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ÖZET 

 

Demirtas A. O.  Akut Ġskemide Ġskemi Modifiye Albumin Düzeylerinin Koroner 

Arter Hastalığı Yaygınlığı Ġle ĠliĢkisi. Bülent Ecevit Üniversitesi Tıp Fakültesi, 

Kardiyoloji AD, Uzmanlık Tezi, Zonguldak, 2014. 

GiriĢ: Akut koroner sendromlarda koroner arter hastalığının yaygınlığının hastalığın 

prognozunu olumsuz etkilediği bilinmektedir. Koroner anjiyografi öncesi hastalığın 

yaygınlığının noninvaziv olarak tahmin edilmesi, gerek hastaya yaklaşım açısından 

gerekse tedavi yöntemlerinin tercihi konusunda faydalı olabilmektedir. İskemi 

modifiye albumin (İMA) son yıllarda üzerinde araştırmalar yapılan nispeten yeni bir 

molekül olup miyokardiyal iskemi sırasında yükseldiği bilinmektedir. Çalışmamızda 

yüksek riskli kararsız angina pectoris/ST yükselmesiz miyokard infarktüsünde 

(USAP/NSTMI) İMA düzeylerinin koroner arter hastalığının yaygınlığını ön görüp 

ön göremeyeceğini araştırdık. 

Materyal-Metod: Çalışmamıza USAP/NSTMI ile acil servise başvuran ve koroner 

anjiyografi yapılan 65 hasta dahil edildi (40 E, 25 K; yaş ortalaması 59.7±12.1 yıl). 

Hastalar göğüs ağrısının ilk 3 saatinde başvurmuşlardı ve troponin düzeyleri normal 

veya hafif derecede yüksekti. Tüm hastaların koroner anjiyografilerinden Gensini 

skor indeksi ile koroner arter hastalığı yaygınlığı hesaplandı. Çalışmada gruplar hem 

ciddi KAH (herhangi bir damarda veya onun yan dalında arteriyel lümenin %50 ve 

üzeri daralması) ve ciddi KAH saptanmayan (kontrol) grup olarak hemde Gensini 

skoruna göre [düşük (<24), orta (24-54) ve yüksek (>54)] ayrıldı. Acil servise 

başvuru anında alınan venöz kandan kardiyak biyomarkırlar (CK—MB, troponin), 

BNP, CRP, lipid paneli ve tam kan sayımı yapıldı. Anjiyografi sırasında alınarak 

depolanan kanlardan ELISA yöntemi ile iskemi modifiye albümin düzeyleri ölçüldü. 

Gensini skoru ile İMA ve diğer laboratuvar parametreleri (troponin, brain natriüretik 

peptid, CRP) arasındaki ilişki incelendi. 

Bulgular: Koroner anjiyografi yapılan 65 hastadan 51‘inin en az 1 damarında kritik 

darlık tespit edildi. Hastalar ciddi KAH 51 hasta (33 E, 18 K; yaş ort. 62.1±10.6 yıl) 

ve 14 hastada ise nonkritik KAH (7E, 7K; yaş ort. 51.3±13.8 yıl) olmak üzere ayrıldı. 

Gensini skorları kritik darlık tespit edilenlerde 32.5 (4-162), nonkritik darlik tespit 

edilenlerde 5.5 (2-10.5) idi. Her iki grubun İMA değerleri kıyaslandığında kritik 
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darlık tespit edilenlerde [ciddi KAH grubu median 206; (8-1131)], edilmeyenlere 

göre [ciddi KAH olmayan grup; median 23; (2-123)] anlamlı olarak yüksekti 

(p<0.001).BNP değerleri de kritik darlık tespit edilenlerde edilmeyenlere göre 

anlamlı olarak yüksekti [median: 90; (3-614.6) karşın 36.4 (7.1-121.3); p=0.012]. 

Troponin değerleri her iki grupta benzerdi.  

Gensini skoruna göre gruplar ayrıldığında; gruplar arasında [düşük Gensini skoru 

olan (25 hasta; 13 K, 12 E; yaş ort. 57.7±17.7 yıl), orta Gensini skoru olan grup (24 

hasta 6 K, 18 E, yaş ort. 59.4±9.5 yıl), yüksek Gensini skoru olan grup (16 hasta; 6K, 

10E; yaş ort. 62.8±9.1 yıl)] demografik veriler açısından fark yoktu. Yüksek Gensini 

skoru olanlarda düşük ve orta Gensini skoru olanlara göre BNP düzeyi anlamlı 

olarak yüksekti (p=0.005). İMA, CRP düzeyleri açısından fark yoktu. Korelasyon 

analizinde Gensini skoru ve İMA ile yaş arasında zayıf korelasyon tespit edildi 

(sırasıyla r=0.25, p=0.05; r=0.28, p=0.03). Gensini skoru ile en iyi korelasyon 

gösteren parametre BNP değeri idi (r=0.44; p=0.02). 

Sonuç:  Akut koroner sendrom tanısı ve tedavisinde koroner arter hastalığının 

yaygınlığını ve derecesini bilmek önemlidir. Çalışmamızdan çıkan sonuç KAH 

tanısında sensitivitesi ve spesifitesi önemli olmakla beraber İMA'nın ciddi KAH‘ı 

gösterebileceği ancak KAH yaygınlığını ön görmede anlamlı bir biyobelirteç 

olmadığıdır. KAH yaygınlığını değil ama tek damarda bile olsa kritik KAH‘ı 

göstermede İMA değerli bir molekül olabilir. BNP düzeyleri hem KAH ciddiyetini 

hem de yaygınlığını göstermede daha önemli bir molekül olabilir. Bu moleküllerle 

ileride yapılacak daha geniş ölçekli parametreler bu konuya ışık tutabilir. 

 

Anahtar kelimeler: Koroner arter hastalığı, Gensini skoru, iskemi modifiye albumin, 

brain natriüretik peptid. 
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ABSTRACT 

 

Demirtas A. O.  The Relationship Between Ischemia Modified Albumin Levels 

And Extend Of Coronary Artery Disease In Acute Coronary Sydromes Bulent 

Ecevit University, Faculty of Medicine, Department of Cardiology Thesis, 

Zonguldak, 2014. 

Objective: The extent of coronary artery disease (CAD) in acut coronary syndromes 

has been known to affect the prognosis of the disease. To estimate the extent of the 

CAD before coronary angiography with non-invasive treatment methods might be 

useful in our choice in terms of the approach. Ischemia modified albumin (IMA) is a 

relatively new molecule which rise during myocardial ischemia according to the 

researches that was made in recent years. In our study, IMA levels in patients with 

unstable angina pectoris and NSTMI were evaluated and whether IMA levels could 

be a predictor of  the extent of coronary artery disease or not.  

Materials and Methods: Sixty five patients admitted to the emergency room with 

unstable angina pectoris (40 M, 25 F; median age 59.7; ±12.1 years) were included in 

this study. Patients were admitted to hospital in the first 3 hours of chest pain, with 

normal or slightly higher troponin levels. Coronary angiography was performed in all 

patients and the results were calculated by Gensini score index. In the study the 

groups were divided into 2 groups as control and severe Coronary artery disease 

group, and also into 3 groups by Gensini scoring index [ low (<24), medium (24-54) 

ve high(>54) ].  

Cardiac biomarkers, BNP, CRP, lipid panel and complete blood count were 

evaluated by the venous blood taken from the patients after admission to emergency 

department. Blood samples taken during the coronary angiography procedure were 

evaluated by ELISA for Ischemia modified albumin (IMA). The relationship 

between IMA and other laboratory parameters (troponin, brain natriuretic peptide, 

CRP) were evaluated by Gensini score index. 

Results: Amongst 65 patients underwent coronary angiography, in 51 patients, 

critical stenosis of at least one artery were revelaed. Patients were divided into two 

groups as severe CAD group [ (n=51) (33 M, 18 F, mean age. 62.1 ± 10.6 years) ] 

and noncritical CAD [ (n=14) (7M, 7F, mean age. 51.3 ± 13.8 years) ].  Median 
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Gensini scores  were 32.5 (4-162) in patients with critical stenosis, and 5.5 (2-10.5) 

in patients with noncritical stenosis. IMA levels were  significantly higher in patients 

with critical stenosis [severe CAD group median 206; (8-1131) ], [the control group 

median 23; (2-123) ] ( p<0.001) . BNP levels were significantly higher in patients 

with critical stenosis [severe CAD group median: 90; (3- 614.6), the control group 

median 36.4; (7.1-121.3) ; p = 0.012]. Troponin values were similar in both groups. 

There were no demographic difference between the groups identified by the Gensini 

scoring index [ Low Gensini score group (25 patients; 13 F, 12 M; mean age 57.7± 

17.7 years), medium Gensini score group (24; 6 F, 18 M; mean age 59.4± 9.5 years), 

high Gensini score group (16 patients; 6 F, 10 M; mean age 62.8±9.1 years) ] . BNP 

levels significantly higher in the high Gensini score group than the low and medium 

groups (p=0.005) . CRP and IMA levels were similar. In the correlation analyses of 

the Gensini score, IMA and age; there was a weak correlation (r=0.25, p=0.05; 

r=0.28, p=0.03) . The parameter best correlated with Gensini score was BNP level (r 

= 0.44, p = 0.02) . 

