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A ceru loplasmina foi p rev i s t a e m 1944 por H o l m b e r g 7 , que, ma i s t a r d e , 
j u n t a m e n t e com L a u r e l 9, 10, 11, 12, 1 3 , identificou, separou e de t e rminou suas 
propr iedades físico-químicas. É u m a globulina a2 do p lasma, com pêso mo­
lecu la r de cêrca de 151.000, con tendo 8 á tomos de cobre na molécula, e com 
a t iv idade enzímica do t ipo oxidase. O s u b s t r a t o ideal é a p-feni lenodiami-
na 7 em p H 5,5. E m sua e s t r u t u r a são e n c o n t r a d a s frações de hexose, he -
xosamina e ácido n e u r a m í n i c o 2 5 . P a r e c e have r duas fo rmas de ceruloplas­
mina h u m a n a 1 , 2, 2 6 , porém, elas podem ser devidas a modificações da m e s m a 
forma, ocorr idas d u r a n t e o processo de separação . Morell e S c h e i n b e r g 1 8 

re fe r i ram-se a q u a t r o formas , m a s não e n c o n t r a r a m , in vi t ro , diferenças, 
que r na a t iv idade enzímica, que r no conteúdo de cobre. H u m o l l e r e co l . 1 5 

s u g e r i r a m que os nomes cobre-oxidase, polifenol-oxidase, catecolase , mona -
minoxidase e aminoxidase , dados ao s i s t ema enzímico responsáve l pelas p ro ­
pr iedades oxidat ivas do p lasma, se r e fe rem à ceru loplasmina . H o l m b e r g 8 

ac red i t ava q u e u m a das funções da ceru loplasmina fôsse o t r a n s p o r t e do 
cobre, embora se necess i tasse de exper iências conclusivas p a r a conf i rmação 
da hipótese . O u t r a possível função des ta p ro te ína é a enzímica, porém, seu 
subs t r a to , in vivo, a inda n ã o é conhecido; e n t r e t a n t o , as pesquisas t ê m sido 
o r i en tadas p a r a u m metabó l i to do t r ip tofânio . 

A ceru loplasmina possui a t iv idade oxidásica sôbre vár ios subs t ra tos , in 
v i t r o : p-feni lenodiamina, h idroquinona, catecol , pirogalol, D O PA , adrenal ina , 
ácido a s c ó r b i c o 1 1 ; 5 -h idroxi t r ip tamina , 2 - m e t i l - 5 - h i d r o x i t r i p t a m i n a 1 9 ; no ra -
drenal ina , adrenocromo, di idroxi-noradrel ina 2 2 ; ácido 5 -h id rox i indo lacé t i co 2 ; 
4 -h idroxi t r ip tamina , 6-h idroxi t r ip tamina , b u f o t e n i n a 1 6 ; N,N-dimeti l -p-feni leno-
d i a m i n a 3 . A a t iv idade p a r a a N,N-dimet i l -p- feni lenodiamina é proporcional 
à quan t i dade de ceru loplasmina p r e sen t e e t a m b é m ao t e m p o de i n c u b a ç ã o 3 ; 
encon t r amos a m e s m a re lação com o s u b s t r a t o de p-feni lenodiamina. 

A oxidação é inibida pelos aníons t iocinato, f luoreto, cloreto, b r o m e t o e 
s u l f a t o 3 . A l t a s concent rações de aníons inibem a r e a ç ã o e ba ixas concen-
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t r ações a a t i v a m 1 2 . P a r e c e que o íon fer roso é o ca t íon que ma i s a t iva 

a r e a ç ã o 3 ; a ce ru lop lasmina oxida o íon ferroso a férrico, o qual , por sua 

vez, oxida o s u b s t r a t o e é reduzido n o v a m e n t e a f e r r o s o 3 . Mercúr io , a lu­

mínio e índio s ão poderosos inibidores da o x i d a ç ã o 3 . 

A g r a n d e i m p o r t â n c i a da d e t e r m i n a ç ã o da concen t r ação de ceruloplas­

mina do sôro reside, como se sabe, em sua a c e n t u a d a r edução ou m e s m o 

ausência n a degene ração hepa to len t icu la r . 

T ê m sido descr i tos vár ios métodos p a r a a d e t e r m i n a ç ã o da a t iv idade 

cobre-oxidase do s ô r o : de te rminações e s p e c t r o f o t o m é t r i c a 1 0 , e n z í m i c a 2 4 , imu-

n o q u í m i c a 4 , pela oxidação da p-feni lenodiamina e de t e rminação ga somé t r i -

c a 1 3 , pela oxidação da benzidina e l e i t u ra espec t ro fo tomét r ica 2 0 . 

