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I>ZET 

Kreatin fosfokinazın miyokardiyal izoenziminin (CKMB), 
nekroz olmaksızın iskemi ye bağlı olarak hafif artışlar gös
terdiği iddia edilmiştir. Çalışmamızda bu konu irdelenmiş, 
anlamlı sonuç elde edildiği takdirde egzersiz testinin tam 
değerine katkısı araştırılmıştır .. Bu amaçla, egzersiz testle
ri iskemi bulguları veren ve koroner anjiyografileri yapı
lan 42 hasta incelenmiştir. Koroner anjiyogramlarında ~ 
% 70 damar lezyonu olan 55±7 yaşlarında, 25'i erkek, 7'si 
kadın olmak üzere 32 hastanın test öncesi ve testten 6 saat 
sonraki CKMB farkları ( ~ CKMB ), koroner anjiyogramla
rı normal olan 52±7 yaşlarında (p>0.3), 9'u erkek, J'i ka
dın 10 hastanın değerleri ile kıyaslanmıştır (7.61±5.5, 
1.75±2.3, p<O.OOJ ). 

Egzersiz süresinin koroner arter hastası olan grupta dalıa 
kısa olması nedeniyle (7.24±2.2 dakika, 9.53±2.3 dakika, 
p<0.02), bu farkın iskemiye bağlı olduğu aşikardır. ~ 
CKMB'ye bağlı test sonuçları % 60 özgü/lük, % 84 duyar
lıktadır. Bu sonuçlar, 6. saatteki ~ CKMB'nin egzersiz tes
tinin tanı değerine olumlu katkısı olacağını düşündürmek
tedir. 

Anahtar kelimeler: Egzersiz testi, miyokard iskemisi, 
kreatin fosfokinaz mi yokard bandı 

Akut ınİyokard infarktüsünün erken tanısında serum 
kreatinin fosfokinaz (CK) ve bunun miyokardiyal 
izoenziminin (CKMB) yükselmeleri, 30 yılı aşkın 
süredir rutin laboratuar yöntemi olarak kullanılmak
tadır. Buna karşın 20 yıldır miyokard nekrozu olma
dan da bu enzimierin serum değerlerinin · iskemide 
artış gösterebileceği ifade edilmekte <1-4>, fakat gü
nümüzde tanı kriteri olarak kabul edilmemektedir. 
Çalışmamızda, egzersiz testinde ortaya çıkan iske
miye bağlı olarak serum enzim değerlerinde artış 
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olup olmadığı, varsa bunun egzersiz testinin tanı de
ğerine katkısını araştirmak hedeflenmiştir. 

MA TERYEL ve METOD 

Çalışmamıza, Ekim 1990-Ağustos 1991 tarihleri arasında 
hastanemize koroner anjiyografileri yapılmak üzere yanrı
Jan ve egzersiz testlerinde pozitif iskemi kriterleri bulunan 
42 hasta (8 kadın, 34 erkek) alınmıştır. 

Egzersiz testi: Tüm olgularımıza koroner anjiyografileri 
yapılmadın önce, standart Bruce protokolüne göre <5) 
treadmil egzersiz testi uygulanmıştır. Testin uygulaması, 
tekniği, yorumlanması ve sonlandırılı:nasında daha önce 
bildirilen kriterler esas alınmıştır <6>. ıstirahat EKG'sinde 
dal bloğu olanlar, son 8 hafta içinde miyokard infarktüsü 
geçirenler, kararsız angina pektorisi olanlar, kardiyomiyo
pati, valvülopati, vs noniskemik kardiyak sorunu olanlar, 
hipertansiyonlular, test sonucu iskemi tanısı için negatif 
olarak yorumlananlar çalışma dışı bırakılmıştır. 

CK-MB serum değerleri: Hastalardan test öncesi, testten 
2., 4., 6., 24 saat sonra kan alınarak bekletilmeksizin has
tanemiz biyokimya laboratuarında CKMB serum değerle
ri, "kolorimetrik-kinetik monotest" tekniğiyle Boehringer 
Mannheim kitleri kullanılarak bulunmuştur (0-25 lU/ml, 
normal değerler). 

