OZET

Bu calgmada S.S.K Afyon Hastanesinin Acil ve KardiyolBpliklinigine Mart-
2002 ile Subat 2003 tarihleri arasinda @& arisi sikayeti ile bgvurarak Akut
Miyokard Infakttisii (AMI) tanisi konan ve Kardiyolgervisine yatan 33 hastanin serum

Troponin T ile CK-MB aktiviteleri kaglastirildi.

Geleneksel olarak AMI'ntin $bkisi EKG bulgular ve serum enzim tayinlarine
dayanir. AMI'nin erken ve guvenilir ¢bisi tedaviye karar vermede 6nemlidir. Son
yillarda iskeminin bglangicindaki ilk saatlerde uygulandiklarinda Miyokahasarini
azaltmadaki etkinlikleri sebebiyle trombolitik ajannin kullanimi artgtir. Trombolitik
tedaviyi pik dizeylerine ukmalarinin ge¢ olmasi sebebiyle sadece KreatiniaZ{CK)
ve izo enzimi olan ck-mb 6lcimleri ile karar venilez. Cunki trombolitik tedaviden
maksimum fayda ggamak icin tedaviye infarktiisten sonraki 4-ile 6atsacinde
baglanmasi gerekir. Bu nedenle Troponin T ve Tropohim AMI'nin daha erken
gOstergeleri oldgu ileri strtlmitar.

Bu amacla ggis arisi ile bgvuran hastalarin ilk gtis a&risinin balangicindan
itibaren 0, 2, 4, 12 ve 24 saatlerde kan drneldknarak cakildi ve 10 sglikli kisinin
sonucglarilyla da mukayese edildi. Serum Troponin Tzeglerinin CK- MB
aktivitelerininkine goére daha anlamh bulundu. SeruTroponin T ile yuksek

kardiospesifite ve sensitivite gosteren bulguldeetdildi.

Bu sonuclar dgrultusunda AMI'niin tanisinda serum Troponin T’ nigédrlerinin

onemli bir yer tardigi kanisina varildi.



SUMMARY

In this study, 33 patients, who came to Afyon SSisgital with the Complaint of
chest pain between March 2002 and February 200&hoded the sings of AMI have

been searched and their serum Troponin T and CKhlR® compared.

Diagnosis of AMI is based on EKG findings Early gh@sis of AMI is important
to decide the treatment way. Recently tromboligktbrs have increased because of the
fact that they are so important to indicate therdeion of miyocard at the inception of

ischemia.

Due to the fact that they reach the pic level lateis not decided just by
considering the measurement of Kreatinin kinaz iandnzym. In order to get the best
result, treatment should be started just afterhb@rs of infarctions. With this purpose,
patients blood samples were examined after the direst pain started 0-2-4-12 and 24

hours.

The results are compared with the ten healthy ge&drum Troponin T and high
cardiospesifite and sensivity findings have found thking into considiretion these
results, it is understood that in determinatiobfl serum Troponin T is very important

finding.
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1. GIRIS

Gelismis ve gelsmekte olan ulkelerde yaygin birg@dk problemi Kroner kalp
hastalgl ve buna bgli olarak gelgen Angina pektoris (Gogus gmasi) ve Akut

miyokard infarktisudur.

Myokart infarkiisti (MI) ateroskleroz sonucu darglnbir kroner arterin
trombiUs tarafindan tikanmasini izleyerek koronen kakimindaki ani azalma
nedeniyle ortaya cikar (De Wood et al., 1980). éd¢&lerotik lezyonun ilerlemesi,
vaskiler hasar ile ilgili karmggk bir islemdir (Ross, 1990). Bu hasar sigara i¢imi,
hipertansiyon, kolesterol ve lipit birikimi gibi Kgrler tarafindan okturulur (Yla-
Herttula 1985; Gotto and Farmer, 1988). Aterosklere® yol actigi hastaliklar
gelismis Ulkelerde en yaygin 6lim nedeni olarak kabul ediltadir (Rifai, 1986).

Akut Miyokard Infaktist (AMI) tanisi guinimuzde kknlaboratuvar ve
Elektrokardiyografi (EKG) o6zelliklerine dayanilarakonulmaktadir (Chatterjee,
1986). G@us arisi bgladiktan sonra hastanin kinibasvurma siresi ne kadar kisa
ise ve tani ne kadar erken konulursa, akut miyokafatktiisi hasarinin daha buyuk
boyutlara ulamamasi yoniunde, dnemli mesafeler alinabilmekté®lir.nedenle akut
miyokard infarktisinin erkenstasi ginimuzde buyiuk dnem arz etmekte@en|
1992).

Akut miyokard infarktisu tgisi, klinik, semptomlar ve EKG gemeleri
yaninda rutin olarak incelenen serum enzimledakn kinaz (CK) ve kardiyak
izoenzimi kreatin kinaz MB (CK-MB), aspartat amiranisferaz (AST) ve Laktat
dehidrojenaz (LDH) aktivitelerinin 6lcimu ile kebknkazanmakta ve bu hastalarin
takibi imkani dgmaktadir. Gogus gusi ortaya ciktiktan sonra CK’in yukselmeye
baglamasi 12 saati bulur ve pik gturup tanisal dger kazanmasi 36-48saatte
gerceklgir. Bu arada nekroz gslneye balamis oldugu icin ginimuizde CK’in dgeri
azalmstir (Kwong et al, 1984).



AST ve LDH ‘in yukselmeye amasi ve pik yapmasi ¢ok daha uzun siurede
oldugu icin AMI'nin erken tanisinda bunlarin 6nemide lamgtir (Turi, 1985). CK-
MB ise dnemini korumaktadir. Cunki 3-6 saat icirydé&selmeye bdayarak 12-24
saat icinde pik yapmaktadir (Kwong et al., 1984gBet al., 1990). GUinimuzde akut
miyokard infarktist acgisindan gkli olabilecek bgka kriterlerin arstiriimalari
surdurdlmektedir. Bu amacgla mevcut kriterlere ekarak tedaviye hemen
baglanabilmesinin 6nemi nedeniyle son zamanlarda sdaugok daha erken sirede
yukselmeye bgdayan Troponin T dizeylerinin 6lcimleri ve tanidayeri 6nem
kazanmgtir (Drexel et al., 1983; Donelly et al., 1993). Biilgilere dayanarak
calismamizda g@us arisi sikayetiyle bgvuran ve AMI dan kgkulanilan hastalarda
AMI tanisini erken koyabilmek ve erken tedaviyslémak icin 33 kginin Kardiyak
Troponin T dizeyi, CK-MB izoenzim aktiviteleri d@lignis ve kagilastiriimistir.



2. KONU iLE iLGiLi YAYINLAR VE CALI SMALAR

2.1. G@us Agrisi

Bir cok kalp ve kalp di hastalga bal olarak g@tis a&rilari olusabilir. Gdslis
agrisi miyokard iskeminin en édnemli bulgusudur verep arter hastalikli hastalarda
miyocard oksijen talebi ile kroner kan sunumu ardski dengesizlikten ofmaktadir
(GOk, 1996).

2.1.1. Efor Agrisi

.....

baski veya sikma hissi olarak ortaya cikar ve progresyon gostkrehnayat
aktivitesine engel olur. B&angicta genellikle kendilerini iyi hissederler. g
genellikle g@sun dst kisminda hissedilmesinezmen bazen sternumun orta bazen alt
kisminda ve en sik olarakta sol tarafta hissedilik olarak g@sin sol tarafindan sol
kola dgru yayilimi vardir. Erkekler 6zellikle 50 yamdan sonra sol koroner arter
hastalgina daha yatkindirlar. G@steki rahatsizlik ezilme, mengene ile gikma,
baski hissi eforla provokgeklinde ifade edilebilir. Kararli ve sabit bigradir. Anjina
pektoris, 6zellikle eforla provake olgsa dinlenince hemen kaybolur. Genellikle 5-10
dakika sturer, saatler, gunler stgdde gorulebilmesine gaen uzun suren kalgasi

sol taraf olmak Uzere kollara boyun ve ceneye wagiksilimindedir. Nadiren sol
skapula omur bolgesine yayilabilir. Ust ceneye hadegobek altina yayiimazga
Once bilgin ulnar ve volar tzerine sonrada bunlar parmakiaalir. Fakat hicbir
zaman bgaparma ve ekstansir ylizeye yayllmagrianadiren sadece koldansteyip

goguse yayilir. Yada sadece kolda hissedilir (Gok,6)99

Efor agrisi kalp grilarinin en sik gorilen formudur.gA kroner kan akinmi
ihtiyacini artiran her hangi bir efor ile uyarillabive genellikle ekzersiz eforun
siddetiyle orantihdir. Hasta ga olusturacak efor dizeyini bilirse bu dizeyden
sakinarak gri olusumuna engel olabilir. Genellikle sicak,gs® havada riizgara g
yarurken, &ir bir yemekten sonra gerilim ve 6fkelenmeden atawkar. Ari bazen



kol egzersizleriyle veyagar bir yik tgimakla kolayca olgabilir. Sicak veya Stk
dus alma kan basincini ve kalp hizini artirargkya sebep olabilir (Gok, 1996).

2.1.2istirahat Agrisi

istirahatta kolaylikla uyarilabilen anjina,olarak laadiirilir. Heyecanlanma
zihinsel aktivite ve fiziksel gerilim (hatta yumrukkma bile) kan basinci ve kalp
hizini artirarak kalbin oksijen tiketimini artiristirahat &risi geceleride okarak
hastayida uyandirabilir riyalar esnasinda kan basie kalp debi ari iskemi
olusturur. Kroner dolgimi ciddi olarak bozuldgundan kuguk dokam desisiklikleri
agri olusumunu tetikleyebilir. A& bdyle durumlarda anemi, ateveya aritmi

varhiginda ¢ok daha kolay ortaya ¢ikabilmektedir (GOKQ@)9

2.1.3 Miyokard infarktiisii Agrisi

Miyokard infarktisu grisi karekter olarak yegan yayilmi acisindan anjina
pektorise benzer fakat ¢cok dafiddetli, uzun sureli, 6lum korkusgpk ve dolaim
kollapsi ile birliktedir. Hasta huzursuz gorinuménde &riy1 azaltabilecgi bir
pozisyon aragindadir. Ari medikal ve gigimsel yontemlerle yada morfin veya

meperidin gibi narkotik analjezikler yapilana kadérer (Gok, 1996).

2.1.4 Kalp DsI Gogus Agrisi

Diger akut intratorasik hastaliklarda Akut Miyokardfdrktisine (AMI)
benzer gri olusturabilir aort diseksiyonu genellikle sirttanstzgyip g&lise yayilim
gOsterensiddetli ve yirtici karekterde gdis &risina sebeb olabilir. Akut akigr
olusturabilir. Perikard hastaliklari ise gir kalp hastaliklarininkine benzer yayilimi
gosteren fakat pozisyonla Provake/kaybolma dsetllan ari olusturabilir. Pleural
agr1 gibi perikart &risida, solunum ile artar. Bu tigm, one gilme, comelme, ayza

kalkma ile kayboluyorsa perikart orjini daha buykikmalle dgundurdr.

