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Preeklamptik gebelerdeki troponin I ve CK-MB diizeylerinin
degerlendirilmesi

Evaluation of troponin I and CK-MB levels in preeclamptic pregnants
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Sigli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi 2. Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi

OZET .
Amag: Caligmannzda 3. trimesterde precklamptik gebelerde
serunt troponin 1 ve CKMB degerleri normotensit gebeliklerle
karslastirilmistir.
Gerec ve Yontem: (0] Ocak 2005 — 31 Arahk 2005 tarihleri
arasmda Sisti Etfal Egitin ve Arastirma Hastanesi 2. Kadin
Hastaltklar ve Dogum Antenatal Poliklinigine rutin gebelik
muayenesi icin gelen kardiyak ve obstetrik acidan herhangi
hir problemi olmayan iiginei rinesier 30 gebe ve fravayda
olmavan hafif preeklamptik 30 gebe calismaya dahil edildi.
Hastalarin vas, gravida ve pariteleri, gebelik haftasi, dahili
hastaltk ve ilac kullamm hikayeleri, kan basmer, hemogram,
hivokimya, kreatin kinaz MB. troponin [ ve idrar tetkiklert in-
celendi.
Bulgular: ki erup arasinda CK-MB diizeyleri agisindan an-
lamir fark vokken (p>0.03) precklamptik gurupta troponin 1
degerleri anlamly olarak yiiksek saptand (p<0.001).
Sonue: Troponin [ precklampside olusan mingr miyokardiyal
hasart tayin eunede ivi bir parametre olabilir, ancak preek-
lampsi prognozunun takibi icin klinik diizeyde yapilacak ileri
calismalara ihtivag vardir,
Anahtar Kelimeler: Precklampsi. Troponin 1. Kreatin Kinaz-
MB

SUMMARY
Objective: In this study, we aimed to determine if there were
any changes in serum troponin I and CK-MB levels between
normotensive ane precclapmtic women during the third (ri-
mester.
Study Design: Thirty normatensive wonien with no cardiac
or obstetric prohlen during the third trimester and 30 preec-
lamptic women who were not in active labor attending the
antenatal outpatient clinic of Sisli Etfal Training and Rese-
arch Hospital 2. Gynecology and Obstetric Clinic hetween
01.01.2005 and 31.12.2005 were recruited into stuely. Obstet-
rie history, gestational age, drug usage, blood pressure le-
vels, hiood count, biochemical charts, any kind of diseases.
CK-MB and troponin [ levels along with urinary analysis of
the patients were evaluated for this study.
Results: Among the two groups, no significant difference was
found concerning CK-MB levels (p>0,05). In terms of
troponin I levels, the preeclamptic group was found to be
statistically higher than the other group (p<0.001).
Conclusion: Troponin I may be a good precursor to deier-
mine minor myocardial injury, but further clinical researches
are needed to follow up preeclampsia prognosis.
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GIRIS

Preeklampsi, gebeligin 20. haftasindan son-
ra proteiniiri, ddem veya her ikisi ile beraber hi-
pertansyonun goriilmesi durumudur ve gebelik
donemindeki hipertansit hastaliklarin yarisin-
dan fazlasm olusturur (1). Geng primigravid-
lerde daha sik goriiliir. Insidansinda cografi ve
irksal farkliliklar olmasina ragmen genellikle
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gebelerin %6-7’sinde goriiliir ve multisistemik
bir hastaliktir (2).

Preeklampsi etyolojisinde ¢ok cesitli teoriler
ileri siiriilmektedir. Ortaya ¢ikan vazospazm,
pihtilagma sisteminin aktivasyonu, anormal he-
mostaz ve prostosiklin/tromboksan oraninin de-
gismesi hastaligin énemli bir komponenti olan
endotel hiicre hasarint olusturur (3).

