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Ozet

Akut koroner sendrom (ACS), hassas plagin ylizeyel erezyonu/riptiiri ile bu alanda gelisen trombusiin yol actigi
tablodur ve anginadan Q dalgali miyokard infarktlisiine (MI) kadar akut miyokard iskemi spekturumuna giren
sendromlari kapsar. ACS’larin ortak nedeni “trombus”olusumudur. Patogenezde; endotelin, intraselller adezyon
molekult (ICAM), nitrik oksid (NO), plazminojen aktivator inhibitéri (PAI), doku plazminojen aktivatori (t-PA),
trombomodiilin, vaskuler hiicre adezyon molekili (VCAM) rol alir.

Akut MI'da, koroner damarin tam tikanmasini ve gégis agrisini takip eden ilk 20. dk’dan sonra hiicresel diizeyde
geriye donlsumsiz degisiklikler meydana gelir. Klinik olarak, gégdus agrisini takip eden ilk 1-6. saatler arasi
hastanin hayata déndirulmesi agisindan ¢ok énemlidir, ancak hastaya etkin bir tibbi mudahalenin altin saati ise,
gogus agrisini takip eden ilk 1. saat olarak kabul edilir. ACS'u erkenden tanisini koyup gerekli miidahaleyi
yapmak igin gesitli yeni belirteglerin arastiriimalari yapilmis ama heniiz net bir sonuca varilamamistir. Bu
derlemede, yeni kardiyak belirtegler konusunda yayimlanan makaleler taranarak elde edilen veriler isiginda bu
konu 6zetlenmeye calisiimistir.

Anahtar Kelimeler: Akur Koroner Sendrom, Kardiyak Belirtegler.

Abstract

Acute coronary syndrome (ACS), is a situation because of superficial erosion / rupture of the precision
(vulnarabl) plaque and in this area caused by the developing thrombus. ACS has some syndromes which include
the angina to Q-wave Myocardial Infaction (MI) that they are evaluated in acute myocardial ischemia spectrum.
Common cause of ACS is 'Thrombus' formation. Endothelin, Intra-Cellular Adhesion Molecule (ICAM), Nitric
Oxide (NO), Plasminogen activator inhibitor (PAIl), Tissue Plasminogen Activator (tPA), thrombomodulin and
Vascular cell adhesion molecule (VCAM) takes the role in the pathogenesis of ACS.

During Acute MI, the complete blockage of the coronary arteries and chest pain after the following first 20 min
the irreversible changes occur at the cellular level. Clinically, after the chest pain following the first 1-6. between
the hours it is very important to keep alive the patients.

But the gold hour for the effective medical intervention is considered to be first 1 hours after the chest paint.
Some investigation of a variety new markers has been made to put the early diagnosis of ACS and make
necessary interventions; but has not yet reached a clear conclusion. The literature on the new cardiac markers
are made on and is intended to create awareness about the new markers. In this review, it has tried to
summarize this issue in the light of new data obtained from the published literature on cardiac markers.
Keywords: Acute Coronary Syndrome, And Cardiac Markers.

Giris 3) Hasar onlenebilirken / reversibl iken
saptanabilmeli

Belirteg: Normal biyolojik/patolojik siiregte ve  4) Uzun dénem yiiksek konsantrasyonda kalmali

tedaviye yamitta indikator olarak kullanilan  5) Prognozu belirleyebilmeli

biyolojik parametrelerdir. Belirtegler; hastalik  6) Maliyeti ucuz ve kisa siirede analiz

siirecini  belirleme, tan1 ve takipte, hastahiga edilebilmeli (1, 2).

yatkinligi belirlemekte ve spesifik tedavilerin

uygunlugunu belirlemede rol alirlar. INFLAMASYON BELIRTECLERIi

Aterosklerotik plak gelisimi, plagin anstabil

yapiya doniisiimil ve plagin riiptiirii ve trombotik

kompleksin  gelisimde rol alan patolojik

stireclerdir. En 6nemli inflamasyon belirtecleri:

C-Reaktif Protein (CRP), Interlokin 6 (IL-6),

Tiimdr Nekrozis Faktor alfa (TNF-a) dir.

