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reaksiyonlarin diizenlenmesinde onemli

rol oynayan protein yapisindz maddel-
erdir. Dokularda ve viicut sivilaninda ¢ok sayida
enzim bulunmaktadir. Pratikte ¢esitli laboratu-
var yontemleri ile dlgiilebilen “normal plazma
enzim diizeyleri”, enzimlerin dogal metabolik
siirecte, hiicrelerin zedelenmesi veya 6limii ile
hiicre icinden plazmaya ¢ikan Kkismudir.
Hastalifa bagh doku veya organ hasan
olustugunda enzimin plazma diizeyide artmak-
tadir. Plazma enzim diizeyinin dl¢limii, organa
dzgiil tamsal bilgi saglamak icin degil, genellik-
le hastalik tamisini desteklemek (6rnegin,
miyokard infarktiisii) veya hastahgn klinik
seyrinin izlemi icin (6rnegin, infeksiyoz

] E nzimler, katalizér islevi yaparak metabolik
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hepatit) yapilir(1).
Izoenzimler, bir enzimin farklh molekiil
yapisinda olan, ancak aymi dokuda degisik
oranlarda bulunan wveyva diger dokulardan
kitken alan formlandir. Genellikle esas enzim-
den farkli biyolojik ve kimyasal oOzellikleri
vardir. [zoenzimlerin laboratuvar 6lgim yén-
temleri kompleks oldugu icin, nadiren klinik
bulgularin ve diger testlerin artmis enzim
diizeylerinin dokusal kaynagim agiklamakta
yetersiz kaldifi durumlarda kullamhr (1).

Makroenzimler, normalde plazmada bulunan enz-
imlerin veya izoenzimlerin yiiksek molekiil agirlikl
formlartdir (2). Laboratuvar dlgtimii yapilan ¢ok
sayida enzimin makroenzim formu
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Makmenzimfer ayni enzimin polimerizasyonu
veya diger serum bilesenleri ile baglanmasi

sonucunda olusurlar

Tablo 1. Immiinglobiiline Bagh Makroenzimler

Enzim Immiinglobiilin
Asit Fosfataz IgG
Alanin Aminotransferaz (ALT) IgG
Alkalen Fosfataz (ALP) lgG
Amilaz lgA
Aspartat Aminotransferaz (AST) lgG
Kreatin Kinaz {CK) lgG

Gamma Glutamil Transferaz (GGT)  1gG
Laktat Dehidrogenaz (LDH) Igh, G
Lipaz IgG, A

tarumlanmustir (3). Genellikle enzim ve buna
karsi olusmus otoantikorun kompleks olustur-
masiyla, daha az oranda ise oligomerik kom-
pleksler, lipoprotein veya glikoproteinlere bagh
kompleksler ve dekstran ya da polisakkarit gibi
plazma genisletici ajanlarla kompleks yapms
durumda bulunurlar. Kompleks genellikle IgG
ve IgA, nadiren de IgM ile olugmaktadir. 11k kez
1964'de tanimlanan makroenzimlerin giinliik
pratikte en vaygin olanlari, makro-amilaz,
makro-krealin kinaz (makro-CK), makro-laktat
dehidrogenaz (makro-LDH), makro-alkalen fosfa-
taz (makro-ALP), makro-gamma glutamil transfer-
az (makro-GGT) ve makro-aspartat aminotransfer-
az (makro-AST)'dir (4, 5). Makro-alanin amino-
transferaz (makro-ALT) ise son derece nadir
goriilmektedir.

Scnugta makroenzim saptanirsa, bu
hastaya séylenmeli ve tibbi kayitlara

'gegfrﬂmeﬁ, bdylece gelecekte
yapilabilecek gereksiz tetkiklerin éntine
gecilmelidir.
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Makroenzimler, rutin laboratuvar tetkikleri kul-
lanildifinda total serum enzim diizeyinin
yanhshkla normalden viiksek d&lclilmesine
neden olurlar Artmis olan total serum enzim
diizeyinin, makroenzim nedeniyle oldugunun
bilinmemesi, klinisyeni tamiva vonelik gereksiz,
pahali, zaman alict ve cofiu zamanda invazif
tetkikler yapmaya zorlar. Bu hataya diismemek
icin Hzellikle su durumlarda artrms total serum
enzim diizeyinin, makroenzim nedeniyle
oldugu akla gelmelidir:

1. Semptom olmamast,

2. Semptomlarla serum enzim diizeyi arasinda
iliski olmamas:,

3. lzole ve siireklilik gosteren enzim artisi.

