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OZET

Akut miyokard Infarktiisii (AMI) kardiyovaskiiler mor-
bidlte ve é&liimin en &nemli sebeplerinden biridir. AMTne
bagh Oliimlerin yarisindan fazlasi ilk 2 saat iginde olustugu
Icin erken tani ve dogru tedavi morbidite ve 6lim oranlari-
ni azaltabilir. Bu amagla, EKG ile birlikte serumda kreatin
kinaz-MB izoenzimi'nin seri O6l¢iimi en yararli laboratuar
testi olarak kullaniimaktadir. Serum miyoglobin (MG) kon-
santrasyonlarinda artisin AMI'niin erken ve duyarli bir
gbstergesi oldugu ileri siriilmistir. Serum MG seviyeleri
infarktiis sonrasi 1 saat iginde normal sinirlarin (stiine
clkmakta ve 4 ile 12 saatte doruk diizeylerde ulasmakta-
dir. Bu galismanin amaci AMI'niin erken tanisinda serum
MG artisinin tani dederini incelemek ve kreatin kinaz
(CK), laktad dehidrogenaz (LDH) ve izoenzimleri (CK-
MB, LDH-1) ile karsilastirmaktir. Calismaya AMIli 23
hasta alindi. Hastalar reperfiizyon saglananlar (grup 1, 7
hasta) ve trombolizis yapilmayanlar veya basarisiz olan-
lar (grup Il, 17 hasta) olarak 2 gruba ayrildi. Reperfiizyon
karari klinik ve EKG bulgularinda diizelmeye gére verildi.
Serum MG 6lgiimii Rapi-Tex miyoglobin metodu (Behring
Diagnostics) ile semikantitatif olarak, CK, CK-MB, LDH
ve LDH-1 diizeyleri de enzimatik metodla yapildi. Serum
MG artislann CK ve CK-MB'den 6 saat daha erken ortaya
cikti. Serum CK ve CK-MB konsantrasyonlari ile serum
MG pozitifligi arasinda 6. saatten sonra anlamli pozitif ko-
relasyon saptandi. Miyokard infarktiisiiniin 6. saatinde
bakilan 13 hastanin hepsinin de serum MG agliitinasyonu
pozitifti ve grup Ill'dekl hastalarda 24 saat boyunca pozitif
kaldi. Serum MG'I 3. saatten itibaren biitiin hastalarda
pozitif bulundu ve grup I'deki hastalarda 12. saatten son-
ra negatiflesmeye basladi.
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SUMMARY