Omurga kemiklerinin ve eklemlerinin hastaliklarinaeglh agrilar kalp

agrilariyla kargabilir. Agrinin hareketle, sarsma ile, 6ksturmekle gnapakla artmasi



ve masaj-isitma ile kaybolmagiranin kas iskelet sistemi orijinli olgunu dgundurir
(Gok, 1996).

2.2 Akut Miyokard Infarktiisii

Patolojik agidan miyokart infarktisu (Ml); vakalar?o90’indan fazlasindan
aterosikleroz sonucu darakrikroner arterin trombus tarafindan tikanmasiniyeiek
kroner dolaimdaki ani azalma sonucu ortaya cikan ateroslerdékyonunun
ilerlemesi vaskiler hasar ile ilgili karm& bir olaydir (Ross, 1989). Bu hasar bir cok
risk faktort ile ilskilidir. Bununla birlikte ateroslerotik sirecin etlojisi ve
patojenezine bakmaksizin sonucta kroner arterlgairmlmasina neden olan plaklar
olusur ve buda miyokard'i besleyen kan akiminda azasmagden olur. Aterom
pilaginin tzerine trombusin oturmasi kroner kan akimtamamen durmasina neden
olabilir. Kan akiminin belli bir dizeyin altina giesi miyokard hicrelerinin iskemik
hasarina yol acar. Uzun streli, ciddi bir iskentiugjunda ise MI gibi irreversibl hasar
olusabilir (Chandler, 1974; De Wood, 1980). Akut miyokdasarinin en sik rastlanan
nedeni, airi derece miyokard iskemisinin gghesidir. Zorunlu olmasada miyokard
iskemisinin en Onemli semptomu Anjina pektorisidolasimin azalma derecesine
bagl olarak farkli klinik semptomlar ortaya ¢ikabiliAMI‘ntin az rastlanan nedenleri

ise vazoparm ve kroner arter trombozudur (Ander$68y7).

Aterosleroz genellikle cocukluk gada balayan yetgkinlik ¢aginin ortasinda
yada sonunda Kklinik belirtiler ile ortaya c¢ikan k& cok etken faktoriin meydana
getirdigi ilerleyici bir hastaliktir. Vaskiler hasar ve tmbis olgumu aterosklerozun
baslangic ve ilerlemesinde ve akut kroner sendromlgpatogenezindeki temel
olaylardir (Ross, 1989).

Ateroskleroz lezyonlari esas olarak arter duvaremng tabakasi olan intimada
olusur. Dogumdan sonra insan kroner arterleri ve aortundarkenefark edilebilir.
Degisiklik muskuileoelastik intimanin  yaygin  kaliglaasidir.  Bunlari  y&
cizgi,fibroz plak ve komplike lezyonlar izler.ilerlegiaterosiklerotik lezyonlar Ug

biyolojik islem sonucunda gérilmektedib¢ahim, 1999).



Bunlar:

1-Degisken sayida toplanan makrofajlar ile birlikte intimaiz kan
hicrelerinin poliferasyonu;

2-Polifere olmyg diz kan hucreleri tarafindan kollojen, elastiklelif ve
proteoglikanlar dahil olmak tizere biyuk miktardg dakusu matriksinin okumu

3-Etraftaki bg dokusu ve hulcrelerde yica kolesterol esterleri ve serbest

kolesterolseklinde lipit birikmesi (Ross and Glomsed, 1976).

Ateroskleros sdzcik olarak yunanca ‘athero’ (yldglas! yada sutle grilmis
lapa) ve ‘sclerosis’ (sergene) sozcuklerinin bir araya getiriimesiyle gturulmustur.
Normal bir arterin i¢c yani luminal yizeyinde endat@bakasi mevcuttur ve bunun
sinirlarini internal elastik lamina cizer iyi g@his elastik ve muskiler arterlerde
media tabakasinin sinirlarini internal elastik l@ngizer. En dgta da adventisya
tabakas! bulunur (Ross, 1989prahim, 1999). Sekil 2.1 de normal arter

gosterilmektedir.
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Sekil 2.1 Normal arteriprahim, 1999)

2.2.1intima

Dogumda intima diiz kas hicrelerini iceren ince big bakusu tabakasindan
olusur. Dogumda bg dokusunun ¢gu bazal membran tarafindan giurulur ya
ilerledikce bazal mebranin kaligtaasinin ve kollojen fibrilleri ile yeni elastik lérin

meydana gelmesinin sonucugbdokunun miktari artar yaartsi ile intimal diz kas



hicrelerinin sayisinda bir agtoldugu goérilmektedir aterosklerotik lezyonlarisksan
siirecin bgladigi yer intimadir (Ross, 198%rahim, 1999).

2.2.2 Media

Media internal ve eksternal elastik lamina ile gammg olan arterin muskuler
duvaridir. Laminalar her iki yonde madde ve hiuoceeisy ne imkan verecekekilde
gozenekli elastik fibrillerden olunustur maskiler arterlerde media birbirineghadiz
kas hucrelerinin spiral{enis tabakalarindan ofur. Her hicre kesikli bir bazal
membran ve araya sacifnkollojen fibrilleri ve proteoglikan ile cevrilidir Elastik
arterler diiz kan hticrelerinden ghaus bir cok lameller tabakalar icerir. Her lamella i¢

ve ds yuzeyinde ki elastik lamina ile sinirlidir (Ro$989;ibrahim, 1999).

2.2.3 Adventisya

Adventisyay! olgturan ygun kollojen yapisi icinde pek cok kollojen lif
demetleri elastik lifler, diz kas hicreleri ve @btastlar bulunur. Cok vaskuler bir
doku olan adventisya tabakasi biyuk elastik damarkan d¢ tabakasini okturur
(Ross, 19891brahim, 1999).

Miyokard hicresinde oksijen vyetersgli ortaya c¢iktginda oksidatif
fosforilasyon birka¢g saniyeden daha fazla devammede Cunku elektronlarin
transferi icin ortamda hicbir reseptdr kalmamaktaBoylece miyokard hicresi
metabolizmasi aneorobik glikoz yoluna kayar. Anbtalikoz ise ¢cok kisa bir sire
icin, enerji bakimindan zengin fosfat gereksinimiairsilayabilir. Bu metabolizma
yolundan dolayi, miyositlerdeki laktat konsantrasyodaki yikselme, hicre ici PH'In
dismesine, ardindan lizozomal proteolitik enzimlerigqiga c¢ikmasina ve onlarin
aktivasyonuna sebeb olur. Bunlarin yaninda hicrenloneninin ATP’ye baml
transport procelerinin enerji agindan dolayr inhibisyonu, elektrolitlerin yer
degsistirmesine, hicre 6demine ve sonsa@mada da hicre membraninin

entegrasyonunun kaybolmasina yol acar (Kaplan, ;1984 1992).



Hucre ici proteinlerin aga ¢ikmasi miyositlerin geriye dogiimsuz hasarini
kesin olarak gosterir. Bu proteinlerin kanda ortay&amasi gagidaki faktorlere

baghdir.

1-Hucre iginde bulunduklar yere,
2-Molekul girhiklarina,
3-Lokal kan ve lenf akina,

4-Kandan elimine olma slresine (Avery, 199&n, 1992).

Bu proteinler, enzimler (CK, LDH ve izoformlari, ASALT) miyoglobin ve
kasilma birimi proteinleri (Troponin T, Troponin CJTroponin 1) olarak
sayllabilmektedir (Johannes et al.,19%kn, 1992). Miyoglobin kalp htcresinin
O0lumunden sonra molekulgaliginin ¢ok kicik olmasindan dolayr hizla g
cikabilmekte ve plazmaya ksabilmektedir. Dger taraftan mitokandrial enzimler,
stoplazmik enzimlere gére daha gecikrhalde kana kagirlar (Kaplan, 1984Sen,
1992). Nekrozun b#gamasindan sonraki ilk bir saat boyunca, infarkti#gedeki
dolagim farkhliklari, serbest hicre proteinlerinin lez#lgeden farkl oranlarda
azalmasina neden olmaktadir. Bu Safhada yapisahkolbasli proteinlerin agia
citkmalart dolaimdaki deisimlere ba&li degildir. Kural olarak Miyokardial
proteinlerin sadece c¢ok kuguk bir kismi parcalaremadserum boélimuine
ulasabilmektedir. CK enzimi oOrrignde, infarkte boélgedeki dajana ba&li olarak,
enzim aktivitesinin % 70 inden fazlasi proteoliblarak parcalanmaktadir. Bu nedenle
Laborotuvar tetkiklerinden yeterli faydagi@namamaktadir. Bunun yaninda bobrekler
yoluyla eliminansyon miyoglobin gibi kiicik molekégirligina sahip proteinler icin
cok hizhdir. Glomerul filtrata gegive tubular reapsorpsion‘dan kurtulma, kardiak
proteinlerin boyutlarinin, yuklerinin ve bicimlenm yaninda molekdl @rliklariyla
yakindan ilgilidir (Emil, 1983). Orngn: 17000 D molekil @rligina sahip olan
miyoglobinin inuline gore relatif klirensi 0,8 ikelougiine kadar 86 000 de molekl
agirhgindaki CK-MB nin ve 37 000 De molekuk@igindaki troponin T nin bir
klirensi tespit edilemedi belirtiimistir (Emil et al., 1983; Katus, 1991).

Diger taraftan radyoaktif maddeler ilgaretlenm§ enzimler ile Uzerinde
yapilan cakmalarla damar i¢i enzim infiltrasyonu tam olarkld@namamytir. Bir cok

dokunun plazmaya kamis hicre ici proteinleri yakalayabildikleri ve proteik



olarak parcalayabildikleri tespit edilgtir. Bu konuda hucre i¢i proteinlerin plazma
yarilanma émurleri tespit edilstir.

Ornezin; CK-MB nin yarilanma émrii yakjek 12 saat
Miyoglobinin yarilanma 6mri yakik 10 saat
Troponin T nin yarilanma 6mri yakka2 saat olarak tespit edilghir
(Katus et al., 198%en, 1992).

Akut Miyokard infarktiisuinuin tghisi genellikle aagidaki tic bulgunun ikisinin
varlig ile kondigu bildirilmektedir.

1- Klinik hikaye, g@us arisl, vs

2- Tipik elektro kardiygrafik degisiklikler

3- Serumda enzim aktivite ve huicre ic¢i proteinlerikkonsatrasyonlarinin
desisimleri (WHO, 1983;Sen, 1992).

Ne varki bu bulgular her miyokard infarktiisi olgnda mevcud dgldir.
Ornezin miyokard iskeminin uzagi zaman bilegogus &risi daima ortaya ¢cikmaya
bilir.

Framingham cajmasi ve multiple risk faktér denemelerin de, hemigokard
infarktlistinden bir tanesing®gus &risi ya atipik yada sessiz okglunun belirlendii
bildirilmistir. Bu sessiz miyokard infarktlsuleri diyabetikskelarda ve kadinlarda
daha sik gozlenmektedir. Aygekilde, Akut miyokard infarktisli bir cok hastada
elektrokardiyografik bulgularin sonugsuz kaldia rastlanmaktadir. Genellikle EKG
dogrulugun %75 Sinirlarinda kalgh kabul edilmektedir. Guntimizde akut miyokard
infarktisinin tghisinde intramiyokardial proteinlerin serum severahin 6lgtimi
diyagnostik metodlar icinde, en guvenilir ofau bildirilmistir (Averi, 1991; Sen,
1992). Buguine kadar Miyokard infarktistunin klinikakasal tehisi CK-MB.LDH

ve AST enzimlerinin aktivitelerinin 6lgciimlerine daymaktadir§en, 1992).