Koroner anjiyografi: Egzersiz testinden l-3 gün sonra 
hastaların tümüne Sones veya Judkins tekniği ile, Sie
mens-Cardio-Skop-Y-2000 mA veya Toshiba KY0-2050 
cihaziarı kullanılarak koroner anjiyografileri yapılmıştı. 
Sol damar sisteminin en az 4, sağ damar sisteminin ise 2 
plandan sineanjiyogramları alınmış, kayıtlar Tagamo 35 
CX cihazı ile 2 kardiyolog tarafından değerlendirilmiştir. 
Darlıklann yüzdesi, yanındaki normal segmente 100 değe-
ri verilerek kıyaslama ile elde edilmiştir. Lümenin % 70 
ve üzerindeki darlıkları anlamlı lezyon olarak kabul edil
miştir. · Buna göre hastaların 32'si koroner arter hastası 
(KAH) (1. grup), IO'u normal (2. grup) olarak değerlendi
rilmiş ve buna göre 2 grup oluşturulmuştur. Her iki gruba -
ait test sonrası CKMB değerlerinin test öncesi değerlerden 
farkı bulunmuş (~ CKMB), gruplara ait tüm kantitatif-de
ğerlerin kıyaslanmasında Student-t testi kullanılmıştır. 
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BULGULAR 

Koroner anjiyografisinde damar lezyonu olan 1. 

grup ve normal anjiyografili 2. grubun egzersiz tes
tine ait özellikleri Tablo 1 'de gösterilmiştir. Her iki 

grubun yaşları anlamlı fark olmazken kontrol gru

bunda daha uzun egzersiz süresi (p<0.02), daha yük

sek erişilen maksirnal kalp hızları (p<O.OOl), hız

basınç çarpımı değerleri (p<O.OOl) elde edilmiştir. 

Birinci grubu oluşturan 32 hastanın 28'inde test so

nunda iskemik EKG değişimleri saptanmış, diğerle

rinde gelişen angor nedeniyle test sonlandırılmıştır. 

2. grubu oluşturan 10 hastanın egzersiz testleri ya

lancı pozitif olarak değerlendirilmiştir. 

Her iki grupta da serum CKMB ölçümleri, egzersiz 
sonrası hafif yükselmeler göstermekle birlikte, nek-

Tablo 1. Grupların egzersiz testi parametreleri 

ı. grup (n=32) 

Cins (K/E) 7(25 

Yaş 55±7 

Egzersiz süresi (dk) 7.24±2.2 

Maksimum hız (vuru/dk) 138±21 

Hız-basınç çarpımı 22±5 

7.61 
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2. grup (n= lO) 

1/9 

52±7 p<0.5 

9.53±2.2 p<0.02 

170±18 

30±5 

p<O.OI 

p<O.OOI 

II] 1. grup 
O 2. grup 

2. sııııt 4. sııııt 6. sııııt 24. sııııt 

Saatler 

roz düşündürecek sonuçlar elde edilmemiştir (En 

yüksek değer 38 lU/ml). Her iki grubun İstirahat se

rum CKMB değerleri ortalaması birbirine çok yakın 

bulunmuştur (1. grup: 8.75 lU/ml, 2. grup: 8.64 lU/ 
ml), toplanmış varyans 3.7, p>0.9). Gruplara ait 2, 

4, 6, ve 24 saat sonraki A CKMB değerleri Şekil 

l'de gösterilmiştir. Buradan da anlaşılacağı gibi 

CKMB artışları 2. saatte başlamakta, 6. saatte pik 

yapmakta, 24. saate doğru yavaş düşüş göstermekte

dir. Bu artış, 6. saatte KAH'lı grupta anlamlı şekilde 
daha yüksektir (7.61±5.5, 1.75±2.3, p<O.OOı). 

Hastaların tutulan damar sayısına göre A CKMB de

ğerleri incelendiği zaman ı ve 2 damar hastalığı, ı 

ve 3 damar hastalığı, 2 ve 3 damar hastalığı arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıştır (p>0.3, p>0.3, 

p>O.l). 