Acute myocardial infarction (AMI) is the major cause
of cardiovascular morbidity and mortality. More than 50%
of deaths associated with AMI occur within the first 2
hours after the onset of symptoms. Therefore early de-
tection and accurate treatment of AMI may reduce the
incidence of morbidity and death. The measurement of
serial creatin kinase-MB in serum together with ECG re-
mains the gold standard clinical laboratory test. It was
suggested that serum myoglobin (MG) could be an early
and sensitive marker of myocardial damage. Serum
concentrations of MG begin to increase above the normal
range as early as 1 hour after AMI with a peak activity
between 4'" and 12" hours, suggesting that serum MG
reflects the early course of myocardial necrosis. The aim
of the present study is to evaluate the value of serum MG
increase in early diagnosis of AMI and to compare with
creatine kinase (CK), lactate dehydrogenase (LDH), and
isoenzymes (CK-MB, LDH-1). Twenty-three consecutive
patients with AMI were included in the study. The pa-
tients were divided into reperfused (Group I, n=6) and
non-reperfused or non-thrombolysed groups (Group I,
n=17) on the basis of ECG criteria and clinical signs.
Serum MG levels were measured by Rapi-Tex latex myo-
globin method (Behring Diagnostics); serum CK, CK-MB,
LDH and LDH-1 levels with enzymatic method. We found
positive correlation between serum MG positivity and se-
rum CK concentartions. The correlation was also signifi-
cant between serum CK-MB and serum MG. However,
serum MG rised 6 hours earlier than CK and CK-MB. All
of the 13 patients had positive serum MG agglutination at
6" hour of AMI and remained positive in group Il during
24 hours after the AMI. Serum MG levels were signifi-
cantly elevated in all patients at 3'° hour after Ml and
rapidly decreased in 12 hours in group I, whereas serum
CK and CK-MB levels were significantly high between 6'
to 12" hour after the necrosis and decreased in 18 hours
in group . The results of the study showed that serum
MG levels did increase during the early hours following
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Buna karsilik, serum CK ve CK-MB diizeyleri 6-12, saat-
lerde anlamli artislar gbésterdi ve grup [I'deki hastalarda
18. saatten sonra dilismeye basladl. Bu calismada, se-
rum MG seviyelerinin AMTniin erken saatlerinde yliksel-
digi, latex agliitinasyon metodu ile serum MG ©&lgiimlerinin
AMI'niin erken tanisinda yararll oldugu, uygulama kolayligi
ve c¢abuk sonug¢ vermesi nedeniyle, O&zellikle acil servis-
lerde AMI'niin erken tanisinda yararli bir test olarak kulla-
nilabilecegi sonucuna varildi.
AnahtarKelimeler: Serummiyoglobin, Akut miyokard
infarktusi
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Glnumuizde, eriskin nifusta en sik karsilasilan
6lim nedenlerinin basinda gelen akut miyokard infark-
tisu (AMI)'niin erken tanisi ve buna goére baslanacak
uygun erken tedavi prognozu etkileyen en 6nemli fak-
torlerdir. Miyokard infarktusi (MI) tanisi Dinya Saghk
Orgiitii (WHO)'niin belirledigi (¢ élciitten en az ikisinin
varligina dayanir. Bunlar: 30 dakikadan daha uzun su-
ren tipik gdégus agrisi, tipik elektrokardiyografi (EKG)
degisikliklerinin goérulmesi ve hastaliga 6zgu serum en-
zim aktivitelerinde ylkselme ve sonra dusmedir (1).
AMI'nin tanisi ve trombolitik tedaviyi takiben reperfu-
zyonun degerlendiriimesinde ¢abuk sonug¢ veren, duyar-
liigr ve o6zgulligu yuksek bir "gdstorge"nin bulunmasi
icin arastirmalar halen sirmektedir (2). Akut Ml semp-
tomlari ile gelen hastalarda kesin tani igin seri EKG ta-
kibinin yaninda serum enzim aktivitelerindeki artiglar 6l-
cllmektedir. Bu amagla, kreatin kinaz (CK) ve izoenzi-
mi CK-MB, laktat dehidrogenaz (LDH) ve izoenzimi
LDH-1 bugin en yaygin kullanilan testlerdir (3). Miyo-
globin (1,2,4-9), troponin izoenzimleri (1,10,11), kalp
yag asidi baglayici proteinleri (1,12), miyozin fragmanlari
ve enolaz (1), S-100,, protein (13), nikel (14), fibrino-
nektin, fibrinojen ve bunlarin yikim UGrunlerinin (15)
AMI'nde serum konsantrasyonlarinin arttigini gésteren
calismalar vardir. Bunlardan Uzerinde en ¢ok calisilan
iki madde miyoglobin (MG) ve troponin-T'dir. Miyoglo-
bin miyokardiyal hasarin duyarli ve erken bir gdstergesi
olmakla birlikte iskelet kasinda da yuksek konsant-
rasyonlarda bulunmaktadir (16).

Bu calismada, serum MG degerlerindeki artigin
AMI'nin erken tanisindaki yeri ve dnemi diger kardiyak
enzimlerle karsilastirilarak incelendi.

MATERYEL VE METOD

Calisma, AMI semptomlar: ile koroner yogun ba-
kim Unitesine yatirilan, yas ortalamasi 5318 yil (aralik
36-75) olan 2'si kadin 23 hastada yapildi. AMI tanisi ti-
pik gégdis agrisi, hastalia 6zgu EKG degisiklikleri ve
serum CK degerinde laboratuarin 6ngdérdugi uUst sinir
(110 IU/L)'a gbre en az 2 misli artis ve CK-MB frak-
siyonunda totalin %6'sindan fazla yiukselme olmasiyla
kondu. Hastalar trombolitik tedavi yapilip yapilmamasi-
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AMI. This study suggested that measurement of serum
MG by a latex agglutination method could be useful for
early diagnosis of AMI. Because of its simplicity, rapidity
and practicability, the test is especially convenient for use
in emergency room.