Conclusion: It is important to know the extent and degree of coronary artery disease, 

for diagnosis and treatment of acute coronary syndrome. According to the results of 

our study, IMA is useful for differentiation of severe coronary artery disease, but it is 

not useful for the estimation the extent of coronary artery disease. IMA can be a 

valuable molecule, even in critical single vessel of CAD, but can not show us the 

prevalence of CAD Both in extent and severity of CAD, BNP is a more important 

molecule than IMA. Further larger scale parameters with these molecules may shed 

light on this issue. 

 

Key words: Coronary artery disease, Gensini score, ischemic modified albumin, 

brain natriuretic peptide. 
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1. GĠRĠġ 

  

AKS‘ den kuşkulanılan hastalarda ilk tanısal araç istirahat sırasında çekilen 12 

derivasyonlu elektrokardiyogramdır (EKG) (39). Takibinde noninvazif testlerden 

ekokardiyografi, biyokimyasal belirteçler pratik hayatımızda sıkça kullanılmaktadır. 

Miyokard İnfarktüsün (MI) tanısında çeşitli biyobelirteçler olmasına rağmen kararsız 

angina-unstabil angina pektoris (USAP) tanısında ve koroner arter hastalığının (KAH) 

yaygınlığını göstermede çoğu laboratuvar testleri yetersiz kalmaktadır. Non invazif 

testlerden bilgisayarlı tomografi ve manyetik rezonans koroner anjiyografi pratik testler 

olmalarına rağmen ulaşılması zordur ayrıca pahalı işlemlerdir. Koroner arter hastalığının 

yaygınlığının tahmin edilmesi koroner arterlerin görüntülenmesinden önce gerek tetkik 

gerekse de tedavi açısından önem arz etmektedir. CT-KAG sırasında yapılan gerek 

görüntüleme gerekse de kalsiyum skorlaması ile ayrıca da konvansiyonel koroner 

anjiografi (KAG) ile yaygınlık rahatlıkla anlaşılabilir. Ancak KAG invazif bir işlem olup 

nihayetinde bir lümenografidir sadece lümeni tıkayan ve daraltan plakları göstermede işe 

yarar, yaygınlığını göstermede zaman zaman yetersiz kaldığı noktalar vardır. 

İntravasküler ultrason (IVUS) veya optik koherans tomografi (OCT) ile koroner 

anjiyografi ile kombine edildiğinde yaygınlığı göstermede doğruluk oranını belirgin 

derecede yükseltmektedir (51,92). Bu testler de ulaşılması zor ve pahalı testlerdir. Bu 

yüzden iskemik kalp hastalığı yaygınlığını göstermek için kolay ulaşılabilen, ucuz, 

noninvazif biyobelirteçlere halen ihtiyaç duyulmaktadır. 

İskemik modifiye albumin iskemi durumunda serbest radikallerin etkisi ile N-

terminal bölgesi bir takım biyokimyasal değişikliğe uğraması sonucu oluşan albümindir. 

Özellikle son zamanlarda hakkında çok sayıda araştırma yapılmış olup pratikte 

kullanılmayan fakat hakkında bir çok çalışma yapılmış ve miyokardiyal iskemi sırasında 

yükseldiği bilinen biyobelirteçtir (64,71-73). FDA tarafından da onay almış olan bu 

belirtece olan ilgi son zamanlarda giderek artmakta, çeşitli hastalıkların tanısında bir 

belirteç olarak kullanılıp kullanılamayacağı tartışılmaktadır. Biz de bu çalışmamızda 

yüksek riskli kararsız angina pektoris-ST yükselmesiz miyokard inmfarktüslü 

(USAP/NSTMI) hastalarda invaziv tanısal yöntemler yapılmadan önce İMA 

düzeylerinin koroner arter hastalığının yaygınlığını öngörüp öngöremiyeceğini araştırdık. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

Koroner arter hastalığı (KAH), gelişmiş ülkelerde halen en önemli halk sağlığı 

problemi olup sıklığı giderek artmaktadır (1,2). Dünya Sağlık Örgütünün (WHO) 

2002 yılı için hazırladığı raporda ölüm nedenleri arasında KAH ilk sıradaki yerini 

korumaktadır (3). Ülkemizde de bu durum farklı değildir. Türk Erişkinlerinde Kalp 

Hastalığı ve Risk Faktörleri (TEKHARF) çalışmasına göre, halkımızda yaklaşık ola-

rak yılda toplam 230 bin yeni koroner olayın gerçekleştiği, yılda 160 bin erkek ile 

120 bin kadının öldüğü, koroner kökenli ölümlerin yaklaşık 66.000 erkek ile 61.000 

kadında meydana geldiği tahmin edilmektedir (4). Koroner kalp hastalığına 

yakalanan hasta sayısı zamanla artış göstermesine rağmen son kırk beş yılda tanı, 

tıbbi ve cerrahi tedavi ile korunma yöntemlerindeki önemli gelişmeler sonucu 

KAH‘a bağlı ölümler istatistiki olarak büyük oranda azalmıştır (5). 

Koroner arter hastalığında altta yatan en önemli mekanizma aterosklerozdur 

(AS). Ateroskleroz, çocukluk döneminde başlar ve bu dönemde bile en erken 

lezyonu olan yağlı çizgiler aortada görülebilir. Ateroskleroz, arter intimasında 

kandan giren aterojenik lipoproteinlerin birikmesiyle oluşan karmaşık, inflamatuar ve 

fibroproliferatif bir olaydır (6). 

 

2.1.  Ateroskleroz Fizyopatolojisi 

 

Normal arter duvarı, en içte bulunan ve lümeni çevreleyen tunika intima, düz kas 

hücrelerinden oluşan tunika media ve bağ dokusu tabakası olan tunika adventisya 

olmak üzere üç tabakadan oluşmaktadır. Endotelyal hücreler, makrofajlar, 

trombositler, düz kas hücreleri ateroskleroz fizyopatolojisinde rol alır.  

Ateroskleroz fizyopatolojisi ile ilgili bir çok tez kabul edilir ama özellikle 

moleküler tıbbın gelişimi ile en çok kabul edilen hipotez Ross ve arkadaşları 

tarafından ortaya atılmış olan ―hasara yanıt‖ hipotezidir. Bu hipoteze göre 

aterosklerotik sürecin temel tetikleyicisinin endotel disfonksiyonu olduğu 

düşünülmektedir (7). 

Metabolik, mekanik, toksik, immünolojik olaylar ve enfeksiyonlar gibi birçok 

etken endotel disfonksiyonuna neden olabilir. Bilinen risk faktörlerinin hemen hepsi 
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(hiperlipidemi, sigara, hipertansiyon (HT), diyabetes mellitus (DM) vb.) endotel 

disfonksiyonu ile ilişkilidirler. Endotel disfonksiyonu; tek sıra hücrelerden oluşun 

endotel tabakasının kan ile damar duvarı arasındaki bariyer olma özelliğinin, seçici 

geçirgenliğinin ve antitrombotik yapısının bozulmasıdır. Bunun sonucu olarak 

gelişen inflamatuvar ve proliferatif olaylar dizisi aterosklerotik plağın oluşmasına 

neden olur. Endotel disfonksiyonu ile birlikte endotel permeabilitesinde değişiklikler, 

endotele lökosit adezyonunun artması, vazoaktif madde ve büyüme faktörlerinin 

salınmasına neden olur. Endotel disfonksiyonu, önemli hücresel etkileşimlere neden 

olmakta ve aterosklerotik lezyon gelişimine yol açmaktadır. Endotelyal dengenin 

bozulmasıyla, endotel geçirgenliği, vazokonstriksiyon, koagülasyon mekanizmaları 

etkilenip, inflamatuvar ve immünolojik reaksiyonlar tetiklenmektedir. Nitrik oksit 

