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1. GIRIS

Gogiis agris1 sikayeti acil servislere en sik basvuru nedenlerinden biridir. G6glis
agrisi olan hastalar hem Avrupa hem de Amerika’da tibbi nedenlerle acilen yatirilanlarin
onemli bir kismini olusturmaktadir. Acil servislere gogiis agrist ile bagvuran hastalarm %
30-40’nin akut koroner sendromlu (AKS) hastalarin olusturdugu bildirilmektedir (1). Cok
sik goriilen kuskulu goglis agrisi iginden AKS hastalarinin ayrimi, belirgin semptomu
olmayan veya elektrokardiografik (EKG) belirtileri olmayanlarda tanisal agidan zorluklar

yaratmaktadir.

Gogls agrist sikayeti ile bagvuran hastalarin erken tanisi acil serviste konulmali ve
prognozu belirlenmelidir. Hekimin deneyimi, EKG ve biyokimyasal parametrelere ragmen
yaklasik % 3-5 hasta acil servislerden yanlis tani ile taburcu edilmektedirler. AKS;
miyokardiyal iskemiyi destekleyen bulgularin varligi, serum biyokimyasal parametrelerde
yiikselme ve EKG degisikligi ile kendini gdsterebilir. Diinya Saglk Orgiitii (WHO)

Onerilerine gore bu li¢ bulgudan en az ikisinin bulunmasi1 AKS tanisi i¢in gereklidir.

Ekokardiyografi (EKO), sintigrafi ve anjiografi gibi tanisal yaklasimlarin, yiiksek
maliyetli olmalar1 ve her merkezde bulunmamalar1 nedeniyle biyokimyasal parametrelerin
Oonemi artmaktadir. Acil servise gogiis agrisi ile bagvuran hastalarin degerlendirilmesinde
kreatin kinaz (CK) , kreatin kinaz miyokardiyal band (CK-MB) ve troponin gibi birgok
biyokimyasal parametre kullanilmaktadir (2). Ancak gerek spesifite, gerek sensitivite
sorunlar1 ve gerekse de kanda tespit edilebilir diizeye ulagsmalarinda ki gecikmeler

nedeniyle yeni ve daha kullanigh biyokimyasal parametrelere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu amagla literatiirde bir¢ok yeni biyokimyasal parametre lizerinde ¢alisilmaktadir.
Bu parametrelerden birisi de Signal peptide-CUB (complement Clr/Cls, Uegf, and
Bmpl)-EGF (epidermal growth factor)-like domain-containing protein (SCUBE1) dir.
SCUBEI1 yeni tanmimlanmis, salgilanabilen, erken embriyogenezis siiresince belirlenen

hiicre ylizey proteinidir.

Bu caligmanin amaci, gogiis agrist nedeniyle acil servise bagvuran ozellikle
kardiyak belirte¢ ylikselmeyen unstabil anjinali (UAP) hastalarda SCUBE-1 proteininin

tanisal degerinin aragtirilmasidir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Gogiis Agris1 ( Anjina Pektoris)
2.1.1. Tanimi

Anjina pektoris (AP) Yunanca ‘ankhon’ (bogucu) ve Latince ‘pektus’ (gogiis)
kelimelerinden gelen, miyokard iskemisi sonucu gelisen sendromu anlatan bir terimdir.
Miyokard iskemisin klinik gostergesidir. Koroner arterlerin miyokardin oksijen ihtiyacini
karsilayamamasi durumunda miyokardda olusan, bu bolgedeki sempatik sinir alicilarini
uyarmastyla ortaya ¢ikan ve klinikte gogsiin ortasina yerlesik baski, sikisma ve yanma ile

gosteren bir belirtidir (3).
2.1.2.Gogiis Agris1 Patofizyolojisi

Visseral ve somatik afferent agri liflerinin uyarilmasi iki farkli agri sendromunu
olusturmaktadir. Paryetal plevra ve dermis somatik agri lifleri tarafindan innerve edilirken,
bu agn liflerinden kaynaklanan agr iyi lokalize edilip, kolay tanimlanir ve daha keskin
hissedilirler. Visseral agr1 lifleri; visseral plevra, kan damarlari, kalp ve 6zefagus gibi i¢
organlarda bulunurlar. Visseral agr1 siklikla rahatsizlik hissi, agirlik veya sizlama seklinde
tanimlanir ve visseral liflerden kaynaklanan agrimin tanimlanmasi, lokalize edilmesi
zordur. Ornegin; diyafram irritasyonu omuz agris1 ile gelirken, miyokardiyal agr1 kol agrist

ile bagvurabilmektedir (4).

Yas, cins, komorbidite, alkol, ilaclar ile ¢ok sayida fizyolojik, psikolojik ve kiiltiirel

faktorler agrinin algilanmasini ve tarif edilmesini etkilemektedir (5).
2.1.3 Anjina Pektorisin Simiflandirilmasi

Anjina siddetinin degerlendirilmesinde Kanada Kalp Derneginin (CCS) siniflamasi

kullanilmaktadir (6, 7, 8, 9).

Simif I: Agir aktivitede kisitlama: Yiirlimek veya merdiven ¢ikmak gibi siradan
aktiviteler anjinaya yol agmaz. Anjna zorlu, hizli veya uzamis egzersiz sirasinda ortaya

cikar.

Smmif II: Giinliik aktivitede hafif kisitlanma: Anjina hizli yiiriimek yada merdiven,



yokus ¢ikmak; riizgarda, yemek sonrasi, sogukta veya duygusal baski altinda iken yiiriimek

yada merdiven ¢ikmakla veya yalnizca uykudan uyandiktan sonraki ilk saatlerde olur.

Smmif III: Giinliik fiziksel aktivitede belirgin kisitlanma: Diiz yolda normal hizda

100 metre ylirlimek ya da bir kat merdiven ¢ikmak anjinayi presipite edebilir.
Smif IV:  En kiigiik fizik aktiviteyle hatta istirahatte bile anjina mevcuttur.
2.1.4. Gogiis Agris1 Nedenleri ve Ayirict Tam

Gogiis agrist kalp hastaliklariin en sik rastlanan belirtilerinden biridir. Bu sikayetle
bagvuran hastalarda agrinin kardiyak mi yoksa nonkardiyak oldugunu ayirt etmek giic
olmaktadir. G6gilis anatomisinde yer alan 6zefagus, kas, kemik, akciger ve deri kaynakli
lezyonlar gogiis agrisina sebep olmaktadir. Kardiak iskemi diisiiniilerek acile bagvuran
hastalarin % 50’sinde kalp dis1 bir teshis konulmaktadir (10). Bunlardan bazilar1 aort
diseksiyonu, masif pulmoner emboli, tansiyon pndomotoraks olabilir. Tablo 1’de AKS

ayirici tanilar1 gosterilmistir.