Key Words: Serum myoglobin, Acute myocardial
infarction
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na gore 2 gruba ayrilarak incelendi. Buna gore ilk 6
saat icinde muracaat edip calismaya alinarak trombo-
litk tedavi yapilan ve basarili olan hastalar (6 hasta)
grup I; trombolitik tedavi basarisiz olanlarla 6. saat da-
hil 6-12 saat iginde mdiracaat edip calismaya alinan
hastalar (17 hasta) grup Il olarak degerlendirildi, ilk 6
saatte g¢alismaya alinan hastalardan semptomlarinin
baslangicindan itibaren 1., 3 ve 6. saatlerde: 6. saat-
ten sonra calismaya alinan hastalardan 6. ve 12. saat-
lerde; 12. saatten sonra tim hastalardan 6'sar saat
ara ile toplam 24 saat vendz yolla kan drnekleri alindi.
Buna gére, 3 hastadan 1. saatte, 6 hastadan 3
saatte. 19 hastadan 6. saatte, 23 hastadan 12., 18. ve
24. saatlerde kan o6rnekleri elde edildi. Plastik enjek-
térle 5 ml miktarda alinan kanlar 4000 devir/dakika hiz-
da santrufuj edilerek serumlari ayrildi ve analiz edilin-
ceye kadar -20°C'de saklandi.

Semptomlarinin baslangicindan itibaren 12 saatten
daha uzun slre gegmis olanlar, kardiyoversiyon-defibri-
lasyon yapilanlar, 2'den fazla intramlskuler injeksiyon
yapilanlar, kas hastaligi, bobrek veya karaciger hastaligi
ve ilave sistemik hastaliyi olanlar ¢alismaya alinmadi.
Hastalarin 10'una streptokinaz ile intravendz trombolitik
tedavi yapildi. Trombolizis sonrasi reperfiizyon klinik,
elektrokardiyografik ve biyokimyasal kriterlere gére de-
gerlendirildi (17,18).

Serumlardan CK, CK-MB. LDH ve LDH-1 dizeyle-
ri biyokimya laboratuarinda (Boehringer Mannheim spe-
sifik kitlen ile) standart yontemlerle autoanalyzer (Hita-
chi 705) ile 6lguldli. Serum MG olgcumleri ise Rapi-Tex
miyoglobin kiti (Behring Diagnostics) ile semi kantitatif
olarak yapildi. Laboratuarin normal degerleri serum CK
igin 15-110 IU/L, CK-MB igin 0-7 IU/L H(total CK'nin
%6'sindan daha az), LDH i¢in 160-320 IU/L ve LDH-1
igin total LDH'In %30-60"1 idi.

Serum MG tayini, miyoglobin icin spesifik antikor-
lar iceren sulu polistiren partikillerinin bulundugu, yari-
kantitatif 6lcime imkan veren "Rapi-Tex miyoglobin ki-
ti" kullanilarak yapildi. Bu deneyde, MG ve MG antikor-
larinin bagh oldugu latex partikillleri arasindaki immuno-
lojik reaksiyon sonucu bir aglitinasyon olusmaktadir.
Mililitrede 85 ng'dan yuksek degerlerdeki MG agliti-
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Tablo 1. Serum enzim aktiviteierinde gbézlenen degisikliklerin seyri

Saatler ve bakilar CK CK-MB LDH LDH-1 Serum MG
numune sayisi (15-1101U/L) (0-7 1U/L) (160-320 1U/L) (totalin %30-60") (% pozitif)*
1 (n-3) 88+19 6+2 270+24 62+12 33

3 (n-6) 167*23 54+12 278+32 67+14 100
6(n-13) 287*79 78+19 312-46 78+23 100
12(n-23) 912*162 221+59 329165 112+36 82
18{n-23) 1588H98 487+78 388+103 179+61 74

24 (n-23) 13964212 347+96 856+124 556+131 43

*Semikantitatlf olarak > 85 ng/mL degerler pozitif kabul edildi.