Bunlarin yaninda non-kataletik proteinler olan nghbin ve Troponin-T
duzeylerinin o6lcuimleride, gunimizde 6nem kazahmiBir miyokard infarktisu
sonrasinda serumdaki bugigk proteinlerin aktiviteleri veya konsantrasyonl8gkil

2.2 de oldgu gibi karekteristik 6zellikler gosterirle§€n, 1992).
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TROPONN T

x12 MiYOGLOBIN
REFORANS

x10 GEGERI

x8

x6

x4

x2 /

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 Gun

Sekil 2.2 AMI sonrasi kardiyak proteinlerin serugdrleri (Sen, 1992)

Bu 6zellikler aktivitede veya miktar agt) “tepe noktasi ve normale dénme gibi

Uc grupta ifade edilirler.

Tablo 2.1. CK —

MB Miyoglobin ve Troponin T ‘niinfarktiis sonrasi tespit edilen

deserleri ve zaman tablos§én, 1992)

Infarktus Tepe noktasi normal dgere normalin kackati
sonras! slre donme vyikselebilecgi
Tespit
edilebilir
CK-MB 3.5-9.5- Saat  12-18 Saat 2-3 GuUn 8-10 Gun
MIYOGOLOBIN |0.5-2 Saat 6-12 Saat 0.5-1 Gln 20 Gin
TROPONNT |3.5-10 Saat 12-100 Saat 7-2 GUn 300 Gin

Sekil 2.2 ve Tablo 2.1 deki derlerin hastalardaki infarktistn farkli bayutklik

ve farkli kan akimlarina gore degbileceini ayrica belirtmek gerekir. Sitozolde

bulunan miyoglobin kugik molekullgaligindan dolayi, infarktis sonrasi ventz kan

akimina direk olarak ilk dnce kamakta daha sonra Troponin Tve CK-MB enzimi
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gecmektedir. Troponin T molekdllerinin  plazmaya ikawasinda iki ayri faz
goOzlenebilmektedir.Bgangicta hizli bir aryl ,daha sonra uzun sitre devam eden
yiuksek serum seviyeleri, sitozal icindeki Troponin havuzu, infarktis sonrasi
kardiyomiyositlerin membranlarinin entegrasyonurhozulmasiyla plazmaya hizla

karisabilmektetir.

Ik giin Troponin T konsantrasyonu,vaskiler tikanmasiiresi ile il§kilidir.
Ote yandan Toponin T diizeylerinin infarktiis sonsaslasik on giin kadar, normal
degerleri Ustunde seyretmesi kasiima birikimindekig bBroponin T'nin infarktis
bolgesinden devamli @@ cikmasiyla ilgili oldgu gosterilmgtir (Avery, 1991,
Katus, 1991Sen, 1992)

Bir ¢ok infarktlis vakasinda rahatsizlik on dakikadalanir. Bazi hastalar ise
infarktlis gecirdiklerini hissetmezler yani farkind@madan infarktis gecirirler.
Rahatsizigin surmesi miyokard infarktisinun ilerlgohi go6sterir. Miyokard
infarktiis  vakalarinin %12-30 kadari tipik semptani olmamasi nedeniyle
taninamaktadir. Bu grubun %5 ten azi gercek sesskemidir. Miyokard
infarktistinin g@us a&risindan bgka semptomlarida olgundan bdyle durumlarda
solunum glcliikleri en yaygin olarak goriilen semton{tbrahim, 1999). Fakat bunun
yaninda airi yorgunluk abdominal @i, bulanti kusma veya senkop ta gortlebilir.
Tani konulmayan infarktis vakalari genellikle digaklerde, hipertansiyon
hastalarinda ve yhlarda gorulur.

Miyokard infarkttsi iki ana gruba ayrilabilir (Rossal., 1990)
a-Transmural

b-nontrasmural infarktusler

Transmural infarktlslerde miyokard nekrozu ventiek duvarin tim
kalinhgini kapsar infarkts transmural ofglinda akut kroner trombozun ¢ok daha
yaygin oldgu gorular. Transmural infarktisler genellikle tekr lkroner arterin
dagilim bolgesinde olur. Nontransmural infarktislerde nekroz subendo kardiyum,

intramural miyokardi veya epikardi kapsar.
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Nontransmural infarktisler ciddi biekilde daralmy fakat halen agik kroner
arterlerde olur.obu durum genellikle pulmoner embdlipertansiyon, hipotansiyon
anemi, aort stenozu ameliyatlar veya serebro vasKkidsarlarda goérulir. Miyokard
infaktiist gelenlikle sol ventrikill ve intervenkiilgeptum bélgesini tutar. Bununla
birlikte kullanilan kritere bg olarak inferior infarktisu olan hastalarin tdden lgcte

biri ile Ggte ikisinde saventrikulinde bir miktar tutuillumu vardir.

Artrial infarktiis ise otopsi ile tespit edilmiMI vakalarinda %7-17 sinde
gorultr. Artrial infarktis genellikle sol ventrikal infarktus ile birlikte goérulir ve
atrial duvarin raptiriine neden olabilir. Bu tiparktis sola gore gatarafta daha
yaygindir. MI'niin balamasindan sonra alti saate kadar miyokard da bdsgikiklik

gorulmez (Ross et al., 1990).

AMI tanisi gunuamuizde Kklinik laboratuvar ve elek@otliyografi (EKG)
sonuclarina dayanilarak konulmaktadibrahim, 1999). AMI klinginin esasini
retrosternal bdangicli g@&us arisi oluturur. G@us arisi bgladiktan sonra hastanin
klinige bgvurmasindaki zaman ne kadar kisa olursa whidene kadar erken
konulursa tedaviye hlanmasi ve nekroz o§madan trombusin ¢dzulmesi ihtimali o
kadar fazladir (Lee et al., 198ihrahim, 1999). EKG akut miyokard infarktusinin
tanisinda mevcut faydali bir testtir. Akut miyokanéarktiisiiniin tanisinda takriben 50
yildir biyokimyasal dgisiklikler Gzerinde ciddiyet le durulmytur. Miyokard
hicrelerinin irrewersibl olarak hasargramasi bir cok enzimin agtna sebeb olur.
Bu nedenle AMI geciren hastalarin serum veya pldamma da bir ¢cok enzimin
aktivitesi artmaktadir. Gecen 10 yillik sire zathn serum proteinleri 6zellikle
enzimler AMI'nin teyit edilmesinde veya ekarte latksinde dnemli gostergeler

olmustur (Lee and Goldman, 1986).

AMI'den sonra serumda farkli enzimler farkll zamandla pik dizeylerine
ulasirlar. Hasarli hicrelerde enzimlerin g&i cikmasindaki bu farkhliklar bunlarin
hicre ici lokalizasyonlarina, molekigidiklarina ,infarktiis bolgesinin kan ve lenfatik
dolasimina ve kandan elimine edilme hizlarindaki farkldra balidir (Apple, 1992).
AMI'nin tanisinda gunumizde rutin olarak inceleeezimler CK ve bunun kardiak
izoenzimi olan Kreatin kinaz MB (CK-MB), aspartahimo transferaz (AST) ve laktat
dehidrojenazdir (LDH)iprahim, 1999).
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2.3 AMI Tanisinda Rutin Olarak incelenen Enzimler

2.3.1 Laktat Dehidrojenaz

Total LDH Dizeyleri AMI olan hastalarin %92-95’inder miktar yukselir.
LDH aktivitesi AMI'nin balangicindan sonra 24-48 saate kadar normgérilesan
agrinin bglangicindan 48-72 sonra pik gine ulgir ve 5-10 gln icerisinde de
yava yava normal duzeylere doner. Total LDH AMI'lnda AST gére biraz daha
hassastir ve AST yuksekli gostermeyen kuguk infaktislerde bile yuksgidi
bildirilmistir. Total LDH AST gibi spesifik dgildir. Hatali pozitif yukseklikler
hemolizli hastalarda, megaloblastik anemi, Kgtacihastalii 16semi, renal hastalik,
bir cok neoplazma pulmoner emboli, miyokardit, isk&asi hastay ve sokta gorultr
LDH bircok organ ve dokuda bulunur. ASTye benzearak lotal LDH'in balica
sakincasi AMI'in dundaki dger durumlarda da yukseglnin gérulmesidir {brahim,
1999).

LDH elektroforetik alanda anoda gilm go¢ hizlarina gére siralanan 5 izo
enzime sahiptir. LDH 1 izoenzimi en hizli harekderi iken LDH 5 en yawagoc
eden fraksiyonudur.serum LDH’inin 5 izoenzime awyabk! diyagnastik dwulugu

arttinr guinkd kalp 6zellikle LDH'igerir.

Buna kasgilik karaciger ve iskelet kasi 6zellikle LDH ve LDH5'i icerir.
Boylece LDH5 genellikle konjenktif hepatomegalisiam hastalarda yukselir.
Karacger veya iskelet kasl hastaliyada hasari gibi serum total LDH aktivesinin
yukselmesine neden olan bir ¢cok durum LDH izoenermin analizi ile AMI dan
kolaylikla ayirt edilebilir. Serum LDH1 aktivitesm artisi total LDH aktivitesinin
artisindan 6nce gorulir ve genellikle infarktisten sénB-24 saat icinde olur. Total
LDH yuksekligi ve LDH 1'in total LDH’a oranindaki yukseklikler Ml ‘10 hastalarin
%95 ‘inden fazlasinda goruliiibfahim, 1999).izoenzim ayriminda gili metotlar
mevcuttur. Ancak bunlardan en yaygin olarak kulemi2 metot isI inaktivasyonu
yontemi ve elekroforetik yontemdir. LDH’i tayin doiien imminolojik metotlarda
mevcuttur. LDH izoenzimlerinin relatif spetisifilestandart kalp enzimi testlerini

etkileyenler bircok hastalik sebebiyle cok faydal(ibrahim, 1999).
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LDH izoenzimlerinin ayrimi total LDH agina katkida bulunan karaer
hasarindanstiphelenildginde, MI'U teshis etmek icin dnemlidir. MI'G olmaksizin
karacger hasarinda fraksiyon 1 (LDH1) genellikle normaidd artsin ¢cozu fraksiyon
5 nedeniyledir. AMI'de tipik patern LDH'ye nazaragaha yuksek olan LDH1
duzeylerinin bulunmasidir (Rowel, 1995).