M A T E R I A L E MÉTODO 

E s t u d a m o s o sôro s a n g ü í n e o de 65 ind iv íduos n o r m a i s (40 h o m e n s e 25 m u ­
l h e r e s ) , com idades v a r i a n d o e n t r e 20 e 45 anos , todos d a r a ç a b r a n c a . 

O s a n g u e foi colhido da ve ia da d o b r a do co tovê lo e co locado em t u b o s imples , 
sem a n t i c o a g u l a n t e . O sôro foi s e p a r a d o por c e n t r i f u g a ç ã o . 

A a t i v i d a d e cobre -ox idase ( c e r u l o p l a s m i n a ) foi d e t e r m i n a d a pelo m é t o d o de 
H o u c h i n 14. 

E m v i r t u d e de a l g u n s soros a p r e s e n t a r e m l igei ra co lo ração , s egu imos a t écn ica 
de Houch in , m a s s u b t r a í m o s a l e i t u r a d a co lo ração p r ó p r i a do sôro. E s t a p r e c a u ­
ção é p a r t i c u l a r m e n t e i m p o r t a n t e em soros de casos pa to lógicos , p r i n c i p a l m e n t e em 
soros ic té r icos . 

A t é cn i ca u s a d a foi a s e g u i n t e 1 4 : 

Reagentes — 1) T a m p ã o de a c e t a t o : 20 ml de ác ido acé t i co g l ac i a l ( B a k e r ) 
e 163 g de a c e t a t o de sódio ( N a C 2 H 3 0 2 . 3 H 2 ) ( F a c c h i n a ) . D i lu i r a 1.000 ml com á g u a 
des t i l ada . O pH deve ser 5,20 ± 0,05. A c e r t a r com ácido acé t i co ou a c e t a t o de só­
dio. Com o a c e t a t o de sódio ( F a c c h i n a ) e ác ido acé t i co g lac ia l ( B a k e r ) e n c o n t r a ­
mos s e m p r e o pH espe rado . 

2) So lução de az ida sódica 0,02% em á g u a (Azida sódica M e r c k ) . 

3) Solução de p - f en i l enod iamina 0,1 g /100 ml , em t a m p ã o de a c e t a t o . P r e ­
p a r a r no m o m e n t o de u s a r . P a r a fazer 4 d e t e r m i n a ç õ e s , p e s a r 10 m g de p- fen i leno­
d i a m i n a e d issolver em 10 ml de t a m p ã o de a c e t a t o . 

Técnica — P i p e t a r e m t u b o de ensa io 0,1 ml de sôro e 1 ml de so lução de 
p - fen i l enod iamina . P a r a o b l a n k p i p e t a r 0,1 m l de á g u a d e s t i l a d a e 1 ml da so­
l u ç ã o de p - f en i l enod iamina . M i s t u r a r . Colocar os t u b o s em b a n h o - m a r i a a 37°C 
d u r a n t e 15 m i n u t o s . R e t i r a r os t u b o s e j u n t a r a c a d a u m 5 ml de so lução de 
az ida sódica. M i s t u r a r . D e i x a r r e p o u s a n d o p o r 10 m i n u t o s . P r e p a r a r t e s t e m u n h o s 
de c a d a a m o s t r a t o m a n d o 0,1 ml de sôro, 1 m l de so lução de p - f en i l enod iamina e 
5 ml de so lução de áz ida sódica e m i s t u r a r . F a z e r a c o m p a r a ç ã o e spec t ro fo tomé­
t r i c a no B e c k m a n , mode lo B, e m 525 mμ, ou no co lo r íme t ro K l e t t - S u m m e r s o n com 
fi l t ro n° 52, c o n t r a o b l a n k . 

Cálculo — L e i t u r a do s u b s t r a t o ox idado m e n o s a l e i t u r a do t e s t e m u n h o = L. 
(L . 150) — 1,7 = m g de c e r u l o p l a s m i n a por 100 ml de sôro 

I n v e s t i g a m o s a a t i v i d a d e de a l g u n s soros a n t e s e depois da diá l i se em t u b o 
de ce lofane (Dia lyzer Tub ing , D e l l o p h a n e F i s h e r Scientif ic Co.) c o n t r a á g u a des t i l a ­
da, a s s im como a de a m o s t r a s de u r i n a de 20 ind iv íduos n o r m a i s , bem como de 
a m o s t r a s de e s p e r m a de 2 n o r m a i s . 