Tablo 1: AKS’nin ayirici tanisinda diisiiniilmesi gereken hastaliklar: (11)

- Vaskiiler nedenler:
Aort diseksiyonu, pulmoner emboli, pulmoner hipertansiyon,
- Gastrointestinal nedenler:
Ozefagus riiptiirii, 6zefagial reflii veya spazm, Mallory-Weiss Sendromu, biliyer kolik,
- Kas-iskelet sistemine bagh nedenler:
Kostokondrit, interkostal kas gerilmesi, servikal- torasik omurilik problemleri,
- Pulmoner nedenler:
Plevral irritasyon, pndmotorax, pndmomediastinum
- Perikardit

- Kapak hastaliklar

- Herpes zoster




2.2. Akut Koroner Sendrom
2.2.1. Genel Bilgiler ve Siniflama

Akut koroner sendrom; miyokardin kan akiminin bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan
akut gdgiis agris1 veya miyokardiyal iskeminin diger semptomlar1 ve miyokard iskemisine
bagl elektrokardiyografik degisikliklerin de genellikle eslik ettigi klinik tablolar1
tanimlamaktadir. Unstabil anjina pektoris (UAP), ST segment elevasyonu olmayan
miyokard enfarktiisii (NSTEMI), ST segment elevasyonlu miyokard enfarktiisii (STEMI)
ve ani kardiyak oliimii iceren trombotik koroner arter hastaligina bagl gelisen bir dizi olay1

ifade eder (12).

Gergek insidansi bilinmemekle birlikte hastane taburculuk verilerine gore ABD’de
2001 yilinda 1680000 hasta AKS tanisi ile izlenmistir (13). Hastane disinda gerceklesen
ani kardiyak oliimlerin yaklasik 9%50-75’1 AKS’dan kaynaklanmaktadir (14,15). Avrupa
tilkelerinde tan1 ve tedavideki gelismeler ile yasam tarzinin degismesiyle koroner kalp
hastaligma bagli oliimler azalmistir. Ulkemizde ve gelismekte olan iilkelerde kalp
hastaliklar1 6liim sebepleri arasinda ilk sirada yer almaktadir (16). AKS’ da amacimiz

erken tan1 ve uygun tedavi stratejisi ile birlikte mortalite ve morbiditeyi azaltmaktir.
2.2.1.1. Kararsiz Anjina Pektoris ve NonST Eleavasyonlu Miyokart infarktiis
Kararsiz anjina {i¢ 6zellikten en az birini i¢ceren gogis agrisi olarak tanimlanir:

1- Istirahat halinde baslayan (veya minimal egzersizle) ve nitrogliserin

verilmezse 20 dakikadan uzun siiren agr1
2- Yeni baglayan (son 1 ay icerisinde) siddetli bir agr

3- Kresendo tarzi, oncekilerden daha sik uzamis goglis agris1 varsa ve
kardiyak belirtecler normalse UAP tanist konulur. Sayet serum kardiyak belirteglerinde
yiikselme varsa NonST elevasyonlu Mi (NSTEMI) tanis1 konur.

UAP/NSTEMI heterojen bir hasta grubunu kapsadigi icin klinik o6zelliklere
dayanan simiflama sekilleri daha kullanislidir. Bu amagla Braunwald siniflamasi siklikla

tercih edilmektedir (tablo2 ). Braunwald siniflamasina gore 1 yilda 6liim ya da MI en sik

smif I[IIC’de ve yaklasik % 18,5 olarak belirtilmektedir (17).



Tablo 2. Braunwald’ 1n UAP Siniflamasi

Simiflama A. Ikincil B. Primer | C. MI Sonrasi
anjina anjina (post infarktiis)
(< 2 hafta)
I | Yeni baslangic, siddetli IA IB IC
veya artan siddette anjina
II | Subakut istirahat anjinas1 | I[IA IIB IIC
(>48 saat once)
III | Akut istirahat anjinasi [ITA I11B [IcC

(48 saat icinde)

UAP/NSTEMI spesifik bir hastalik olmaktan ¢ok klinik bir sendrom oldugu igin

etiyolojik bir yaklasim &nerilmistir. UAP/NSTEMI gelisimine yol agan bes patofizyolojik

yol vardir. Bunlar ;

1. Plak riiptiirii veya tikanikliga yol agmayan trombiis {izerinde lezyon (en sik
sebebi)
2. Dinamik daralma (prinzmetal) anjina olarak adlandirilan epikardiyal arterde

spazm olusu veya kii¢iik muskuler koroner arterde daralma

3. Ilerleyici mekanik daralma
4. Inflamasyon, infeksiyon veya her ikisi birden
5.

kararsiz anjina (17)

2.2.1.2. ST Elevasyonlu Miyokart infarktiisii

Artmis miyokard ihtiyact veya azalmis oksijen sunumuna bagli sekonder

ST yiiksekligi ile seyreden AKS’dur. STEMI’ de trombiis koroner arteri tam olarak

tikamakta ve olusan nekroz transmural olmaktadir. NSTEMI gibi kardiyak biyokimyasal

markerlar olan troponin ve CK-MB’nin kandaki seviyeleri belli bir siire sonra artmaya

bagslar (18).

2.2.2. Akut Koroner Sendrom Klinigi

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) kilavuzlarma gére asagida bahsedilen ii¢ kriterden en

az ikisinin varligi AKS tanisi i¢in gereklidir (19).




1. Seri olarak cekilen elektrokardiyografilerde (EKG) degisiklikleri
2. Iskemik tipte gogiis agris1 ve/veya gogiiste rahatsizlik hissi
3. Serum kardiyak belirteglerinde karakteristik yiikselme.

AKS diisiiniilen hastanin bagvurusu esnasinda detayli ve hedefe yonelik bir hikaye,
fizik muayene ve EKG sonrasi tanisal testlere bagvurularak (kardiyak belirtegler,
goriintiileme yontemleri) kesin taninin bir an once konulmasi acil servis doktorunun en

onemli gorevlerinden biridir (20).
2.2.3. Akut Koroner Sendromda Kardiyak Belirtecler

Acil servislere gogiis agrisi ile bagvuran ve sonrasinda MI gecirdigi gosterilen
hastalarin yaklasik yarisinda EKG 06zgiin olmayan degisiklikler gosterir. Bu nedenle
hastalarin  biiyiilk ¢ogunlugunda klinisyen periyodik araliklarla serum kardiyak

belirteclerine bakarak MI tanis1 koymak ya da ekarte etmek zorunda kalir

Miyositler nekrotik hale geldik¢e sarkolemmal membranin biitiinliigii bozulur ve
intraselliiler makromolekiiller (serum kardiyak belirtecleri) kardiyak interstisyuma ve
sonunda infarkt bolgesindeki mikravaskiilator yolla lenfatiklere sizmaya baglar. Periferik
kanda kardiyak belirteglerin belirmesi intraselliiler yerlesim, molekiil agirlig1, bolgesel kan
akimi, lenf akimi ve kandan eliminasyon hizi gibi faktorlere baghdir (21). Kardiyak

belirteclerin hiicre i¢i yerlesimleri Tablo 3’de gdsterilmistir.