Serumun hamolizli olmasi LDH1 aktivesini yiksegliiden kan 6rnekleri
alinirken dikkatli olunmasi gerekir. LDH1/LDH 2 onain birden blytk olmasi Ml
tanisi igin gerekli ve ¢ok kiymetli olan g&ri olarak kullanilir. Bununla beraber
0,76’dan buyuk bir oranin bile AMI'ntin ghkisi icin %90 dan fazla olasilikla hassas ve
spesifik oldgu bildirilmistir. AMI'ntn teshisi icin LDH ve LDH izoenzim analizi
CK’nin normale dondgii vakalar igin yani subakut infarktlislerde (2-4 gtaha ¢ok

onem arzedeilfrahim,1999).

2.3.2. Aspartat Aminofransferaz

Aspartat aminino transferaz (ASEMI ‘l0 hastalarin %90-95’inde yukselir.
Serum AST aktivitesi genellikle géis &risi ortaya ciktiktan 8-12 saat sonra yukselir.
24-48 saatte pik derine gla 3-4gln icinde de normale doner Miyokard hasari
yaninda AST dizeyi kargm@r parankim hasari, iskelet kasi hagtalintramiskdaler
injeksiyonlari takiben, pulmoner emboli gibi durarda da yikselir. Ek olarak akut
pankreatitde de oldukca sik olarak yikselir. Kaiacihticre hasarindan ileri gelen
yukseklik 6zelikle karager tutulumu aktif siroz ve akut veya kronik hepatit
yaygindir. AST'nin yukselnsi dizeyleri perikardid ve epikardiyal tutulumda gidu
belirtiimektedir {brahim,1999).

Kronik hipopotosemi hem AST hemde CK dizeylerinksgitebilir. morfin ve
dameral AST dizeylerini gecici olarak yikseltebiiodyum Coumadin antikuagulan
tedavisi goren ve yiksek doz salisilat kullanani estalardada AST nin yiksegi
bildirilmi stir (Rowel, 1995).
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2.3.3 Kreatinin Kinaz

CK Kalp kasi, iskelet kasi ve beyinde bulunur. EKI'l0 hastalarin yaklaik
% 90-93’lUinde bir zaman icinde yukselir. AMI'inde GXST ye benzer bigekilde
davranir. Miyokardinfaktiisiinde ise AMI'niin g&angicindan takiben 4-8 saat icinde
serum CK aktivitesinde normal glerini sgan g@us a&risinin balangicindan sonraki
3-4 gun icinde de normal dizeye geri doner. Serinaktivitesinin pik yiksekfi
agrinin balangicidan sonra 8 saat gibi bir zamanda gorulghitibi 58 saat sonrada
gorulebilir. Yani oldukca d@éskendir. Serum CK duzeyi yuksegli AMI'nin rutin
olarak kullanilan emzimatik gostergesidir. Bunumiglikte kan hastafiinda alkol
intoksikasyonunda, diyabette, iskelet kasi travmdsciddi eksersizlerde ve pulmoner
embolide, serumda CK ve izoenzimlerinin olcimi AN’ ve dger kas

bozukluklarinda tanisal amagla kullanilir.

AMI'lU hastalari yaklalk %15’inde total CK normal kalirken CK-MB
yukselebilir. Bunun nedeni belli didir. Fakat 6zellikle nisbeten diik kan kitlesi
olan kkilerde yaygindir. Total CK'nin normal bulungu CK-MB’nin minimal
yukseldgi hastalar CK-MB yuksekdi gostermeyen ve MI'i kikusu olan hastalara
gore genellikle daha kétl prognoza sahiptirler. 8beble total CK yeterince hassas
bir gbzleme testi dgldir yine bu nedenle LEE ve Goldman AMI'ninstesi icin seri
serum enzim tayinlerini kullaniimasini 6énegtardir. Ayrica CK-MB leri dl¢timleri
nekropside tespit edilmiolan infarktis boyutunu 6nceden tahmininglaa CK-1
(BB) izomeri genellikle, beyin, prostat midede, iger, idrar kesesi, uterus, plasenta
ve troid gibi dokularda yaygin olarak bulunur. CKMB), izomeri, ise kalp kasi,
iskelet kasl, uterus, gastrointestinal sistem gdsidokularda lokalizedir. CK-3(MM)
izomeri ise iskelet ve kalp kasindagym olarak bulunur. Butin bu izoenzimler,
stoplazmada veya miyofibriller yapilarla biheis olarak bulunurlar. Bu izomerlerin
disinda imminolojik ve elektroforetik mobilite bakindan farkli dérdinct bir form
vardir. Bu form CK-MT, mitokondrinin g1 ve i¢c membranlarinda lokalizedir.
Kreatinin kinaz enzim aktivitesi, cinsiyet, kaspyst, yg ve etnik orijin bakimindan
farkliliklar gosterebilir. Total hayatta BB izomegetiskinde ise mm izomeri serum
Kreatin kinaz aktivitesinin temel komponentidir. Bjiine kadar yapilan cstnalar
yaninda CK-MB izoenziminin kalp dokusuna spesiflmamasi nedeniyle AMI'nin

teshisinde, serum CK-MB aktivitesi yerine CK-MB /Tof@K oraninin daha anlamli
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oldugu gozlenmgtir %15 hatali pozitif sonu¢ bulunabilir.fakat serwaktivitesi kalp
yetersizlgi olan hastalarda ve karger hastaliklarinda normaldir. Kadinlardaki CK
duzeyleri erkeklerdeki CK duzeylerinin normalde gk Ucte ikisidir Serumda CK
ve izoenzimlerinin 6lcimi AMI'de ve @er kas bozukluklarinda tanisal amacla
kullanilir (ibrahim, 1999)

2.3.4 Kreatin Kinaz MB

Kreatin kinaz MB (CK-MB) insan dokusunda bulunam bnzimdir beyin,
iskelet kasi, kalp kasi, gastrointestinal sisterz Hési, uterus gibi molekuilgalig

86.000 D dur. Aagidaki geriye dongiimli reaksiyonu katalize eder.

PH:6.8

KREAT IN+ATP —— KREATIN+FOSFAT +ADP
PH:9.0

Kas kasilmasi icin gerekli olan enejiyi yani ATP’fpsfokreatinin fosfat
grubunun ADP’ye tansfer ile elde eden.Bitin kinaaksiyonlarindan oldiu gibi
magnezyum iyonu (2+) bu reaksiyonun inkivatoraddiagnezyum iyonu icin optimal
konsantrasyon siniri oldukca dardir ve ayri magmezigin inhibitor etki gosterir. Bir
¢ok metal iyonu Mangan, Kalsiyum Cinko, Bakir vgodo asetat, sulfidril gruplari
baglayan. Dger ajanlar enzim akfivitesini inhibe ederler. Awiegiri ADP, Urat ve
sistinde enzim aktivitesini inhibe edilmektedindatinin fosfokinaz her biri yakjek
40.000 D. Ariginda iki subiniteden okan bir dimmerdir. Bu subuniteler M
(MUSLE) ve B (berain) diye adlandirilan monomerik kirimlerdir. Bu her bir
subunite farkli yapisal gen tarafindan sentezlemea#k Bu subuniteler tg¢ farkli
biciminde bir araya gelerek BB (CK1), MB (CK2), MKCK3) olmak Uzere kreatin
kinazin izomerlerini tgkil ederler. Elektoroforez, ion-exchange kromutdi,
immunoinhibisyon ve radio immunassay gibi metotlarkreatin kinaz izomerleri
ayrilabilmektedir ve kantitativ 6lcimi yapilabilntellir. Miyokard hasarinda bu oran
%6 dan daha az olgu tespit edilmitir (Ibrahim, 1999Sen, 1992).



17

2.4. AMI Tanisinda Rutin Olarak incelenen Proteinler

2.4.1 Miyoglobin

Miyoglobin (MYO), 153 aminoasitten odan tek polipeptit zincire sahip ve
ortalama olarak 17800 D .Molekigiai ginda molekuiler yapida bir proteindir. Kasta
bulunan miyoglobin oksijeni depolamasi goérevi yaanhicre icinde oksijenin

hareketlerini de kolaykurmaktadir.

Miyoglobinin bazi 6nemli 6zelliklegunlardir,

a-Miyoglobin molekullii son derece siki yapilidioyBitlar 45x35x25 A dur.
Molekulun icinde ¢ok kuguk bir gtuk bulunur.

b- Yaklagik olarak a.asit zincirinin %75u- heliks yapisi gostermektedir.

c-Zincirin bukilme ve dirsek bolimlerinde prolinAssiti yer almstir.

d-Miyoglobin molekilinin i¢c ve dikismi gayet iyi tanimlanrgir.

ic kismi: Valin, leucin, methionin ve fenil alaniibigtamamen nonpolar
A.asitlerden meydana gelgtir glutamik ve aspartik asit, glutamin, asparadinin
arginin molekulin i¢ kisminda yer almazlar thregrinozin, triptofan gibi polar ve
non polar gruplara sahip asitlerin ise non-polaftimderi molekilin i¢ kismina
geleceksekilde bulunmaktadir miyoglobin iginde tek bir porup oksijeni bglayan

iki histidin amino asitidir.

e-Proteinin d¢ kisminda hem polar hemde non-polar gruplar helik
bulunmaktadir.Miyoglobinin oksijeni igdama yeteng@ bir non-polipeptid biriminin
varhgina yani hem grubuna @ladir.Hem grubu ayni miyoglobine 0Ozel rengini

vermektedir.

Hem bir organik kisim ve bir demir atomundan meydgelmitir. Organik
bolum, dort pirol halkasi icermektedir. Bu dort gdigrubu bir tetra pirol halkasi

kurmak tzere methen kopruleri ile birbirinegtanmslardir.
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Tetrapirol halkasinin yan zincirlerini iki propianaki vinil ve dort methyl
gruplari olgtururlar.ilk defa Kagen ve arkaglar tarafindan bakilngiolan miyokard
infarktiisinden sonra serumda miyoglobin miktarinayini ginimuizde radio

immunoassay yontemi ile cok daha buyluk hassade/gapilmaktadir.

Salikli kisilerin serumda miyoglobin diik konsantrasyonlarda 6-85 (Mg/L)
mevcuttur. Miyoglobin serum konsantrasyonu MIl'indein saat sonra erken bir
sekilde normal dgerinin Gzerine cikar. 4-12 saatte ise pigekne ulair ve nekrozun

diger gostergelerinden oncestangic diizeylerine doneirahim, 1999).

Miyoglobinin AMI'ni belirlemesi icin g@us a@risinin balangicindan sonraki
ilk 18 saat icinde tayini yapilmalidir miyoglopiniserumdaki yikselme deri

infarktisi boyutu ile de korelasyon gosterir.

1956 yilinda Kiss ve Reinhard tarafindan serum glgloin dizeyinin hizh
artisinin, Akut miyokard nekrozunun bir belirtisi olglw gosterilmgtir sitazol icinde
bulunan ve kuguk molekil yapisina sahip olan migbgiin polipeptid zincirleri,
iskemi sonrasi miyosit mebraninin entegrasyonumozulmasiyla kolayca ve hizla
dogrudan kroner kan akimina kgabilmektedir. Bu durum miyoglobin dizeylerinin,
serumda AMI ‘si sonrasi erken ve hizh yikgeli aciklamaktadir. Buna kgatik
iskelet kasi yapisinda da, miyoglobinin fazla @ikt bulunmasi Akut miyokard
hasari tghisinde, ol¢tlen diizeylerin, miyokardiuma 6zggiliiti azaltmaktadir.