(NO) aktivitesinin azalması da, endotel disfonksiyonunun en erken ve önemli 

belirteçlerinden birisidir (8). Endotel hasarıyla birlikte küçük lipoprotein partikülleri 

intima içinde birikmekte, bu partiküller arter intimasının yapısında bulunan 

proteoglikanlara bağlanmaktadır. Bu da onların intimada kalış süresinin uzamasına, 

oksidatif veya diğer kimyasal modifikasyonlara eğiliminin artmasına neden 

olmaktadır (9,10). Aterosklerotik lezyon oluşumunun erken evresinde diğer bir 

basamakta lökositlerin intimada toplanması ve birikimidir. Normal endotel hücreleri 

genellikle lökositlerin adezyonuna direnç gösterirler. Endotel hasarı başladıktan 

sonra lökositler endotele yapışırlar. Endotel hücre yüzeyinde belli bazı lökosit 

adezyon moleküllerinin selektinler, intersellüler adezyon molekülleri (ICAM), 

damarsal hücre adezyon molekülleri (VCAM) ekspresyonu, monositler ve T 

lenfositlerinin endotele adezyonunu düzenlemektedir. Bu adezyon molekülleri 

lökositlerin endotel hücrelerine daha kolay tutunmasını sağlamaktadırlar. Endotel 

hücrelerine tutunan lökositler, kemokinler ve çeşitli kemoatraktan moleküller [ örnek 

olarak monosit kemoatraktan protein-1 (MCP-1) ] yardımıyla intimaya göç etmeye 

başlarlar. İntima içine geçtikten sonra monositler makrofajlara dönüşmekte ve 

makrofaj-koloni uyarıcı faktörün (M-CSF) etkisiyle yüzeylerinde çöpçü reseptörler 

belirmektedir. M-CSF aracılığıyla lipidler hücre içine alınır ve monositler çoğalıp, 

farklılaşarak makrofaj köpük hücrelerine dönüşürler. Endotel hücreleri altına 

yerleşen makrofaj köpük hücreleri ve T hücrelerinden oluşan bu karakteristik lezyon, 

aterosklerozun ilk lezyonu olarak bilinen yağlı çizgidir (8). Yağlı çizgi içerisindeki T 
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hücreleri aktive olurlar ve damar duvarının kendi hücreleriyle birlikte çeşitli 

sitokinler (tümör nekrozis faktör, interferonlar), fibrojenik mediatörler ve büyüme 

faktörleri salgılarlar. Bunlar düz kas hücre göçü ve proliferasyonunun 

gerçekleşmesine aracılık ederler ve etraflarında yoğun bir ekstraselüler matriks 

oluşmasını sağlarlar. Media tabakasındaki düz kas hücreleri inflamatuar uyarıya 

yanıt olarak, özelleşmiş enzimleri vasıtasıyla elastin ve kollajeni yıkar. Böylece düz 

kas hücreleri internal elastik laminayı aşarak intima altına göç ederler. Aynı zamanda 

bu düz kas hücreleri, daha fazla monosit toplanmasını sağlayan faktörler de 

salgılarlar (8,11). 

Plağın makrofaj-lipid içeriği; T lenfositler ve düz kas hücreleri, ekstrasellüler 

matriks proliferasyonu, subintimal bölgeye hücre göçü, fibröz doku yapımıyla kısır 

bir döngüye girerler. Bu süreç sonunda intimal kalınlaşma ve ara lezyonlar oluşup, 

aterom yeniden yapılanır. Salgılanan kemoatraktan maddelerle lezyonlu alana göç 

eden monositler inflamatuvar sitokinler salgılarlar. İnterlökin-1 (IL-1), tümör 

nekrozis faktör (TNF) gibi sitokinler endotele daha çok lökosit ve LDL bağlanmasına 

neden olurlar (7). Sonuçta, ateroskleroz lezyonunun en ileri biçimi olan, lipidler ve 

nekrotik dokudan oluşan çekirdek ile bunu örten fibröz başlıkla karakterize fibröz 

plak oluşur. Nekrotik çekirdek, lipid içeriğini plağa boşaltarak apopitoz ve nekroza 

uğrayan makrofajlardan oluşmaktadır. Fibröz başlıkta ise mediadan intimaya göç 

eden düz kas hücreleri, kollajen fibrilleri, elastin, proteoglikanlar ve 

glikozaminoglikanlar bulunur (12). Aterosklerotik plaklarda, fibröz plağın rüptürü 

olmasıyla komplike lezyonlar oluşur. Koroner ateroskleroza bağlı morbidite ve 

mortalite esas olarak komplike lezyonlardan kaynaklanmaktadır. 

Aterosklerotik süreci kategorize etmek amacıyla, ateroskleroz lezyonlarının 

ilerleme sürecindeki morfolojik ve fizyolojik değişikliklerle, klinik sonuçlar 

bütünleştirilerek 1995 yılında Amerikan Kalp Birligi (American Heart Association, 

AHA) tarafından lezyonlar sekiz farklı tipe ayrılmıştır (13). 

 

Tip I Lezyon: En erken evrede görülen lezyonlardır. Minör lipid birikimi ve 

seyrek makrofaj kökenli köpük hücreleri ile karakterizedirler. Koroner arterlerde bu 

lezyonlar çoğunlukla adaptif intimal kalınlaşmalar ile birlikte bulunurlar. 
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Tip II Lezyon: Makrofaj kökenli köpük hücreleri tip II lezyonlarda daha 

fazla sayıda bulunurlar ve arterlerin iç yüzeyinde sarı, yüzeyden kabarık olarak yağlı 

çizgilenmeler şeklinde görünürler. Bu lezyonlar az miktarda T hücreleri, mast 

hücreleri ve lipid ile dolu düz kas hücrelerini de ihtiva ederler. 

 

Tip III Lezyon: Patolojik olarak aterosklerotik plak veya ateromun ilk olarak 

fark edildiği evredir. Tip II lezyonlarla arasındaki en önemli fark, küçük 

ekstrasellüler lipid birikintilerinin varlığıdır. Lipid birikintileri ekstrasellüler matriksi 

genişletir ve intimanın hücresel organizasyonunu bozar. Tip III lezyonların varlığının, 

ileride ortaya çıkabilecek klinik hastalığı öngördüğüne inanılmaktadır. 

 

Tip IV Lezyon: Tip IV lezyonlarda ekstraselüler lipid miktarı, kolesterol 

birikintileriyle dolu hücreden yoksun bir havuz oluşturacak şekilde artmıştır. Lipid 

çekirdek inflamatuar hücreler tarafından çevrelenmiş olup düz kas hücreleri ile bağ 

dokudan oluşan ince bir tabaka ile kaplanmıştır. Adventisyal vaza vazorumlar, plağın 

derin kısımlarına doğru gelişmeye başlar. Bu evrede arter, lümen volümünü korumak 

amacıyla yeniden şekillenir. Damarın dış konturu oval hale gelir ve bu nedenle bu 

lezyonların anjiyografi ile görüntülenmeleri zordur.  

 

Tip V Lezyon: Tip IV lezyonlardaki, lipid çekirdeği kaplayan fibröz 

dokunun artışı ile karakterizedir. Buradaki fibrozize, çoğalan kollajen, 

proteoglikanlar gibi ekstraselüler matriks proteinlerini salgılayan düz kas hücreleri 

neden olmaktadır. Kollajen, genellikle bu lezyonların baskın özelliği haline 

gelmektedir ve plak hacminin çoğunu oluşturmaktadır. Plak içine kılcal damar 

gelişimi, tip IV lezyonlarla kıyaslandığında daha belirgindir. Tip V lezyonlar genelde, 

arterin yeniden şekillenme ile kompanse edebileceğinden çok daha büyük 

olduğundan, lümen daralmasına neden olurlar. Plak rüptürlerinin çoğu bu tip 

lezyonlarda ortaya çıkmaktadır. Rüptüre açık tip V lezyonlarda tipik olarak, plak ve 

çevre normal intima arasındaki sınır bölgesinde ince bir fibröz tabaka bulunmaktadır. 

 

Tip VI, VII, VIII Lezyonlar: Tip VI lezyonlar, trombotik birikintiler veya 

kanama ihtiva eden plaklardır. Tip VI lezyonların oluşmasındaki en önemli neden 
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plak rüptürüdür. Subendotelyal fibröz dokuda yırtılmalar ve ülserasyonlar sık olarak 

görülmektedir. Akut miyokardiyal infarktüs ve kararsız angina pektoris gibi klinik 

olayların ortaya çıkması çoğunlukla tip VI lezyonlara bağlıdır. Tip VII ve tip VIII 

lezyonlar, çok az miktarda lipid içeren ya da hiç lipid içeriği olmayan, kalsiyum 

birikintileri (tip VII lezyonlar) veya baskın olarak kollajenden (tip VIII lezyonlar) 

oluşan ileri evredeki plaklardır. Tip VIII lezyonlar, tip V ve VI lezyonlara göre daha 

kararlıdır (14). 

 

 

ġekil 1: A. Normal koroner arter duvarı (üstte) ve arter duvarında ateroma gelişmesi 

(altta). B. Ateromatoz plağın başlangıçtaki lezyondan kompleks ve rüptüre 

olmuş plağa progresyonu. 
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ġekil 2: Aterotrombotik Dinamik Fizyopatoloji: Plak rüptüründen akut miyokardiyal 

iskemik sendromlara progresyonu (1). 

 

2.2. Koroner Arter Hastalığı Ġçin Risk Faktörleri ve Koruyucu Faktörler  

 

Aterosklerozun başlangıcında modifiye edilebilen ve edilemeyen risk faktörleri rol 

oynamaktadır. Yaşam tarzı değişiklikleri ile modifiye edilebilen sigara, obezite, 

fiziksel inaktivite, yaşam tarzı değişiklikleri ve/veya ilaçlarla modifiye edilebilen 

lipid bozuklukları, hipertansiyon, diyabetes mellitus ve insülin rezistansının yanı sıra 

yaş, cinsiyet ve aile hikayesi gibi modifiye edilemeyen faktörler ve Lp (a), 

homosistein, trombotik ve inflamatuar faktörler gibi yeni risk faktörleri ateroskle-

rozun başlangıcında ve progresyonunda önemli roller oynamaktadır (16, 17).  
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Tablo 1: ATP III ve TKD 2002 Kılavuzu KAH Majör Risk Faktörleri 

 

 

Yaş ve Cinsiyet  

Ateroskleroz oluşumu ve akut koroner sendrom (AKS) gelişimi için en güçlü 

bağımsız risk faktörü yaştır. Premenapozal dönemdeki kadınlar ile kıyaslandığında 

erkekler, yaklaşık 10 yaş erken KAH ile karşılaşmaktadır. Postmenapozal dönemde 

ise risk kadınlar için artmakta fakat yaş grupları arası değerlendirme yapıldığında bu 

risk erkeklerden yine daha düşük kalmaktadır (17). 

