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Bölüm 5

SERUM PROTEİN ELEKTROFOREZİ İLE 
BELİRLENEBİLEN PROTEİNLER 

Gamze GÖK1

ELEKTROFOREZ

1937’de İsveçli bir biyokimyacı olan Tiselius, yüklü parçacıkların bir elektrik 
alanı yardımıyla yüklerine göre ayrılabileceğini gösterdi. Proteinler, peptitler, 
nükleik asitler, nükleotitler vb. gibi çeşitli biyomoleküller elektrik yüklerine sa-
hiptir. Bu moleküller; elektrik akımı uygulandığında, net yüklerine bağlı olarak 
anoda veya katoda doğru hareket ederler. Elektroforez, elektrik yüklü molekül-
lerin elektrik alan etkisi altında göç etmesi olarak tanımlanır (1).

Elektroforez ile fiziksel özellikleri farklı olan proteinler ayrılabilir. Agaroz jel, 
selüloz asetat gibi özel ortamlara serum tatbik edilir ve elektirik akımı uygula-
nır. Pozitif ya da negatif net yüke sahip proteinler büyüklüklerine ve şekillerine 
göre belirlenebilir. Elektroforez tekniğinde proteinlerin göçüne; kullanılan tam-
pon çözeltisinin elektrolit yoğunluğu ve pH’ı, ayrımı yapılan proteinlerin izoe-
lektrik noktaları, kullanılan jelin özellikleri ve elektroforez esnasında sıcaklığı 
gibi faktörler etki eder (2). 

Bu teknikle ayrımı mümkün olan moleküllerin göç hızı; molekülün sahip 
olduğu yük miktarı ve uygulanan elektrik akım gücü ile doğru orantılı iken; 
destek ortamının viskozitesi ve molekülün hacmi ile ters orantılıdır (3). Elektro-
forezde ortamın por genişliği yürütme ve ayırma işlemleri için öneme sahiptir. 
Elektrik akımı ortam sıcaklığına etki eder. Sıcaklıktaki her 1 ̊ C’lik artış elektro-
foretik hareketlikte yaklaşık %2 artışa neden olmaktadır (4).

Elektroforez sisteminin temel bileşenleri destek materyali, güç kaynağı, 
tampon ve boyadır. Destek materyaline elektrik akımı uygulanır böylece mole-
küllerin göç ederek birbirlerinden ayrılmasına olanak sağlar. Destek materya-
li olarak; kağıt, nişasta, agaroz, poliakrilamid jel ve selüloz asetat membranlar 
kullanılabilir. Dolayısıyla zon elektroforez, agaroz jel elektroforezi, selüloz asetat 
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jel elektroforezi, poliakrilamid jel elektroforezi, izoelektrik odaklama, iki yönlü 
elektroforez, izotakoforez, immünelektroforez, kapiller elektroforez gibi farklı 
elektroforez sitemleri mevcuttur (5). 

Yürütme işlemi için elektrik akımına ihtiyaç vardır. Elektroforez sisteminde; 
güç kaynağı elektromotor gücü sağlar. Ortamdaki elektrik akımı nedeniyle olu-
şan ısı, dirençte azalmaya iletkenlikte artmaya neden olur. Güç kaynağı ile sabit 
akım sağlanırsa, ısının oluşturduğu sıvı kaybı önlenebilir. Elektrorofez sistemin-
de kullanılan tamponlar, elektrik akımının iletimini, sistemde analizi yapılan 
moleküllerin tek yönde göçlerini sağlarlar ve ortam pH’ını sabit tutarlar. 

Elektroforezde uygulama ve yürütme işlemi için; örnekler destek materyali 
üzerine aplike edilir. Oluşan bantların yerlerinin belirlenmesi ve görünür duruma 
gelebilmesi için boyama yapılır. Analiz edilen moleküllerin yapısına bağlı olarak 
Coomassie Brilliant Blue, Amido Black, Oil Red O ve gümüş boyaları gibi boya-
larla boyama işlemi yapılır (3). Ortamdaki fazla materyal temizleme ile uzaklaştı-
rılır. Her bir banda ait yoğunluk miktarı dansitometre kullanılarak saptanır.

KAPİLLER ELEKTROFOREZ 

Kapiller elektroforez sistemlerinde sonuç verme süresi kısadır. Bu teknikte kul-
lanılan numune ve reaktif miktarının fazla olması gerekmemektedir; ayrıca 
boyut ve yüke bakılmadan birçok molekül analiz edilebilmektedir (6). Kapiller 
elektroforezde 20-200 cm uzunluğa, genellikle 10-100 mikrometre çapa sahip 
olan silika ile kaplanmış kapiller tüpler tercih edilir. Bu sistem diğer elektroforez 
sistemleri ile karşılaştırıldığında ısı kaybını engellemede daha başarılı bulun-
muştur (3). Sistemin dedektörü katodik uçta yer almaktadır. Numune kapiller 
sisteme anodik uçtan uygulanır (7). Çok yüksek, 10 000 V büyüklüğünde elekt-
rik akımı uygulanır. 