Kardiyak belirtegler, miyokardiyal hasar
olustugunda sirkiillasyona salinan hiicresel
yapilarin protein komponentleridir. Bunlar, akut
kardiyak yetmezligin (KY) alevlenmesi, siipheli
ACS, gogiis agrisiyla gelen hastalarin  tani,
tedavi ve risk belirlenmesinde kullanilirlar
(Tablo 1). ACS i¢in ideal bir belirtecin tasimasi

gereken Szellikler: CRP: Serum/plazmada bulunan ve inflamatuar

stiregte diizeyi artan akut faz proteinidir (AFR).

1) Miyokarda spesifik olmali (Miyokart dis1 Akut/kronik inflamasyonda ve infeksiyonda
dokularda bulunmamali) diizeyi 100 kat artan sensitiv belirtectir. IL-6
2) Hasardan hemen sonra salinmali (sensitiv) aracilifiyla karacigerden salgilanir. 1990°larda
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yapilan genis katilimli ¢alismalar, artmis CRP
diizeylerinin kardiyak hasarlar1 bagimsiz olarak
gosterdigini ortaya koymustur (3). CRP’nin
etkiledigi patolojilerden bazilari;

1) Aterosklerotik plak gelisimine katilir: Endotel
hiicresinden (EC) NO salgilanmasini baskilar.
Adhezyon molekiillerinin  miktarin1  artirir,
monosit ve lenfositlerin plaga girisini artirr.
Makrofajlara dogal ve okside diisiik dansiteli
lipoproteinlerin (LDL ve ox-LDL) alinmasini
artiir ve kopiikk hiicre olusumunu saglar.
Vaskiiler diiz kas hiicresinde anjiotensin tipl
reseptorlerini artirir ve diiz kas migrasyonunu ve
proliferasyonunu artirir.

2) Koagulasyon sistemini ve trombiis olusumuna
etkiler:  Monositten doku faktori  (TF)
salgilanmasini artirir. EC’den PAI-1
salgilanmasini artirir. Hem koagulasyonu hem de
antifibrinolitik sistemi uyarir. Plak icindeki diiz
kas hiicreleri ve makrofajlardan CRP salgilandig1

ve boylece MI’dan sonra dolasimda artan
CRP’nin KC’den ziyade riiptire plaktan
salgilandigr; hatta sagliklilarda devamli yiiksek
seyreden CRP’nin aterdmatdz plak gelisimiyle
ilgili olabilecegi ileri siiriilmiistiir (4).

CRP diizeylerinin CVH riski agisindan
degerlendirmesinde: <1 mg/L CRP; diisiik risk;
1-3 mg/L CRP; orta risk ve >3 mg/L CRP;
yiiksek risk olark kabiil edilmistir (5).

Bu risk siniflandirmasia gore 10 yilik CVD
riski olan hastalar belirlenebilmektedir. Olgiilen
CRP diizeyleri klinik belirtileri teyid etmiyor ise,
mutlaka analiz tekrar edilmelidir. Ayrica diger
CRP artirict durumlar ekarte edilmeli.

CRP; klasik risk faktorlerinden bagimsiz risk
faktoridiir. Artan CRP miyokardiyal nekrozla
iliskili degildir. Ama Unstabil Angina (UA) ve
MTI’iilerde kotii prognoz igin prediktif degere
sahiptir (6, 7).