Sigara  

Sigara sempatik sinir sistemini uyarır, kan basıncını artırır ve miyokard 

oksijen sunumunu azaltır. Bunun yanında aterotrombotik süreç üzerine de birçok 

etkileri vardır. Sigara düşük dansiteli lipoprotein (LDL) oksidasyonunu artırır ve 

endotel bağımlı vazodilatasyonu bozar. Ayrıca hemostatik ve inflamatuar süreçte et-

kili olan C-reaktif protein (CRP), intersellüler adezyon molekülleri, fibrinojen ve 

homosistein seviyelerinde artışa yol açar. Sigara içimi KAH riskini 2-3 kat artırır ve 

diğer risk faktörleri ile etkileşerek riskin daha fazla artışına neden olur. Sigara 

içenlerde miyokard infarktüsü (MI) ve kardiyak ölüm riski içmeyenlere göre 

erkeklerde 2.7 ve kadınlarda 4.7 kat daha fazla bulunmuştur. Sigara kullanımının 

bırakılması ile KAH‘a bağlı olaylarda düşüş gözlenir (18). 
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Lipidler 

Yapılan büyük çalışmalar, total kolesterol, LDL, çok düşük dansiteli 

lipoprotein (VLDL) plazma seviyelerindeki artışın ateroskleroz ile ilişkili olduğunu 

ve lipid düşürülmesinin aterosklerozu yavaşlattığı hatta gerilettiği gösterilmiştir (19). 

LDL kolesterol yüksekliği endotel hasarı ve damar duvarındaki inflamatuar yanıtta 

artışla yakından ilişkilidir. LDL arteriyel endotele infiltre olarak intima tabakasına 

geçmekte, burada oksidatif modifikasyona uğrayarak makrofaj göçüne ve kolesterol 

birikimine yol açmaktadır. Okside LDL‘yi fagosite eden makrofajlar köpük hücre-

lerine dönüşerek sürecin devamına katkıda bulunmaktadır. Küçük yoğun LDL 

partikülleri en aterojenik gruptur. Trigliseridden (TG) zengin lipoproteinler intima 

tabakasına geçmekte, inflamatuar süreci artırmakta ve düz kas hücre 

proliferasyonununa ve ekstrasellüler matriks birikimine yol açmaktadır (17,19). 

Plazma total kolesterol seviyesinde %10 azalma, 5 yıllık KAH in-

sidasında %25 azalma ile ilişkilidir. Ayrıca LDL kolesterol seviyesinde 40 mg/dL‘ 

lik azalma ile kardiyovasküler olaylarda %20 oranında azalma elde edilmektedir (20). 

Peroksizom proliferatör aktive reseptör α (PPAR-α) aktivasyonu yüksek dansiteli 

lipoprotein (HDL) sentezini artırmaktadır. HDL kolesterol damar duvarındaki 

kolesterolü toplayıp katabolizmasını hızlandırarak plak oluşumuna karşı koruyucu 

etki göstermektedir (21). 

Metabolik Sendrom 

Metabolik sendrom, diyabet ve kardiyovasküler hastalık riskini artıran bir 

grup faktörün kombinasyonu olarak tanımlanmaktadır. Tablo 2‘ de yer alan 

faktörlerden en az üçünün saptanması metabolik sendrom tanısı için yeterlidir. 

Yapılan çalışmalarda metabolik sendrom varlığında MI riskinin en az 2 kat arttığı 

gösterilmiştir (17). Metabolik sendromun tüm faktörleri üzerine en güçlü etki, hayat 

tarzı değişikliği ile sağlanabilir. Bu nedenle kilo verilmesi ve fiziksel aktiviteyi 

artırmak tedavinin temelini oluşturmalıdır (22). 
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Tablo 2: Türkiye Endokrinoloji Metabolizma Derneği, Metabolik Sendrom Çalışma 

Grubunun önerdiği, Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri (2005) 

Aşağıdakilerden en az biri: 

•  Diyabetes mellitus veya 

• Bozulmuş glukoz toleransı veya 

•  İnsülin direnci  

ve 

Aşağıdakilerden en az ikisi: 

•  Hipertansiyon (sistolik kan basıncı >130, diyastolik kan basıncı >85 mmHg veya antihipertansif 

kullanıyor olmak) 

• Dislipidemi (trigliserid düzeyi > 150 mg/dl veya HDL düzeyi erkekte < 40 mg/dl, kadında < 50 

mg/dl) 

• Abdominal obezite (VKİ > 30 kg/m2 veya bel çevresi: erkeklerde > 94 cm, kadınlarda > 80 cm) 

 

 

Diyabet ve İnsülin Direnci  

Diyabetli hastalarda diyabeti olmayanlara göre, kardiyovasküler olaylara 

bağlı ölüm riskinin 2-6 kat artmış olduğu bulunmuştur (17). Birçok klinik çalışma, 

ateroskleroz oluşumu ve AKS gelişiminde bir risk faktörü olarak diyabetin önemli 

bir yer aldığını göstermiştir. Diyabette sürekli hiperglisemi, ileri glikolize son ürünle-

rin üretiminde artışa yol açarak, arteriyel inflamasyonu tetiklemektedir. Diyabetik 

hastalarda belirgin endotel ve düz kas hücre disfonksiyonunun yanısıra lökositlerin 

endotele yapışmasında, trombosit agregasyonunda ve koagülasyon sisteminin 

aktivitesinde artış izlenmektedir. İnsülin direncinin, aşikar diyabet gelişiminden önce 

ateroskleroza katkı sağladığı bilinmektedir. Adipoz doku, insülin duyarlılığını bozan 

ve sistemik inflamatuar yanıta yol açan çeşitli sitokinleri salgılamaktadır (23).  

Aile Hikayesi 

Bilinen tüm risk faktörleri değerlendirildiğinde, aile hikayesi KAH gelişimi 

için aterosklerozun her basamağında önemli bir bağımsız risk faktörüdür (17). 

Genetik etkiye bağlı gelişen KAH genellikle poligeniktir ve sadece çok az bir hasta 

grubunda tek gen mutasyonları gözlenir. Aile hikayesinin irdelenmesi KAH için 

genetik şüpheyi ortaya koymada en önemli yöntemdir. Aile hikayesi sadece genetik 

şüpheyi değil aynı zamanda genetik, çevresel, kültürel ve davranışsal faktörler 



11 

arasındaki ilişkiyi de yansıtmaktadır. Koroner hastalık için en güçlü aile hikayesi 

birinci derece akrabada erken yaşta koroner kalp hastalığı öyküsünün olmasıdır. 

Birinci derece erkek akrabalarda 55 yaşından önce, birinci derece kadın akrabalarda 

65 yaşından önce KAH gelişiminin olması, o kişide ateroskleroz gelişim riskini 

yaklaşık 2 kat arttırmaktadır. İki veya daha fazla birinci derece akrabalarında KAH 

olan bireylerde ise bu risk artışı 3-6 kattır (24). Bu nedenle geleneksel risk faktörleri 

ile birlikte aile hikayesi de sorgulanarak risk derecelendirilmesi yapılmalıdır. 

Hiperhomosisteinemi  

Homosistein plazma düzeyleri yaşa bağlı olarak hafif artma eğilimi 

göstermektedir. Östrojen, total homosistein konsantrasyonunu beslenme ve kas 

kitlesinden bağımsız olarak düşürdüğü için, erkeklerde homosistein seviyesi daha 

yüksektir. Menapoz sonrası kadınlarda da homosistein plazma seviyesi yükselir (25). 

Hiperhomosisteinemi sigara, kahve tüketimi ve sedanter hayat gibi bir çok durumda 

oluşabilir. Metilen tetrahidrofolat redüktaz (MTHFR) enzim eksikliği, 

homosisteineminin yaygın bir nedenidir. Hiperhomosisteineminin birçok aterojenik 

mekanizmayi etkilediği bilinmektedir. Homosistein plazmada metabolize olduğunda 

reaktif oksijen ürünleri oluşturarak endotel hasarını artırır. Ayrıca damar duvarının 

intima tabakasının kalınlaşması, damar intima tabakasındaki düz kas hücre 

proliferasyonunun uyarılması, damar duvarındaki lipid birikiminin artması, trombosit 

ve lökositlerin aktivasyonu, LDL oksidasyonunun artışı, platelet tromboksan 

sentezinin aktivasyonuna da yol açmaktadır. Ek olarak homosistein, koagülasyon 

sisteminin birçok faktörlerini etkileyerek trombin oluşumunu hızlandırır (26,27). 

Homosistein yüksekliğinin bağımsız bir risk faktörü olduğu ama diğer klasik risk 

faktörleri ile birlikteliğinin hastalık oluşumunu belirginleştirdiği saptanmıştır (26). 