Miyoglobin renal glomerilar filtrasyonla idrarlallatinfarktiis semptomlarinin
baslangicindan sonra 3 saat kadar erken bir stiredegtalyintiri gérilebilir {orahim,
1999).

Birka¢ hastada idrar d@erlerinin 30 saatte normal sinirlarina geri déindu
fakat c@u vakada ise daha uzun sire yuksek Balgdralmistar. Diger bir calsmada
ise hastaneye kabulden 24-ile 48 saat sonra %98asigst bildirilmgtir. Bu
hassasiyet 72 saatte %76'yauatiéktedir {brahim, 1999).
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2.4.2 Troponin T

Troponin T (TnT) iskelet ve kalp kasi Liflerinde bulunan dizenleyici
proteinlerden bir tanesidir. Troponin T kas kasilmsisteminin ince flamentinde
bulunan traponin duzenleyici kompleksin tropomyolsaglayici proteindir. Kasiima
biriminin temel tglari olan proteinler iki tip miyoflament belirlenédektedir.
Bunlardan bir tanesi miyosin iceren kalin flamelgiind ise Aktin Tropomyozin ve
Troponin kompleksi proteinlerini iceren ince flanti@m

Troponin (Tn) molekul @rligi 76.000 D. Olan,dgsik fonksiyonlari ve
yapilari olan Subunit | ve C'yi icine alan “Tropayozin bglama 'T , | ' engelleyici”
ve C "kalsiyum” baglama) t¢ stblniteden glmus bir protein komplesidir. Troponin
T’nin molekdl &irligi 37 000 D. dur ve Troponin komplesini Tropomiyazibalar.
Troponin | Aktomiyozin ATPAZ'I inhibe ederek Aktinle miyozin arasindaki
etkilesmeyi onler ve molekul@arhg 24.000 D’dir. Troponin C ise kalsiyum iyonunu
baglayan bir proteindir. Melekil@rligi 18.000 D’dir. Her bir Troponin C polipeptidi
dort kalsiyum iyonunu Kgdaya bilir. Bu U¢ sublnite non kovalent g digerine
baglidir. Sekil 2.3. Troponin T kardiak hiicre nekrozu meydge#liginde agga ¢ikan

duzenleyeci proteini gbstermektedir.

TROPONIN T
Kardiak hiicre nekrozu meydana geldiginde aciga cikan
diizenleyici protein

Troponin T

-

Troponin C
Troponin |

Tropomyozin

ropomyozinin bas ve
Aktin kuyruk diizeni

Sekil 2.3. Troponin T kardiak hiicre nekrozu meydageddiginde acga c¢ikan
duzenleyeci protein (Roche, 2002)
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Troponin kompleskleri ince filamentlerdeki troporoin 385 A araliklarla
yerlesmislerdir. Troponin T, Bilinen sirada 259 aminoasitikasi icerir ve bunlarin
yarisi ya pozitif yada negatif yukludur. Negatifkiiil olanlar, molekilin amino

ucunda, pozitif yukli olanlar ise karboksil ucung alirlar §en, 1992).

Troponin T nin kiguk bir kismi yaldk %5’i sitozol icinde yer almayan
Troponin T subUnitenin sentezi i¢cin 6n havuzsolaktadir. Geriye kalan %95’lik
kisim ise miyofibriller birimde yer alir. Troponitkkompleksleri, kasilma sievi
esnasinda kalsiyum iyonunun aktivasyonunda araedén ve cizgili kasin kasiima
fanksiyonunu duzenler bu sebeble, Troponin komjéeksve Tropomiyozin

“Duzenleyici proteinler’olarak da adlandirilir (Wém, 1989).

Farkli kas tipleri (hizli ve yawvaiskelet kasi, kalp kasi, ¢izgisiz kasi) farkli
kontraksiyon 0Ozellikleri gostermektedir. Bu durumonkraktil ve dizenleyici
proteinlerinin genetik yapisal farklilktan kayhakmaktadir.

Troponin T ug izotipeklinde bulunur. Bunlardan bir tanesi kalp kasiddger
ikisi hizli ve yava iskelet kasinda kasa 6zgu bu Troponin T izofarnflarkl genler
tarafindan sentez edilmektedir. Troponin T'nin iskekasindaki yawa ve hizli
izoformlari ile kalp kasindaki izoformun; 6-11 amirasit kalintisi ile birbirinden
ayrilabilirler (Katus, 1991Sen, 1992).

Insan miyokard dokusunun immunolojik incelenmesindederson ve
arkadalarinin kardiyak Troponin T ‘nin bircok izoformunbildirmelerine kagl
H.katus ve Cajma grubu ayni teknikleri kullanarak @am ve hasta miyokard
dokusunda tek bir izoform tespit eteirdir.

Salikli kisilerin %99’'da serum TnT konsantrasyonlari 0.05 rg/nin
altindadir. Akut miyokard infarktisinin g@ngicindan sonra Troponin T dizeyi
yaklasik dort ile alti saatte artmayasgbar, ortalama on birinci saatte (10-24 saat arasi)
Pik yapar ve 10 gun veya daha fazla bu siredearesedt@erine doner. Troponin T bu
yonden CK-MB'’ye benzer, fakat cok daha uzun sitesgli kalir.
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Akut miyokard infarktisunid takiben Troponin kongasyonundaki erken ve
ge¢ yukselmelerin mukayese edilmesi, infarktisunyubg reperfizyon ve
Trombolitik tedaviye cevap hakkindageli bir bulgu s&layabilir. Buna gore erken
reperflizyonu olan hastalar semtptomlarigld@yicinin 24 saati icinde Troponin T
konsantrasyonlarinda bariz bir yukselme gdosterirler ve 4. gunlerdeki pik
deserlerinin orani genellikle 1.0 ng/ml den daha biyik Buna kagilik gecikmi

veya non-reperfiize miyokard infarktisli hastaldrd@ran daha azdir.

1 Haziran 1994 ile Mart 1996 arasinda Alman Hambugiversite
Hastanesinde tum yardaki calgmaya uygun hastalarin akut anterior prekardiyal,
veya sol tarafli 12 saat veya daha az sireli belinggvma veya ggiis filimlerinde
calismalarda. Analitik tekniklerle serum kardiyak TroponT O6lcimi yapilarak
sonuclar enzim imnuno assay ile (es 300 boehringarnheim) tayinin alt limiti her
mililitre 0,02 ng ve ayirt edici der olarak her mililitre icin 0,1 ng kullaniigh
belirtiimektedir. Varyasyonun aralik dlcim kat say0,35 ng'de her mililitre igin
%9,7 ve 5,55 ng de her mililitre igin %7,4 olarakundusu bildirilmistir (Tucker et al
1994).

Yine tim orneklerde kreatinin kinaz MB Konsantrasycher bir mililitrede
sinir tayini 0,4 ng ve s&kk degeri her mililitre i¢in.4,7 ng stratus Il.otoanalizbile
tayin edildgi belirtiimektedir. Varyasyonun aralik 6lcimu katyssi her bir mililitrede
6.ng.da % 12.5 ve 35ng.da mililitrede % 6.3 oldvakundgu bildirilmistir.

Toplam kreatinin kinaz aktivitesi acil servis labtuvari odasinda Hitachi 717
colorimeter cihazi ile erkeklerde mililitrede 80itiénve kadinlarda 70 Unitesik
sunulan hastalarin acil serviseWarusunu takip eden 24 saat icerisinde kratinimkin
Olcimlerine dayali 47 hastali (%6) Finakhis akut miyokard infarktiist olgu

belirtilmistir.

Akut miyokart infaktlisi olan 47 hasta arasinda 2¢tdda hasteneye ilk vga
Troponin T (%51) pozitif ve 4 saat sonra 44 has{@e@4)Pozitif oldgu belirtilmistir.
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Bu hastalarin 25’inde (%53)ilk vata ve 4 saat sonra 43 hasatada (%91) Kreatinin
kinaz MB pozitif olarak bulundgu bildirilmistir.

Kardiyak Troponin T ‘nin etkinfii konusunda yapilan ger calsmalardan
biride Johannes ve arkagirinin (1991) akut miyokard infarktisiskesi konmuy 72
hasta Uzerinde yaptiklari bir amamada, Serum Kardiyak Troponin T dizeylerinin

sensitivitesine %100 ve sipesifitesini % 96 olapakunduklar bildirilmitir.

Adi gecen cadmada incelendikleri 100 gbkli kiside kardiyak Troponin T
duzeylerinin interkuartil argtini 0,16 ile 0.3 mikrogr /It medyan geri 0,2 mikrog/It
olarak tesbit ettikleri belirtilngitir. AMI geciren hastalarda ise interkuartil agal9.6-
22.7 mikrogramn/It ve medyani ise 15.3 mikrogrlrak bulduklarini belirtmgier ve
sensitiviteyi %100, spesifiteyi %96 olarak teshitkéerini bildirmislerdir.

Katus ve arkaddarinin (1991) ( yaptiklari der bir aratirma da 87 AMI
hastasinin serum Kardiyak Troponin T Duzeyleri CIB-Maktiviteleri ile
karsilastiriilmis ve her iki testin diyagnostik derleri su sekilde bulduklari

belirtilmistir.

Kardiyak Troponin T’ nin Spesifitesii = % 98
Sensitivitesi = % 100
CK-MB izomerinin Spesifitesii =% 98

Sensitivitesi =% 84

Hamm ve arkaddarinin1997 yilindaki yaptiklari camasinda; acil serviste
yatak bal bakilan kardiyak Troponin T'nin kordiyak olanlam gucli bgimsiz
gOsterisi oldgu ve akut kroner sendromlarda miyokard hasarinirleelede hayli

hassas oldtunun goéruldgunu belirtmglerdir.

Apple ve arkadgdari 1997 yilindaki argirmalarinda ise miyokardial iskemik
hasari olan hastalardgzdr subgrup C Troponin | in %100, CK-MB %81.8 seuneite
sahip oldgunu tespit ettiklerini belirtrglerdir. Boylece kardiak Troponin I in CK’'nin
hafif arttigl hastalarda miyokard hasarin tespit edilmesindeMB<den daha duyarh

oldugunu gosterdikleri bildirilmgtir.
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Luscher et al. (1997) camasinda stabil olmayan anjina pektorisli hastaldarda
risk dezerlendiriimesinde Troponi, Troponin T ve Troponin 1 parametrelerinin her
ikisinin ayni old@gunu ortaya cikardi. Ancak 97 verici icerisinde kgadi hasar
bulunmayan iki hastada Troponin T sonucu pozitiubdu. Bu nedenle Troponin T

testini spesifitesinin yuksek oldunu digunddler.

Hamm et al'ln 1998 de yagt calsmasinda CK-MB nin sinir cizgizi
deserlerinde olan hastalarda hastanirgetendiriimesinde cardiak Troponin T nin
belirliginin yararl olacg! belirtiimektedir. Balangigtaki cTnT'nin tespiti tghis kalan
tedaviyide hizlandirgh belirtiimektedir. Bu bilgiler giginda anormal cTnT deri
olan hastalar yiksek riskli hastalar olarak tanndig ve bu hastalara gon medikal

terapiler ve Coronary interventionlar yaraglsaligi bildirilmistir (Hamm et al.,1998).