Tablo 1. ACS’de Kullanilan Belirteglerin Klinik Yararina Dayal Siniflandiriimasi

Inflamasyon ve Plak Iskemi

Destabilizasyonu

Erken Nekroz Orta/ge¢ Nekroz

C-Reaktif Protein (CRP)
Yiksek Duyarlikli C-Reaktif
Protein (hs-CRP)

iskemi Modifiye Albimin(iMA)
Glikojen Fosforilaz BB(GPBB)

Miyoglobin (Mb) CKMB
Kardiyak Troponin
T (cTnT)
Protein CKMB2 Kardiyak Troponin |
(cTnl)

Miyeloperoksidaz (MPO) Yag asidi Baglayici
(FABP)

Matriks Metalloproteinaz Fosfolipaz enzimleri (A-D)

(MMP)

sCD40L

A2
Pregnancy- associated
Plasma Protein A (PAPPA)
interlékin-6 (IL-6)

Lipoprotein asociated fosfolipaz

Inflamasyon belirtegleri, kardiyak hastaliklarda nonspesifiktir ancak kardiyak troponin | (cTnl) ve Brain Natriuretic Peptide
(BNP) ile kombine edildiginde acil serviste ACS tanisinda yararl teshissel bilgi saglar.

IL-6:  Sitokin, nonantibody protein ve
interseliiler mediatordiir. Aterosklerotik plakta
yogun miktarda sentez edilmektedir.
Proaterojeniktir: Endotel disfonksiyonu,
makrofajdan Major Vault Protein (MVP-1)
salgilanmasi, diiz kas hiicresinde proliferasyonu
indiikler.

Ik 48 saatte yiikselen IL-6 diizeyleri, artmis
hastane morbidite ve mortalitesiyle iliskilidir.
IL-6’nin prediktif giiciiniin yan1 sira, yiiksek IL-
6 diizeyine sahip hastalarin erken invazif
girisimden daha fazla fayda sagladig
gosterilmistir. IL-6 diizeyleri perkutandz girisim
sonrasi restenoz takibinde kullanilabilir (8).

Timér Nekrozis Faktor Alfa: Baglica
makrofajlarda iiretilir ve salmir. Immiin sistemde
birgok fonksiyonu vardir. Endotelyal hiicrelerini
uyarir, makrofajlar1 aktive eder ve serbest
oksijen radikallerinin tiretimini artirir. Adhezyon
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molekiillerinin  ekspresyonunu artirir.  Plaga
lokosit migrasyonunu saglar. Damar
permabilitesini artirir ve inflamatuar alana sivi,
lipit ve hiicrelerin gecisini artirir. Artan TNF-a
diizeylerinin, MI sonrasi stabil dénemde tekrar
eden  koroner olaylarla iliskili  oldugu
gosterilmistir. Artan TNF-o diizeylerinin, kronik
arter hastaligt (KAH) i¢in prediktif oldugu ve
KAH olmayan yasglilarda konjestif kalp
yetmezligi belirteci olabilecegi vurgulanmistir
(9, 10).

PLAK INSTABILITE BELIRTECLERI

1) Plak destabilizasyon belirtecleri:
Miyeloperoksidaz (MPO), Matriks
Metalloproteinazlar (MMP) ve Soluble adhezyon
molekiilleri (SICAM-1 ve sSVCAM -1).

MPO: Plak  makrofajlarinin  sitoplazmik
graniillerinde boldur. Fagositik materyallerin
par¢alanmasindan sorumludur. MPO tarafindan
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iiretilen hipoklorik asit; kollajen ve proteoglikan
yapilari pargalayip ekstraseliiler matrikse (ECM)
zarar verir. MMP’leri aktive eder. Aterosklerotik
plagin fibréz kapsiiline yakin kisimlarinda
bulunur ve kapsiiliin riiptiiriinde rol oynar.

Kardiyak troponin T (cTnT) ile beraber
kardiyak komplikasyonlarin %95’ni belirledigi,
ayrica CRP ve CD40L ile kombine edildiginde
risk belirlenme oraninin ciddi derecede arttig:
gosterilmistir.

Yapilan arastirmalar, MPO’nun 350 pg/L den
yiiksek serum degerlerinin, 6nemli 6l¢iide artmis
kardiyak atak riski ile iliskili oldugunu ortaya
koymustur (11).