Yine benzer çalışmalarda MI riskinin arttığı fakat homosistein plazma seviyesi 

azaltıldığı takdirde riskin azaldığı gözlemlenmiştir (26, 28). 

C-Reaktif Protein 

Aterosklerozun başlamasından ilerlemesine ve trombotik komplikasyonların 

gelişmesine kadar her evrede, inflamasyonun rolü saptanmıştır. Ateroskleroz ile 

inflamasyon arasındaki bu ilişkinin saptanması, inflamatuar belirteçlerin 

kardiyovasküler olay riskini belirlemedeki rolünü gündeme getirmiştir. Bu belirteçler 

arasında kardiyovasküler olaylar ile en fazla CRP ilişkilidir. CRP karaciğerde 
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üretilen bir akut faz proteinidir. CRP sentezi, başlıca hepatositlerde IL-6 tarafından 

ek olarakta monositler, lenfositler ve nöronlar tarafından da ekstrahepatik olarak 

üretilmektedir. CRP düzeyleri doku hasarı ve/veya akut inflamatuar olaylarda geçici 

olarak artmakta, kronik inflamatuar durumlarda ise sürekli yüksek kalmaktadır. Bu 

kronik ve sürekli yüksekliğin kardiyovasküler riski de artırdığı görülmüştür. Normal 

CRP değerlerinde bile subklinik inflamasyonun devam edebileceği ve aterosklerotik 

hastalığın bağımsız bir belirleyicisi olabileceğinin gösterilmesi, yüksek duyarlıklı 

CRP (hsCRP) düzeyinin tespitinin önemini ortaya koymuştur (29,30). Sonuç olarak 

yüksek hsCRP değerleri, bağımsız olarak artmış kardiyovasküler olay riskine eşlik 

etmektedir ve hsCRP değerlerinin tespitinin klasik risk yaklaşımına ek yarar 

sağlayabileceği düşünülmektedir. 

Fibrinojen  

Karaciğerde megakaryositler tarafından plazma proteini olarak sentezlenen 

fibrinojen, koagülasyon yolağında önemli rolü olan bir akut faz reaktanıdır. Plazma 

fibrinojen düzeyinin kardiyovasküler olaylar ile ilişkisi belirlenmiştir. Diğer 

inflamatuar belirteçlere nazaran, inflamatuar olaylardan daha az etkilenir. Bu nedenle 

KAH için daha spesifik bir risk faktörü olabileceği bildirilmiştir. Ancak fibrinojen 

düzeyini düşürecek bir ilaç henüz mevcut değildir (29, 31). 

Lipoprotein (a)  

Lp(a), LDL kolesterol ve plazminojen ile yapısal benzerlik gösteren bir 

lipoproteindir (32). Lipid içeriği LDL ile aynı olup, apoprotein tipi incelendiğinde 

LDL ve HDL arasında bir dansiteye sahiptir. Ateroskleroz patogenezindeki rolü hala 

tartışmalı olsa da, birçok prospektif çalışma ve bu çalışmaların metaanalizinde Lp(a) 

düzeylerinin kardiyovasküler olaylar ile ilişkisi gösterilmiştir (29, 32). Lp(a) 

düzeylerinin ölçülmesinin aynı zamanda erken başlayan KAH‘ nı ortaya koymada 

klinik bir önemi olduğu rapor edilmiştir ve Lp(a) düzeyleri yüksek çıkan bireylerin 

mutlaka aile bireylerinin de taranması önerilmektedir. Lp(a) düzeylerini düşürecek 

spesifik bir ilaç mevcut değildir (29, 32). 
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2.3. Aterosklerotik Kalp Hastalığının Klinik Prezentasyonları 

 

2.3.1. Kararlı Angina 

 

Göğüs ağrısı tipik olarak bir eforun başlattığı retrosternal rahatsızlık hissidir. 

Hastalar kararlı anginayı tipik bir ağrıdan ziyade göğüs üzerine bastırılan bir yumruk 

gibi şeklinde tanımlarlar. Bazen sadece soğukluk hissi, ağırlık ya da yanma şeklinde 

de tariflenebilir. Göğüs dışında çeneye, kollara ve omuzlara da yayıldığından 

bahsedilir. Ağrının süresi on dakikanın altındadır. Ağrıyı başlatıcı efor ya da 

duygusal etkinlik sonlandırıldıktan sonra veya dil altı nitrogliserinle 1-2 dakika 

içinde hızla kaybolur ve rezidüel ağrı kalmaz (33). Kararlı anginası olan hastaların 

yarısında istirahat elektrokardiyografisi (EKG) normaldir (34). Tipik göğüs ağrısının 

sıklığı, süresi ya da başlatan nedenlerinde değişiklik olmaması ile kararsız angina 

pektoristen ayrılır (35). Miyokardiyal enzimlerde bir değişiklik olmaz. Ağrı sırasında 

geçici fizik muayene bulguları olabilir, ancak istirahatta genellikle normaldir (36).  

 

2.3.2. Akut Koroner Sendromlar 

 

Bu başlık altında kararsız angina (USAP), ST segment yükselmesi olan miyokard 

infarktüsü (STEMI), ST yükselmesi olmayan miyokard infarktüsü (NSTEMI) ve ani 

kardiyak ölüm anlaşılmaktadır. Patofizyolojisinde aterosklerotik plağın erozyonu, 

yırtılması ve lezyon üzerinde trombüs gelişimi yer alır (37). 

 

2.3.3. Kararsız Angina (USAP) 

 

Kararlı anginanın şiddetinde artma, istirahat anginası, infarktüs sonrası angina ya da 

yeni başlayan angina gelişmesi durumunda kararsız anginadan bahsedilir. Ağrı 

oluşması için gereken efor miktarı azalmıştır ve dil altı nitrata cevap vermez. 

Genellikle hassas aterosklerotik plağın fibröz başlığının yırtılması tablonun ortaya 

çıkışında etkilidir (38). Kararsız anginanın en önemli nedeni plak ülserasyonu, plak 

içine kanama veya tromboz ile karakterize kompleks koroner arter darlığıdır. Trombüs 

ne tamamen tıkanmaya yol açar ne de plaktaki hasarın kapanıp iyileşmesine olanak 
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tanır. Tam olmayan ve geçici bir şekilde koroner arter tıkanması, semptomlara yol açar. 

Kararsız anginada plak distaline kan akımı kısmen devam etmektedir. Çoğu hastada 

ağrı sırasında EKG değişiklikleri görülür. Kardiyak enzimlerde ve troponinlerde artış 

nekroz olduğunu gösterir. Kardiyak enzimlere göre troponinlerin (T ve I) duyarlılığı 

daha yüksektir. Kararsız angina pektorisli hastalarda riskine göre sınıflara 

ayrılmaktadır. Bu sınıflama hastaya yaklaşımı değiştirir (Tablo 3). 

 

Tablo 3: Kararsız angina pektorisli hastalarda risk sınıflandırması (91) 

Yüksek risk Orta risk  DüĢük Risk 

(AĢağıdakilerden birisi mutlaka 

olmalıdır) 

(Yüksek risk özellikleri yok ancak 

aĢağıdakilerden biri Olmalı) 

(Orta veya 

yüksek risk   

Son 48 saat içinde iskemik   özellikleri yok)   

 semptomların hazırlanması       

Uzamış istirahat ağrısı (<20dk): Önceki MI, periferal veya     

Orta veya yüksek KAH riski  selebrovasküler hastalık     

Pulmoner ödem:sıklıkla iskemi 

sonucu gelişir. Uzamış ancak düzelen istirahat 

Angina sıklığı ve 

süresinde   

         ağrısı >20 dk) Artış    

Dinamik ≥0.5mm ST değişiklikleriyle 

beraber  istirahat anginası İstirahat ağrısı (>20 dk veya 

Hafif eforla 

ortaya çıkan   

        
istirahat veya sublingual NTG ile 
düzeliyorsa) angina    

Yeni gelişen veya kötüleşen ral, Sɜ 

veya MY üfürümü      

             Nokturnal angina 

Yeni başlayan 

angina   

Hipotansiyon,bradikardi,taşikardi Orta veya yüksek KAH riski olanlarda 

(2 hf-2 ay 

içinde)   

          

Dal bloğu (yeni veya yeni kabul 

edilen)  

 Son 2 hafta içinde yeni başlayan 

şiddetli angina     

Surekli ventrikül taşikardi         
Pozitif serum kardiyak 

biyobelirteçleri T dalga değişiklikleri 

Normal veya 

değişiklik   

 Birçok derivasyonda patolojik olmayan EKG    

 Q dalgası veya istirahatte      

 (<1mm) ST çökmesi     

 Hafif yükselmiş CK-MB,troponin 

Normal 

kardiyak    

 T, troponin I (örneğin TnT>0.01 biyobelirteçler   

 fakat <0.1ng/Ml     

 70 yaş üstü     
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2.3.4. ST Segment Yükselmesi olan Miyokard Ġnfartüsü (STEMI) 

 

ST segment yükselmesi olan miyokard infarktüsünün tanısı, 30 dakikadan uzun süren 

göğüs ağrısı, EKG‘de ardışık iki ya da daha fazla derivasyonda ST segment 

yüksekliği olması ve kardiyak enzim düzeylerinin artması ile konur. Göğüs ağrısı 

genellikle retrosternal ve prekordiyal bölgede baskı, yanma, ağırlık, ezilme veya 

sıkışma hissi şeklindedir. İnfarktüs ağrısı uzamış bir ağrıdır ve genelde sabit kalsa da 

artma ve azalma gösterebilir. Bazen hastalar tipik olmayan ağrı, nefes darlığı, bulantı, 

kusma ve epigastrik ağrı şikayetiyle gelebilir. Yaşlı, diyabeti bulunan ve kalp nakli 

yapılmış hastalarda Mİ sıklıkla sessizdir (40). ST segment yükselmesi olan Mİ‘nun 

nedeni genellikle bir epikardiyal koroner arterin trombüs tarafından tam tıkanmasıdır. 