Tablo 3. Hiicre i¢i yerlesimlerine gore kardiyak belirtecler

SITOZOLIK SITOZOLIK VE YAPISAL
YAPISAL
*CK e cTnT * Miyozin agir
zinciri (MHC)
* CK-MB e cTnl
* Miyozin hafif
« LDH zinciri (MLC)
* Kalsiyum baglayan
protein S100a
* Miyoglobin
* H-FABP
* Glikojen fosforilaz

2.2.3.1. Miyoglobin

Kalp ve iskelet kasinda bulunur. AMI tanisinda kullanilan eski belirteglerdendir.
Miyokard infarktiisiinde hizla salinir ve hizla bobreklerden atilir. Bdylece renal
fonksiyondaki anormallikler miyoglobin diizeyini 6nemli o6l¢iide artirir. AMI® 1n
baslangicindan sonra en erken miyoglobin yiikselir. Infarkt biiyiikliigiinii ve reperfiizyonu

degerlendirmede faydalidir.

Miyoglobin nekrotik miyokardiyumda CK-MB den daha erken salinir ve 1-2 saat
icinde dolasimda artmis seviyeleri tespit edilebilir. 6-9 saatte pik yapar. Serumdaki

yuksekligi kisa siirer (24 saat). Reperfiizyonu takiben ¢ok ani yiikselme gosterir.

Miyoglobinin miyokard hasarini belirlemede sensitivitesi olduk¢a yiliksek olmasina
ragmen kardiyak spesifisitesinin diisiik olmas1 nedeniyle tek basina 6l¢iimii, diagnostik
olmayan EKG ile bagvuran iskemik gogiis agrili hastalarda AMI tanis1 koymada yeterli
degildir (22, 23).

2.2.3.2. Kreatin Kinaz ve izoenzimleri

CK adenozin trifosfat (ATP) ile kreatin arasinda yliksek enerjili fosfat baginin geri
doniislii olarak transferini katalize eder ve aslen gegici enerji tamponu olarak gorev yapar.

Dimerik bir molekiildiir ve B (beyin) ve M (kas) alt birimleri vardir, ii¢ izoforma sahiptir:




CK-BB, CK-MB ve CK-MM. Normal miyokardin CK-MB aktivitesi ise iskelet kasiyla
aynidir (24). Bu nedenle tanisal duyarhiligi distiktiir. CK-MB 6l¢iimleri miyokard hasari
icin spesifik olmakla birlikte iskelet kasinda yaklasik %3 oraninda CK- MB izoenzimi de
bulunabilmektedir. Bu nedenle kardiyak spesifiteyi artirmak amaciyla bir CK-MB rolatif

indeksi kullanilmasi 6nerilmistir (25):

CK-MB indeksi = (CK-MB / Total CK) x 100

Bazi aragtirmacilar CK-MB indeksinin %2.5’ in lizerinde olmasinin miyokard
hasari lehine bir bulgu oldugunu belirtmiglerdir (25). Ancak yakin zamanda yapilmis bazi
calismalarda miyokard hasarina bagli CK-MB yiikselmesinin %2 kadar diisiik oranlarda
bile olabilecegi gosterilmistir. Ayrica CK-MB indeksi iskelet kasi hasarina bagl olarak
yiiksek diizeyde CK varliginda, kronik iskelet kas1 hasarina bagl olarak kas dokusunda
artmis miktarda CK-MB salinnminda yanlis pozitif sonuglara neden olabilmektedir (26,
27).

CK-MB pik serum degerlerine 24 saatte ylikselir ve 2-3 giin i¢inde normale doner.
Bu nedenle 4-6 saatte bir kardiyak enzim takibi yapilmasi uygun yaklasimdir (26). Sonug
olarak baska bir¢cok durumda da serum CK-MB degerleri yilikselmektedir (kas hastaliklari,
travma, renal klirensin diisiik oldugu durumlar, peripartum evre, bazi akciger, tiroid ve

prostat tiimorleri, vb.) (28). CK-MB kalbe 6zgiin degildir ve ideal bir belirte¢ degildir.
2.2.3.3. Troponinler

Troponinler, iskelet ve kalp kasinda aktin ve myozin arasindaki iligkiyi diizenleyen
yapisal proteinlerdir. Troponinlerin; troponin I (Tnl), troponin T (TnT) ve troponin C
olmak {iizere ii¢ alt grubu vardir. TnT ve Tnl miyokard hasari i¢in tercih edilmektedir.
Ciinkii CK veya izoenzimi CK-MB gibi kardiyak enzimlere gore daha 6zgiil ve daha
duyarhidir. Bu ortamda miyoglobin miyokard hiicre hasarinin saptanmasina olanak
saglayacak oOzgilliikte ve duyarhilikta degildir ve bu nedenle rutin tanmi ve risk

siniflandirilmasinda 6nerilmemektedir (29).

Kardiyak troponinlerdeki artisin, tipik olarak yirtilmig bir plaktaki trombositten
zengin trombiislerin distal embolisinden kaynaklanan geri doniisiimsiiz miyokard hiicre

nekrozunu yansittigi tahmin edilmektedir. Buna gore troponinler aktif trombiis



olusumunun yardimci belirteci olarak kabul edilebilir.

MI ve oOlim bakimindan kisa donemli sonlanim i¢in tahmin etmeni olarak
troponinler en iyi biyobelirteglerdir (30-32). Uzun donem i¢inde troponin diizeylerinin

prognostik degeri dogrulanmustir.

Kardiyak troponin T (TnT) ve troponin I (Tnl) miyokard hasarini izleyen 4-6. saatte
ylkselmeye baslar, her ikisi de zirve degerlerine yaklasik 12-24. saatte ulasir (33).
Yaklasitk 7-10 giin yiliksek kalmaktadirlar. Kardiyak belirteglerin kanda yiikselme
zamanlar1 tablo 4’de gosterilmistir. Troponin yiiksekligi yapan nedenler tablo 5 ’de

belirtilmistir (34).