Matriks Metalloproteinazlar: Ekstraseluler
Matrikse (ECM) ait protein ve proteoglikan
bilesiklerinin par¢alanmasini uyaran proteolitik
enzim ailesidir. Substrat 06zgiilliigiine bagh

siniflandirilirlar:

Kollejenazlar (MMP1,8,13), Gelatinazlar
(MMP 2,9), Stromelisinler (MMP 3, 10, 11)
Matrilisinler (MMPT), Metalloelastazlar
(MMP12), Membran tip metalloproteinazlar
(MT-MMP)

Aterom plakta baslica monosit/makrofaj ve
diiz kas hiicrelerinden salgilanir. MMP’larin
lokal aktivitesi, doku inhibitorleri (TIMP) ile
inhibe edilir. Yara iyilesmesi ve doku
rezorpsiyonunda ve  aterosklerotik  plagin
yeniden sekillenmesinde (remodeling) rol alir.
KAH olan hastalar iizerinde yapilan prospektif
calismalar, artmis MMP 9’un kardiyovaskiiler
oliimle iliskili oldugunu gostermistir (12-14).

Soluble adhezyon molekiilleri (SICAM-1 ve
SVCAM-1): Endotel hiicresinde (EC) artan
adhezyon molekiili ekspresyonu, dolagimdaki
inflamatuar hiicrelerin subintimaya
migrasyonunu saglar. EC’deki ICAM-1 ile
inflamatuar hiicredeki Lymphocyte Function-
Associated (LFA-1) ve EC’deki VCAM-1 ile
inflamatuar hiicredeki Very Late Activation
Antigen 1 (VLA-1) baglanr.

SICAM-1 diizeyi ile plak alanindaki makrofaj
sayist arasinda pozitif yonde bir iligski
bulunmustur. VCAM-1 diizeyi arasinda bu iligki
gosterilememistir. sVCAM-1’in
neovaskiilarizasyondaki etkileri Oonemle
vurgulanmigtir.  Neovaskiilarizasyon — normal
damarda meydana gelmez, ancak aterom plakta
meydana gelen bu yeni damarlanma
(neovaskiilarizasyon) ¢ok tipiktir (15).
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2) Plak Riiptiirii Belirtecleri: sCD40L ve
Pregnancy Associated Plasma Protein A (PAPP-
A)

CDA40L: Aktive T lenfositler, trombosit, bazofil,
mast hiicresi ve eozinofilde bulunur.

CD40 (reseptor): B hiicresi, makrofaj, EC ve
diiz kas hiicresinde bulunur. Ligand ve
reseptoriin etkilesimi immiin sistemde onemlidir.
Hiicre yiizeyinde eksprese olan CD40L
proteazlarca ayrilir ve sCD40L olarak dolagima
salinir.

sCD40L:  Dolasgimdaki  baslica  kaynagi
plateletlerdir. Aterosklerotik plaktaki Onemi
trombotik etki yapmasidir. sCD40L; adhezyon
molekiillerinin, monosit kemotaktik Protein-1

(MCP-1), sitokinlerin, biiyiime faktorlerinin
(GF) ve MMP’lerin ekspresyonunu ve
salgilanmasin1 ~ artirir  (16).  Artan  plazma

sCD40L seviyelerinin ACS’lularda uzun dénem
icin artan koroner komplikasyon riskiyle beraber
oldugu gosterilmistir. sCD40L’nin prognostik
belirleyiciligi, CRP ve Tn’lerden bagimsiz olup,
bu belirteglerle beraber degerlendirildiginde
prognostik degeri artis gosterir.

sCD40L nin, CRP’den daha iyi risk belirleyici
oldugu, antitrombotik tedaviden daha fazla fayda

gorebilecek hastalarin belirlenmesinde
kullanilabilecegi gosterilmistir (17-19). Ayrica
sCD40L, glikoproteinlIb/IIla reseptor
Antagonisti  olan  Abciximable  yapilan

antiplatalet tedavisinin efektivitesini takipte de
kullanilabilir (16).