Bu yazida makroenzimlerin biyokimyasal dzel-
likleri, klinik dnemi ve laboratuvar tanmis: liter-
atiir inginda gozden gecirilecektir.

iMMUNGLOBULINE BAGLI
MAKROENZIMLER

1-Biyokimyasal Ozellikleri

Immiinglobiiline bagh makroenzimler Tablo-
1'de gosterilmistir (6, 7, 8). Baz1 proteinlerin
immiinglobiilinlere dzgiil olmayarak baglandig
bilinmektedir. Ancak yapmlan c¢ahsmalarda
makroenzimi olusturan imminglobilin-enzim
kompleksindeki baglanmanin o6zgil oldugu
gosterilmistir. Makroenzimlerin biyokimyas: ile
ilgili diger émemli bir nokta, genellikle tek tip
agir veya hafif zincire baglanmalandir. Amilaz
ve LDH siklikla IgA'ya baglanirken, geri kalan
cofunluk gama afir zinciri ile kompleks yap-
maktadir. [gM nadiren saptanirken, IgE ve D ile
ilgili wvaka bildirilmemistir. Aynca baz
makroenzimlerin aymi hafif zincire baglanma
ozellikleri, serum enzimlerine karsi olusan
immiin yamtin  monoklonal oldugunu
diisiindiirmektedir. Fakat iki hafif zinciri ve cok
sayida afir zinciri iceren makroenzim olgulan
bilinmektedir ve bu yiizden en azindan baz
vakalarda olusan immiin
yvanitpoliklonaldir(8,9).
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Makroenzim saptanan hastalarda enzimin
total serum dlzeyi normal, artmig veya

azalmis olabilir.

Immiinoglobiiline bagh makroenzimlerin bir
ozelligi de, antikorlarin enzimlere ozgilliik
gistermeleri, yani antijen spesifik olmalandir.
Bazi antikorlar sadece aym izoenzime
baglanirken, bazilan ise aymi enzimin biitiin
izoenzim formlan ile reaksiyona girebilmekte-
dir. Ornefin, amilaz-immiin kompleksi
pankreatik ve tiikriik bezi amilazlanmn ikisini
birden igerirken, ALP'yve kars: gelisen antikorlar
sadece tek tip ALP izoenzimi ile birlesmekte-
dirler.

Total serum enzim diizeyi artmigsa, neden
bsbrekten atihim veya retikiiloendoteliyal sis-
tem (RES) aracihi@ ile olan atilimin azalmis
olmasidir. Ornefin diisiik molekil agirhkl bir
protein olan amilaz (55.000 Da) bobreklerden
kolayca atilirken, makroamilaz (210.000 Da)
yiiksek molekiil agirhg nedeniyle renal yoldan
¢ok az oranda atilir ve plazmada birikir. Diger
serum enzimlerinin ¢ogu amilazdan daha yik-
sek molekiill agirhfina sahip oldugundan
normalde de bdbrekten atthmlan kisithdir ve
esasen RES  tarafindan temizlenirler.
Makroenzim formlanmn RES'ce temizlenmesi
daha az ve yavas oldugu icin serum diizeyleri
artrmis bulunur.

Enzimlere karsi antikor olusumunun mekaniz-
mast tam olarak anlasilmamakla birlikte, iki
teori One striilmektedir (2, 6);

1. Antijen Uyarmu Teorisi; Buna gore viicuttaki
antijenik madde su durumlarin herhangi biri
saglandifinda immiinojenik hale gelip otoan-
tikor yapimini uyarmakta ve sonucta makroen-
zimi olusturan enzim-immiin kompleksi mey-
dana gelmektedir.

a. Viicuttaki antijenin daha once cevreden
alinan yabanci antijene karsi olusmus antikorla
hﬂ_ﬁlﬂnmam: Buna ornek olarak, afizdan alinan
hayvansal iiriinlerdeki amilaza (yabanci anti-
jen) karsi olusan antikorlarin, insan amilaz ile
Capraz reaksiyon wvermesi gosterilmektedir.
Buradaki Ig tipinin IgA yani gastrointestinal sis-
tem gibi mukozal viizeylerden antijenlere karsi
olusan antikor tipinde olmasi bu goriise destek
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olarak gosterilmektedir.

b. Viicuttaki antijenin doku zedelenmesi son-
rasi imminojenik ozellik kazanmasi: Miyokard
infarktiisii sonras: zedelenmis dokulardan agia
cikan CK ve LDH'min, salinan hidrolitik enzim-
lerin etkisivle immiinojenik 6zellik kazanmas
ve bunlara karsi otoantikor olusumu.