Tablo 4: Miyokart infarktiisiinde biyokimyasal belirte¢lerin kanda ytikselmesi

zamani
Belirte¢ Yiikselmeye baslama zamani Zirve zamani Bazale doniis zamanm
Miyoglobin 1-4 saat 6-7 saat 24 saat
Troponin [ 3-12 saat 24 saat 5-10 giin
Troponin T 3-12 saat 12-48 saat 5-14 giin
CK 4-6 saat 12-24 saat 2-3 giin
CK-MB4- 6 saat 24 saat 2-3 giin

Tablo 5: Troponin artis1 bulunan nonkoroner nedenler (29)

Pulmoner emboli,pulmoner hipertansiyon

Apikal balonlagsma sendromu

Aort diseksiyonu

Hipertrofik kardiyomyopati

Yaniklar 6zellikle beden yiizey alaninin >%30 fazla etkileyen yaniklar

Rabdomyoliz

Renal yetersizlik

Kardiyak kontlizyon veya diger travmalar

Hipotiroidi

Tasi-bradi aritmiler

Myokardit

Inme,sak

Ilag toksisitesi, rnek: adriamisin, 5-fluorourasil, Herceptin, yilan zehirleri

Solunum yetersizligi veya sepsis gibi kritik hastaliklar
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2.2.3.4. Yeni Belirtecler

AKS erken tanisi i¢in son donemde One siiriilen glikojen fosforilaz izoenzim BB
(GP-BB), yag asidi baglayan protein, fosfogliserik asit mutaz izoenzim MB, enolas
isoenzim alpha beta, S100, anneksin V, myeloperoksidaz, metal protein 9, ¢ézliniir CD40
ligand ve plasental biiylime faktor, iskemi modifiye albiimin gibi bir¢ok biyokimyasal
belirtecin bu konuda iimit vaat ettigi gosterilmistir. Klinik ve laboratuvar pratiginde de
rutin tetkikler arasina katilabilmesi ve ticari agidan gelistirilebilmeleri i¢in daha genis
platformlarda degerlendirilmeleri gerekmektedir (35). B signal peptide-CUB (complement
Cl1r/Cls, Uegf, and Bmp1)-EGF (epidermal growth factor)-like domain-containing protein
1 (SCUBE1) yeni belirteglerden bu ¢alismada degerlendirilecektir.

2.3. SCUBE

SCUBEI1 [signal peptide-CUB (complement Clr/Cls, Uegf, and Bmpl)-EGF
(epidermal growth factor)-like domain-containing protein 1] yeni tanimlanmus,
salgilanabilen, erken embriogenezis siiresince belirlenen hiicre yiizey proteinidir. Bu genler
yaklagik 1000 aminoasit kodlamaktadirlar. SCUBEI1 evrimsel olarak korunmus SCUBE
gen ailesinin kurucu iiyesidir. Bu protein N-terminal sinyal peptid dizisini takip eden, 9
adet birbiri ardina diizenlenmis EGF benzeri tekrarlar, bir ara bdlge, 3 sisteinden zengin
tekrar motifleri ve C terminalinde bir CUB alanindan olusur (36). Sekil 1° de

gosterilmistir.

Ancak etkisi ve biyolojik fonksiyonu hakkinda bilinenler azdir. Bu giine kadar 3
farkli izoformu memelilerde kesif sirasina gore klonlanmig ve SCUBE1, SCUBE2 ve
SCUBE3 olarak isimlendirilmistir (37-38). SCUBE genleri, gonadlar, merkezi sinir
sistemi, dermomyotom, dijital mezensim ve fare embriyogenezisi sirasinda ekstremite
tomurcuklar1 dahil gelismekte olan c¢esitli dokulardan agirlikli olarak ekspresyonu
gosterilmistir ve bu proteinin gelisim siirecinde 6nemli roller oynayabilecegini anlamina
gelebilir. Emriyonik ekspresyona ek olarak, SCUBE1’in endotelyum ve plateletlerde
eksprese oldugu bulunmustur (39).
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Sekil-1 SCUBE-1 molekiiler analizi (36)

Bu molekiiller inaktive plateletlerdeki alfa graniiller i¢cinde depolanir, trombin
tarafindan aktivasyondan sonra platelet yiizeyine transloke olur, kiigiik ¢oziiniir pargalar
seklinde salgilanir ve trombiis igine katilir. Insanda ilerlemis aterosklerotik lezyonlarin
subendotelyal matriksinde immunohistokimyasal olarak SCUBEI birikimi saptanmustir.
EGF benzeri tekrarlar yapiskan etkilesime aracilik eder. SCUBE1’in yeni platelet
endotelyal adezyon molekiilii olabilecegi ve kardiyovaskiiler biyolojide patolojik rolii

olabilecegi disiiniilmektedir (39).



3. GEREC VE YONTEM

Goglis agrili  hastalarda SCUBE-1 proteininin  tanisal degerini arastirmayi1
amaglayan bu calisma prospektif, tek merkezli klinik bir ¢alismadir. Calisma i¢in 15
Haziran 2011 tarihinde Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik
Kurulundan onay alindi. Onay alinmasindan sonra 5 ay siireyle Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin Acil Servisine basvuran hastalar ardisik olarak

caligsmaya alindi.
3.1. Dahil edilme kriterleri:

18 yas lizeri olan, tipik veya atipik gogiis agrisi ile acil servise bagvuran, calismaya

katilmak icin aydinlatilmis onam verenler dahil edildi.
3.2. Haric tutma Kkriterleri:

Son donem bobrek yetmezligi, ileri karaciger yetmezligi, dekompanse kalp
yetmezligi, bilinen veya siipheli kronik inflamatuar veya neoplastik hastalik, son 3 ayda
gecirilmis major cerrahi girisim veya major travma, serebral iskemi, akut mezenter iskemi,
periferik damar hastaligi, calismaya katilma i¢in riza géstermeyen hastalar bu ¢alismadan

dislandi.
3.3. Calisma Gruplarmin Olusturulmasi

Calismamizda, acil servise gogiis agrisi nedeni ile bagvuran ve dahil edilme
kriterlerine uyan biitlin hastalar “bagvuru EKG bulgularina” ve “kesin tanilaria” gore iki

farklr sekilde gruplandirildi.

1. Basvuru EKG bulgularina gore; acil servise bagvuran hastalarin ¢ekilen ilk

EKG’lerindeki 6zellikler dikkate alarak {i¢ alt grup olusturuldu. Bu gruplar;
a. STEMI grubu,

b. NSTMI-UAP grubu,
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c. Non —Spesifik EKG grubu.

2. Kesin tanilara gore; Kardiyak enzimlerin 6lgiimii ve anjiyo gibi ek tanisal
testlerin uygulanmasi sonucunda hastalar kesin tanilarina gore bes alt grup

olusturuldu. Bu gruplar;

a. STEMI,
b. NSTEMI,
c. UAP,

d. SAP,

e. Non-koroner nedenler.