PAPP-A: PAPP-A ¢inko bagiml
metalloproteinaz ailesine bagli olan 200 kDa
molekiil agirliginda olan metalloproteinazdir
(20). PAPP-A’nin plasenta haricinde fibroblast,
vaskiiler diiz kas hiicreleri ve erkek/disi iireme
dokulardaki rolii arastirilmaktadir. 1. trimesterda
21. kromozomdaki trizomiyi belirlemede tarama
testi olarak kullanilmaktadir

Dolasimdaki eozinofil major basic protein ve
pro Major Basic Protein (pro MBP) ile kompleks
yapmis haldedir (PAPP-A-proMBP). ProMBP,
PAPP-A’nin proteolitik enzim aktivitesini inhibe
eder (21-23). PAPP-A, insiilin like biiylime
faktori-1 (IGF-1) in spesifik aktivatoriidiir. Bu
etkiyi IGFBP 4 ve 5’i parcgalayarak, IGF-1’in
serbest kalmasini saglayarak yapar (24). Plaktaki
muhtemel etkileri; LDL’in makrofaj tarafindan

almmmint  artinr.  Diiz kas  hiicresinin
proliferasyonunu ve migrasyonunu  artirir.
Makrofajdan proinflamatuar sitokin

salgilanmasini artirir. Plaktaki sitokinler PAPP-
A salgilanmasini da artirir (25).
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ISKEMI BELIRTECLERI

Iskemi belirtegleri, miyosit nekrozu olusmadan
ACS’lu hastalar1 belirlemede kullanirlar. Iskemi
belirteclerinin analiz edilerek takip edilmesinin
ana nedeni; plak riiptiiri olmadan riskli hastalar
belirleyip, miyokardiyal nekrozdan once
iskemiyi belirleyip gerekli tibbi miidahaleyi
yapmayt saglamaktir. En 6nemli iskemi
belirtegleri:

1) Iskemi Modifiye Albiimin (IMA)

2) Tam kan/plazma kolin diizeyleri

3) Glikojen fosforilaz izoenzimi BB (GPBB)
4) Serbest yag asitleri (FFAs)

5) Yag asidi baglayici proteinler (FABP)

Iskemi Modifiye Albiimin: Albiimin, iskemik
durumda N-terminal bolgesindeki  yapisal
degisiklikten dolay1 gecis metallerine (Cu, Co ve
Ni) baglanma 06zelligini kaybeder. Bu durum
genelde hipoksi, asidoz, serbest radikal hasari
gibi  durumlarda  olusur (26). Normal
popiilasyonda total albiimin konsantrasyonun %
1-2’sinin IMA oldugu ve iskemik hastalarda ise
bu oranm % 6-8’¢ kadar ylkseldigi
bilinmektedir. Siroz, bakteriyel/viral hastalik,
strok, end-stage renal hastalikta da IMA oraninin
artis gosterdigi bilinmektedir. FDA tarafindan
onaylanmig olan albiimin-kobalt baglanma testi,

albliminin gecis metallerine baglanma
kapasitesindeki azalmayr Olgmek amaci ile
kullanilmaktadir (27).

IMA, artan negatif prediktif degere sahiptir.
Goglis agrist olan hastalarda, iskemiyi ekarte
etmede kullamlir. IMA, serum cTn’si normal
hastalarda oOnemli prognostik bilgi saglar.
IMA’nin ACS’u ekarte etmede optimum cut-off
degeri 85 kU/L’dir.

Tam kan/plazma kolin diizeyi: Aktive olmus
lokosit ve trombositlerin membran yapisinda
bulunan fosfotilkolin; fosfolipaz D ile kolin ve
fosfotidik aside doniisiir. Tam kan/plazma kolin
diizeyi: Koroner plak destabilizasyonu ve doku
iskemisinde 6nemli oranda artis gosterir (25, 28).

Serum cTn’si negatif ACS’lilerde 30 giinliik
kolin takibinin; kardiyak olim, non-fatal
kardiyak arrest, hayati tehdit eden aritmi, kalp
yetmezligi (KY), koroner anjioplasti igin
prediktif degere sahip oldugu ileri siiriilmiistiir
(28).