¢. Viicutta bazi dokularda sekestre olmus anti-
jenlere karsi otoantikor olusumu: Santral sinir
sistemi hasar1 olan bebeklerde beyinde sekestre
olmus CK-BB'nin salinmasiyla buna karsi
otoantikor olusumu,

2. Immiin Toleransin Bozulmasi  Teorisi;
Makroenzim saptanan baz vakalarda otoim-
miin hastahklarin olmasi (5LE, ankilozan
spondilit, kriyoglobiilinemi, AIDS, inflamatuar
barsak hastalifi, c¢olyak hastah@ gibi) ve
immiinitenin  bozuldufuna isaret eden
yardimecr T hiicresi/ baskilayict T hiicresi
oraninin artigl, immiinoglobiilin diizeyinin
artisi, pozitif ANA testleri gibi bulgularin varhg
bu teorivi desteklemektedir. Fakat vakalarm
cogunda jeneralize bir immiin hastaliin klinik ve
laboratuvar bulgusu meveut degildir (10).

Ozet olarak, enzim-immiin kompleksi
olusumunda ©One siirilen teoriler patogenezi
agiklamaktan cok, goriis bildirmek seklindedir.
Otoimmiinite alamindaki gelismelerin  bu
konuya da agiklik getirmesi beklenmektedir.

2. Klinik Onemi

Otoantikorlann, immiin kompleks birikimi,
antijen fonksiyonunu bozma ve antijene sahip
hiicrelere direkt sitotoksik etki ile immiin
kkenli hastaliklara (SLE gibi) neden olduklan
bilinmektedir. Makroenzimlerde enzim-immiin
kompleksi olduklanindan, hastalifa neden olup
olmadiklar: sorusu akla gelmektedir. Bu konu
tam acikhifa kavusmus olmamakla birlikte:

a. Makroenzim saptanan vakalann cogu her-
hangi bir hastahf olmayan saghkh
kisilerdir.Ornegin literatiirde bildirilen 15
civarindaki immiinglobiiline bagl makro-AST'li
hastanin biyiik ¢ofunlufunda yillarca siren
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Ozet olarak, guntmtizdeki verilerin 1siginda, bir hastada makroenzim varligi
benign bir fenomen olarak kabul edilmeli, herhangi bir hastalik icin kesin bir
risk géstergesi olmadidi ve bu durumun tedavi gerektirmedidi bilinmelidir.

Tablo 2. Imminglobiline Bagh Olmayan
Makroenzimler

Enzim Mekanizma

Amilaz Substrat ile ku;pleg
Tripsin Proteaz-inhibitér komplek-
si

Mitokondriyal CK Polimerizasyon

ALP Lipid agregat

GGT Lipid agregat

Lipid agregat
Lipid agregati

Ldsin Aminopeptidaz
5 -Nukleotidaz

enzim artisi izlenmis, fakat herhangi bir
hastalik gbzlenmemistir (2, 11, 12, 13).

b. Makroenzim saptanan bazi olgularda, eslik
eden otoimmiin, kardiyovaskiiler, endokrinolo-
jik, renal, hematolojik, infeksiytz, gastrointesti-
nal, malign, romatolojik wve pulmoner
hastaliklar bildirilmistir (2). Ornek olarak
makro-AST'nin eslik ettigi primer biliyer siroz
ve tlseratif kolit vakalan yaymnlanmgtir (14,
15).

¢. Makro-CK ile malignansi arasinda bir iligki
oldugu (meme, akciger, prostat kanserleri ve
ozellikle kolorektal kanserler arasinda), buna
karsihk makro-LDH ile otoimmiin hastahiklar
arasinda zayif bir iliski oldugu bildirilmistir.

Fakat tzellikle monoklonal immiin yamti olan
vakalar, otoimmiin hastalik gelisimi igin risk
grubunda olabilecefinden, erken tam icin takip
edilmelidir {2, 16).

