Astimli cocuklarda CK-MB ve kardiak troponin-I seviyeleri
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OZET

Eriskinler ve cocuklarda serum myokardial kreatinin kinaz {CK-MB) seviyesinde artis saptandiginda oncelikli olarak
kardiyak iskemi veya kardiyak hasar akla gelmektedir. Ancak bu durumda ileri tetkikler her zaman myokard iskermnisini
desteklernermektedir. Calismarmizda, astim atagi sirasinda yikselen CK-MBnin dnern ve kaynagini arastirmak amaciyia,
30 astimii cocuk ve 20 saghkii kontrolin CK-MB ve kardiak troponin- [cTn-l} dazeylerini degerlendirdik. Astim atadi ile
basvuru sirasinda CK-MB seviyeleri, kontrol grubundan ve ayni hastalann ataktan sonraki seviyelerinden daha yiksek-
li [p<0.05). CK-MB seviveleri ile solunum sayisi arasinda pozitif korelasyon ve baswuruda olctilen oksijen satGrasyonu
arasinda negatif korelasyon bulundu. CK-MB sevivelerinin yiikselmesinde etkili faktorler olarak da solunum SayIsirin
artisi ve oksifen satUrasyonu dusakiGge saptand. Serum cTn-. CK-MB yuksek bulunan batan hastalarda normal bulun-
au. Sonug olarak astim atagi ile basvuran cocukiarda solunum kaslannin zorlanmasing bagh olarak CK-MB yiiksekligi
saptanabilir.
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SUMMARY

Serum CK-MB and cardiac troponin levels in asthmatic children

The elevations of serum creatine kinase myocardial bound [CK-MB) levels can be observed in children and suggest a
myocardial infury. We determined serum CK-MB and cardiac troponin- (cTh-l) levels in 30 asthmatic children to assess
cardiac injury at adrnission for exacerbation and two weeks iater. Twenty healthy age-matched children served as con-
trols. The CK-MB levels in admission for asthmatic exacerbation were higher than controf group, and than the levels
of the same patients after exacerbation [p<0.05). There was found to be a positive correlation between the CK-MB
levels and respiratory rate, and a negative correlation between the CK-MB levels and oxygen saturation measured at
admission. The effective factors on CK-MB levels was found to be respiratory rate and oxygen saturation. However,
serum cirv levels were found to be normal in all patients including those with CK-MB elevation. In conclusion, CK-
MB elevation may occur in children with acute astma attack related to the stress on respiratory muscles.
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Cocuklarda astim ve allerjik hastaliklann prevalans
pekgok ulkede son 10 yilda artis gostermistir. Fk
olarak bazi calismalarda astm atagi ile acile
basvuran hastalanin sayisinda da artis bildirilmistir
(1-5). Astim atag ile basvuran hastalann bir
kisminda kreatin kinaz (CK) ve myokardial kreatinin
kinaz (CK-MB) seviyelerinde artis gozlenebilmekte-
dir (6). CK'run kaslardan salinimi, solunum sikintisi
sirasinda yogun kas aktivitesi ile aciklanabilir.
Bununla birlikte artmis CK-MB seviyeleri; astim
atagi sirasinda, artmis ardylkten kaynaklanan, sag
ventrikll zorlanmas! ve hipaksiyle olusan olast bir
kardiak hasari dusundurebilir (6-8). Myokardial
hasan degerlendirmek icin troponinler; CK-MB'den
daha duyarl ve daha ozgun biyokimyasal belir-

leyiciler olarak bildirilmistir. Kardiak troponin (cTn-
I) yanlizca myokardial hlucrelerde bulunmakta ve
serum cTn-l seviyeleri kardiak hasar icin son
derece 0zgun gérunmektedir (6,9-11).