COMENTARIOS 

N o sôro de indivíduos no rma i s encon t r amos a t iv idade cobre-oxidase (ce-
ru lop lasmina) de 33,4 ± 3,1 m g / 1 0 0 ml (n = 65) . Contudo, no sexo m a s ­
culino o va lor méd io foi de 32,6 ± 3,1 m g / 1 0 0 ml ( n = 40) , e n q u a n t o n o 
sexo feminino, e n c o n t r a m o s 34,6 ± 2,8 m g / 1 0 0 ml (n = 25) . E m b o r a pe -
quena a p a r e n t e m e n t e , a diferença de a t iv idade da cobre-oxidase e n t r e os 
sexos é e s t a t i s t i c a m e n t e s ignif icante ( P < 0,01). É provável que os va­
lores mais a l tos observados nas mulhe res se jam devidos a a l te rações ho r ­
monais , pois é sabido que cer tos hormônios , p r inc ipa lmen te os es t rógenos , 
fazem a u m e n t a r a concen t r ação de ceru lop lasmina no sangue c i rcu lan te 2 1 . 

Nossos r e su l t ados concordam com os de Sche inberg e G i t l i n 2 3 , que en­
c o n t r a r a m , em 7 normai s , va lôres de 23,6 a 38,7 mg /100 ml, e de M a r k o w i t z 
e col . 1 7 , que ver i f icaram, em 10 normais , va lôres de 27 a 38 m g / 1 0 0 ml . 

No sôro dial isado h á u m a pe rda da a t iv idade cobre-oxidase que, em 10 
normais , foi de 62,8 ± 0 ,8%. É difícil a i n t e r p r e t a ç ã o dês te r e su l t ado . 
F a t o seme lhan te encon t r amos no sangue do molusco Strophocheilus oblongus 
musculus5. E n t r e as h ipóteses expl icat ivas l e m b r a m o s que o fa to pode ser 
devido à pe rda de a l g u m íon a t ivador da oxidação d u r a n t e a diálise, ou 
e n t ã o que a a t iv idade cobre-oxidase possa se r devida a o u t r a s moléculas , 
de pêso molecu la r baixo, a l ém da ceruloplasmina , de m a n e i r a adi t iva ; n a 
diálise e s t a s moléculas pequenas s e r i a m perd idas . E s t a s hipóteses se jus t i ­
f icam em v i r tude da ceru loplasmina t e r pêso molecu la r elevado, sendo pouco 
provável que a t r a v e s s e a m e m b r a n a dia l isadora . 

N a u r ina e no e s p e r m a de indivíduos normais , ass im como hav íamos ob­
servado a n t e r i o r m e n t e na s a l i v a 4 , n ã o e n c o n t r a m o s a t iv idade cobre-oxidase. 

RESUMO 

Foi d e t e r m i n a d a a a t iv idade cobre-oxidase (ce ru lop lasmina) , pelo m é t o ­
do de Houchin , no sôro de 65 indivíduos normai s , de r a ç a b ranca , com idades 
e n t r e 20 e 45 anos. Foi obt ido o segu in te valor médio nes t e g r u p o : 33,4 ± 
± 3,1 m g / 1 0 0 ml . Todavia , nos homens ( n = 40) a média foi de 32,6 ± 3,1 
m g / 1 0 0 ml, e n q u a n t o nas m u l h e r e s ( n = 25) foi de 34,6 ± 2,8 mg /100 m l ; 
a di ferença e n t r e ês tes subgrupos é signif icante. 

O sôro dial isado em 10 indivíduos no rma i s perdeu 62,8 ± 0,8% da a t i ­

v idade cobre-oxidase. 

N ã o e n c o n t r a m o s a t iv idade cobre-oxidase na u r ina de 20 indivíduos no r ­

mais n e m no e spe rma de 2 ou t ros indivíduos normais . 

SUMMARY 

Studies on ceruloplasmin. I — Normal concentrations in blood serum. 

Copper-oxidase ac t iv i ty (ceruloplasmin) w a s de te rmined , according to 
Houch in ' s method , in the blood s e r u m of 65 n o r m a l wh i t e subjects , aged 
20 to 45. T h e a v e r a g e concen t ra t ion in th is g r o u p w a s 33.4 ± 3.1 m g m . / 1 0 0 



ml. In men (n = 40), however, t he m e a n was 32.6 ± 3.1 mgm./ lOO ml, 
while in women (n = 25) it was 34.6 ± 2.8 mgm./lOO m l ; the difference 
be tween these m e a n s is significant. 

The dialysed blood se rum of 10 no rma l subjects lost 62.8 ± 0.8 per 
cent of t h e copper-oxidase act ivi ty . 

N o copper-oxidase act iv i ty was found ne i ther in t h e ur ine of 20 n o r m a l 
subjects nor in the spe rm of o the r 2 no rma l subjects . 
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