Immiinglobiiline  ba3li  makroenzimlerin
hastalik patogenezindeki rolii kesin olmamakla
birlikte, serum enzim sonuglarimn
degerlendirilmesinde siklikla yolaghiklan karnigikiik
nedeniyvle klinik dnemleri  biiyiiktiir.Literatiirde,
yvanlishkla pankreatit tams: alhp laparotomi
yapilmis makroamilaz vakalar, yvanhshkla akut
infaktiis tamisi almms makro-CK vakalar, AST
artist nedeniyle cok sayida karacifer biyopsisi
yvapilmis bir makro-AST vakasi mevcuttur. En
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stk laboratuvar hatasina neden olan makro-
CK'dir. CK izoenzimlerinin (CK-BE, CK-MB,
CK-MM) immiininhibisyon, immiinpresipitasy-
on, iyon-exchange kromotografi, protein elek-
troforezi  ve immiinassay yd&ntemleriyle
olcimia, makro-CK wvarhfinda yanhs wvere-
bilmektedir. Ornek olarak, CK-MB &él¢iimiinde
tarama testi olarak kullamilan immiininhibisy-
on testi verilebilir. Bu testte enzimin M altgrubu
antikorla inhibe edilip, kalan B altgrubu sapta-
narak, CK-MB ol¢cimi yapilir. Normalde CK-BB
plazmada ihmal edilir diizeyde oldugu icin
immininhibisyon testiyle CK-MB &dlglimi
dogru sonug verir. Fakat hastanin serumunda
makro-CK tipl (=otoantikor+CK-BBE kompleksi)
varsa, bu kompleksler testte’ kullanilan anti-M
antikorla inhibe olmaz ve CK-MB diizeyi artmis
gibi dlciime yansir. Immiininhibisyon testiyle
yalanci yiiksek CK-MB olg¢iimi % 2-6 oraninda
bildirilmektedir. Yine immiinassay testleriyle
CK-MB dlctimlerinde ise yalanc diisiik diizeyler
rapor edilmistir. Yukanda soziigecen testlerin
verine CK-MB &l¢timiinde, makro-CK'nin sonu-
cu etkilemedifi “elektroforez+immiinolojik
testin birlikte” kullanimi veya “monoklonal
anti-MB ve anti-BB'nin kullamldifr ikinci-jen-
erasyon CK immiinassay” testleri dnerilmekte-
dir (2, 17, 18).

iMMUNGLOBULINE BAGLI OLMAYAN
MAKROENZIMLER

1. Biyokimyasal Ozellikleri

Immiinglobiiline bagh olmayan makroenzimler
Tablo.2'de gosterilmistir. Amilazin
immiinoglobiiline bagh olmayan makroenzim
formu, voliim replasmani amaciyla kullamilan
karbonhidrathh  sivilarla  (dekstran  veya
polisakkarit iceren voliim genisleticiler) kom-
pleks yapmasi sonucunda olusur. Bu tir
makroamilazemi ¢ok nadir olarak rapor edil-
mistir. Makro-CK tip 2 mitokondriyval CK'nin
polimeridir (>300.000 Da) ve vatan hastalarda
% 3.7 oranminda saptanmaktadir. Mitokondriyal
CK yapisal olarak CK'min M ve B altkismindan
farkhdir ve ayn bir gen arachifiyla kodlanir. Bu
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enzim en fazla karacigerde bulunur. Karaciger
hastalaninin serumunda makro-CK tip 2 dlzeyi,
artmis hepatosit hiicre dongiisii ve oliimiine
bagh olarak yiiksek bulunmaktadir. Makro-CK
tip 2 aynca afir sistemik hastahklarda da
(metastatik kanserler gibi) artmaktadir. Ancak
genellikle normal veya hafif artrmg total CK
diizeyiyle birliktedir. ALP, GGT, LAP ve 5™-niik-
leotidazin makroenzim formlan, biyokimyasal
olarak benzerlik gosterirler ve “partikiilat enz-
imler” wveya “koinozimler” olarak ta
adlandirilirlar. Laboratuvarda poliakrilamid jel
elektroforezi yontemiyle saptanabilen bu
makroenzimler, amfifilik karakterde olup, hepa-
tobiliver sistem hiticrelerinin plazma membran-
larinda bulunurlar. Serum diizeyleri genellikle
karacifer hastalifinda artar, fakat saglikl
bireylerde de yiiksek bulunabilir. Bu gruptan en
sik rastlanan ALP ve GGT'dir. Elektroforezde
GGT 3 ayn band halinde [yiiksek (>1.000.000},
orta (250-500.000), distk (120.000) molekiil
agithkh], ALP ise 2 ayn band halinde [yiiksek
(1.000.000) wve diisiitk (220.000) molekiil
agirhkh] saptarur (2, 6).