TARTIŞMA 

ı960'ların ortalarında, serum total CK artışı ınİyo

kard nekrozu göstergesi olarak kullanılmaya başlan

mış (7), serum CKMB tayinlerinin olası kılınmasıyla 
da yalancı pozitiflik sorununa geniş ölçüde çözüm 
getirilmiştir (8). 

Akut ınİyokard infarktüsünde CKMB artışı sıklıkla 

total CK artışı ile beraberdir. Ancak son zamanlarda 

yapılan birçok çalışmada, total CK'ın normal olması

na karşılık CKMB artışının, tam gelişmiş ınİyokard 
infarktından ziyade mikronekrotik olayların ifadesi 

olabileceği 0.3) veya nekrozdan çok reversibi ınİyo
kard iskemisini gösterebileceği söylenmiştir (2.4). 

Nitekim normal serum miyoglobin düzeylerine ve 
nekroz bulgusu olmayan Tc-99 pyrophosphate sean
lerine rağmen CKMB artışını işaret etmiştir (9,10)_ 

Hyricks ve ark. <4) ise akut iskemi oluşturdukları kö
peklerde CKMB değerlerinin yükselebilmesine mu

kabil histolojik incelemede miyokard nekrozuna 

rastlamamışlardır. 

Uzun süreli atriyal taşİaritmi ve atriyal pace indük

siyonu ile oluşturulan iskemide de CKMB seviyesi
nin yükseldiği bildirilmiştir (Il)_ Marmor ve ark.(IO)• 

nın çalışmasında da egzersiz testinden 6 saat sonra 

hastaların % 6'sında CKMB değerleri normalin üs

tüne çıkmış, bu artış özellikle ST segment depresyo

nu olan, erken safhada ağrısı başlayanlarda saptan
mıştır. Buna karşılık Steele ve ark. (12) ınİyokard hi-

299 



poksisinin CKMB aktivitesinde anlamlı artışa yol 
açmadığını savunmuşlardır. Nihayet Klein ve ark.' 
nın çalışmasında (tl), iskemik kalp hastası olan 15 

kişinin lO'unda (% 66) egzersiz testini takiben 6. 
saatte periferik venöz kanda, 15'inde (% 100) atriyal 
pace uyarımından 10-30 dakika sonra koroner sinüs 
kanında anlamlı CKMB artışı saptanmıştır. Nino
miya ve ark.< 1 3>·nın çalışmalarında da eksperimental 
olarak oluşturulan kısa iskemi epizodlarından sonra 
koroner sinüs kanında CKMB artışı tesbit edilmiştir. 

Çalışmamızdaki sonuçlar Marmor ve Klein'in (ll) 

bulguları ile uyum göstermiştir. Hastalardaki CKMB 

değerleri test sonunda nekroz için özgün değerlere 
yükselmemiştir. Fakat normal sınırlarda kalmalcia 

birlikte bu artışlar, 6. saatte pik yapmakta ve aynı 
yaş grubundaki koroner lezyonu olmayanlara göre 
anlamlı derecede yüksek olmaktadır. Üstelik hasta 
grubumuzda ulaşılan efor süresi, maksirnal hız ve in
direkt olarak miyokard oksijen tüketimini gösteren 
hız-basınç çarpımı da anlamlı olarak daha düşüktür. 

Bu bulgu ve diğer çalışmalarda atriyal pace stimü
lasyonu ile CKMB artışı, Steele ve ark.(t2) 'nın işaret 

ettiği gibi, serum CKMB artışının egzersizden ziya

de iskemiye bağlı olduğunu düşündürmektedir. Mor
mor'un CKMB artışlarının iskemi şiddeti ile orantılı 

olarak arttığı tezine karşılık, bizim çalışmamızda tu
tulan damar sayısı ile A CKMB değerleri arasında 
ilişki saptanamamıştır. Bu durum paradoks gibi gö
zükmekle birlikte lezyonlu damar sayısının her za

man gerçek iskemiyi yansıtmayacağı, "culprit" lez
yonun iskemiden sorumlu olabileceği gözönüne 
alınmalıdır. Nitekim 32 olgumuzdan 9'unun İstira
hat EKG' lerinde kronik miyokard infarktüsü bulgu
ları mevcut idi (biri 1 damar hastası, dördü 2 damar 

hastası, dördü 3 damar hastası). 