Bu asamalardan sonra gdgiis agrisinin baslangi¢ zamani1 baz alinarak iki zaman
dilimi olusturuldu ( 6 saat, 12 saat ). Sonrasinda bu gruplarin belirlenen saat araliklarindaki
ortalama Troponin, CKMB, SCUBE-1 diizeyleri degerlendirilerek bunlara uygun tablolar

olusturuldu.
3.4. Veri Toplanmasi

Dahil etme kriterleri gozetilerek calisma grubu olusturuldu. Hastalar i¢in ¢alisma
kayit formu acil servise ilk basvuru anindan itibaren dolduruldu. Hastalarin; yas, cinsiyet,
gogiis agrisinin ozellikleri ve stiresi, fizik muayene bulgulari, eslik eden diger semptomlar,

risk faktorleri, EKG bulgulari gibi klinik ve demografik 6zellikleri kayit altina alindi.
3.5. Kan Orneklerinin Alinmasi ve Saklanmasi

Hastalardan, bagvuru anindan itibaren gogiis agrisinin baglangicina gore 6 saat, 12
saat zaman dilimlerine gore kan ornekleri alindi. Bagvuru siiresi itibari ile gogilis agrisinin
baslangicina gore hangi gruba dahil oluyorsa sonraki takiplerinde bu bilgi gdz 6niinde
bulunduruldu. Kan 6rnegi alinirken her bir 6rnek i¢in miimkiin oldugunca hemolizden
kaginildi. Hasta ve kontrol grubundan alinan kan Orneklerinden tam kan sayimi, rutin

biyokimya, kanama parametreleri ve kardiyak enzimler ¢alisildu.
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Troponin 6l¢iimii: Troponin-T diizeyleri KTU Farabi Hastanesi rutin biyokimya
laboratuvarinda Elecsys 2010 (Tokyo, Japan) cihazinda 6l¢tildii. Sonuglar ng/mL cinsinden

verildi. <0.01 ng/mL’nin altindaki degerler normal kabul edildi.

CK-MB 6lgiimii: CK-MB diizeyleri KTU Farabi Hastanesi rutin biyokimya
laboratuvarinda Elecsys 2010 (Tokyo, Japan) cihazinda olgilildii. Sonuglar ng/mL
cinsinden verildi. Normal deger aralig1 erkekler i¢in; 0-6.73 ng/mL, kadinlar i¢in; 0-3.77

ng/mL olarak kabul edildi.

SCUBE-1 6l¢iimii: Sitrath tliplere 2 cc kan alindi. Dakikada 4000 devir yapan
santrifiij cihazinda (+4) derecede 15 dakika santrifiij yapildi. Serumundan 1 cc alinarak
ependorf tiipiine koyuldu ve tiipler ¢calisma giinline kadar saklanmak {iizere (-80) dereceye
birakildi. SCUBEI c¢alisilmaya baslanmadan 24 saat 6nce (-80) dereceden c¢ikarilan
ependorf tiipleri (+4) dereceye alindi. 24 saat icinde yavasga ¢Oziinen serumlar oda

sicakligina ¢ikarilarak SCUBE]1 diizey dlgtimii yapildi.
3.6. Komplikasyonlarin izlemi

Hastalar hastanede yattiklar1 siire boyunca komplikasyonlar ac¢isindan takip
edildiler. Hastalarin kendisine veya yakinlarina, taburcu edildikten 3 ay sonra telefonla
ulagilarak ve hasta dosyalari incelenerek bu ii¢ aylik donemde meydana gelen

komplikasyonlar da kayit altina alindi.
3.7. istatiksel Analiz

Veriler, Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 14.0 programina
yiiklenerek yas, cinsiyet, risk faktorleri, eslik eden semptomlar gibi klinik ve demografik
Ozellikler, tanimlayic1 istatistikler yapilarak sunuldu. Biyokimyasal ol¢timler normal
dagilima uygunlugu Kolmogorov Simirnow testi ile degerlendirildi. Niceliksel veriler i¢in
normal dagilim gosteren parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda Independent
Samples T Test (Bagimsiz Orneklem t testi) kullanildi. Bir degiskenin degeri degisirken

diger degiskenin nasil etkilendigini gérmek i¢in Pearson Korelasyon Analizi kullanildi.



4. BULGULAR

Calisma siireci olan bes aylik donemde c¢alismanin gerceklestirildigi merkeze
basvuran tipik-atipik gogiis agrili hasta sayimiz 118 olarak saptandi. Bu 118 hastanin 40’1
en az bir hari¢ tutma kriterine sahip oldugu icin ¢aligma grubunun disinda tutuldu (Tablo
0).

Tablo 6: Hari¢ Tutma Kriterleri

Haric tutma kriteri

18 yasindan kii¢iik olmak

Dekompanse kalp yetmezligi olmasi

Ileri karaciger yetmezligi olmasi

Son donem bobrek yetmezligi olmasi

Son 3 ayda gecirilnig majdr cerrahi girisim veya majdr travma
Bilinen veya siipheli kronik inflematuar veya neoplastik hastalik olmasi
Akut mezenter iskemi olmasi

Serebral iskemi gecirmis olmasi

Periferik damar hastalig1 olmasi

(Caligmaya katilmak istemeyen hastalar

O |W =N |W |2

Diglama kriterleri géz Oniine alindiktan sonra ¢aligmamiza toplam 78 tipik veya
atipik gogiis agrisi ile basvuran hasta dahil edildi. Calismamiza dahil edilen hastalarimiza
ait klinik ve demografik 6zellikler Tablo 7’de 6zet olarak verilmistir. Hastalarin risk
faktorleri incelendiginde HT(%59) ve sigaranin (%62) diger risk faktorlerine gore daha
agirliktaydi. Hastalarin biiyiik bir kismi (%90) hastaneye direk bagvurmustu.

Hastalar basvuru esnasindaki EKG kayitlrina gére 17 hastada STEMI mevcuttu. 22
hastada ST segment depresyonu ve T dalga inversiyonu mevcuttu. 39 hastanin EKG

kayitlar1 ise nonspesifikti.



Tablo 7: Calisma Grubunun Klinik ve Demografik Karakteristikleri
Klinik-demografik ézellikler
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Yas (ortalama+SD) 54,36x14,03
Cinsiyet (n, %)

E (Erkek) 69 (%88,5)
K (Kadm) 9 (%11,5)
Gaogiis agrisimin ozellikleri (n, %)

20 dk’dan uzun siiren istirahat agris1

49 (%62,8)

Yeni baglayan ve aktivite kisitlilif1 yapan gogiis agrisi

26 (%33,3)

Eforla tetiklenen gdgiis agrisi

17 (%21,8)