Literatarde astmii hastalarda cTn-l seviyelerini
degerlendiren az calisma vardir (6,11). Bununla
birlikte bu calismalarin higbirinde astimli cocuklar-
da atak sirasinda cTn-l seviyeleri bildirilmemistir. Bu
galismanin amaci; astim atag ile basvuran cocuk-
larda CK-MB artisinin, kardiak hasarin bir belirleyi-
cisi olup olmadigini arastirmaktr. Bu amacla CK-
MB yuksekligi olan olgularda, kardiak hasarin
gostergesi olarak "altin standart” kabul edilen ¢Tn-
I duzeyleri degerlendirilmistir.
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GEREC VE YONTEM

Selcuk Universitesi Pediatrik  Allerji-immunoloji
poliklinigine astim atag lle basvuran, 30 cocuk (16
erkek ve 14 kiz) calismaya dahil edildi. Astim
tarisinda Pediatrik Astim Uzlasma grubunun Kriter-
leri temel alindi (12). Astimli cocuklar en az 4 haf-
tadir herhangi bir infeksivon ve atak
gecirmemislerdi ve calismanin baslangicina kadar
immunoterapi veya sistemik steroid tedavisi
almamuslardi. Hastalarin hicbiri uzun etkili f>-ago-
nist, ipratropium bromid, antihistaminik veya non-
steroid anti inflamatuar ilac kullanmiyordu.

Pik ekspiratuar akim hizi (PEFR), parmak ucundan
oksijen saturasyonu (SaQZ2), elektrokardiogram
(EKG) ile birlikte solunum sayisi, kalp hizi, yardimci
solunum kaslarin kullanimi, dispne ve wheezing
gibi klinik bulgular basvuruda degerlendirildl. Acil
serviste kalp hizi ve oksijen satUrasyonu noninvaziv
yontemle (Comdek Pulse Oxymeter MD-610P,
Taiwan) élculda. Pulsoksimetri ile dlctm hasta oda
havasinda solurken yapildi ve sonra oksijen
tedavisi verildi. PEFR 5 yasindan baydk 17 astimli
cocukta bir spirometre (Enhanced VM1 Mini-
Spirometer, Clement Clarke Ltd., England) ile
olcdldy. 3 degerden en yuksegi kaydedildi.

Baslangigtaki  klinikk degerlendirmeden sonra
hastalara uluslararasi astim atagi tedavi prensipleri
dogrultusunda yUz maskesi lle oksijen tedavisi ve
nebulizatérle 3 doz kisa etkili fy-agonist tedavisi
uygulandi (13,14). Hastaneye yatinlan hastalar
yogun bakim Unitesine alindi ve taburcu edilene
kadar kalp hizi, SaO2 ve PEFR monitorize edildi.
BUtdn yatan hastalardan EKG ve arteriyel kan gazi
alindi ve sonra gerektiginde tekrarlandi.

Hastalardan yas, cinsiyet gibi demografik bilgiler
ve hastalik hikayesi, atopi, serum total IgE
seviyeleri, inhale kortikosteroid kullanimi ve suresl
ile ilgili detayli bilgiler toplandi. Hastaneye yatis
sirasindaki Iokosit sayisi, eozinofili, sedimentasyon

hizi, intravenoz steroid tedavinin kullanimi ve stre-

sl kaydedildi.

Astimli cocuklann  kan ornekleri, astm atagi
tedavisinden once ve astim atagj tedavisinden iki
hafta sonra antekUbital venden alindi. Kontrol
grubuna benzer yaslarda 20 saglkl cocuk alindi.
Serum arnekleri 5 saat icinde ayridi, CK-MB ve
cIn-l seviyeleri degerlendirildi. Serum cTn-l
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seviyeleri immunometrik ydntemle (Immulite One
analyzer, USA] olclldu. Bu testin hassasiyet seviye-
si < 0,15 ng/dl idi. cTn- icin 0,20 pg/L Gzerindeki
degerler yUksek olarak alndi.  Serum CK-MB
seviyeleri hassas bir metod kullanilarak otoanalizor
(Olympus Analyzer A4 2700, Japan) ile tesbit edil-
di. Bu calisma aileler bilgilendirilip yazill izinleri
alindiktan sonra gerceklestirildi. Hastane etik
komitesi calisma protokolunu onaylad!.

Istatistik analizier SPSS hazir istatistik paket pro-
grami (SPSS for Windows, Version 11.0, SPSS Inc.,
U.S.A) kullanilarak gerceklestirildi.  Tki gruptaki
parametreler ve degiskenler bagimsiz orneklerde t
testi  kullanilarak  karsillastirildi.  Parametreler
arasindaki iliskileri degerlendirmek icin Pearson
korelasyon analizi kullanildi. Coklu korelasyon ve
CK-MB seviyelerinde parametrelerin  etkisini
degerlendirmek icin Lojistik regresyon analizi
yapildi. P<0.05 istatistik olarak aniamli kabul edil-
di.

