi, "Microparticle Enzyıne İmmunoassay" (lmx Ferritin, 
MIEA, Abboıı USA) tekniği ile çalışı ldı (ı ı ı. Serum demiri 
ve demir bağlama kapasitesi modifiye edil miş Persinj me
todu ile çalışıldı mı. Biyokimyasal parametreler Hitachi 
9 11 (Boehringer Jngelheim. Almanya) ile ölçüldü. 

i statitistiksel Analiz 

İstatistiksel analiz SPSS paket bilgisayar program ı kullanı
larak yapıldı. Tüm veriler ortalama± SO olarak ifade edil 
di. Koroner arter hastalığı ile ilişki li olduğu düşünülen de
ğişkenler tek değişkenli analiz ile belirlenip daha sonra bu 
değişkenler çoklu değişkenli lojistik regresyon analizi ile 
değerlendirildi. P değeri<O.OS olduğunda anlam lı sayıldı. 
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BULGULAR 

Hasta ve kontrol grubundaki olgulann temel özellik
lerinin karşılaştırılması Tablo 1 'de özetlenmiştir. 
Kontrol grubu n=l49 (koroner anjiyografisi normal) 
vaka grubu n=241 (koroner anjiyografide koroner 

arter hastalığı mevcut) olmak üzere iki grup oluştu

ruldu. Vakalarımızda serum ferritin konsantrasyonu 
6 ng/ml ile 1000 ng/ml (ortalama 105.4±96.08 
ng/ml) arasında değişmekte idi. Transferrio satüras
yonu ise %3 ile %122 (ortalama 24.4±14.2) arasında 

idi. Yaş, cinsiyet, aile öyküsü, sigara, serum LDL, 
HDL ve trigliserid seviyesi, sistolik hipertansiyon ve 
diabetes mellitus gibi risk faktörleri hesaba katılarak 
çok değişkenli lojistik regresyon analizi uygulandı
ğında koroner arter hastalığı ile serum transferrio sa
turasyonu arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 
ilişki saptanmadı. Transferrio saturasyonu I 0< olan 
vakalar bu seviyenin altında olanlara göre 1.4 kat da

ha fazla KAH riski taşımakta idi (Tablo II). Ancak 
bu fark istatistiksel açıdan anlamlı bulunmadı 
(p=0.4). Serum LDL seviyesi yüksek olan olgular 
(LDL-kolesterol~ 140mg/dl) modele alındığında bu 
ilişki istatistiksel anlam kazanmadı. 

Aynı istatistiksel model ferritin için uygulandığında 
serum ferritin seviyesi 200ng/ml ~üzerinde olan va
kalar ile koroner arter hastalığı arasında istatistiksel 
olarak anlamlı olmayan zayıf bir ters ilişki bulundu 
(p=0.5). Serum LDL seviyesi yüksek olan olgular 

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubundaki olguların temel özellik
lerinin karşılaştırılması 

Değişken Hasta Kontrol p değeri 

Yaş 55±8 51±9 0.5 

Diabeıes melliıus %9.3 %6.3 0.04 

Aile öyküsü %9.3 %6.5 0.04 

Sigara %76 %23 0.03 

Sisıolik kan basıncı 
yüksekl iği *%18.3 %16.7 0.05 

HDL·kolesıerol. mg/di 35.8±7 35.9±8 0.2 

LDL·Kolesıerol 131±39 128±35 0.1 

Trigliseriı. mg/di 174±86 152±92 0.9 

Beyaz küre 7749±1404 7605±1391 0.8 

Hemoglobin 15.2±0.9 15±1 0.5 

Serum ferriıin, ng/ml 103.8±100 110±82 0.7 

Transferrin saıurasyonu 24.3±15 24.6±1 ı 0.6 

Serum demiri ~g/dl 82.5±57 84.8±35 0.6 

* Sisto/ik kan basıncı ?.140mmHg ise sisto/ik hipertansiyon olarak kabul edi/· 
miştir. 

modele alındığında (LDL-kolesterol~ I 40mg/dl) bu 
ilişki istatistiksel anlam ifade etmemiştir. 