Glikojen Fosforilaz BB (GPBB): GP’nin aktif
formu dimerdir ve 2 subiinitten olusur. Insan
dokularinda GPLL (liver), GPMM (muscle),
GPBB (brain) olmak iizere 3 farkli izoenzimi
tanimlanmistir. GP’nin GPBB ve GPMM
izoenzimleri kalpte bulunmasina ragmen, GPBB
serumda predominant olan formdur (29).
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Kardiyomiyositlerde GP, bir glikojen ve
Sarkoplasmik Retikulum (S.R) ile iligkili olan
makromolekiiler bir kompleks olusturur (S.R-
glikojenolizis kompleksi)GPBB iskemiye daha
spesifik olan GP formudur. (30).
Miyokardiyumun  metabolik  durumunu bu
kompleks ile GP’nin iligki derecesi belirler.
Doku hipoksisinin baslamasiyla; GP bagh
formdan soluble hale gecer ve sitoplazmik forma
doniistir. Bunun sonucunda perisarkoplazmik
retikulum kompartmaninda Yiiksek GPBB
konsantrasyon  gradiyenti  olusur. GPBB,
kardiyomiyositler iizerinden salimir ve hiicre
membran  gegirgenliginin  bozulmasinin  bir
gostergesi olarak degerlendirilir. Bu durum,
GPBB’nin  iskemik  miyokardiyal hasarin
belirlenmesinde erken belirte¢ olmasini saglar.

Yag asidi baglayict proteinler (FABP):
Molekiil agirhgi 15 kD olan intraseliiler
proteinlerdir. Kalp, karaciger ve sindirim kanali
gibi dokularda yaygin olarak bulunurlar (31).
Uzun zincirli yag asitlerine reversible olarak
baglanirlar. FABP’nin 9 adet farkli tipi
belirlenmigtir. FABP’nin her bir tipi, doku
dagilimina karakteristik patern gosterir. Ik defa
1988’de hasarli miyokardiyumdan salindig
gosterilmis ve kalp FABP’s1, miyokardiyal
hasarin ortaya konulmasinda degerlendirilmeye
alman bir biyokimyasal belirte¢ olarak bir¢ok
calismada  kullanilmistir. H-FABP  sadece
kardiyomiyositlerde degil aym1 zamanda c¢izgili
kas, distal tiibiil hiicreleri, beynin spesifik
boliimleri, laktasyondaki meme bezlerinde ve
plesentada da iiretilmektedir (32). H-FABP,
normal sartlar altinda kanda bulunmaz. Saglikli
insanlarda plazma konsantrasyonu < Sug/L dir.
AMI’den sonra hizla kana salinir. Normal renal
fonksiyonlu AMI geciren hastalarda semptom
baslangicindan sonraki ilk 24 saat i¢inde farkl
saatlerde yapilan plazma H-FABP/Miyoglobin
(Mb) analizlerinin sonuglari, infarkt boyutu ile
korelasyon  gostermektedir (33). H-FABP
olgiimii, AMI ekarte etmede onemli avantajlar
saglamaktadir.  Mb’ye  alternatif  olarak
diisiiniilmiis, ancak kardiyak spesifitesindeki
zayiflik, akut olaydan sonra 24-30 saatlik kiigiik
tanisal zaman araligi, bobrek yetmezligi olan
hastalarda yanlis pozitif sonu¢ vermesi H-
FABP’nin tanisal 6nemini azaltmistir (34).