BULGULAR

Demografik ve klinik veriler tablo 1'de
ozetlenmistir. Onyedi hasta, baslangic klinik
degerlendirme ile acil oksijen ve nebulizatorle kisa
etkili _Z-agonist tedavisi sonrasi 3 ile 7 gun
arasinda sistemik kortikosteroid tedavisi (2
mg/kg/gun) aldi. Onalti hasta uluslararasi astim
tedavi ve tani bilgileri 1siginda planlanan astim
atagi tedavisi icin 1-8 gun hastanede yatinldi
(13,14). Astim atagi tedavisi sirasinda intravenoz
aminofilin tedavisi, entibasyon ve mekanik venti-
lasyon tedavileri gerekmedi. Basvuruda butun
hastalanin EKG'leri cekildi ve gerektiginde yogun
bakim Unitesinde EKG'leri tekrarlandi.

Astim atag ile basvuran cocuklarin CK-MB
seviyeleri 12- 37 (22.4 = 7.3) IU/L ve kontrol
grubunun CK-MB seviyeleri 11- 25 (17.0 = 3.9)
IU/L arasindaydi. Iki grup arasinda CK-MB
seviyeleri yonUnden onemli fark vardi (p<0.05).
Astim atagindan 2 hafta sonra elde edilen CK-MB
seviyeleri (stabil asum: 18.4 = 3.6 IU/L) ve kontrol
degerleri arasinda onemili fark saptanmadi. Astim
ataginda olculen CK-MB seviyeleri ile ayni hasta-
larin stabil donemde Olclilen degerleri  arasinda
da istatistiki olarak anlamli fark vardi (p<0.05) (Sekil
1 ve 2). Astim atag) tedavisi oncesi alinan kan
orneklerinde yuUksek cIn-l seviyesi saptanmadi.



at 21
Say 2

Astimll cocuklanin basvuru aninda ve 2 hafta sonra
serum cTn- seviyeleri ile kontrol grubunun cTn-l
seviyeleri benzerdi (Sekil 1).
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* p<0,05

Sekil 1: Astmli cocuklarda ve kontrollerde kardiak enzimlerin
ortalama degerleri

Astimii hastalarimizin 20'sinde solunum sayist yasa
gore beklenen degerin Ustunde idi. Pearson kore-
lasyonu ile CK-MB seviyeleri ile acilde 6l¢ulen solu-
num sayisi arasinda pozitif korelasyon ve acilde
OlcUlen oksijen saturasyonu arasinda negatif kore-
lasyon bulundu (p<0.05). CK-MB seviyelerini etki-
leyen faktorler lojistik regresyon analizi ile acil
serviste Glculen solunum sayist ve oksijen saturas-
yonu olarak saptandi. Iki grupta yas ve cinsiyet CK-
MB ile lliskili bulunmadi. CK-MB seviyeleri ile kalp
hizi, PH, POZ, PCOZ2, HCO3, atopi, serum IgE
seviyeleri, inhale kortikosteroid kullarim suresi ve
dozu, I6kosit sayisi, CRP, sedimentasyon, eozinofili
arasinda da korelasyon yoktu . Astim atagi igin sis-
temik steroid kullarimi ve 2 hafta sonraki CK-MB
seviyeleri arasinda da korelasyon bulunmadi.

TARTISMA

Bu calisma literatGrde, atakla basvuran astimli
cocuklarda myokardial hasarinin olup olmadiginin
gosteriimesi icin cTn-I'nin kullanildigy ilk calismadir.
Astim atagindaki cocuklarda CK-MB seviyeleri kont-
rollerden daha yuksek bulunmustur (p<0.05).
Astim atagi basvurusu sirasindaki CK-MB seviyeleri
ile solunum sayisi arasinda pozitif korelasyon sap-
tanirken oksijen satdrasyonu ile negatif korelasyon
tesbit edilmistir. Bu calisma ile cocuklarda astim
atagi sirasinda CK-MB seviyelerinde artis ola-
bilecegi ancak atak sirasinda kardiak hasarin
olmadig kanaatine vanlmistir. CankU hicbir hasta-
da myokarda cok spesifik ve kardiyak hasar icin
“altn standart” test olan serum cTn- artisi saptan-
mamistir.