Partikiilat enzimlerin olusmasina ait iki goris
one siiriilmektedir. l1lki, safra akiminin engel-
lendigi durumlarda, safranin deterjan etkisiyle
plazma membranina bagh enzimleri eritmesiyle
olustuklarini éngérmekte; ikincisi ise safra
alkaimimin engellendifi durumlarda, hepato-
biliyer sistem hiicrelerinin plazma membran-
lanimin  zedelenmesi sonucunda membran
parcaciklaninin dolasima katilmasiyla makroen-
zimlerin olustugunu one sirmektedir.

2. Klinik Onemi

Makro-CK tip 2 harig¢ (makro-CK tip 1 gibi
infarktiis tamisinda yanhs pozitiflife yol aga-
bilir), bu gruptaki diger enzimler, immiinglobi-
line bagh makroenzimlerden farkh olarak, labo-
ratuvar testlerinde kansikha cok nadiren yol
acarlar. Klinik olarak bazi hastahklarin labo-
ratuvar tamsinda duyarh belirleyiciler olduklan
dne siiriilmektedir. Makro-CK tip 2 agir
karacifer hastaliklarinda ve yaygin malignan-
silerde yiiksek bulunmus ve ayrica kolon ade-
nokarsinomunda CEA’dan daha duyarh oldugu
saptanmustir. Hepatobiliyver sistem kdokenli
makroenzimlerin ise malignansilerde karaciger
tutulumunu belirlemek iizere tiimor belirleyi-
cisi olarak duyarli oldugu gosterilmis olup,
ayrica orta molekil agirhkhh GGT makroenzi-
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minin kolestazin intrahepatik veya ekstrahep-
atik oldugunu ayirdetmede ¢ok duyarh oldufu
saptanmustir (3).

MAKROENZIMLERIN LABORATUAR TANISI

Makroenzimden siiphelenilen hastada ilk
yvapilmasi gereken Oykili ve rutin laboratuvar
testlerinin dikkatle gbzden gecirilmesidir.

a. Makroenzimli hastalarda enzim diizeyinin
artisi genellikle siireklilik gosterir ve ¢ogu daha
odnce bu nedenle tetkik edilmistir.

b. Hastalarin ¢ofunun 60 yasindan biyik
olmasi, semptom olmamasi veya varolan semp-
tomlarla ve difer laboratuvar testleri ile artrms
olan makroenzim arasinda uyumsuzluk olmas
klinisyen icin dnemli ipuclann olmaldir.
Ornegin, makroamilazli hastalar Kkarakteristik
olarak, uzun stredir bilinen serum amilazinda 1
ile 4 kati artis, buna karsihk pankreatit semp-
tomlanimin veya lipaz artisinin olmamas: ile
taninirlar.

c. Pankreas, karacifer ve kalp gibi cok sayida
enzim belirleyicisi olan organlann patolo-
jisinde, makroenzim formu artmis enzim haric,
diger enzimler genellikle normal diizeylerde
bulunur.

d. Enzimdeki artisin derecesi ve siiresi, dzellikle
makro-CK olmak iizere, makroenzimleri belir-
lemede onemlidir. Ornek olarak, makro-CK
tiplve tip2 iceren serumlarda immiininhibisy-
on testiyle dl¢iim yapildifinda, CK-MB diizeyi
total CK'min % 20'sinden daha yiiksek bulunur.
Mivokard infarktisiinde ise CK-MB artis1 total
CK'min % 20'sinden azdir, bu nedenle % 20'den
fazla CK-MB artist makro-CK varhifim
disindirmelidir. Ayrica CK-MB'nin plazma
yar émrii 12 saatten kisa olup, makro-CK'ya
gore ¢ok daha erken normal serum dizeylerine
diiser.

Klinik wve baslangic laboratuvar bulgulan
makroenzim varlifini diigiindiirdiigiinde, dnce-
likle tarama testleri yapilmalicdir. Bunlardan
birisi amilaz/kreatinin  klerensi oranimn
olctimidiir.