Tablo 2. Trombolitik tedavi yapilan ve basarili olan hastalarda serum enzim aktivitelerinde gézlenen degisikliklerin
seyri (n-6)

Saatler ve bakilan CK CK-MB LDH LDH-1 Serum MG
numune sayisi (15-110IU/L) (0-7 IUL) (160-320 1U/L) (totalin %30-60') (% pozitif)*
1 (n-3) 88+19 612 270i24 62+12 33

3 (n-4) 198726 64+14 299+34 65+15 100

6 (n-6) 318*72 89+18 308+43 76+19 100

12 (n-6) 715+114 208+44 320151 109+31 33

18 (n6) 195+42 74+28 267-71 95+28 0

24 (n-6) 108i28 1315 248+54 72426 0

"Semikantitatlf olarak > 85 ng/mL degerler pozitif kabul edildi.

nasyonu gozle goriilebilmektedir. Yari-kantitatif bu ol-
¢ciimde, serum MG'inin 85 ng/mL'nin altinda veya liis-
tiinde oldugu belirlenmekte ve deney ayrica iki kontrol
serumunun agliitinasyonlar (pozitif kontrol serumu 85
ng/mL'den yiiksek MG'li ve (+) agliitinasyon veriyor,
negatif kontrol serumu 85 ng/mL'den az MG igeriyor
ve (-) agliitinasyon veriyor) ile de kontrol edilmektedir.

Testin yapilisi: Alti haneli test plaginin ik hane-
sine 50 jiL hasta serumu, diger kisimlarina 50 uL pozi-
tif kontrol serumu, 50 uL negatif kontrol serumu kona-
rak lizerlerine 10 uL absorbsiyon soliisyonu dokiildii.
iyice kanstiniidiktan sonra 1 damla Rapi-Tex serumu
damlatildi ve plak 3 dakika saga sola hareket ettirilerek
hasta serumunda meydana gelen agliitinayonun siddeti
ve MG miktar kontrol serumlarn ile kiyaslandi.

istatistik! analiz: Devamlilik gdésteren aritmetik
degiskenler ortalama * standart hata olarak verildi. Se-
rum MG degerleri semikantitatif olarak tayin edilip arit-
metik degerler icermediginden, pozitiflik yiizdelerle ifade
edildi. Pozitif MG sonuglan ile diger serum enzim aktivi-
telirinin korelasyonu "SPSS for Windows 5.01" paket
bilgisayar programinda bivariate regresyon analizi ile
yapildi.

BULGULAR

EKG bulgularina goére 23 hastanin 14'iinde ante-
rior, 9'unda inferior AMI saptandi. Trombolitik tedavi
yapilan 10 hastanin 7'si anterior, 3'U inferior MI idi.
Trombolitik tedavi 5 hastada ilk 3 saatte, 3 hastada 4-
5. saatlerde, 2 hastada 6. saatte uygulandi. Trombolitik
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tedavinin basarisi noninvaziv olarak, klinik (semptom-
larin diizelmesi), elektrokardiyografik (ST-T degisiklikle-
rinin gerilemesi, reperfiizyon aritmilerinin goriilmesi) ve
serum enzim aktivitelerindeki (CK ve CK-MB aktivitele-
rinde erken artis ve gabuk diisme) degisiklikler ile de-
gerlendirildi (17,18). Trombolizisle 6 hastada (%60) re-
perfiizyon saglandi, ilk 3 saatte yapilanlarin 4'Ginde
(%80) trombolitik tedavi basarnili oldu.