Hassas plağın yırtılmasından sonra kan ile temas eden plak içeriği, trombüs oluşumu 

için uygun bir ortam oluşturur. Ayrıca endotel fonksiyonları bozulması ile koroner 

arterde spazm gelişir. Epikardiyal damarın tıkanmasından sonra miyokardda nekroz 

başlar. Miyokardın tüm duvarının etkilenmesi (transmural) ya da subendotelyal 

bölgede sınırlı kalması (nontransmural) tipinde nekroz görülebilir. Nekroza uğrayan 

dokunun miktarına bağlı olarak klinik bulgular değişir. Hiçbir bulgu olmayabileceği 

gibi, ciddi kalp yetmezliği bulguları görülebilir (40). 

 

2.3.5. ST Yükselmesi olmayan Miyokard Ġnfarktüsü (NSTEMI) 

 

ST segment yükselmesi olmayan MI, EKG‘de ST segment yüksekliği olmaksızın 

kardiyak enzimlerin artmasıyla karakterize miyokardiyal hücre nekrozudur. Tanısı 

tipik göğüs ağrısının 30 dakikadan daha uzun sürmesi, kardiyak enzimlerin 

yükselmesi, 24 saatten uzun süren T dalga negatifleşmesi veya ST segment 

çökmesiyle konur (38). Hastaların %75‘inde infarktüsle ilişkili arterde daralmaya 

sebep olan karmaşık bir plak ve plak üzerinde damarı tam tıkamayan trombüs vardır. 

Hastaların %25‘ inde ise tam tıkanma görülmektedir. Hastalarda miyokardiyal 

hasarın sınırlı olmasının nedeni, tıkalı koroner arterdeki trombüsün kendiliğinden 

erimesi, koroner spazmın çözülmesi veya distal kollateral akımın artmasıyla 

açıklanabilir. ST elevasyonlu MI ve Non-ST MI dışında Son Avrupa Kardiyoloji 

derneği klavuzlarında miyokard infarktüsü beş farklı sınıfta tablo 4'da sınıflanmıştır 
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(57). Akut koroner sendrom ile ayırıcı tanıda düşünülmesi gereken durumlar tablo 5 

'de gösterilmiştir (39). 

 

Tablo 4:  Miyokardiyal Enfarktüs Tiplerinin Klinik Sınıflaması (83) 

Tip 1: Koroner plak rüptürü veya disseksiyonu sonrası gelişen spontan miyokardiyal enfarktüs 

Tip 2: Artmış oksijen gereksinimi veya azalmış sunumu nedeniyle miyokardiyal enfarktüs gelişmesi 

Tip 3: İskemik semptomlar, yeni ST yükselmesi, sol dal bloğu veya koroner trombüs varlığında ani 

görülmesine neden olan miyokardiyal enfarktüs. 

Tip 4a: Perkütan koroner girişim sonucu  miyokardiyal infarktüs gelişmesi  

Tip 4b: Stent trombozu sonucu gelişen miyokardiyal infarktüs. 

Tip 5: Koroner arter bypass ameliyatı sonrası gelişen miyokardiyal infarktüs 

 

Tablo 5: Akut koroner sendrom ile ayırıcı tanıda düşünülmesi gereken durumlar  

 

 

2.3.6. Prinzmetal Angina Pektoris 

 

Angina pektoris istirahatta meydana gelmekte ve 1-20 dakikada sonlanmaktadır. 

Angina genellikle her gün yaklaşık aynı saatlerde olup tütün ve kahve ile presipite 

olabilmektedir. Angina epizodu sırasında çekilen EKG'de geçici ST segment 

değişiklikliği gözlenir. Genellikle nedeni koroner spazma bağlı olup tedavide nitrat 

ve Ca kanal blokerleri kullanılır (106) . 
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2.4.  Koroner Arter Hastalığı Tanı Yöntemleri 

 

2.4.1. Klinik Değerlendirme (Anamnez ve Fizik muayane) 

 

Anamnezin tüm hastalıklarda olduğu gibi tanısal değeri oldukça yüksektir (%70-75). 

Fizik muayenenin katkısı ile tanı %80-85 oranına kadar yükselir (33). 

Fizik muayenede; kulak çizgisi, ksantelezma, ksantomalar dolaylı olarak 

koroner arter hastalığı ile ilgili ip ucu verirler.  Fizik muayenenin önemli bir hedefi 

de göğüs ağrısı, iskemiye bağlı olmayan kalp bozuklukları (örnek: akciğer embolisi, 

aort diseksiyonu, perikardit, kalp kapağı hastalıkları) veya akut akciğer hastalıkları 

gibi potansiyel kalp dışı nedenleri (örn: pnömotoraks, pnömoni, plevra efüzyon) 

dışlamaktır. Bu açıdan üst ve alt ekstremitelerden ölçülen kan basınçları arasında 

farklılıklar, düzensiz nabız, kalp üfürümleri, sürtünme sesi, palpasyonla ağrı ve karın 

içi kitleler AKS dışı tanılara işaret eden fiziksel bulgulardır. Soluk deri, aşırı terleme 

ve tremor gibi diğer fiziksel bulgular anemi ve tirotoksikoz gibi durumu ağırlaştırıcı 

patolojileri gösterebilir (39). 

 

2.4.2. Görüntüleme  

 

İnvaziv olmayan görüntüleme teknikleri: AKS‘ den kuşkulanılan hastalarda 

ilk tanısal araç istirahat sırasında çekilen 12 derivasyonlu EKG‘dir. İnvaziv olmayan 

görüntüleme teknikleri içinde hızlı ve yaygın biçimde bulunabilirliği nedeniyle akut 

durumda ekokardiyografi en önemli görüntüleme yöntemidir. KAH hastalarında sol 

ventrikül fonksiyonu en önemli prognostik değişken olup ekokardiyografiyle kolayca 

ve doğru biçimde değerlendirilebilir. Deneyimli ellerde iskemi sırasında geçici 

segmental hipokinezi veya akinezi saptanabilir. Ayrıca, ayırıcı tanılar arasında aort 

diseksiyonu, akciğer embolisi, aort darlığı, hipertrofik kardiyomiyopati ve perikart 

efüzyonu da ekarte edilebilir. Acil servislerde veya göğüs ağrısı ünitelerinde rutin 

olarak ekokardiyografi olanağı bulunmalı ve her hastada kullanılmalıdır. AKS‘den 

kuşkulanıldığı halde 12 derivasyonlu EKG‘leri tanısal olmayan kardiyak biyolojik 

belirteçleri negatif sonuçlu hastalarda hasta o sırada göğüs ağrısı çekmiyorsa stres 

görüntüleme testi yapılabilir. Çeşitli çalışmalar stres ekokardiyografisini kullanmış 
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normal stres ekokardiyogramların yüksek oranda negatif öngördürücü değeri olduğu 

sonucuna varılmıştır. 

Elektrokardiyogram: AKS‘den kuşkulanılan hastalarda ilk tanısal araç 

istirahat sırasında çekilen 12 derivasyonlu EKG‘dir (39). İlk tıbbi başvurudan sonraki 

ilk 10 dakika içinde (hasta acil servise geldiğinde veya hastaneye gelmeden önce 

tıbbi yardım ekibiyle ilk temas anında) çekilmeli ve uzman doktor tarafından hemen 

yorumlanmalıdır. İlk çekilen EKG normalse veya kesin sonuç vermiyorsa, hastada 

semptomlar geliştiğinde ilave EKG‘ler çekilmeli ve EKG kayıtları asemptomatik 

durumda elde edilenlerle karşılaştırılmalıdır. Özellikle sol ventrikül hipertrofisi veya 

miyokard infarktüsü öyküsü olanlarda mümkünse önceki EKG‘lerle karşılaştırma 

önemlidir. EKG çekimleri ilk başvurudan sonraki en azından 3., 6., 9. ve 24. saatte, 

göğüs ağrısı veya semptomlar nüks ettiğinde hemen yinelenmelidir. Tamamen 

normal bir EKG‘nin AKS olasılığını ekarte etmediği bilinmelidir. Özellikle 

sirkumfleks arterin beslediği alandaki iskemiyle izole sağ ventrikül iskemisi sıklıkla 

rutin 12 derivasyonlu EKG‘de gözden kaçmakla birlikte V7-V9, V3R ve V4R 

derivasyonlarında saptanabilmektedir. İskemik ataklar sırasında ara sıra geçici dal 

blok atakları oluşmaktadır. Kararsız anjinada iskemi ataklarının hemen hemen üçte 

ikisi klinik belirti vermediğinden klasik EKG ile saptanmaları da mümkün değildir. 