Gebelikte hipertansif hastaligin, normal ge-
belikte gerekli maternal kardiyovaskiiler adap-
tasyonlar1 agirlastirdigim bildiren ¢aligmalar
vardir. Bu yayinlarda, gebelikte hipertansif has-
taligin sol ventrikiil mekanigine, intramiyokar-
dival damarlarin yapisina ve kardiyak miyozit
hasarina etkisi oldugu bildirilmistir (4).
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Miyokardial hasar nadir ancak ciddi bir ge-
belik komplikasyonudur. Insidansi 1/10,000 ile
1/30,000 arasmnda degismekle beraber yiiksek
maternal (30%) ve fetal (17%) mortalite ile ilig-
kilidir (5). Gebelikte anormal enzim degerleri
akut miyokard infarktiisii tamsinda yardimeidir
(6). Miyokard iskemisinin tamisinda kalbe spe-
sifik kontraktil proteinlerinden Troponin I ve
Troponin-T, Kreatin Kinaz MB (CK-MB) dii-
zeyleri ile kiyaslanmis ve semptomlardan itiba-
ren 4-12 saat icinde tani icin en cok tercih edi-
len belirtecler olmuslardir.

CK-MB izoenzimi miyokard infarktiisti ta-
nisi icin kullanmilmakla birlikte, iskelet kasi,
vaskliler diiz kaslar,beyin, uterus ve plasenta gi-
bi doku ve organlarda da bulundugu icin miyo-
kardiyal hasart belirlemedeki etkinligi tartisma-
ldar (7).

Troponin I, CK-MB'nin aksine kalp kasin-
dan baska dokuda tammmlanamamistir (8). Kar-
diak yapisal proteinlerden olan troponinler mi-
yokardiyal iskeminin ve hasarin daha spesifik
gostergesidir ve diger biyokimyasal belirtecle-
rin saptayamadigi minor miyokardiyal iskemiyi
gosterebilmektedir (9). Troponin I, ¢izgili kas-
larda aktin ve myozin etkilesimini diizenleyen
troponin kompleksini olusturan yapilardandir.
Kardiyak Troponin I, iskelet kast izoformlarin-
dan immiinolojik olarak farkli olan bir N-termi-
nal amino asit zincirine sahiptir (10). Miyokar-
diyal hasar meydana gelince dolagima troponin
I salinumu olur. Troponin I, iskemik ve iskemik
olmayan durumlarda sensitif ve spesifik miyo-
kardiyal hasar belirteclerinden biri olarak ta-
mmlanmaktadir (11, 12).

Preecklamptik gebelerde troponin seviyeleri-
nin normotensif gebelere gire daha fazla arttigs
saptanmigtir. Bu yiiksekligin preeklamptik ge-
beliklerde miyokardial iskemi yada subklinik
miyokardiayal hasar ile aciklanabilecegi bildi-
rilmistir (13).

Calismamizda preeklamptik gebelerde se-
rum troponin I ve CKMB degerlert normotensif
gebeliklerle karsilastirilmis, preeklamptik gebe-
lerde minér mivokardiyal hasar bulunup bulun-
madiginin aragtirilmast amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM

01 Ocak 2005 — 31 Aralik 2005 tarihleri ara-
sinda Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
2. Kadmn Hastaliklar1 ve Dogum Antenatal Po-
liklinigine rutin gebelik muayenesi i¢in gelen
kardiyak ve obstetrik acidan herhangi bir prob-
lemi olmayan ticiincii trimester 30 gebe (Grup
2, n=30) ve travayda olmayan preeklamptik 30
gebe (Grup 1, n=30) calismaya dahil edildi. Ge-
belerin gestasyonel yast 34-40 hafta arasinday-
di ve bilinen bir kronik hastalig: veya ilac kul-
lanim1 yoktu. Preeklampsi kriteri olarak kan ba-
smet 2140/90 mmHg ve >300 mg/dl proteiniiri
alind.

Hastalarin tani ve takibinde klinik ve labora-
tuvar bulgulart esas alindi.