Yogunlasan anjina vasifli agri 27 (%34,6)
Ploritik gogiis agrisi 6 (%7,7)
Lokalize edilebilen agr1 2 (%2,6)
Mekanik vasifta agri 6 (%17,7)
Risk faktorleri (n,%)
Onceki KAH 6ykiisii 25 (%32,1)
Hipertansiyon 46 (%59)
Sigara 52 (%66,7)
Onceki MI dykiisii 26 (%33.,3)
Diyabet 9 (%11,5)
Obezite 12 (%15,4)
Hiperlipidemi 13 (%16,7)
Aile oykiisii 9 (%11,5)
Sedanter yasam 15 (%19,2)
Renal hastalik 2 (%2,6)
Sistolik kan basinci (ortalama mm/hg+SD) 133,4 +24.6
Diastolik kan basinci (ortalama mm/hg+SD) 81,6 11,8
HDL (ortalama mg/dl+SD) 39,1 +8,1
LDL (ortalama mg/d1£SD) 122 £31
Total Kolesterol (ortalama mg/d1+=SD) 189 + 50
Braunwald Anjina Siniflamasi (n, %)
Klas I anjina 24(30,8)
Klas II anjina 4(5,1)
Klas III anjna 8(10,3)
Hastanede yatti1 siire boyunca gelisen kardiyovaskiiler olaylar (n,%)
Oliim 3 (% 3,8)
Yeni non-fatal MI 0(% 0.0)
Tekrar stentleme ihtiyaci 0 (% 0.0)
Strok gegirme 0 (% 0.0)
Malign aritmi 2 (% 2,6)
CPR ihtiyaci 3(%3,8)
MYV ihtiyaci | 3(%3.8)
Taburcu olduktan sonraki 3 aylik takip siiresi icinde gelisen kardiyovaskiiler

olaylar (n,%)
Oliim 0 (% 0.0)
Strok 0 (% 0.0)
Gogiis agris1 ile yeniden bagvuru 4(%5)
Gogiis agris1 nedeniyle yeniden hospitalizasyon 2(%2,6)
Tekrar AKS 2(%2,6)
Stentleme 2(% 2.6)
CABG opp 1(%1,3)

Malign aritmi

0 (% 0.0)
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Hasta grubunun bakilan laboratuar degerlerinde ortalama platelet degeri 231,794.6+
64,883.64, ortalama kreatinin degeri 0.97 = 0.23, ortalama hemoglobin degeril4,54+1,47
tespit edilmistir. Platelet degeri ile 6. saat SCUBE1 degeri arasinda negatif yonde orta
derecede korelasyon oldugu, hemoglobin ile kreatin degeri ile 6. saat SCUBE1 degeri
arasinda negatif korelasyon oldugunu goriilmektedir. 12 saat SCUBI1 degeri ile

hemoglobin pozitif yonde korelasyon gosteriyor (tablo-8).

Tablo 8: Hastalarin Laboratuar Degerleri ile 6. ve 12. saat SCUBE1 Degerleri

Arasindaki Iliski
Pearson korelasyon analizi, r ve p degeri
Ortalama =+ SD
SCUBEI 6.saat SCUBEI 12.saat
Platelet 231,794.6+64883.64 | r =-0.038 p=0.794 | r=-0.027 p=0.880
Kreatinin 0.97+0.23 r=-0.010p=0.949 | r=-0.205p=0.260
Hemoglobin 14,54+1,47 R=-0,233 p=0,09 R=0,131 p=0,464

Kontrol grubunun SCUBE ortalamas1 35,019+22,310 olup, STEMI grubunun 6.saat
SCUBE ortalamas1 37,58+23,245; NSTEMI grubunun 6.saat SCUBE ortalamasi
32,64421,65 idi (grafik 1). Kontrol grubunun SCUBE degerleriyle AKS subgruplarinin
6.saat SCUBE degerleri karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bulunmamigtir. UAP
6. Saat SCUBE ortalamasi kontrol grubunun altinda (p:0,489) NSTEMI grubun 6. Saat
SCUBE ortalamasi da kontrol grubunu altindaydi (p: 0,564), (tablo-9).
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Grafik 1: Kontrol Grubu ve Hasta Grubunun 6. saat Ortalama SCUBE1 Degerleri

Tablo 9. Calisma ve Kontrol Grubunun 6. saat Ortalama SCUBE]1 ve p Degerleri

SCUBE 1 degeri ng/ml P degeri
(Ortalama + SD)
Kontrol 35.019 +£22.310
0,740
STEMI 6. saat 37,58+23,245
0,489
UAP 6. saat 29,79+23,40
32,64+21,65 0,564
NSTEMI 6. SAAT
SAP 6.SAAT 32,54+17,679 0,707

* independent samples t test

Kontrol grubu SCUBE ortalamasi ile AKS subgruplarinin SCUBE ortalamasi
grafik 2’de gosterilmistir. Kontrol grubu ile AKS subgruplarinin 12. Saat SCUBE degerleri
arasinda istatiksel anlamlilik yoktu (tablo-10).
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Grafik 2: Kontrol Grubu ve Hasta Grubunun 12. saat Ortalama SCUBE1 Degerleri

Tablo 10. Calisma ve Kontrol Grubunun Ortalama 12. Saat SCUBE1 ve p

Degerleri
SCUBE 1 degeri ng/ml P degeri
(Ortalama + SD)
Kontrol 35.019 +£22.310
0,236
STEMI 12. saat 25,740+ 22,87
0,51
UAP 12. saat 29,53+20.4
17,86+ 16,20 0,1
NSTEMI 12. SAAT

STEMI ve NSTEMI grubunda troponin degerleri 6. saatten sonra giderek artarken,

SCUBE degerleri 6. saatten sonra tiim gruplarda diisme egilimindeydi.




5. TARTISMA

Koroner arterlerin aterosklerozu ile karakterize koroner arter hastalig1 iskemik kalp
hastaliklarinin bliylik ¢ogunlugundan sorumludur. Koroner arter hastaliginin en sik
semptomu gogiis agrisidir ve ABD’de her yil 5 milyon kisi gogiis agrisi ile acil servislere

basvurmaktadir. Bu rakam acil servise basvurularin %5’ini olusturmaktadir.

Acile gbgiis agris1 ile bagvuran hastalarin yaklasik %15’ine AMI tanisi, %25-
30’una da UAP tanist konmaktadir (20,40). Akut koroner sendromlar gelismis iilkelerde
oldugu kadar gelismekte olan iilkelerde de ciddi bir saglik problemi olmaya giderek artan
bir hizda devam etmektedir (41).

Mortalite yani sira morbiditesi de yiiksek olan AKS’ larda ileri kardiyak hasari
engelleyebilmek ic¢in triyajin bir an Once yapilip hastanin degerlendirilerek ilk
miidahalesinin hizla baslanmas1 gerekmektedir. Erken tani ig¢in en sik bagvuru
semptomlarindan biri olan go6glis agrisinin tanisal degerliligi kisithdir (42). Atipik
sikayetlerle basvuru nedeniyle AMI hastalarinin tigte birinin hasta veya doktoru tarafindan

anlagilamadigini ileri siiren caligmalar vardir (43, 44).