Zarich ve arkadgari 2001-2002 yillari arasinda yaptiklari gadalarda klinik
tarihi ECG tek bgina miyokardial infarkttisin ghisi icin yeterli olmadil miyokardial
sipesi olan hastalarin sadece %57 sindglabgicda g@us a&risinin oldgu

belirtiimektedir.

Dengesiz ggus arisi ve MI tehisi konan hastalarin yarisindan daha azinda
teshissel ECG dgsimlerinin goruldigl, aksine miyokardial iskemia olmaksizin
bunlarin sadece %37 sindeslaagicta normal ECG gordukleri belirtiimektedir. Am
baslangicta CK-MB ile kagilastirildiginda belirti, stresinde analiz edilen tek bir
kardiak Troponin T'nin daha Ustun duyarhlik veidgik te shisel verimlilik gosterdii
belirtiimektedir. Kiacuk cabma orneklerinde sonuclarl yiksek veya alcak oranda
gogus arisi olanlarda kardiak belirleyicileri olarak tutaoldugu bildiriimektedir
(Antman et al, 1996).
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Materyal

Calisma grubu olarak Mart 2002 igubat 2003 tarihleri arasinda SSK Afyon
Hastanesi Acil ve Kardiyoloji poliklirgine g&us arisi sikayetiyle bavurarak Akut
Miyokard Infarktiist (AMI) tanisi konan ve Kardiygilservisine yatan 28 erkek ve 5

kadin olmak tzere 33 hasta aligtmi

Calsmaya dahil edilen tim vakaalarda Klinik olarak ANbdulgularinin
bulunmasi EKG bulgularinin  AMI modelini goéstermege CK-MB enziminin
yukselmesi AMI'ntn tghisi icin kriter olarak alinmgtir.Ginimuzde AMI'nin erken
tanisinda bu enzimlerden daha cabuk yukselme g@bst&roponin T duzeyleri

incelenmigtir.

Calisma grubu olarak secilenskerin 3’ guinde 2 paket, 18'i glinde 1 paket,
4’0 haftada 1 paket, 5'i haftada 100 cc.alkol vde3haftada 150 cc. Alkol kullanma
aliskanlhgina sahip idi. Bu gurubdaki hastalarin 14'G aildsirkardiovaskuiler hastalik

bulundigu tespit edilmgtir.

Calisma gurubundaki hastalaringyartalamasi 52 olarak bulundu. Hastalarin
on kol venalarindan rutin laboratuvar tetkiklerumgyun olarak bgvuru aninda, 2, 4,
12 ve 24. saatlerde 5 cc. lik vakutainer tipleBec2, kan érnekleri alinarak serumlari
ayrildiktan hemen sonra CK-MB enzim duzeylerine ilmaigtir. Ayrica alinan bu
kandan bir kismi da (2,5 cc.si) heparinli tiplemndrak Total kandan Troponin T

duzeyleri incelenmtir. Sonuclar Tablo 3.1 de gosteriktir.
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No 8 p 111 12 13 4 (15 |16 |17 |18 | 19
Cinsi|E| E| E| E| K| E| E| E|] E| E|l] H H H K H B E E K
Yas | 47| 40| 38| 53 61 41 48 55 ¢ 46 b7 [52 |63 |58 |43 | 49| B3| 58
Y.ort 52

No 20| 21| 22| 23 24 25 26 27 28 29 BO (31 (32 |33

Cinsi| E| E| E| E| E| E| K| E| E| K E FE H H

Yas | 52| 48| 56| 59 54 63 583 39 € 48 B7 |40 |58 |49

Y.ort 52

Kontrol gurubu olarak segilenlerin 6's1 erkek, &adin. Kontrol gurubunda

yer alan 5 ki ginde 1, paket, 3 §ihaftada 2 paket sigara ve iksiden haftada 100

cc. alkol kullanma akanlgina sahip idi. Bu gurupta yer alan 3sikde ailevi

kardiovaskiler hastalik bulungu tespit edilmgtir. Bunlarin yalari Tablo 3.2 de

belirtilmistir.

Tablo 3.2 Kontrol gurubu yéari

No 3|1 4| 5| 6| 7 1
Cinsi. | E K| E K| E|] K E
Yas 43 | 52| 38| 41 54 46 5Y 0 59
Y.Ort 48

Bu gurubun ya ortalamasi 48 idi. Kontrol gurubundaki tim incetden 12-24

saat aclktan sonra cghamiza dahil edilen &iierin 6n kol venalarindan rutin

laboratuvar tetkiklerine uygun olarak 5 cc lik vékiner tuplere (2.5 cc.) kan érnekleri

alinarak serumlara ayrildiktan hemen sonra CK-MBiranduzeylerine bakilngtir.

Ayrica alinan bu kandan bir kismida (2.5 cc.si)dngyi tiplere konularak Troponin T

duzeyleri incelenmtir.
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3.2 Kullanilan Alet ve Malzemeler

Bu calsmada kardiyak Troponin T dizeyinin belirlenmeshi¢ilman Roche
firmasinin kardiyak reader isimli okuyucu cihazill&ailmistir. Cihazin cakma
pirensibi cihazinsik kaynai 24 green (ygl) LED (light emitting diodes) vesik 555
nm.dalga boyunda 6lcim yapabilir. Cihaz CCD (Chatgeipled devise) Kameraya
sahiptir. Kameradan algh gorintiyt dgerlendiren mikrocomputer (Cip)'e iletir.
Burada dgerlendirilen ilgi bir LDD goéruntt boliuminde okun(iRoche Diagnostik,
1999).

Bu calsmada Kardiyak Troponin T dizeyinin belirlenmesnikadiyak reader
aletiyle birlikte yine Boehringer Mannheim GmbH tilderberg Universitesinden
Katus ve arkadgarinin (1991)4 birligi ile gelistirilen ve bir kutu icerisinde 20 testlik
ve her biri bir adet folyo igcinde nem tutucu ilerdleer kardiyak test kasetleri

kullaniimistir.

Ayrica pihtilgmayi engelleyici olarak heparin iceren ve serumatmak icin
duzenlenmy 5 cc.lik vakutainer tipler ile otomatik mikropipetve bunlar icin gerekli

olan disposable pipet uclari kullanikmr.

Ayrica CK-MB enzim seviyesinin tayini icinde Finldiya Kone Firmasinin
Delta Kone 4.3 modeli rutin testler igin disposaliévet kullanan, Kolorimetrik
turbidimetrik, dlcim pirensipleri olan, kinetikwo-point-end—point 6lgiim moduna
sahip, Linear, non-linear ve biasis calibrasyoretipbulunan. 340 ila 700 nm
araliklarinda ve 37 ¢ de(+0.2 c¢) 6lcim yapabildtrefere sahip ve birsik Uretici
halojen lambasi olan, 98 cm uzugluda, 65 cm boyunda 55 cm ggigiinde 128 kg
agirhginda, 3.5 mikro disk suruculd, gunlik gahay! kaydeden hafizali ve saatte 240
test kapasiteli otoanalizér cihazi ile Alman Biocbrmasinin Urind olan bir kutu

icinde her biri 5x20 ml.

Imidazole, PH 6.7 100 mmol/l
Glucose 20 mmol/l
Mg-Acetate 10 mmol/l R1 solusyonu ile

ADP 5 mmol/l
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AMP 5 mmol/l
Diadenosine P-5-p 10 mol/l
NADP 2  mmol/l
Creatinin phasphate 30 mmol/l
Hexokinase (hk) 2500 mmol/l
G-6-PDH 1500 mmol /I
N- Acetyleysteine 20 mmol/l

Antibody to CK-M. inhibisyon 2000 u/l kadar CK-MR2 splisyonu kinetik
CK-MB test kiti kullaniimgtir. (Sitein, 36/572 1985; Wulrburg et .al., 19B%asz et
al., 1976).

3.3 Metod

3.1 Troponin T Tayini

Bu calsmada Troponin T, Sandivi¢ prensibine dayanan Ratimeuno assay
mekanizmasina gore kardiak reader cihazinda tagildie Testin prensibi sandivi¢

prensibine dayanir. Bu yontemde iki inkubasyon tegavardir.

Birinci inkubasyon basanienda 150 ul serum biotinlennyi monoklonal
Troponin T'ye spesifik antikor ve rutenyum komplelle belirlenmis monoklonal
Troponin T'ye spesifik bir antikor ile sandivi¢ kqbeksi olgturmak Uzere reaksiyona
girer. ikinci inkubasyon basammda ise Streptavidin ile kaplh mikropartikullerin
ilavesinden sonra, komleks biotin ve streptavidiatkilesmesi vasitasiyla solit faza
baglanir. Reaksiyon kagimi mikropartikullerin manyetik olarak elektrot yégne
tutundigu olgiim hicresine emilir. Daha sonraglaamayan maddeler pro hicre ile
cikarihr. Elektroda voltaj uygulanmasi neticesindie bir fotomultiplier kamera ile
Olcilen kemilenesans emisyonu soiu Sonu¢ bir kalbrasyonggsi ile tespit edilir
(Ibrahim 1999).

Oniki dakika sonra sonuclar ekranda okunup sonuCktlo 3.3 deki gibi
deserlendirilir (Roche Diagnosis, 1999). Troponin T ek&nizmasiSekil 3.1
gOsterilmitir.
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Sekil 3.1 Troponin T Mekanizmasi (Roche Diagnos2i0?2)

Tablo 3.3 Sonuclarin gerlendiriimesi

Troponin T| Test Klinik yorumu
seviyesi sonucu
0,05 ng/mg Negatif| Semptomlarinsl@gicindan sonra 10-12 saat icif

taze kan orng ile
Test tekrarlanmali

0,05 -0,1 ng/ml| Dduk Kardiyak Troponin T konsatrasyonundaki gdgklik

seviye |devam edebilir testi bir saat

Sonra taze kan orgeile tekrarlanmal

0,1-2ng/ml Pozitif Miyokardial hasarin v@rhi gosterir.

2ng/ ml Pozitif | Yaygin miyokard hasarini gosterir

1de

Ayrica otomatik okuyucu cihazinin olmgdmanuel cablma sisteminde de

sonug elde edilebilir§éyleki Folyo icerisindeki kardiyak test kaseti agibir ylzeye

yerlestirilir.

Otomatik pipet kullanilarak 150 ml hepalinkan kasetin numune

bosluguna konulur ve test sonucu 12 dakika beklenereakbi@gesinde bir veya daha

fazla bandin var@i ile birlikte kontrol (CON) bélgesinde pempemsi mrenklenme

olmasi pozitif bir sonucu goésterir. Sonuclar kohtbandinin gériniminde sonra

ortaya cikabilir ve daha zayif pozitif 6rneklerd@ha solgun (belirsiz) olabilir ancak
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¢cok guclu pozitif olan orneklerdeki kontrol banttedan daha erken ve daha koyu
renkte gorundikleri igcin c¢ok gucli pozitif test sgtari 5 dakika iginde

gorunduklerinden pozitif olarak derlendirilir (Ham et al., 1997).