KARDIYAK DOKUNUN NEKROZ
BELIRTECLERI

Miyoglobin (Mb): Tiim ¢izgili kas liflerinde ve
kalp kasinda bulunan bir hem proteinidir. Cizgili
kas ve kalp kasi kitlesinin % 2’sini olusturur.
Diisiik molekiil agirliklidir ve bu nedenle kas
hasarinda hizla kan dolasgimina sizar. Mb’in
kandaki hangi diizeylerinin AMI gdstergesi
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olabilecegi konusunda cesitli goriisler ortaya
konulmus ve Mb’nin 50-120 pg/mL kan
diizeylerinin AMI gostergesi olabilecegi dile
getirilmistir (35). Infark baslangicindan 2-4 saat
sonra salinir ve 6-12 saatte pik yapar. 24-36
saatte normale doner. Mb’in spesifitesi, karbonik
anhidraz Il (CA-1I1) ek belirteci ile artirilabilir.
CA-IIl basglica ¢izgili kasta bulunur ve
miyokardiyumdaki diizeyi ¢ok diisiiktiir. Cizgili
kas hasarinda kanda hem Mb hem de CA-III
beraber artis gosterir. Kardiyak doku hasarinda
kanda biiyiik oranda Mb artis1 gozlenir ve eger
infarkt olmugsa Mb/CAIIl oraninin dikkate
alimmasi ¢ok daha 6nemli hale gelmektedir. CA-
[II’lin normal serum degeri 13-29 pg/L arasinda
degismektedir. Bir hastada serum Mb
konsantrasyonu >110 pg/L  Olgiilmiis  ve
hesaplanan Mb/CA-III oram1 >3,21 ise AMI
isaret eder. Mb’in serum diizeylerindeki artis,
ozellikle infarkt alaninin yeniden
kanlanmasindan (reperfiizyon) sonra hizlanir
(36).

Kreatin Kinaz (CK): Cizgili kas, kalp kasi,
beyin, prostat, uterusta gibi dokularda bulunan
ve  kreatini  kreatin  fosfata  doniistiiren
sitoplazmik bir enzimdir. CK, 2 subiinitenin (M
ve B) birlesmesiyle olusan dimerik bir
molekiildir. CK’nin; CKMM, CKMB ve CKBB
olmak tizere 3 izoenzimi bulunmaktadir.

CK-MB: Serum diizeyleri gogiis agrisini takip
eden 4-6 saatlerden sonra artmaya baglar. 24.
saatte bir pik yapar ve 48-72. saaterde normale
doner. AMI sonrasi azalmaya basladiktan
sonraki tekrarlanan artisler reinfarkti diistindiiriir.
CKMB (mass)/total CK x 100 orant ile
hesaplanan rolatif indeks, ¢izgili kas (muskiiler
distrofi/crush) ve renal yetmezlik gibi
durumlardan kaynaklanan yanlis pozitif serum
CK-MB  artislarinin ~ ekarte  edilmesinde
kullanilir. Rolatif indeksin;

<%3 olmasi, serum CK-MB artiginin ¢izgili kas
kaynakli, %3-5 arasi olmasi, CK-MB i¢in gri
zon, >%5 olmasi, serum CKMB artisinin
kardiyak kaynakli oldugunu gosterir.

Rolatif indeks, hem serum total CK hem de
CKMB diizeylerindeki artiglarin  kaynagini
ortaya koymada yardimci olmaktadir. AMI
tanisinin  tek basma artmig rolatif indeksle
konulmasi ciddi yanliglara yol agar. Ciinkd,
Total CK artisinin eslik etmedigi yiiksek rolatif
indeks degerleri yanlis pozitiflik olarak
degerlendirilmelidir. CKMB; karboksipeptidazla
M monomerinden  terminal  aminoasidin
ayrilmast sonucu 2 farkli serum izomerine
doniisiir. CK-MB izoformlari: CK-MB1 ve CK-
MB2 dir.

71

CK-MB2: Miyokart dokusundan salian,
periferal olarak CK-MBI’e doniisen
izoenzimdir. Infarktin ilk saatlerinde unmodifiye
doku izoformu=CKMB2’nin diizeyleri hizla
artar ve CKMB2/CKMB1 orami, total
CKMB’nin normal serum araliginda iken bile
yiikselmistir. Normalde doku CKMBI1 isoformu
predominanttir ve oran <l1’dir. CK-MB2/CK-
MBI1 orani normalde <1 dir. Eger oran>1,5 ise
AMI acisindan pozitif bir deger olarak kabul
edilir (37).