Serum proteinleri; kapiller elektroforez ile prealbumin, albumin, alfa 1, alfa 
2, beta 1, beta 2 ve gama olarak adlandırılan fraksiyonlara ayrılır. Fraksiyon-
lar farklı protein türleri içerebilirler. Elektroforez sisteminde anoda en hızlı göç 
eden fraksiyonlar prealbumin ve albumin iken; en yavaş göç eden fraksiyon ga-
ma-globulindir (9).

Serum protein düzeyleri; malignite, nekroz, enflamasyon, yanık, travma ve 
yaralanma gibi durumlarda farklılık gösterirler. Serum protein elektroforezi, 
hastanelerin klinik laboratuvarlarında; serum protein bozukluklarını tanımla-
mak için yapılan analizlerdendir (8). 
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PREALBUMİN 

Prealbumin transtiretin olarak da isimlendirilir. Sentezi karaciğerde olan preal-
bumin tiroid hormonunun taşınmasında rol alan bir proteindir. Katabolizması 
kısmen böbreklerde olmaktadır (10). Prealbumin ve albumin negatif akut faz 
reaktanlarıdır (11). 

Renal disfonksiyon, dehidratasyon, kortikosteroid tedavisi prealbumin se-
viyelerinde artışa neden olurken; aşırı hidrasyon, fizyolojik stres, karaciğer dis-
fonksiyonu ve enfeksiyon prealbumin seviyelerinde azalmaya neden olmaktadır 
(12). Prealbuminin yarılanma ömrü albuminden daha kısadır. Bu yüzden, bes-
lenmenin akut değişimini göstermede uygun bir belirteçtir (13). Serum protein 
elektroforezinde albuminin proksimalinde zayıf bir bant olarak görülmekte ve 
bu nedenle herhangi bir klinik durumun değerlendirilmesinde yeterli olama-
maktadır. Nadiren enflamatuvar bağırsak hastalığı olan kişilerde prealbumin 
bandında artış görülebilmektedir (14). 

ALBUMİN BANDI

Karaciğerde sentezlenen, plazma proteinlerinin yaklaşık olarak %60’ını teşkil 
eden albumin bu fraksiyondadır. Serum albumin düzeyi 3.5– 5.3 g/dL’dir. Albu-
minin görevi plazma onkotik basıncını sağlamaktır, ayrıca birçok molekül için 
taşıyıcıdır. Vücutta bulunan serbest radikallerin temizlenmesine yardımcıdır. 
Antitrombotik etkilidir (15). 

Analbuminemi ve bisalbunemi konjenitaldir. Hipoalbuminemi albumin 
üretimindeki azalmaya ya da albumin kaybındaki artışa bağlı olarak ortaya 
çıkmaktadır. Karaciğer hastalıkları, protein malnutrisyonu, akut enflamasyon 
durumlarında, böbrek hasarında, protein kaybına sebep olan enteropatilerde, 
termal yanıklarda hipoalbuminemi görülür. Ayrıca kişinin penisilin kullanımı 
albumin bandında anoda doğru göçe neden olabilmektedir (16). 

ALFA 1 BANDI

Alfa 1 lipoprotein, jel elektroforezinde ve bazı kapiller zone elektroforezlerinde 
kalın soluk bir bant olarak görülür. Yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) bu bant-
ta yer alır (3). Alfa 1 lipoproteinler Tangier Hastalığı olan bireylerde eksiktir 
(17). Artmış alfa 1 lipoprotein konsantrasyonlarına gebelikte, oral kontraseptif 
kullanımında, menapoz sonrası östrojen kullanımında ve statin ile tedavi edil-
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mekte olan hastalarda rastlanabilmektedir. Östrojenin alfa 1 lipoprotein artışına 
neden olması HDL reseptörlerine bağnabilmesi ile ilişkilidir (18). 

Alfa 1 antitripsin, alfa 1 bölgesinin katodal ucundaki ayrık bandı oluşturan 
başlıca proteindir, α1-proteinaz inhibitör (Pi) olarak da bilinmektedir. Alfa - 1 
antitripsin akut faz glikoproteinidir. Alfa - 1 antitripsinin büyük bölümü karaci-
ğerde sentezlenerek dolaşıma salınır. Daha az miktarda alfa - 1 antitripsin alveo-
lar makrofajlar ve muhtemelen akciğerin epitelyum hücrelerinde sentezlenerek 
sekrete edilir (19). Alfa–1 antitripsin eksikliği otozomal resesif kalıtım gösteren 
bir hastalıktır (20). Bu eksiklik akciğerde amfizem ve kronik iltihap durumları 
ile ilişkili bulunmuştur (21). 