Pediatrik yas gruplarinda CK-MB ve cTn icin refe-
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Sekil 2: Astimli cocuklarda ve kantrollerde CK-MB seviyeler

rans deg@erler Dbildirilmistir (15). cTn- seviyeler
gogus agnisi, myokardit, koroner arter hastaliklari
ve kalp yetmezligi gibi cesitli kardiak hastaliklarda
prognostik degeri olan spesifik bir belirleyicidir
[16-21). Son zamanlarda cTn-l, myokardial hucre
hasannin tesbiti icin, biyokimyasal bir belirleyici
olarak buydk olcade CK ve CK-MB'nin yerini
almistir - (9,22). Bizim calismamizda, CK-MB
seviyeleri, astml cocuklarda atak sirasinda istatis-
tiksel olarak kontrollerden daha yoksek bulun-
mustur. CK-MB seviyelerini etkileyen faktorler
olarak solunum sayisinin yuksekligi ve oksijen
satUrasyonunun dasuklagu saptanmistir. Kardiak
hasarin yokiugunda artmis CK-MB'nin baska bir
kaynagl olmaldir. Artmis CK-MB'nin sebebi cizgili
kasin asir kullanimi olabilir.  Astim ataginda solu-
num isi artmakta ve cizgili kas grubundan olan so-
lunum kaslarindan CK-MB'nin kana salmimi, CK-
MB yuksekliginden sorumiu gibi goérunmektedir.
Bu mekanizma astm ataginda gozlenen enzim
degisiklikleri icin guvenilir bir agiklama olarak kabul
edilebilir (6,9,11).

Astim atagr sirasindaki kas hasannin ve CK-MB
salimiminin sebebi icin farkll agiklamalar yapilabilir
Atak tedavisi icin verilen kortikosteroidlerin, kor-
tikosteroid myopatisi olarak bilinen iskelet kas
hasarinda etkisi olabilecegi dusunulebilir (23).
Mekanik ventile edilen ve Kortikosteroidier ile
noromuskdler bloke edici ajanlarnin verildigi hasta-
larda noromuskller disfonksiyon da bildiriimistir
(24.25). Bu calismada, hichir hasta mekanik venti-
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Tablo 1. Astimli cocukiar ve kontrol grubunun demografik ozellikleri

Hastalar Kontroller
(n=30) (n=20)
Ort+SD (m) * Ort+ SD [m) * p
Yas (yil) 5.9+2.9(6) 6.5£2.75(6) >0.05
Yas dagiiimi 2-12 2b5=11 >0.05
Cinsiyet 16/ 14 10710 >0.05
Atopik/nonatopik 13717
Total IgE (IU/mi) 1454 + 185.9 (88)
Lokesit sayisi (/mm3) 11264 + 3959 (10700)
Eozinofili{%) 246+ 2.36 (2)
CRP (mg/dl) 11.1 = 8.9 (7.3)
ESR (mm/h) 162 +9.2 (14)

Acile bagvuruda [n=30)

Solunum sayist (/dk] 38.3 2 15 (31)
Kalp hizi (/dk) 144 3 + 9.6 (142)
Sa0Z (%) 14251 [92)

PEFR (I/dk)(n=17) #

226 + 40 (220)

Yogun bakimda [n=16)

pH

PCO2 (mm-Hg)
PCOZ (mm-Hg)
HCO3 (mmol/L

7.44 + 3.55 (7.40)
84.1 + 19.04 (82.5)
36.5 + 5.82 (36)
26.5 + 3.22 (36)

ESR: eritrosit sedimentasyon hizi

CRP: creaktf protein

Sa02: Oksijen satUrasyonu

PEFR: pik ekspiratuar akim hizi

* Qrtalama + Standart deviasyon [median)
# 5 yasindan buyuk cocuklar icin

lasyon ve entUbasyon gerektirmemis ve
noromdskdler bloke edic ajanlar kullaniimamistir.
Astimli hastalar son bir aydir sistemik steroid Kul-
lanmamis hastalar arasindan secilmistir. Ayrica 2
hafta sonra, astim ata¢y tedavisi icin sistemik
steroid tedavisi alsin almasin tm hastalarin CK-MB
seviyeleri arasinda anlamh fark tesbit edilmemigtir.
Diger taraftan asidoz gibi ekstraseluler sivi kom-
partmaninin bozulmasli, cizgili kas hasari icin bir
aciklama olabilir. Ancak bu calismada astim
ataginin tedavisi icin yogun bakima yatan olgu-
larin arterial kan gazi analizinde asidoz saptan-
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