3.3.2 Ck-Mb Seviyesinin Olglimii

Hasta ve kontrol ve kontrol grubundaki galamiza katilan kilerin 6n kol
venalarindan rutin laboratuvar tetkiklerine uygufrarak alinan kan 5 cc. lik
vakutainer tuplere konarak serum elde edildi. CRB-Mnzim seviyesinin tayini
Biocon firmasi tarafindan hazirlanan gala kiti icerisindeki R1 solisyonundan 5
cc. alindl. R2 solusyonundan Uzerine 1 cc. akansim elde edilerek Delta Kone

4.3 otoanalizoér'iin otomasyon sisteminde yapildi.

Burada,CK-MM ve CK-MB izoenzimlerinin M subinitebir anti M antikoru
tarafindan inhibe edilmektedir. Geriye kalan B @&uitesinin aktivitesi ki bu CK-MB
izoenziminin total aktivitesinin yarisidir. KreatiKinaz NAC aktive (N-acetyl

cysteine) metodu ile tayin edilmektedir. Buradadaksiyonlar gagida gosterilmtir:

CK
KREATIN FOSFAT+ADP <—— KREATN+ATP
-
HK
GLUKOZ+ATP — GLUKOZ-6-FOSFAT+ADP
G6P-DH

GLUKOZ-6-FOSFAT+NADP <—— GLUKONAT-6-FOSFAT+NABH+H"

NADPH’a bagl absorbans agh 340 nm’'de serumda bulunan Kreatin Kinaz
izoenzimlerinin B subinitesinin aktivitesini gostexktedir. Bu dgerin iki kati CK-
MB izoenziminin serum aktivitesi olarak kabul edéktedir. 37 C’lik cakma
sartlarinda, serum CK-MB aktivitesinin, @&l insanlarda 25 U/L’ nin altinda
oldugu Ongorilmektedir.ibrahim 1999; Biocon, 1985; Szasz, et al., 1976; Wiy
et al., 1976).
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3.3.3 Biyoistatik Yontemler

Kontrol grubu enzim deerleri ile Troponin T dgerleri ve Hasta grubu
baslangic, 2.,4., 12. ve 24. saat enzingelteri ile Troponin T dgerlerine ait medyan
deserlerinin kasilastirimasinda Mann- Whitney U Testi  kullaniism.

Bu testin formili (Génen, 1985):

U = SRank(x) —@ :1+2+3+5_?

nl: Kontrol grubu denek sayisi

Xi: Sira sayisi

Hasta grubu b#angic, 2., 4., 12. ve 24. saat enzim ve Tropohin

deserlerinin kasilastiriimasi icin Vilcoxon garetli sira testi kullaniingtir.

Bu testin formiliu (Génen, 1985):

k: (+) isaretlerin sayisi
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4. BULGULAR VE TARTI SMA

Bu calsmada SSK. Asyton Hastanesi Acil ve Kardiyloji Pdligne G@us
agrisi sikayetiyle bavuran ve akut miyokart infarktiisii (AMI) tanisi kean&a3 hastanin
CK- MB izoenziminin serum ile Troponin T gerleri diizeyleri Tablo 4.1 ve 4.2 de
gosterilmitir. Ayni parametreler kontrol gurubu olarak elenah 10 sglikli kislinin
oniki saatlik acliktan sonra alinan kan ornekleeirte Glculdu ve derler Tablo 4.3
gOsterilmektedir.

Hasta gurubunda CK- MB duzeyleri u/l cinsinden akmizere bgangic
77.030 _+74.837 (medyan 53) 2. saatte 113.06004.216 (medyan 77) 4. saatte
173,120+126,685 (medyan 141) 12. saatte, 221,4507+319 (medyan 194) ve 24.
saatte 133,1450109,392 ( medyan 113) bulundu.

Hasta gurubunda troponin T duzeylerini incetgdizde ng/ml cinsinden
olmak Uzere bgangicta 0,377_+0,456 (medyan 0.201) 2. saatte 0.6370.617
(medyan 0,404) 4. saatte 1.28204953 (medyan 0.909) 12. saatte 2,213.184
(medyan 2,186) 24. saatte 2,116){932 (medyan 2.120) bulundu.

Kontrol gurubunda ki enzim duzeyleri ise yine cifisinden olmak tGzere CK-
MB 14.080 _+6.125 (medyan 14) olarak bulundu kontrol gurublidaoponin T
duzeyleri 0,070 0,044 (medyan 0,645) olarak bulundu.

Taniyr dgrulamak bakimindan CK- MB ve Troponin T Medyangelderi
kontrol gurubunun medyan gerleri ile Mann Whitney U testi kullanilarak
karsilastiriimistir (Tablo 4.4) CK-MB nin ve Troponin T’ nin Bangi¢c 2. saat, 4.
saat,12 saat ve 24 saagedderi kontrol gurbuna gore taniy! gmlamak bakimindan
istatistiki olarak anlamli sonuglar vergtir.

Hasta gurubunda CK-MB ve Troponin Tggeleri bgalngic 2. saat, 4. saat, 12.
saat ve 24 saat medyan gdderindeki dgisim oranlari birbirlerine Wilcoxon
eslendirillmis sira testi uygulanarak kalastiriimistir.
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CK- MB balangigc- 2. saaat arasindaki gdgm orani istatistiki olarak
anlamhdir ( P= 0,002) fakat D geri balangic- 4 saat ve blangic- 12 saatlerdeki
deserlerin dgisim oranlarindan diiiktar (her iki yonli P= 0,000).

Baslangig-24 arasindaki @sim yine istatistiki olarak anlamlidir (P= 0,002)
2.-4 saat ve 2-12 saatler arasindaldedierin degisim oranlarindan diiiktir. Her iki
yonli P= 0,000 2.-24 saat arasindaki fark ist&tigtiarak anlamhdir. (iki yonlu P=
0.128). 4-12 saat arasinkai fark anlamli (iki yoRH 0,002) iken 4-24 saat arsindaki
ili ski anlamsizdir. (iki yonli P= 0,038 ) 12-24 saatsandaki dgisim istatistiki olarak
anlamhdir. 2 yénlt P= 0,000) (Tablo 4.5).

Troponin T nin bglangi¢- 2.saat B&angic- 4. saat Bangig- 24. saat
baslangic- 4. saat, 2-4 saat 2-12 saat 2-24 saat ghaerdeki d@simleri istatistiki
olarak kuvvetle anlamlidir. (hepsinde iki yonli P©00) 4-24 saat, ve 12-24 satler
arsindaki dgisimi ise istatistiksel olarak anlamlidir (iki yonRE= 0.002, 0.574) (Tablo
4.6).

CK-MB ve Troponin T pik dgerlerine ulatigi zaman medyan derlerine gére

grafik halinde gosterilngtir (Sekil 4,1).

CK-MB pik degerlerine 12. saatte waistir. Troponin T 12. saatte en yiksek
seviyededir ve tim calna oOrneklerinde seviye gittikce arghr. Baslangictaki
duruma gore 2,4 ve 12. saatler arasindaki yiukdetmstatistiki olarak anlamhdir.
(Hepsinde iki yonli P= 000 iken 12 . ve 24 saatlexsindaki ar§iistatistiki olarak
anlamsizdir P= 0,574) (Tablo 4.7).



Tablo 4.1 Hasta Grubunun CK-MB Diizeyleri

HASTA |CK-MB | CK-MB CK-MB CK-MB CK-MB
0.saat U/l 2. saat U/ 4. saat U/L{ 12. saat U/lj 24. saat U/L|

1. 28 43 138 221 99
2. 33 58 107 173 26
3. 203 452 581 226 97
4. 170 333 434 364 584
5. 46 94 152 179 119
6. 26 17 189 161 70
7. 53 197 329 379 281
8. 62 85 150 298 231
9. 183 181 200 180 139
10. 57 198 323 366 291
11. 64 62 53 37 26
12. 58 98 169 124 113
13. 31 26 48 194 16
14. 397 316 333 274 118
15. 95 136 229 305 121
16. 49 97 141 132 80
17. 25 19 149 349 202
18. 66 123 169 197 86
19. 50 47 66 167 147
20. 43 52 37 39 29
21. 57 45 101 169 121
22. 44 69 113 536 213
23. 57 43 96 171 131
24. 221 242 416 487 246
25. 28 30 44 119 102
26. 91 77 122 191 133
27. 40 76 126 223 109
28. 25 18 34 160 202
29. 53 151 197 311 108
30. 44 77 101 63 30
31. 120 156 186 202 73
32. 35 68 94 79 30
33. 88 45 86 232 131

33



Tablo 4.2 Hasta Grubunun Troponin T dederi

HASTA | TnT 0. saal TnT 2. saal TnT 4. saal TnT 12. saat TnT 24. saat
ng/ml ng/ml ng/ml ng/ml ng/ml
1. 0,031 0160 1,590 3,390 2,760
2. 0,021 0,126 0,207 0,836 2,120
3. 0,426 0,960 2,470 3,130 2,920
4. 1,120 1,972 2,540 1,610 1,100
5. 0,172 0,175 0,250 0,546 1,389
6. 0,267 0,558 1,386 2,186 2,218
7. 0,019 0,039 0,969 2,167 2,860
8. 0,201 1,296 2,066 3,220 4,131
9. 1,280 1,900 2,910 3,410 2,036
10. 0,056 0,051 0,230 0,039 1,490
11. 0,066 0,110 1,176 3,130 3,740
12. 0,361 1,121 1,410 0,907 0,727
13. 0,113 0,172 0,669 1,680 2,080
14. 0,546 1,580 2,520 1,486 0,961
15. 0,068 0,481 0,562 0,870 0,526
16. 1,028 1,498 2,826 3,420 2,280
17. 0,035 0,154 1,055 3,260 2,390
18. 1,231 1,658 0,203 3,755 2,410
19. 0,096 0,301 0,304 0,412 0,393
20. 0,028 0,176 0,821 2,486 2,087
21. 0,086 0,136 0,506 1,561 2,158
22. 0,019 0,067 0,990 3,240 2,198
23. 1,782 1,134 1,998 1,362 0,820
24. 0,296 0,404 0,858 2,158 3,378
25. 0,073 0,186 0,357 0,842 2,480
26. 0,346 0,336 0,510 3,790 3,998
27. 0,370 1,150 1,310 1,212 1,550
28. 0,022 0,432 0,867 3,410 2,976
29. 0,563 0,603 3,740 3,997 2,366
30. 0,116 0,064 0,641 2,220 2,090
31. 0,077 0,099 0,178 0,696 1,310
32. 0,283 0,444 1,923 3,220 1,996
33. 1,046 1,498 2,270 3,846 2,016
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Tablo 4.3 Kontrol Grubunun CK-MB ve Troponin T g&leri

Kontrol no | CK-MB U/L | TnT ng/ml
1 12 0,086
2 22 0,134
3 17 0,048
4 24 0,146
5 13 0,086
6 8 0,035
7 10 0,081
8 21 0,046
9 6 0,013
10 15 0,028
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Tablo 4.4 Hasta ve Kontrol Grubunu CK-MB, TnT Oatala Standart Sapma