Makroamilazemi: Makroamilazemide, amilaz-
immiin kompleksinin biiyiik molekiil agirh
nedeniyle b&breklerden atilimi olmayacag) icin,
amilaz/kreatinin klerens oram <% 1 olmaktadur.
Bu oran normal kisilerde ve tikriik bezi kéken-
li hiperamilazemide (5 tipi) % 1-4, akut
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Tablo 3. Makroamilazemi ve lligkli Durumlarda Rutin Laboratuvar Bulgulari

sarum idrar
arnilaz lipaz amilaz Camit Cersa™

Makroamilazemi

Tip 1 artar normal digik cok disgik

Tip 2 artar normal dilsuk veya normal disiik

Tip 3 normal normal normal digik veya normal
Akut pankreatit artar artar artar artar
S tipi hiperamilazemi artar narmal disik veya normal diglk veya normal

*amilazfcreatinin klearens orani:
{idrar amilazi/serum amilazi)x (serum creatininifidrar creatinini}

pankreatit'de ise artrms (% 7-15) olarak sap-
tamir. Makroamilazeminin 3 tipi wvardir
( Tablo.3). Tip 1 (Klasik tip); artms total serum
amilazi, artrmis makroamilaz/total serum ami-
lazi orami ve ¢ok disiik amilaz/kreatinin klerens
oram ile karakterizedir. Tip 2'de yine total
serum amilazi artmustir, fakat
makroamilaz/total serum amilazi oran tip 1'e
gore daha az arthiffi icin, amilaz/kreatinin
klerens oram fazla dismemistir. Tip 3'de ise
total serum amilazi normal, makroamilaz/total
serum amilaz1 oram diisiiktiir. Makroamilazemi
saghikh kisilerde ozellikle 60 yasindan sonra
daha sik olmak {izere % 1-10 oraninda,
hiperamilazemi nedenleri arasinda ise % 2.5-
5.9 oraminda bildirilmistic (19, 20, 21).
Dolayisiyla bu benign olayin dogru tanimp,
rutin laboratuvar testleri, amilaz/kreatinin
klerens orani, protein elektroforezi ve gerekirse
difer ileri incelemeler ile ortaya konmalidir ve
baylece hastalara yapilabilecek gereksiz laparo-
tomilerin 6niine gecilmelidir (16).

Amilaz/kreatinin klerens oram: makroami-
lazemili her hastada pozitif olmayabilir, ayrica
diger enzimlerin (CK, LDH...) amilazdan yiiksek
molekiil agirhiklan nedeniyle normalde bébrek-
ten atihmlan az oldugu icin, bu enzimlerin
makroformlarimi belirlemede uygun degildir.

Bnzime karsi olusmus antikorlar, enzimin nor-

)

Immﬁng!obt‘iiine bagh ve bagh
olmayan makroenzimleri belirlemede

en sik kullanilan tarama testi protein
elektroforezidir (6).
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mal elektroforez paternini vyeni bandlar
yaparak, bandlann yogunlugunu etkileyerek
veya bandin genislemesine neden olarak
degistirirler. Protein elektroforezinde bu
esaslara dayanarak enzimin defisik formlarn
tanimlanair. C}rmegin, CK elektroforezinde
makro-CK tipl, MM wve MB izoenzimleri
arasinda, makro-CK tip 2, MM izoenziminin
katoda yakin tarafinda ayn bir band olarak
izlenir. 1k asamada kullanilan diZer testler poli-
etilen glikol ile ¢éktiirme testi, makroenzim-
lerin cesitli fiziksel Gzelliklerini esas alan 1siya
dayamklhilik, aktivasyon enerjisi ve amonyum
siillfatta cozlindirliik testleridir. Bu testlere alter-
natif olarak, daha basit ve kisa siirede sonug
veren ELISA testinin kullaninmi dnerilmektedir
(22).

Tarama testleri yapildifinda vyetersiz veya
celiskili sonuclar alimirsa, makroenzimin yiik-
sek  molekil afirhk  o6zellifini veya
immiinoglobiilinle fiziksel iliskisini esas alan,
daha kompleks fakat oOzgil olan testler
yvapilmaldir. Bunlar jel filtrasyon testi, immiin
elektroforez ve immiin fiksasvon testleridir (1,
2, 6).

Incelemelerin sonunda makroenzim sap-
tandifinda, hastaya bilgi verilmeli ve tibbi
kayitlara gecirilmelidir. Makroenzim saptan-
mazsa, enzim artisim agiklamaya yoénelik
(malignansi gibi) diger tetkikler ve hastanin
izlemi planlanmalidir.
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