AKS diisiiniilen hastalarin ilk 10 dakika i¢inde EKG’lerinin goriilmesi
onerilmektedir. Ancak erken tan1 amactyla kullanilan EKG’nin sensitivitesi ve spesifitesi
istenilen diizeyde degildir. Bu nedenle AKS siiphesi olan ve EKG’lerinde spesifik bulguya
rastlanmayan hastalarda erken saatlerde yiikselen kardiyak belirteclerin kullanilmasi ayirict
tanida yardimcidir. Acil servise gégiis agrisi ile bagvuru sonucu AKS tanisi alan hastalarin
ilk bagvuru aninda ki EKG degerlendirmeleri ile ilgili literatiirler incelendiginde; Gibler ve
ark. yaptiklar1 ¢alismada AKS’lu hastalarin %63,9°nun acil servisteki EKG’ lerini normal
tespit ettiler (45). Bozkurt ve ark. ise hastalarin gelis EKG’ lerinde %19,4’li normal, %
20,8’ inde ST elevasyonu, %25’inde ST depresyonu, %9,7’sinde T dalga negatifligi,
%22,3’ linde patolojik Q dalgasi ve %2,8’sinde disritmi tespit etmislerdi (46). Bizim
sonuclarimizda ise % 19 ST elevasyonu, % 28 ST depresyonu ve T negatifligi, % 48’inde

normal EKG bulgular1 mevcuttu.
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Chandra ve ark. ¢alismasina gore acil servise gogiis agrisi nedeniyle basvuran
hastalarin ortalama lipid diizeyleri HDL i¢in 52mg/dL, total kolesterol i¢in 224mg/dL,
LDL i¢in 138mg/dL bulunmustu (47). Bizim ¢aligmamizda ise lipit diizeylerini daha diisiik
bulduk. (HDL=39,1 + 8,1,LDL=122 + 31 Total Kolesterol=189 + 50 )

National Registry Of Myocardial Infarction arastirmasina gore STEMI hastalarinin
hastane i¢i mortalitesi %20 iken bizim calismamizda hasta grubundan 3 (%18) hastamiz

6l1dii, hepsi STEMI ve erkek idi (48).

AMI teshisinde kullanilmas1 6nerilen biyokimyasal belirtegler kardiyak troponin ve
CK- MB’dir (49). Bu belirtecler miyokardiyal nekrozu gosterirler ve nekroza bagl olarak
yukselmektedirler. Ancak miyokardiyal enfarktiisiin erken dénemlerinde ve UAP’ta
yiikselmemektedirler. Miyokard nekroz olustuktan ve semptomlar basladiktan 4-6 saat
sonra ylikselmeye basladiklarindan dolay1 kanda anlamli diizeyde yiikselebilmeleri icin

belli bir siire gereklidir. Bu durum tanisal bir gecikme meydana getirebilir (50, 51).

Bu nedenle miyokardiyal nekroz gelismeden dnce yiikselen bir belirteg hem tedavi
etkinligini artiracak ve hem de gereksiz yatisi engelleyecektir. Ozellikle bu klasik
belirteclerin yiiksek olarak saptanmadigir ilk 4 saatlik donemde kullanilabilecek bir
biyokimyasal parametreye ihtiya¢ vardir. Calisamamizda hem CK-MB ve Tropoin-T gibi
klasik biyokimyasal parametreler, hem de SCUBEI birlikte degerlendirildi. Literatiir
verilerine uyumlu olarak AKS hastalarinda CK-MB ve Troponin-T seviyeleri ilk 4 saatlik
donemde anlamli bir yiikseklik gostermemekteydiler. AKS tanisina yol gosterici

olmuslardir.

Literatiirde SCUBEI ile yapilmis ¢ok fazla klinik ¢alisma bulunmamaktadir. Dai ve
arkadaslar1 yapmis olduklar1 ¢alismada, AKS’lu hastalarda plazma SCUBEI seviyelerini
saglikli kontrol grubuna gore yiiksek bulmuslardir (52). Ayni ¢alismada plazma SCUBEI
seviyeleri kronik koroner arter hastaligi olanlarda anlamli derecede yiikselmemisti. Bizim
calismamizda plazma SCUBEI seviyeleri 6. saatte 4 grupta degerlendirildi. STEMI grubu
hari¢ diger tiim gruplardaki SCUBE seviyeleri kontrol grubunun altindaydi. STEMI
grubunda ise minimal farklilik olup istatiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,7). Dai ve
arkadaslarmin calismasinda STEMI, NSTEMI ve UAP subgruplarinda plazma SCUBE
seviyelerinde anlamli farklilik farklilik gozlenmedi. Bizim c¢alismamiza da subgruplar

arasinda anlaml farklhilik gézlenmedi.



22

Dai ve arkadaslarinin ¢alismasinda plazma SCUBE seviyesi semptomlarin
baslamasindan 6 saat sonra yilikselmeye basladigini ve 3-4 giin saptanabilir oldugu
belirtilmistir. Bizim calismamizda ise SCUBE seviyelerinin 6. saatten sonra plazma
seviyelerinin fazla ylikselmedigi gozlendi Dai ve arkadaslar1 ¢oziiniir plazma SCUBE1’in
proteolitik  bolinme yoluyla uyarilmig plateletlerden elde edildigi, platelet
adezyonu/aglutinasyonu ve daha sonra trombiis olusumunu kolaylastirarak patolojik roller
oynayabilecegi sonucuna varmislardir Bu agidan g¢alismamizdaki hastalarin platelet
diizeylerine baktigimizda ortalama platelet diizeyi 231,794.6+64883.64 tespit edilmistir.
Platelet degeri ile 6. saat SCUBEI1 degeri arasinda negatif yonde orta derecede korelasyon
oldugu, 12. Saat SCUBE1 degeri arasinda negatif yonde zayif derecede korelasyon
oldugunu goriilmiistiir. Dai ve arkadaslarinin ¢aligmasinda AKS plazma SCUBE seviyesini
arttirmada bagimsiz prediktdrii oldugu belirtilmistir. Bizim calismanzda ise STEMI
(beta= 0,08 p=0,847) NSTEMI (beta: 0,106 p=0,607) bagimsiz prediktorii olmadig1 tespit
edilmistir. Ayn1 calismada ileri yasin SCUBE seviyesini azalttigi, sigara i¢menin ise
SCUBE seviyesini arttirdig1 goriilmiistiir (62) Bizim ¢aligmamizda ise ileri yas ve sigara
icmenin SCUBE seviyelerinin arttirdig1 goriilmiistiir. Hipertansiyonun SCUBE seviyelerini
azalttig1 goriildli. Dai ve arkadaslari SCUBE1’nin AKS ve stroke i¢in sensitif bir markir
olamayabilecegini fakat akut trombotik hastaliklarda platelet aktivasyonun iyi bir markir
olabilecegini belirtmislerdir (52) Biz de c¢alismamizdan SCUBEI1 proteinin AKS tanisini
erken koymada sensitif ve spesifik olmadigini, troponin yerine tek bagsina

kullanilmayacagini diistinmekteyiz.