Hastalarin yasi, gravida ve pariteleri, gestas-
yonel yaslari, dahili hastalik ve ila¢ kullanim
hikayeleri, arteriyel tansiyonlari, hemogram, bi-
yokimya ve idrar tetkikleri incelendi.

Proteiniiri miktari rastgele idrar drneklerin-
de olciildii. Serum glukoz, iire, kreatinin, Na,
K, Cl, Ca, ALT, AST, T.Bil, LDH ol¢timleri ya-
pildi.

Hasta ve kontrol grubundaki gebelerden, an-
tikoagiilansiz vakumlu tiiplere vendz kan alin-
di. Ornekler 3000 rpm’de 10 dakika santrifii]
edilerek serumlart ayrildi. Troponin I diizeyleri
taze olarak serumda calisildi. Ornekler ayrildik-
tan sonraki bir saat icinde 6lciimler yapildi. Or-
neklerde hemoliz. lipemi ve ikter olmamasina
dikkat edildi.

Serum kardiyak troponin [ diizeyi Beckman
Access cihazinda *Beckman AccuTnl kiti” ke-
miliiminesans yéntemi ile tespit edildi.

Calisma sonuclar istatistiksel olarak, SPSS
11.0 for Windows yazilim programu ile deger-
lendirildi. Hasta ve kontrol grubunun yas ve ge-
belik haftas: ortalamalari iki ortalama arasinda-
ki farkin énemlilik testi (bagimsiz gruplarda t
testi) ile, gruplar arasinda Troponin I dagilim
yoniinden farklilik olup olmadigr Mann-Whit-
ney U testi ile degerlendirildi.
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Tablo 1: Gruplarin demografik verileri
Precklampsi Kontrol
(Grup 1) (Grup 2) p degeri
(n=30) (n=30)
Yag 26,6154 25,9+5,6 >0,05
Parite 1,42+1,1 1,512 >0,05
Gebelik Hattas: 35,144,1 36,1+4,2 >0,05
OSAB* (mmHg) 145,545,2 105,244 4 <0,001
ODAB** (mmHg) 97.243.2 72,614 <0,001

*Ortalama Sistolik Arter Basinci

##E0rtalama Diastolik Arter Basinen

Tablo 2: Precklampsi ve kontrol grubu olgularinin troponin I ve CK-MB sonuglart

Preeklampsi Kontrol p degeri
(n=30) (n=30)
Troponin | 0,88+0,12 ng/ml 0,10£0,06 ng/ml <0,001
CK-MB 15,5442 U/L 14,8+4.8 >0,05

BULGULAR

Bu ¢alismada 30 preeklamptik gebe hasta
grubu, 30 saghkli gebe kontrol grubu olarak
alindu.

Hastalarin yaslar, gebelik haftalar1, kan ba-
sinclarn ortalamalar: tabloda gosterilmistir
(Tablo 1).

Hasta ve kontrol grubu arasinda yas ve ge-
belik haftasi yoniinden anlamli bir fark buluna-
madi (p>0.05).

iki grup arasmda CK-MB diizeyleri agisin-
dan anlaml fark bulunamadi (p>0.053).

Gruplar arasinda troponin I dagilimr yéniin-
den farklhihk olup olmadigint gérmek i¢in yapi-
lan Mann-Whitney U testinde preeklamptik
grubun degerleri istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde daha yiiksek bulundu (p<0.001) (Tablo
2).

TARTISMA

Precklampsi, kapiller hasar ve vazospazmin
aracilik ettigi renal, plasental, serebral hasar ile

ortaya ¢ikan multisistemik bir hastaliktr. Ge-
nellikle nulliparlarda gebeligin 20. haftasindan
sonra ortaya c¢ikan hipertansiyon ve buna eslik
eden proteintiri ile karakterizedir (13, 14). Pre-
mature dogum ve maternal 6lime neden olabi-
len hastalik 24 haftayr asan tiim gebeliklerin
9%6-8’inde goriiliir (15). Ortaya cikan vazos-
pasm, pithtilagma sisteminin aktivasyonu, anor-
mal hemostaz ve prostosiklin/tromboksan ora-
ninin degismesi hastaligin 6nemli bir kompo-
nenti olan endotel hiicre hasarini olugturur (3).