Alfa fetoprotein, fetusta karaciğerde ve yolk salkta sentez edilen majör pro-
teindir (5). Alfa fetoprotein rutinde serum elektroforezinde neredeyse hiç gö-
rülmez; fakat, hepatoselüler karsinom, yolk sac tümörü, gastrik kanser ya da 
kronik hepatit ile teşhis edilmiş hastalarda bu proteinin karaciğerde üretimi art-
maktadır (16). Alfa-1 asit glikoprotein, karaciğer hücrelerinde sentez edilir. Ma-
lign neoplazmalarda ve gastrointestinal sistemin enflamatuvar hastalıklarında 
alfa-1 asit glikoprotein düzeyi artar (3). Artmış alfa-1 asit glikoprotein düzeyleri 
artmış miyokardiyal enfarktüs riski ile ilişkili bulunmuştur (22). 

Alfa - 1 antikimotripsin, alfa - 1 ve alfa - 2 bölgeleri arasında bulunan küçük 
bir banttır. Bir serin proteazdır. Hepatit C ile teşhis edilmiş bireylerde ve akut 
yaralanmalardan sonra serum konsantrasyonlarında artış görülür (23). 

ALFA-2 BANDI

Alfa-2 makroglobülin, karaciğer tarafından sentez edilir. Kallikrein plazma 
inhibitörü olarak görev yapar. Pıhtılaşmada ve kompleman kaskadında görev 
alan, pankreatik tripsin, lizozomal katepsin ve kimotripsini kontrol eder (24). 
Alfa-2 makroglobülin, tiyol esteri plazma protein ailesindendir (25). Plazma 
proteinlerinin yaklaşık olarak %8-10’unu oluşturan alfa-2 makroglobülin, plaz-
mada bulunan çinkonun %10 kadarını taşır (26). 

Alfa-2 makroglobülin düzeyleri; vasküler demans, diabetes mellitus, Alzhe-
imer hastalığı, nefrotik sendrom, siroz ve hepatitte artar (27). Serum protein 
elektroforezinde alfa-2 makroglobülin seviyelerindeki artış alfa - 2 globulin böl-
gesinin anodal son kısmında görülebilir, fakat bu durum genellikle haptoglobin 
varlığı ile maskelenebilir. Azalmış alfa-2 makroglobülin seviyelerinin serum 
protein elektroforezi ile tespit edilebilmesi zordur (16). 
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Haptoglobin, hemoliz nedeni ile ya da kırmızı kan hücrelerinin normal dö-
nüşümü ile dolaşıma salınan hemoglobini temizlemekle görevli akut faz pro-
teinidir. Haptoglobin konsantrasyonu, lokal ya da sistemik enfeksiyonlarda, 
yaralanma ve malignite durumlarında artış gösterir. IL-6, haptoglobin ekspres-
yonunun ana indükleyicisidir (28). 

Hepatik parankimal hücrelerde sentezlenen seruloplazmin toplam serum 
bakırının %95 kadarını ihtiva etmektedir. Plazmadaki redoks reaksiyonlarında 
görev almaktadır. Fe+2’nin Fe+3’e oksidasyonunda görev alır. Bu sayede demir 
toksik demir ürünleri olmadan transferine bağlanabilir. Hem ferrooksidaz ola-
rak, hem de akut faz reaktanı olarak görev yapmaktadır (29). 

BETA-1 BANDI

Bir plazma proteini olan transferin, demir iyonunun bağlanmasında ve taşın-
masında rol alır. Demir eksikliği durumunda yüksek transferin konsantras-
yonları görülür. Transferin konsantrasyonlarında azalma; malignite, yetersiz 
beslenme ya da kronik karaciğer hastalıkları nedeni ile olmaktadır. Transferin 
antitrombinin inhibisyonunda rol alır (30). Demir eksikliği anemisi, hamilelik, 
östrojen tedavisi gibi durumlar nedeni ile artan transferin seviyesi beta-1 bandı 
yüksekliğine neden olur (31). 

Hemoglobin parçalanınca ortaya çıkan hem molekülü hemopeksin tarafın-
dan bağlanarak karaciğere taşınmaktadır. Hemopeksinin yıkımı karaciğerde 
hem oksijenazlar ile olmaktadır. Hemopeksin düzeyleri diyabette, gebelikte ve 
malign melanom durumlarında artış gösterir. Hemolitik hastalıklar ise hemo-
peksin durumlarında azalmaya neden olur (32). 