Medyan, minimum ve maksimum gkleri

Ortalama + ss medyan minimum maksimum
Kontrol | 14.080 + 6.125 14 6 24
0.Saat 77.030 = 74.837 53 25 397
CK-MB |2.Saat 113.060 + 101.216 77 17 452
4.Saat 173.120 £ 126.685 141 34 581
12.Saat 221.450 £117.319 194 37 536
24.Saat 113.450 +£109.392 113 16 584
Kontrol | 0.070 £ 0.044 0.645 0,013 0,146
0.Saat 0.377 £0.456 0.201 0,019 1,782
2.Saat 0.637 £0.617 0.404 0,039 1,972
TnT 4.Saat 1.282 + 0.953 0.990| 0,178 3,740
12.Saat 2.215+1.184 2.186 0,039 3,997
24.Saat 2.1166.932 2.120 0,393 4,131
SS=Standart sapma Kontrol Grubu n=10, Hasta Gre3@ n
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Tablo 4.5 Kontrol dgerleri ile hata dgerlerinin taniyr dgrulamak bakimindan gili
saatlerdeki karlastirmalari (Mann-Whitney-U testi)

U z P (iki yonlu)
0.Saat —K 0.000 -4.745 P=0,000
2.Saat-K 9.500 -4.471 P=0,000

CK-MB 4.Saat-K 0.000 -4.744 P=0,000
12.Saat-K 0.000 -4.743 P=0,000
24 Saat-K 4.000 -4.629 P=0,000
0.Saat 89.000 -2.185 P=0,028
2.Saat 29.000 -3.910 P=0,000

™nT 4.Saat 0.000 -4.744 P=0,000
12.Saat 7.000 -4.543 P=0,000
24.Saat 0.000 -4.744 P=0,000
K=Kontrol

Tablo 4.6 Hasta CK-Mb gerlerinin cegitli saatlerde dgisimlerinin kagilastirilmasi
(Wilcoxon slendirilmis sira testi)

SAATLER Z P (iki yonli)
0-2 Saat -3, P=0,002
0-4 Saat -4,101 P=0,000
0-12 Saat -4,655 P=0,000
0-24 Saat -3,154 P=0,002

CK-MB 2-4 Saat -4,941 P=0,000
2-12 Saat -4,083 P=0,000
2-24 Saat -1,524 P=0,128
4-12 Saat -3,47 P=0,002
4-24 Saat 2,73 P=0,038
12-24 Saat -4,315 P=0,000




Tablo 4.7 Hasta Troponin T gerlerinin ¢aitli saatlerde d@simlerinin

karsilastiriimasi (Wilcoxon glendirilmis sira testi)

SAATLER Z P (iki yonli)
0-2 Saat -4,029 P=0,000
0-4 Saat -4,655 P=0,000
0-12 Saat -4,923 P=0,000
0-24 Saat -4,869 P=0,000
Troponin T 2-4 Saat -4,476 P=0,000
2-12 Saat -4,726 P=0,000
2-24 Saat -4,512 P=0,000
4-12 Saat -3,940 P=0,000
4-24 Saat -3,082 P=0,002
12-24 Saat -0,562 P=0,574
250
200
150
100
50
0
0 .Saat 4 Saat 24 Saat

Sekil 4.1 Kontrol ve hasta grubunun CK-MB enzim dylee
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3,0
2,51
2,01
1,5
1,01
0,51
0,01

0.Saat 2 .Saat 4 .Saat 12 .Saat 24.Saat

Sekil 4.2 Kontrol ve hasta grubunun Troponin T elferi

Donelli ve arkadgari (1993) tani koyma agisindan cabukluk elde neels
bakimindan en guvenilir parametre olarak sunulaopdmin T'nin, yatan hastada
Olcllebilen kalitatif olarak 6lculdtui zaman, kalitatif Troponin T'nin duyarlg ve
spesifitesine guvenilebilegevurgulanmaktadir. Yapilan bu ¢ghada TnT o6lgulirken
kantitatif yontem kullanilngtir. Kantitatif olarak olguldgti zaman duyarlgn ve
spesifikligi cok yiksektir.ilk dort 6rnekte kaydedilen yiikselme istatikli olagnlamli
iken 12. saaten 24 saate kadar olan ylkselmekistatarak anlamh dgildir (Ravel,
1995; Remppis, 1989).

TnT pik degerine ulatiktan sonra plato cizen ve 10 gun icerisinde sefer
deserine dondgu bildirilmistir (Remppis, 1989). Bu camada TnT'nin cizgisi

literatrle uyumludur.

Hastalar hastaneye gvairduktan sonra alinan tim kan orneklerinde CK-MB
kontrol deerlerine gore anlamli olarak yuksek bulugdubildirilmistir. Ardisik
Olcimlerde CK-MB pik dgerine 12. saatte wmis ve 24. saate kadar anlamli
derecede difitigt belirtilmistir (Lee, 1986; Adams, 1993).

Bu calsmada tim kan 6rneklerinde CK-MB kontrolggelerine gére anlamli
olarak yuksek bulunnytur. Ardisik olcimlerde CK-MB pik dgerine 12. saatte

ulasmis ve 24. saate kadar anlamli derecedgigili gorulmigtar.
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Remppis (1989) ve Ravel (1995) galalarinda CK-MB normal sinirlarini ilk
3-6 saat icinde gedii bildirilmistir (ortalama 4 saat). Bu csinada ise CK-MB
duzeyleri hastalar hastahaneyesveidugu andan itibaren kontrol derlerine gore
tanly1 desteklemek bakimindan anlamh derecede ekiiks (Bltin orneklerde
p=0.000, Tablo 4.5).

Ibrahim (1999) c¢ajmasinda CK-Mb dizeyleri hastalar hastahaneye
basvurdugu andan itibaren kontrol derlerine goére taniyr desteklemek bakimindan
anlaml derecede yiksek ofglu bildirilmistir. Bu ¢alsmaya uyumlu olarak CK-MB
duzeyleri 12. saatte pik seviyesinesotas ve 12. saatten sonra ghieye balamistir
(Sekil 4.1). 12. saatten 24. saate kadar CK-MB digg@yh disme orani istatistiki

olarak anlamhidir (Tablo 4.6).

Dhoot (1979); Schreien (1990); Mac Geoch (1991)n ‘nyaptiklari
calismalarinda Troponin T miyokarda 6zgudir. Bu 6zellona cok yiksek bir
spesifite  kazandirdini belirtmglerdir. Troponin T miyokard hasarindan sonra
referans dgerini 3 saat icinde smaya baladigl, bu yuksekigi 7-10 gin boyunca
bdylelikle infarktstin subakut donemlerinde de teonulabilmesine katki g&digini
belirtmiglerdir. Bu calsmada ise ilk alinan kan orgieden itibaren tim 6rneklerde
troponin T dizeyinin yukseldi kontrol grubuna gore ileri derecede anlamli
bulunmutur. 12. ve 24. saatler arasindaki surelergmndiaki donemlerde bu yiukselme
istatistiksel olarak anlamli iken (iki yonli p= 0@ (Tablo 4.7) ve Jekil 4.2). Bu
donemdeki yikselme istatistiksel olarak anlamsiatmustur (p=0.574) (Tablo 4.7).

Gunumuzde akut miyokard infaktlsin erkeghtgnin yaninda kroner kalp
hastaliklarinin daha az hasarla atlatimasinda bnerasafeler alinabilmektedir.
Litaratiirde tani koymak acisindan ginimuizde en mglivparametre olarak sunulan
Troponin T cakmamizda da tim kan 6rneklerinide kontrol gurubuiee ganlamli
derecede yuksek bulungtur. Alinan kan orneklerinde Troponin T surekli ralla
yukselme gilimi gostermitir. Yine calsmamizda hastalar hastaneyesvhaiduktan
sonra, alinan tum kan orneklerinde de CK-MB kdrdegerlerine gore ileri derecede,
anlamh olarak yuksek bulunmgiwr. Ardisik 6lcimlerde CK-MB Pik dgerine 12.

saatte ulgmis ve 24.saate kadar, anlamli derecedgrdligtiir.
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Cok erken vakalari atlamamak igin CK-MB ol¢cimleninardsik olarak
yapilmasinin 6nemi vurgulanmaktadir. CK-MB 48 ggatde normale donegeicin
subakut infarktislerde gerlendirmeye alinmamasi gerekir. CK-MB oranlari wyg
vakalarda miyokarda 6zgu kabul edilir. AMI'lU vakatla CK-MB normal sinirlarini

ilk 3-6 saat icinde gecer

Cizgili kasin kontraksiyon surecini kalsiyum aragilile diizenleyen troponin
kompleksi t¢ tane alt tnite icerir . Bunlar Tropo, Troponin | ve Troponin T dir.
Bunlar iskelet kasinda vardir . fakat bunlari kgdla genler farkl oldgu icin amino
asit dizileri farkli olmaktadir .

Sonug olarak troponin T Miyokarda 6zgudir bu 6gelina cok yiksek bir
spesifite kazandirmaktadir. Troponin T miyokartdrasdan son referans gkxini ¢
saat icinde gmaya balayan ve bu sureklilik 7-10 gin surer. Boylece tkfasinin

subakut dénemlerinde de tani koyabilmemize katiasa
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5. SONUC

Calsmamizda ele alinan parametreler AMI tanisini isti&Bel veriler olarak
teyit etmektedir. CK-MB iskelet kasindada bulugduTroponin T sonugclart kadar
guvenilir degildir. TroponinT sadece kalp kasinda bulugduicin guvenilirligi
enyuksek parametredir. Bu amacla yakin getamgelitirilen troponin T hem bu
calismadan once yapilan cghalarda hemde kazanilan deneyim Troponin T nin daha
Onceki daha ¢ok zaman kaybettireghie yontemlerinden daha gl teshis sonuclari
vermesi ve akut gtis &rili hastalarda daha guvenli ve hizlghis kararina izin
vermesidir. Negatif test sonucu olan bir hastadesgk riskli akut kroner sendromu
olusumu muhtemeldir. Bu nedenle tek bir test sonucutipa#an hastalar hastaneye
kabul edilmeli ve bir cok vakada kroner anjiyogrddhil daha ileri ardirmalara tabi
tutulmalidir. Hastanin hastaneye yarda tek bir pozitif test klinik tdis olisumunda
yeterli degildir. Bu konuda bundan sonra yapilacaksarenalarin amaci daha fazla,
ornek alarak bulgularin guveniligini arttirmak, infaktistin Bdangicindan itibaren
belirli saatlerde numune alarak serum kardiak TnopoT'nin yuksels ve tepe
olusumuyla normalizasyon grafiklerini ¢cizmek kas sistdrastaliklarinida kapsayan

guruplar olgturarak testin 6zgulgiint aratirmak olmalidir.

Troponin testleri akut gtis &rili hastalarin klinik dgerlendirilmesinin yerini
alamaz. Ygami tehdit eden kardiak kokensdihastaliklarin dlanmasina ihtiyag
vardir. Bununla birlikte yeni #his cihazlari kendi Gstiin erken tahmirgederi ile acil

servislerde ve gtus ari Unitelerinde hazir bulundurulmahdir .
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