Troponin 1, ¢izgili kaslarda aktin ve myozin
etkilesimini diizenleven troponin kompleksini
olugturan yapilardandir. Kardiyak Troponin I,
iskelet kas1 izoformlarindan immunolojik ola-
rak farkli olan bir N-terminal amino asit zinciri-
ne sahiptir (10).

Miyokardiyal hasar meydana gelince dolasi-
ma kardiyak troponin I salinimi olur. Kardiyak
troponin [, iskemik ve noniskemik durumlarda
sensitif ve spesifik miyokardiyal hasar belirteg-
lerinden biri olarak tanimlanmaktadir (11).
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Guest ve arkadaslarint yaptiklar bir caligma
sonucunda kardiyal troponin I'nin neden en
kardiyoselektit marker oldugunu bazi bulgular-
la aciklamislardir.Bu bulgulara gére 1) Kardi-
yak troponin 1 erigskinde, embriyonel hayat da
dahil sadece kalp kasimda bulunmakta, 2) Iske-
let kasindan eksprese edilmemekte, 3) Kardi-
vak troponin I’y1 tespit etmede kullanilan anti-
korlar iskelet kasi kaynakli troponin I ile capraz
reaksiyona girmemekte, 4) Kreatin kinaz
MB nin yiikseldigi akut ve kronik kas hastalik-
larinda, egzersiz sonrasinda, boébrek yetmezlik-
lilerde yiikselmemekte 5) Yiikselmesi, eckokar-
diografi ile ispatlanmis miyokard infarktiisii ile
korele sonuclar vermekte, 6) Kalp kasinda kre-
atin kinaz MB’ye gore 13 kat tazla konsantras-
yonda bulunmakta. Bu yiizden gebe kadinlarda
miyokard hasarini gdstermede en spesifik belir-
tec olarak kabul edilmektedir (8). Gebelikte hi-
pertansif hastalifin maternal kardiyovaskiiler
adaptasyonlart agirlagtirdigi, sol ventrikiil me-
kanigine, intramiyokardiyal damarlarin yapisi-
na ve kardiyak miyozit hasarina etkisi oldugu
bildirilmistir. Agir preeklampsili hastalarda pul-
moner 6dem geligebilir, sol ventrikiil dolus ba-
sinct yiikselebilir. Hafif seyreden olgularda da-
hi ekokardiografik anormallikler gosterilmigtir
(16).

Gebelikte ve erken puerperal donemde akut
mivokard infarktiisii veya miyokardiyal iskemi-
nin tanist zor olabilir. Clinkii gebe kadinlar ge-
nelde genc ve saglikhidirlar ve koroner arter
hastaligr icin diistik risklidirler. Bununla birlik-
te yaklasitk % 50 miyokard infarktiisli kadinda
koroner risk faktorii yoktur. Klasik koroner ar-
ter hastaligr semptomlart gebelige bagh izlenen
semptomlar ile benzer olabilir. Aynm zamanda
bu semptomlar B mimetikler ile tokoliz, mag-
nezyum siilfat ile eklampsi profilaksisi sonucu
meydana gelmis olabilir (8).

Minor miyokardiyal hasarm, enzim aktivite-
lerinden ziyade protein belirte¢ olan kardiyak
troponinler ile ortaya cikartlabilecegi belirtil-
mektedir. Minor kardiyak hasarin tespiti, hasta-
nin risk degerlendirmesi acisindan onemlidir.
Risk durumunun ve tedavi protokoliintin belir-

lenmesi hastalik prognozunun saptanmasinda
onem tasimaktadir (17).