O halde bilgisayar yardımlı sürekli 12 derivasyonlu ST-segment montorizasyonu 

değerli bir tanısal araç olmaktadır (39). 

Stres ekokardiyografi: Stres ekokardiyografi için çok çeşitli metodlar 

kullanılsa da en sık egzersiz (treadmill veya bisikletle), farmakolojik ajanlar 

(adrenerjik uyarıcılar veya vazodilatör ajanlar) kullanılmaktadır. Dobutamin stres 

ekokardiyografinin KAH tanısında hassasiyeti %82, özgünlüğü %84 ve 

doğruluğu %83 bulunmuştur (50). 

Efor Testi: KAH tanısında ve koroner arter hastalarının değerlendirilmesinde 

egzersiz testinin önemli bir yeri vardır. İnvazif olmayışı, komplikasyon riskinin 

düşüklüğü, dinamik, kolay uygulanabilir ve tekrarlanabilir olması gibi avantajları 

testin klinik kardiyolojide yaygın kullanılmasına neden olmuştur. Koroner 

anjiyografi altın standart olarak ele alındığında bu testin duyarlılığı %68 

özgüllüğü %77‘dir. Çok damar hastalığında ise duyarlılık %81 özgünlük %66‘dır 
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(48-49). Egzersiz testinin endikasyonları (54) ve egzersiz testindeki kötü prognoz ve 

çok damar hastalığı gösterme kriterleri gösterilmektedir (55) (Tablo 6 ve 7).  

 

Tablo 6: Efor Testi Endikasyonları  

 

 

Tablo 7: Egzersiz testinde kötü prognoz ve çok damar hastalığı 
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Kardiyak manyetik rezonans görüntülemesi (KMRG): Fonksiyonel 

durumu, perfüzyon ve nedbe dokusu varlığını hep birlikte değerlendirebilir. Ancak 

bu görüntüleme tekniği henüz yaygın biçimde kullanılamamaktadır. Çeşitli 

çalışmalar AKS‘yi tespit veya dışlama açısından manyetik MRG yararlı olduğunu 

göstermiştir (42). Ayrıca MRG miyokard dokusunun canlılığını koruyup 

korumadığını ve miyokarditi de saptayabilmektedir 

Miyokart perfüzyon sintigrafisi: EKG değişiklikleri, süregelen iskemi veya 

miyokart enfarktüsü kanıtı olmaksızın göğüs ağrısıyla gelen hastalar arasında 

önceliklerine göre sıralama yapmak için istirahatte çekilen miyokart sintigrafisinin 

yararlı olduğu gösterilmiştir (43). Tetiklenebilir iskemi hakkında bilgi vermesi 

açısından bir stres-istirahat çalışmasının avantajları vardır.  

Bilgisayarlı tomografi: Halen iskeminin belirlenmesi için birden fazla 

dedektörlü bilgisayarlı tomografi (BT) cihazı kullanılmamakla birlikte bu cihaz 

koroner arterlerin doğrudan görüntülenmesini sağlamaktadır ve KAH varlığını 

dışlayabilir. Yüksek negatif öngördürücü değeri vardir (44-45) . Çok kesitli BT, 

koroner anjiyografi sırasında IV verilen kontrast madde ile yapılır. 10-15 saniye 

içerisinde görüntüleme tamamlanır. Bu sürede hasta nefesini tutmak durumunda 

olduğu için sürenin kısalığı hasta için avantajdır. Kalp atımının 65/dk ve altında ve 

ritmin düzenliliği görüntünün optimum olmasını sağlar. Bilinen ve şüpheli koroner 

arter hastalığında MSBT‘ nin anjiyografi ile kıyaslamalı yapılan çalışmalarda pozitif 

öngördürücü değeri için duyarlılık %82 ile %100, özgünlük %78 ile %98 

bulunmuştur. Negatif öngördürücü değeri ise yüksek riskli koroner arter hastası 

grubunun orta derecede olduğunu göstererek %95-%97 olarak bulunmuştur (51). 

 

İnvaziv Görüntüleme Teknikleri 

 

Koroner anjiyografi: Koroner anjiyografi KAH‘ ın varlığı ve şiddet derecesi 

hakkında benzersiz bilgiler sağladığından altın standart bir incelemedir. AKS‘da 

sıklıkla var olan dinamik bileşeni dışlamak için koroner anjiyografinin koroner 

atardamar içine damar genişletici ilaçlar (nitratlar) vermeden önce ve sonra çekilmesi 

önerilir. Yüksek riskli hastalarla ayırıcı tanının kesin olmadığı hastalarda tanısal 

amaçlı acil anjiyografi çekilmelidir. Semptomları devam eden veya tanısal EKG 
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değişiklikleri yokluğunda akut trombotik tıkanmaların tanımlanması açısından 

anjiyografi özellikle önem taşımaktadır. Anormal görüntüler, düzensiz sınırlar, 

ülserasyon, flu görüntü ve dolma defektleri gibi tipik anjiyografik görüntüler koroner 

arter içinde trombüs varlığını düşündürür. Şiddet derecesini değerlendirmenin zor 

olduğu lezyonlarda ilk olaydan 5 günden uzun zaman geçtikten sonra uygulanan 

intravaskuler ultrasonografi veya fraksiyonel akım rezervi çalışmaları tedavi 

stratejisini kararlaştırmada yararlı olmaktadır (46). 

Damar giriş yeri seçimi; uygulayıcının ustalığı ve yerel tercihlere bağlı 

olmasına rağmen kanama riski yüksek hastalarda klinik sonuç üzerine kanama 

komplikasyonlarının çok büyük etkisi nedeniyle önemli olabilmektedir. Femoral 

yaklaşıma göre radiyal damardan girişim kanama riskini azalttığı gösterilmiş 

olduğundan uygulayıcı bu teknikle yeterli deneyime sahip olduğu takdirde kanama 

riski yüksek hastalarda radiyal giriş tercih edilmelidir. Radiyal yaklaşım hasta ve 

personelin daha yüksek doz radyasyon almasına neden olsa da büyük hematomlar 

gelişme riski daha düşüktür. Hemodinamik açıdan riskli hastalarda intraaortik balon 

kontrapulsasyon uygulamasını kolaylaştırmak için femoral yaklaşım tercih 

edilebilmektedir (47). 

Intravasküler Ultrasonografi (IVUS): IVUS invaziv bir prosedürdür. 

Küçük bir ultrason transdüser katater vasıtasıyla distale varana kadar koroner arterin 

içinde ilerletilir. Daha sonra yavaşça geri çekilerek koroner arter tabakalarının 360 

derece enine kesitsel görünümünü gösterir. (intima, media ve adventisya) Standart 

radyografik anjiyografi tek planda gölge şeklinde görüntüyü verirken, IVUS kesin bir 

şekilde, koroner arterdeki stenozu ve plağın morfolojik yapısını karakterize eder. En 

önemli klinik uygulaması koroner artere stent yerleştirilmesindedir. Plağın doku 

yapısını ve karmaşıklığını çok iyi gösterdiği için IVUS, koroner restenozda 

neointimal hiperplaziyi ve lümeni tıkayan fibrotik dokuları, kısaca stent 

başarısızlığının anlaşılmasında çok önemli bir rol oynamaktadır. IVUS stent 

yerleştirilmesine yardım ettikten sonra kesin sonucu optimize edip, stentin açtığı 

bölgeyi maksimuma çıkararak restenoz riskini en aza indirir (51). 
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Optical Coherence Tomography (OCT): Yeni bir intrakoroner görünteleme 

yöntemi olup resolüsyonu IVUS' tan daha iyidir. Yeni pratiğimize girmekte olan bu 

görünteleme yöntemi bize stent apozisyonu stent endotelizasyonu ve arteriyel 

remodeling hakkında bilgi sahibi eder (92). 

Near-Infrared Spectro-Scopic (NIRS):Bu görüntüleme yöntemi deneysel 

düzeyde olup akut koroner sendroma neden olabilecek plağın kimyasal yapısını, lipid 

miktarı hakkında bize bilgi verdiğini gösterilmiştir. (94) 

 

Biyolojik Belirteçler 

 

Biyokimyasal belirteç olarak 1954 yılında serum glutamic oxaloacetic transaminase 

(SGOT) düzeyi ölçüm yöntemi geliştirilmiş, bunu 1957 yılında lactic dehidrogenase 

(LDH), 1966 yılında da creatine kinase (CK) takip etmiştir (1-3). Yaklaşık 20 yıl 

önce CK-MB miyokard hasarının biyokimyasal tanısında altın standart olarak ortaya 

atılmış ve günümüze kadar önemini sürdürmüştür. Son olarak regülatör protein 

kompleksi olan kardiyak troponinler (T, I ve C) bu amaçla geliştirilmişlerdir (58).  

Tablo 8 'de kardiyak belirteçlerin serum düzeyindeki değişimleri görülmektedir. 