Biitiin hastalarin serum enzim aktivitelerindeki ar-
tiglarin MI'niin zamanina goére dagilimi Tablo 1'de, grup
I'deki hastalarin enzim degisiklikleri Tablo 2'de, grup I
‘deki hastalarin degisiklikleri Tablo 3'de; serum MG ile
CK-MB artislari arasindaki iliski Sekil 1'de gosteril-
mistir. Bu bulgulara gére, serum CK ve CK-MB aktivi-
telerindeki anlamlh artiglarin 6. saatten sonra gorildiigi
ve 18-24. saatlerde pik yaptigi; LDH ve LDH-1 aktivite-
lerinin 18. saatten itibaren artarak 24. saatte anlamh
dizeylere ciktigi saptandi. Buna karsilik, semikantitatif
olarak tayin edilen serum MG aktivitelerinin infarktiis
sonrasi ¢ok erkeden artmaya basladigi, 1. saatte %33,
liclincli saatten itibaren, reperfiizyon saglanan hastalar
hari¢ 18. saate kadar %100 pozitif oldugu gorildii. Al-
tinci saatten sonra serum CK ve CK-MB konsant-
rayonlari ile serum MG aktiviteleri arasinda anlamh po-
zitif korelasyon tesbit edildi (r-0.83, p<0.001), (Sekil 1).

Reperfiizyon saglanan hastalarda ise CK ve CK-
MB aktivitelerindeki artiglarin daha erken doruk deger-
lere ulastigi ve 18-24. saatlerde bazal degerlere don-
diiglu; serum MG'inin ise 10. saatten itibaren azalarak
18.saatte tamamen normale (aglutinasyonun negatif ol-
masi) dondiigi tesbit edildi (Tablo 2).
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Tablo 3. Grup l'deki hastalarin serum enzim aktivitelerinde gézlenen degisikliklerin seyri

Saatler ve bakilan CK CK-MB LDH LDH-1 Serum MG
numune sayisi (15-110 1U/L) (0-7 IUIL) (160-320 IU/L) (totalin %30-60") (% pozitif)*
3 (n-2) 16119 49+10 289+31 62+11 100
6(n-7) 261168 6716 313142 79+19 100
12(n-17) 998H74 254463 323161 121+£38 100
18{n-17) 19384238 542+91 381+£113 211164 100
24<n»17) 16784227 491+94 971+112 561+118 59

»Semikantitatif olarak > 85 ng/mL degerler pozitif kabul edildi.
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Sekil 1. Hastalarin serum CK-MB ve MG aktivielerinin seyri

TARTISMA

Miyokardiyal hiicrelerde olusan irreversibl hasar,
her biri spesifik kimyasal reaksiyonlarla olgiilen cok
sayida enzimin dolagimda artmasina yol acar. AMI'li
hastalarin serum veya plazmalarinda birgcok enzimin
aktivitelerinin arttigi saptanmistir. CK, CK-MB, LDH,
LDH-1 ve aspartat aminotransferaz (AST) AMI'niin la-
boratuar tanisinda en sik kullanilan enzimlerdir (1,3,19).

Miyoglobin, hasarli miyokard hiicreleri tarafindan
dolagima salinarak infarktiisiin baslangicindan kisa
slire sonra artan konsantrasyonlarda serumda saptana-
bilen, diisiik molekiil agirlikh bir proteindir (3,9,16,20).
Serum MG'i CK'dan gok énce (3-20 saat) pik degerlere
ulasir, CK'In aksine molekiil agirhgi diisiik oldugu igin
hizli bir sekilde idrarla atiir. Bu nedenle, kisa siirede
de serum aktiviteleri diiser. Serum MG diizeylerinde
reperfiizyonu takiben hizli bir diigiis g6zlenmesi nede-
niyle basarili reperfiizyonun yararli bir gostergesi olarak
kullanilabilecegi ileri siiritilmiistiir (21,22). Uji ve ark. (4)
saghkh erigkinlerde serum MG konsantrasyonlarinin 15-
80 ng/mL oldugunu, AMI'li hastalarda ilk 6 saat iginde
belirgin yilikselme goéstererek 100-1200 ng/mL'ye kadar
ciktigini bildirmiglerdir.