. SONUC

. Tim yas gruplarinda 6liimlerin en sik sebebi olan Akut Koroner Sendrom’un
erken donemde taninmasi ve hizla tedavi baslanmasi hastalarin sag kalimi ve

komplikasyonlarin dnlenmesi i¢in dnemlidir.

. Akut Koroner Sendromlu hastalarin tanisinda EKG 6nemli bir tami aracidir.
Yine de pek cok olguda spesifik EKG bulgular1 erken donemde ortaya
cikmadigindan, ayirici tanida miyokard hiicre hasarini erken dénemde gosteren

biyokimyasal belirtegler dnemli tan1 araglaridir.

. SCUBE1 Akut Koroner Sendrom’ da erken donemde umut vaat eden bir

kardiyak belirte¢ degildir.

Yapilan ¢alismada SCUBEI protein seviyesinin AKS ve saglikli kontrol grubu
arasinda anlamli fark olmadig1 gbzlendi. Subgruplar arasinda anlamli bir fark

gozlenmedi.

SCUBE protein seviyelerinin 6 ve 12 saatler arasinda artis egiliminde olmadig1

goriildii.

SCUBEI proteinin diger kardiyak belirteglere yardimci olarak kullanilabilir.



7. OZET

Amag: Gogls agrili hastalarda erken tan1 mortalite ve morbidite agisindan ¢ok
onemlidir. Troponin ve CK-MB gibi biyokimyasal parametreler AKS tanisin1 koymada
kullanilan giincel biyokimyasal parametrelerdir. Ancak gerek spesifite, gerek sensitivite
sorunlar1 ve gerekse de kanda tespit edilebilir diizeye ulagmalarinda ki gecikmeler
nedeniyle yeni ve daha kullanigh biyokimyasal parametrelere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu
amagla literatliirde bir¢ok yeni biyokimyasal parametre degerlendirilmektedir. Bu
parametrelerden birisi de Signal peptide-CUB (complement Clr/Cls, Uegf, and Bmpl)-
EGF (epidermal growth factor)-like domain-containing protein (SCUBE1) dir.
Calisgmamizin amaci, gogiis agrist nedeniyle acil servise bagvuran hastalarda SCUBE-1
proteinin  tanisal degerinin  kullanilmakta olan biyokimyasal parametreler ile
karsilastirilmasidir.

Yontem: Gogls agrili hastalarda SCUBE-1 ve Troponin T tanisal degerlerini
karsilastirmayr amaglayan bu arastirma prospektif, tek merkezli klinik bir c¢alismadir.
Calisma igin 15 Haziran 2011 tarihinde Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel
Etik Kurulundan onay alindi. Onay alinmasindan sonra 5 ay siireyle Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin Acil Servisine basvuran hastalar ardisik olarak
calismaya alindi. Calisma grubumuzu olusturan 78 vaka, EKG bulgularina gore ve kesin
tanilaria gore gruplara ayrildi.30 tane de kontrol grubu olusturuldu. Calisma sonunda bu
gruplarin troponin, SCUBE-1 diizeyi karsilagtirildu.

Bulgular: Acil servisimize tipik ve atipik gogiis agris1 ile bagvuran 78 hastada
(54,36+£14,03 yas, 69 erkek, 9 kadin) calismamiz yapildi. EKG bulgularina goére; 17
hastada STEMI, 22 hastada NSTEMI/UAP ve 839 hastada nonspesifik EKG bulgulari
vardi. Hastalarin risk faktorleri incelendiginde HT(%59) ve sigaranin (%62) diger risk
faktorlerine gore daha agirliktaydi. Troponin degerleri STEMI ve NSTEMI grubunda 6.
saatten sonra artarken SCUBE diizeyleri AKS subgruplarinda tam tersi diisme
egilimindeydi. Hastalarin 6. Saat ve 12. saat SCUBE degerleri kontrol grubu ile
karsilastirilda. Istatiksel olarak anlamli bulunmadi.

Sonu¢: Calismamizin bulgularina gére SCUBE-1, Troponin-T ve CK-MB gibi
AKS’da yardimc1 bir tanmi araci olarak kullanimi silipheli goriinmektedir. AKS olaylarinda
Ozellikle kardiyak belirteclerin yiikselmedigi erken durumlarda tespit edilebilecek yeni
belirteclere ihtiyag¢ vardir.



8. SUMMARY

Objective: Early diagnosis is very important in terms of mortality and morbidity in
patients with chest pain. Biochemical parameters such as troponin and CK-MB are
currently used in the diagnosis of ACS. However, because of problems with both
specificity and sensitivity, and also delays in reaching detectable levels in the blood, new
and more practical biochemical parameters are needed. Several novel biochemical
parameters have been evaluated for that purpose in the literature. One such parameter is
signal peptide-CUB (complement Clr/Cls, Uegf, and Bmpl)-EGF (epidermal growth
factor)-like domain-containing protein (SCUBE1). The aim of this study was to compare
the diagnostic value of SCUBE1 with biochemical parameters already in use in patients
presenting to the emergency department with chest pain.

Method: This was a prospective, single-center, clinical study intended to compare
the diagnostic value of SCUBE-1 and troponin T in patients with chest pain. Karadeniz
Technical University Faculty of Medical Local Ethical Committee approval for the study
was obtained on 15 June, 2011. Following that approval, patients applying to the
Karadeniz Technical University Faculty of Medicine Adult Emergency Department over 5
months were consecutively enrolled. The 78 cases comprising our study group were
divided into groups on the basis of ECG findings and definitive diagnoses. Thirty cases
comprised the control group. These groups’ troponin and SCUBEI levels were compared
at the end of the study.

Results: The study involved 78 patients (age 54.36+14.03, 69 male, 9 female)
presenting to our emergency department with typical or atypical chest pain. On the basis of
ECG findings, STEMI was present in 17 patients and NSTEMI/UAP in 22, while
nonspecific ECG findings were present in 839 patients. HT (59%) and cigarette
consumption (62%) predominated over other risk factors. Troponin values rose after the
6th hour in the STEMI and NSTEMI groups, while, in contrast, SCUBE levels exhibited a
tendency to decline in the ACS subgroups. Patients’ SCUBE values at the 6th and 12 hours
were compared with those of the control group. No statistically significant difference was
determined.

Conclusion: According to our findings, SCUBEI1 cannot be used, like troponin-T
and CK-MB, as assistant diagnostic tools in ACS. There is a need for novel markers that
can be detected in early situations when cardiac markers are not elevated, particularly in
cases of ACS.
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