Sonuç olarak çalışmamızdaki bulgular, egzersiz tes

tinde iskemiye bağlı olarak serum CKMB değerle
rinde nekroz düşündürmeyecek derecede ufak, ki 
birçok çalışmada normal değerlerin 2-3 misli artış 

nekroz bulgusu kabul edilmektedir, fakat anlamlı ar
tışlar olduğunu göstermiştir. 6. saatte CKMB artışı 
tanı kriteri olarak alınırsa, % 60 özgüllük, % 84 du
yarlık vermektedir. 

Çalışmamıza, invazif metodolojiyi kapsadığı için 

normal egzersiz testi olanlar dahil edilmemiştir. Bu 
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nedenle özgüllük ve duyarlıkların, standart test kri
terlerininkilerle kıyaslanınası mümkün olmamıştır. 
Bu grupların da incelenmesi ile A CKMB için daha 

yüksek özgüllük değerlerine ulaşılacağı düşünülebi
lir. Dikkat edilmesi gereken bir diğer husus da, nor
mal koroner arterleri saptanan grupta, 6. saatte 

CKMB artsa bile A CKMB'nin düşük değerlerde ol
masıdır. Bu nedenle daha geniş popülasyonlarda in
celemelerin yapılması, A CKMB'nin normal üst sı

nırlarının saptanması ile egzersiz testindeki yalancı 
pozitifliklere kısmen çözüm getirileceği düşünül

müştür. 

KAYNAKLAR 

1. Yusuf S, Collins R, Lin L, et al: Significance of ele
vated MB isoenzyme with normal erealine kinase in acute 
myocardial infarction. Am J Cardiol59:245, 1987 
2. Davies B, Watt DAL, Daggett A: Serum erealine ki
nase and creatine kinase MB isoenzyme responses of post
infaretion patients after a graded exercise test. Br Heart J 
50:65, 1983 
3. White RD, Gnande P, Califf L, et al: Diagnostie and 
prognostic significance of minimally elevated ereatine ki
nase MB in suspeeted aeute myocardial infarction. Am J 
Cardiol55:1478, 1985 
4. Hynricks GR, Amano J, Kenna T, et al: Creatine ki
nase release not associated with myocardial neerosis after 
shorı period of coronary artery occlusion in dogs. J Am 
Coll Cardiol6:1299, 1985 
5. Bruce RA, Kusumi F, Klein J, et al: Maximal oxygen 
intake and nomographic assessmenı of functional aerobic 
impairmenı in cardiovaseular disease. Am Heart J 85:546, 
1973 
6. Fletcher GF, Froelicher VF, Hartley LH, et al: Exer
eise standards. A staıement for health professiona1s from 
the American Hearı Association. Circulation 82:2286, 
1990 
7. Smith AF: Diagnostic value of serum creatine kinase in 
a coronary care un it. Laneel 2:178, !967 
8. Wagner GS, Roe CR, Lionbind Lee E: The impor
tance of idenlification of CKMB in the diagnosis of aeuıe 
myocardial infarction. Circulation 47:263, 1973 
9. Marmor A, Kahana L, Alpan G, et al: Creatine ki
nase isoenzyme MB in acuıe coronary ischemia. Am 
Heart 1 97:574, 1979 
10. Polant A, Marmor A, Keidor S: The MB isoenzyme 
of erealine kinase as an indieator of severity of myocardial 
isehemia. Laneel 2:812, 1978 
ll. Marmor A, Klein R, Plich M, et al: Elevated CKMB 
isoenzyme after exercise sıress test and atrial pacing in pa
tienıs with ischemic hearı disease. Chest 44:1216, 1988 
12. Steele BW, Gobel FL, Retson RR, Yasmineh WG: 
erealine kinase isoenzyme activity following cardiac cath
eterization and exercise stress testing. Chest 73:489, 1978 
13. Ninomiya K, Hashida J, Gert I, et al: Brief repeaı 
periods of isehmia have a cumu1ative effect and may 
cause myocardial necrosis. Am J Cardiol47:445, 1981 