Bizim caligmamizda serum CK ve CK-MB aktivite-
leri 3. saatte artmaya basladi. Altinci saatten itibaren
anlamh olan artiglar 18. saatte pik seviyelere ulasti.
Buna karsilik, latex agliitinasyonu ile semi-kantitatif ola-
rak saptanan serum MG'i 1. saatte alinan 3 serumdan

1'inde, 3. saatten itibaren basarili trombolizis saglanan
hastalar harig, 18. saate kadar biitiin hasta serumlarin-
da pozitif bulundu. Yirmidoérdiincii saatte, bunlarin
%41'inde serum MG'i negatif oldu. Serum LDH ve
LDH-1 aktiviteleri 18. saatten itibaren yiikselmeye
basladi, 24. saatte anlamh artiglar olgiildii.

Kawata ve ark. (23) yiiksek serum MG diizeyleri-
nin basarili reperfiizyon sonrasi hizli bir sekilde
distiigiinii, buna karsilik basarisiz reperfiizyonlu hasta-
larda diisiisiin yavas oldugunu bildirmiglerdir. Bizim va-
kalarimizda da basarili trombolizis sonrasi serum MG'i
10. saatten itibaren negatiflesmeye basgladi ve 18.
saatte reperfiizyon saglanan biitiin hastalarda negatif
bulundu. Buna karsilik, serum CK ve CK-MB aktivitele-
ri 18. saatten itibaren diismeye basladi ve 24 saatte
bazal seviyelere indi.

Katayama ve ark. (24), Zhang ve ark. (25), Foy
ve ark. (26) AMI'niin tanisinda enzim aktivitelerindeki
artisin yaninda serum MG odlgiimlerinden de yararlani-
labilecegini, latex agliitinasyon metoduyla serum MG
ol¢iimiiniin kolay, hizli ve gabuk sonug¢ veren bir me-
tod oldugunu, bu nedenle acil servislerde de AMI'niin
erken tanisi icin kullanilabilecegini rapor etmiglerdir.

Moscoso ve ark. (27) serum MG konsant-
rasyonlarini 30 normal bireyde ortalama 67 ng/mL olma-
sina kargihk AMI'lii hastalarda 1000 ng/mL'ye kadar yiik-
seldigini, serum MG artisinin CK'dan 21 saat, CK-MB'den
12 saat Oonce pik yaptigini tesbit etmislerdir. Kirillov ve
Golikov (28) da benzer sonuglar yayinlamiglardir.

Bastagli ve ark. (29) AMI'li butiin hastalarinda se-
rum MG'inin ilk saatten itibaren 6nemli derecede arttigi-
ni, 10. saatte pik yaptigini ve 20 saatte normale don-
diigini; buna karsihk plazma CK ve CK-MB seviyele-
rinde nekrozdan ancak 6 saat sonra 6nemli artislar ol-
dugunu bildirmiglerdir.

Serum MG degerleri miyokardiyal hasar disinda,
iskelet kasindan salinimini artiran durumlarda ve idrarla
atihmini azaltan ileri renal yetmezliklerde de artabilir
(30). Akut Mi'niin erken tanmisinda kullaniirken bu du-
rumlarda go6zoniinde buludurulmalidir. Vaananen ve
ark. (16) iskelet kasi hasarn ile miyokard infarktiisiiniin
ayiriminda, serum MG ile birlikte serum karbonik anhi-
draz I (CA M) olgiimlerinin yararli oldugunu, AMI son-
rasi serum CA [l konsantrasyonlarinda herhangi bir
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degisiklik olusmazken, iskelet kasi hasarlarinda belirgin
artis gorildiginu rapor etmislerdir.

Bu calismada, AMI'nin laboratuar tanisinda yillar-

dir guvenle kullanilan serum CK ve CK-MB artiglarinin
yaninda, serum MG konsantrasyonlarinin da infarkti-
sun ilk saatinden itibaren ylkseldigi, latex aglutinasyon
teknigi ile 10 dakika gibi kisa bir siirede saptanabilmesi
nedeniyle, 6zellikle acil servislerde AMI'niin erken tani-
sinda yararli bir test olarak kullanilabilecedi sonucuna
varildi. Hizli klirensi nedeniyle trombolitik tedavi basari-
sinin degerlendirilmesinde de bu testin yararli olabile-
cegi disunildu.

10.

11.

12.

13.
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