BETA-2 BANDI

Beta-2 mikroglobulin, düşük moleküler ağırlıklı bir proteindir. Hücre yüzeyin-
deki Sınıf I (Class I) antijenlerinin major histokompatibilite kompleksinde yer 
alan hafif zincirin devamıdır. Endojen üretimi sabit olan beta-2 mikroglobulin 
glomerüllerden tümüyle filtre olur ve neredeyse %99’u proksimal tübülde geri 
emilir. Bundan dolayı normal kişilerde beta-2 mikroglobulin seviyeleri sabittir. 
Serum konsantrasyonları kadınlarda ve erkeklerde farklılık göstermez. Glome-
rüler filtrasyon hızında azalmaya neden olan renal hastalıklarda, kronik enfla-
masyonda, karaciğer hastalığı olanlarda, B hücreli lenfoma, multiple miyeloma 
gibi malign hastalıklarda beta-2 mikroglobulin seviyeleri artış göstermektedir 
(33). Tübüler geri emilimin bozulduğu hastalıklarda idrarda artar.
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Düşük dansiteli lipoproteinin (LDL’nin) %45’i ester kolesterolden meydana 
gelmiştir. LDL kolesterolü periferik dokulara taşır. Dolaşımda uzun süre kal-
maktadır. Taşıdığı lipitler damarların duvarında okside olduğundan atreojenik 
etki oluşur (32). 

GAMA BANDI

Serum protein elektroforezinde beta-gama bandında bulunan CRP karaciğerde 
sentezlenir (34).

 CRP bir akut faz reaktanıdır. CRP enfeksiyon durumlarında hızlıca artmak-
tadır. Ayrıca klasik kompleman yolağınının aktivasyonunda ve toksik maddele-
rin detoksifiye edilmesinde rol alır (35). 

Total plazma proteinlerinin yaklaşık %20’sini immünglobulinler meydana 
getirir. İmmunglobulinler iki değişken ve iki sabit olmak üzere toplam dört zin-
cire sahiptir. İmmünglobulinler sabit bölgelerindeki ağır zincirlerine göre IgG, 
IgA, IgM, IgD ve IgE olarak isimlendirilmiştir. İmmünglobulinler sabit bölgele-
rinde kappa (κ) ve lambda (λ) olarak isimlendirilen iki hafif zincir içerir. İçer-
miş oldukları (κ/λ) oranı 2/1’dir (34). IgG, plazma hücrelerinden sekrete edil-
mektedir. IgG, virüs ve bakteri enfeksiyonlarına yanıt olarak salgılanır. Multiple 
miyelomda ve buna benzer malignitelerde IgG düzeylerinde artış olmaktadır. 
Genellikle bakteri ve virüs enfeksiyonlarına yanıt olarak ortaya çıksa da, mul-
tiple miyelom gibi malign neoplazmlarda da artış görülebilir. IgG₁, IgG₂, IgG₃, 
IgG₄ olmak üzere dört alt tipi mevcuttur. Mukozal salgılarda IgA en fazla tespit 
edilen immünglobulindir. Elektroforez sisteminde beta-gama bandı arasında 
göç eder. IgA kolostrum ve sütte bulunur ve böylece yenidoğanının intestinal 
infeksiyonlardan korunmasında ve alternatif kompleman yolun aktivasyonun-
da görev alır (32). Yenidoğan döneminde IgM sentezlenebilmektedir. B lenfo-
sitlerinde IgM yüzey reseptörleri vardır. Böylece antijene primer yanıt için IgM 
sekrete edilir. Pentamerik yapıda olan immunglobulin M etkili bir kompleman 
aktivatörüdür. IgD, B lenfositlerde antijen için yüzey reseptörüdür. IgE, mast 
hücrelerindeki reseptörlere bağlanarak histamin ve diğer vazoaktif molekülle-
rin salınmasını sağlar. Salgılanan moleküller, alerjik reaksiyon durumlarında 
damar permabilitesinde artışa ve düz kaslarda kasılmaya neden olur. İmmüng-
lobulinlerin yetersiz olması elektroforezde gama bandında azalma ile yani hipo-
gamaglobulinemi olarak ortaya çıkar. IgG eksikliği hipogamaglobulineminin en 
fazla görülen nedenidir. Ig G’nin yetersiz olması hem genetik sebeplere, hem de 
protein kaybına bağlı olarak ortaya çıkabilir (35). 
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Şekil: Serum proteinlerinin kapiller elektroforezde görünümü (36)
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