Barton ve arkadaslar preeklampside miyo-
kardda olusan histolojik degisiklikler tanimla-
mislardir. Endomiyokardiyal biyopsi ornekle-
rinde, preeklamptik gebelerin diger organ sis-
temlerinde goriilen degisikliklere benzer mikro-
vaskiiler anormallikler bulunmusg, miyometriyal
kas hiicrelerindeki mitokondriyal yapidaki de-
gisiklikler, kalp kast hiicrelerinde de goriilmis-
tiir. Bu calismayla da Barton ve arkadaslarinin
patolojik olarak gosterdigi miyokardiyal hasar,
biyokimyasal olarak artmis troponin I diizeyleri
ile de desteklenmistir (18). Troponin I diizeyle-
rini ¢esitli gruplarda arastiran ¢ok sayida yayin
bulunmasina ragmen gebelikte troponin I dii-
zeyleri konusunda yayinlanmig ¢ok az calisma
mevcuttur (3, 12, 13, 19, 20). Narin ve arkadag-
larinin yaptigi bir ¢alismada preeklamptik an-
nelerin bebeklerinde troponin I diizeyleri
(n=15, 0.70 ng/ml) kontrol grubuna (n=17, 0.10
ng/ml) gore yiiksek bulunmus, bu yiiksekligin
preeklamptik annelerin bebeklerinde goriilebi-
len hafif kardiyak hasarla iligkili olabilecegi ve
bu duruma preeklamptik gebelerde plasentada
olusan patofizyolojik sorunlarin yol aciyor ola-
bilecegi belirtilmigtir (9).

Fleming ve arkadaglarimin preeklamptik ve
gestasyonel hipertansiyonlu gebelerde troponin
[ diizeylerini arastiran calismasinda, hipertansif
gebelerde (n=26) ortanca serum troponin I dii-
zeyl 0.118 ng/ml, kontrol grubundaki gebelerin
(n=43) ortanca troponin I diizeyi 0.03 ng/ml
olarak bulunmustur (p<0.0001). Preeklamptik
grupta ortanca serum troponin I diizeyi (n=0;
0,155 ng/ml), gestasyonel hipertansiyonlu gru-
ba gore (n=20; 0,089 ng/ml) yiiksek bulunmus-
tur (p=0.03). Fleming ve arkadaslar1, gebelikte
hipertansiyonla iligkili olarak artmis troponin I
diizeylerinin goriilebilecegini ve bunun subkli-
nik miyofibriler hasari gosterdigini diisiinmiis-
lerdir (13).

Bizim calismamizda da, Fleming ve arka-
daslarmin calismasina paralel olarak, preek-
lamptik gruptaki (n=30) ortanca troponin I de-
geri 0.22 ng/ml, kontrol grubunun (n=30) or-
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tanca degerine (0.03ng/ml) gore yiiksek bulun-
mustur (p<0.001).

Gebelikte hipertansif hastahiklarla iligkili
olarak bir dereceye kadar kardiyak miyofibriler
hasardan siiphe edilebilir. Bu hasar nadir bir
komplikasyondan cok hastalifn sik rastlanan
bir dzelligi olabilir. Bu hasarin tespiti ve takibi
troponin I dlctimi ile miimkiin olabilir. Bu du-
rumu, kardiyak troponin 'nin kardiyak dokuya
olan spesifitesi gozoniine alindiginda, preek-
lamptik gebelerde kardiyak hasarin varlifi agik-
layabilir. Gebe serumunda tespit edilen tropo-
nin 24.000 dalton moleki’tiér agirh@idan dolay:
plasentadan gecmis olmasi muhtemel goriinme-
mektedir. Troponin I'min plasental Giretimini
gosteren hicbir ¢alisma yoktur (13). Bu calisma
sonucunda preeklamptik gebelerde bulunan an-
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