TARTIŞMA 

Normal erişkin erkekte total vücut demiri yaklaşık 4 
gramdır. Bunun 2.5 gram ı hemoglobinde, I -1.5 gra
mı ise depo demiri şeklinde ferritin olarak retikülo
endotelyal sistemde bulunur. Az miktarda miyoglo
bin, hücre solunumu ile ilgili enzimler ve taşıyıcı 
protein transferrinde bulunmaktadır. Serbest radikal 

üretimi için demirin proteinlerden serbest hale geç
mesi gereklidir. Oksidan sıresin reaktif oksijen radi
kallerinin üretilmesi için ferritinden ve degrage ol
muş hemoglobinden demiri serbestleştirdiğine ina
n ılmaktadır (6). Süperoksit radikalleri lipid peroksi
dasyonuna katkıda bulunan demiri ferritinden ayır
maktadır (lll. Serbestleşen demirin hidrojen peroksit 
ve süperoksit radikallerinden daha patent hidroksil 
radikallerinin oluşumunu situmüle ettiği gösterilmiş
tir (1). B alla fizyolojik konsantrasyondaki hidrojen 
peroksit ve hemin; degrage olmuş hem halkasındaki 
demiri serbestleştirdiğini ve LDL'nin hızlı peroksi
dasyonuna neden olduğunu göstermişti r (13). Bu du

rumun LDL'nin köpük hücrelerini ol uşturan makro
faj lar tarafından hücre içine alınmasını kolaylaştırdı
ğı ileri sürülmüştür. 

Sullivan ve arkadaşları (9) KAH insidansındaki cin
siyet farkını kadın larda demir depolarının erkeklere 
göre daha az olması ile açıklamaya çalışmıştır. Ça

lışmamızda ferritin seviyesi ile KAH arasında korre
lasyon bulunmadığı için cinsiyetler arasındaki fark lı

lığı bu teori ile açıklamak mümkün görünmemekte
dir. 

Tablo 2. Koroner arter hastalığı ile ilişki li değişkenierin ve 
transferrin saturasyonunun çok değişkenli lojistik regresvon 
analizi ile elde edilen relatif risk değerleri · 

Değişken Relatif risk 95%CI* P değeri 

Yaş 2.77 1.15·6.64 0.02 

Sisıolik kan basıncı 1.03 0.91·0.98 0.02 

HDL kolesterol, mg/di 0.96 0.94-0.99 0.0.1 

LDL kolesterol, mg/di 4.85 1.750-13.4 0.02 

Diabetes melliıus 4.67 0.56·30.97 0.01 

Aileöyküsü 4.75 1.04-21.77 0.04 

Transferrin saıurasyonu 1.47 0.46-4.65 0.4 

• Cl: Coııfideııce iııterl'al 
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Salonen, serum ferritin seviyesinin yüksekliği ile ko

roner arter hastalığı arasındaki ilişkiyi tesbit etmek 

için 1931 randamize seçilmiş erkek vaka yı 5 yıl izle

miş ve serum ferritin seviyesi 200ı.ıg/l üzerinde ol

masının koroner arter hastalığı için risk faktörü oldu

ğunu ve akut miyokard infarktüsü riskini 2.2 kat art

tırdığını bulmuştur. Bu risk plazma LDL seviyesinin 

yükselmesi ile daha da artmıştır. Magnusson ve ar

kadaşları (14) serum ferritini ile akut miyokard in

farktüsü (AMİ) arasında pozitif bir ilişki bulamadı

lar. Aksine zayıf bir ters ilişki sözkonusu idi. Çalış

mamızda ferritin ile koroner arter hastalığı arasında 

pozitif bir ilişki saptanmadı. İstatistiksel olarak an

lamlı olmayan zayıf bir ters ilişki gözlendi 

(RR=0.73 ; 95%CI, =0.25-2 .15, p=0.5). Serum LDL 

seviyesi yüksek olan vakalar modele alındığında so

nuç değişmedi. 

Amerika Birleşik Devletlerin'de koroner arter hasta

lığında demir parametrelerinin rolü ile ilgili ön çalış

malar yayınlanmıştır. Stampfer ve arkadaşları ( 15) 

koroner arter hastalığı ile serum ferritini arasında 

herhangibir ilişki tesbit etmemişlerdir. Manttarı ve 

arkadaş ları ( 16) dislipidemili orta yaşlı erkeklerde se

rum ferritin yüksekliğinin koroner arter hastalığı için 

ris k faktörü olmadığını göstermişlerdir 

(RR=0.77;95%CI, 0.42- 1.41, p=0.8). Ancak serum 

serüloplazmin seviyesi ile koroner a rter hastalığı 

arasında pozitif bir ilişk i saptam ı şlardır. Bear, (17) 

demir depoları ile AMİ arasındaki ilişkiyi serum 

transferrio saturasyonunu tesbit ederek araştırmış ve 

transfe rrio saturasyonu düşüklüğünün (~ 10% TS) 

AMİ için koruyucu olmad ığı sonucuna varmıştır. Bi

zim çalışmamızda transferrio saturasyonunun ;?: 10% 

olması koroner arter hastalı ğı riskini 1 .4 kat arttırı

yordu (RR= 1.47; 95% 46-4.65, p=0.4). Ancak bu is

tatistiksel olarak anlamlı değildi. 

Sonuç olarak elde ettiğimiz bulgular demir depoları 

ile koroner arter hastalığı arasındaki ilişkiyi ileri sü

ren hipotezi desteklememektedir. 
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