Kardiyak Troponinler: TnC, Tnl, TnT olarak
adlandirilan 3 protein kompleksinden olusan kas
liflerinin ince filamanlarinda bulunan yapisal
proteinlerdir. Kas kontraktil proteinlerinin
hareketini diizenlerler. Cizgili kas ve kalp
kasinda TnC’ler 6zdestir.

Tnl ve TnT ¢izgili kas ve kalp kasinda farkli
genler tarafindan kodlandigindan farkli amino
asid dizilimine sahiptir ve serum cTnl ve cTnT

diizeyleri capraz reaksiyon olmadan
immiinoassay yontemleri ile
belirlenebilmektedir. c¢TnT, AMI’de gogiis

agrisindan yaklagik 3 saat sonra dolagimda
yiikselmeye baslar, reperfiizyon basariliysa 14.
ve 96. saatte; reperflizyon basarili degilse 4.
giinde pik yapar. Yiiksek degerler 2 hafta devam
eder. cTnl, AMI’de gogiis agrisindan yaklasik 4-
8 saat sonra serumda yiikselmeye baglar, 14-36.
saatte pik yapar ve yiiksek degerler 2 hafta
devam eder. Troponinlerin dolasimdaki yari
Omiirleri 120 dakika civarindadir (38). cTnl
dolagima serbest, ¢TnC ve/veya c¢TnT ile
kompleksler yapmis halde ¢ikar, dolayisiyla
farkl ticari kitler farkli ¢Tnl’lar1 Slger. Ayrica
cTn’'nin yapisinda stabil/ nonstabil kisimlar
vardir ve kolayca proteolitik bozulmaya ugrar.
cTn’'nin  30-110. aminoasitlerin bulundugu
bolge en stabil kisimdir. Katrulcha ve ark.
yaptig1 aragtirmada,  kompleks  yapmis
formlariin, c¢Tnl 6l¢iim sonuglarini etkiledigini
ortaya koymuslardir (39). Ancak cTnl’nin stabil
olan aminoasit dizisine karst gelistirilmis
monoklonal antikor kullanan ticari kitlerin serum
cTnl  Olglimleri, kompleks olusumundan
etkilenmez. Ayrica, Gethardt ve ark. kardiyak
troponin analizi i¢in plazma yerine serum
kullanilmasi durumunda daha yiiksek sonuglar
alindigim tespit etmislerdir (40).

Sonug¢

AMI’da, koroner damarin tam tikanmasini ve
gbgiis agrisimi takip eden ilk 20. dk’dan sonra
hiicresel diizeyde geriye doniistimsiiz
degisiklikler meydana gelir (41). Klinik olarak,
gbgiis agrisini takip eden ilk 1-6. saatler arasi
hastanin hayata dondiiriilmesi ac¢isindan ¢ok
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onemlidir, ancak hastaya etkin bir tibbi
miidahalenin altin saati ise, gogilis agrisim takip
eden ilk 1. saat olarak kabul edilir. ACS tanisinin
¢ok daha erken donemde konularak etkin bir
tibbi miidahale yapilmasin1 saglayacak yeni
kardiyak belirteglerin gelistirilmesi konusunda
ciddi caligmalar yapilmakta, ancak hedeflenen
noktaya heniiz ulagilamamistir. Bununla birlikte
miyokardiyal nekroz agamasina gelmeden Once,

miyokardiyal iskeminin belirlenmesini
saglayabilecek herhangi bir biyokimyasal
belirtec  hala  gelistirilememistir.  Iskemi

belirteglerinin kardiyak iskemiyi erken dénemde
ortaya koyabilmesi, infarktiise gidisi ve daha
sonraki komplikasyonlar1 6nlemede ¢ok yararli
olacaktir (42). Diinya genelinde kardiyo-vaskiiler
hastaliklardan 6liim oranlarin1 azaltabilmek igin,
erken donem teshissel performansi yiiksek,
hastaligin prognozunu ve tedavinin gidisatini
dogru sekilde gosteren kardiyak belirteglerin
gelistirilmesine siddetle ihtiya¢ duyulmaktadir.
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