 

Tablo 8: Miyokard infarktüsünde kardiyak belirteçlerin serum düzeyindeki 

değişimleri 
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Kreatin kinaz (CK): 4-6 saat içinde ölçülebilir düzeye gelmekte, 24 saat içinde pik 

yaparlar. İlk 24 saatte 6 ile 8 saatte bir seri ölçümler yapılan CK miyokardiyal band 

izoenzimidir. CK miyokardiyal band yüksekliği troponin gibi miyokardiyal nekrozu 

gösterir. İskelet hasarı rabdomiyoliz myokardit perikardit ve iskemik bir durum 

olmadan kreatinin kinaz yükseklikleri gibi birçok durumda da yükselebilir (57). 

Miyoglobin: Hasar görmüş miyositlerden hızla salınmakta olup 1 saatte ölçülür, pik 

4. saatinde gösterir. Erken tanı koymada yararlı gibi gözükse de kardiyak özgüllüğü 

düşük olması klinik kullanımı kısıtlar (57). 

Troponin: Troponinler kalp ve iskelet kasının aktin flamentine bağlanan üç 

subünitten oluşan bir protein kompleksidir. Troponinlerin görevleri kas 

kontraksiyonunu regüle etmektir.  

Troponin C kalsiyumu bağlayarak kontraksiyonun başlamasına aracılık eder. 

Troponin T‘nin fonksiyonu tropomiyozine bağlanmak ve troponin kompleksinin 

aktin flamenti boyunca pozisyonunu ayarlamaktır. Troponin I aktine miyozin 

başının bağlanmasını önleyerek ve miyozin ATPaz aktivitesini inhibe ederek kas 

kontraksiyonunda inhibitör rol üstlenir. Troponin I ayrıca aktin flamentinin troponin 

C‘ye bağlanmasına yardımcı olur (59). 

Kardiyak troponinler tanıyı belirleme ve riski sınıflandırmada önemli bir rol 

oynamakta, NSTEMI ile kararsız anjinanın ayrımına olanak sağlamaktadır. Troponin, 

kreatin kinaz (CK) veya izoenzimi CK miyokardiyal band ve miyoglobin gibi klasik 

kalp enzimlerine göre daha özgül ve duyarlı bir belirteçtir. Kardiyak troponin 

düzeylerinin yükselmesi miyokart hücre hasarını göstermektedir. Miyokart 

enfarktusu hastalarında ilk kez bulgular ortaya çıktıktan sonraki yaklaşık 4 saat 

içinde troponinler yükselir. Kontraktil bileşenlerde proteoliz nedeniyle troponinler 2 

hafta kadar yüksek düzeyde kalabilir. Hasta başvurusundan sonraki 4 saat içinde 

yapılan ikinci bir testle miyokart infarktüsü için testin duyarlılığı % 100'e 

ulaşmaktadır (52-53). Koroner atardamarlarla ilişkili olmayan miyokart hasarında da 

kardiyak troponinler yükselmektedir (Tablo 9). 
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Tablo 9: Akut koroner sendrom dışında Troponin yüksekliğine neden olabilecek 

durumlar (39) 

 

 

 

C-reaktif protein (CRP): İnflamasyona yanıt olarak artan akut faz reaktanıdır. 

TIMI 2A çalışmalarında artmış CRP seviyesi (>1.55 mg/dl) USAP ve NSTMI 

hastalarında troponin seyiyeleri negatif olsa bile mortalite oranı daha yüksek 

bulunmuştur (%5.8 ve %0.36,p=0.006). Yüksek CRP ve pozitif troponin T olan 

hastalar en yüksek mortalite oranına sahiptir (60). 

Brain natriüretik peptid (BNP): Ventrikülden salınıp, kalp yetersizliğinde 

artış gösteren BNP artması sonucu vazodilatasyon natiürez sempatik sistem ve renin 

anjiotensin-aldesteron sistemi inhibisyonu yapar. Bize acil servise nefes darlığı ile 

gelen hastada nefes darlığı nedeni kalp yetersizliği olup olmadığı hakkında bilgi 

vermekte olup akut koroner sendromlarda artmış olması kötü prognoz göstergesidir 

(61).  
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Diğer kardiyak belirteçler 

İdeal  bir belirteç:  

1)Miyokard hasarından bağımsız olarak iskemiyi tayin edebilmelidir. 

2) Sadece iskemide yükselmelidir. 

3) Erken dönemde yükselmelidir. 

4) Dayanıklı bir formu yeterli sürede dolaşımda bulunmalıdır. 

5) Ortalama 24 saatlik bir sürede referans aralığı içine geri dönmeli, böylece 

tekrarlayan bir iskemi atağının tayini mümkün olabilmelidir. 

6) Kolay ölçülebilmeli, analitik performansı ve maliyeti uygun olmalıdır.(76) 

İdeal bir kardiyak belirteç olarak; iskemi modifiye albumin (İMA), kalp tipi yağ asidi 

bağlayıcı protein (H-FABP), çözünebilir interlökin-2 reseptörü, deoksiribonükleaz I 

Glikojen fosforilaz izoenzim BB, kolin, matriksmetalloproteinaz-9, neopterin, PAPP-

A ve ―pro-eozinophil major basic protein‖ (pro-MBP), serum amiloid A / LDL 

kompleksi, siklooksijenaz–2 (COX 2) gibi belirtecler AKS tanısında kullanılmaya 

çalışılmış olup, henüz klinik pratiğimize girmemiştir. Iskemik modifiye albumin 

(İMA) FDA onayı almış olup gelecekte AKS tanısında klinikte kullanılması 

açısından umut vermektedir  (76). 

H-FABP kardiyak miyositlerde hücre içi yağ asidi depolanması ve taşınmasında rol 

oynar. Göğüs ağrısından 3 saat sonra artar, 12-24 saat sonra normale dönen özellikle 

troponin ve EKG ile birlikte bakıldığında AMI tanısında sensitivitesi %99.1 

spesifitesi %59.3'dır.(93) 

 

2.5. Ġskemi Modifiye Albumin (ĠMA) 

 

İnsan serum albumini (İSA) 585 aminoasit içeren ve 66,500 Dalton ağırlığındadır ve 

peptid yapısındadır. İnsan serum albuminin vücuttaki görevleri ozmotik basıncı 

sağlamak, bir takım metabolitlerin kanda taşınmasının sağlamak, lipid 

metabolizmasını düzenlemek ve serbest oksijen radikallerini düzenlemek olarak 

açıklanabilir (62). İSA sadece insanlarda bulunan amino grup terminaline sahiptir 

(Şekil 3). Bir çok çalışmada primer olarak kobalt, bakır ve nikel gibi metallerin bu 

amino terminali tarafından doğrudan bağlanabildiği gösterilmiştir (63). 
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ġekil 3: Normal insan serum albuminin biyokimyasal yapısı 

 

Fakat iskemi durumunda serbest radikallerin etkisi ile N-terminal bölgesi bir 

takım biyokimyasal değişimlere uğramaktadır. İMA oluşabilmesi için reaktif oksijen 

türlerinin (H2O2, OH–, O2–) oluşması gereklidir. İskemi sırasında henüz hücre 

ölümü gerçekleşmeden ortamda serbest oksijen radikalleri bulunur. İMA 

oluşmasında daha çok OH– (Hidroksil) serbest radikalinin etkisi olduğu tahmin 

edilmektedir (64). Normal insan serum albumininde hidroksil radikalinin etkisiyle N-

Terminal bölgesinde yapısal değişiklik meydana gelir ve bu durumda iskemi 

modifiye albumin olarak isimlendirilir (65). İskemi modifiye albumin ağrı 

başladıktan dakikalar içinde (yaklaşık 10 dakika) serumda tespit edilebilir, 6-12 saat 

yüksek kalır ve 24 saat içinde normale döner (66). N terminal bölgesi yapısal olarak 

değişikliğe uğramış İMA‘nın normal insan serum albuminin aksine serbest metalleri 

bağlama kapasitesi çok düşüktür. İnsan serum albumini invivo hipoksi, asidoz, 

serbest radikal hasarı sonucu değişikliğe uğramaktadır (67). İskemik bölgede 

kanlanmanın azalması sonucunda anaerobik metabolizma serbest metallerin 

indirgenmesi ve süperoksit dismutaz enziminin katalizör etkisiyle serbest oksijen 

radikallerinin oluşmasına neden olur (68) (Şekil 4). 
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ġekil 4: Serbest radikal oluşumu (68) 

 

İnsan serum albumini iskemik ortamda serbest radikaller tarafından N 

terminal ucundan biyokimyasal olarak değişikliğe uğratılır. Oluşan bu yeni yapı 

iskemi modifiye albumin olarak adlandırılır. İMA‘ nın serbest metallere olan 

bağlanma kapasitesi normal serum albuminine göre oldukça düşüktür (69) (Şekil 5). 

Bu durum İMA‘nın serumda tespiti için yeni bir tanı yönteminin geliştirilmesine yol 

açmıştır.  

İMA yapılan çalışmalarda akut koroner sendrom dışında, son dönem böbrek 

hastalarında, karaciğer yetmezliğinde, serebrovasküler hastalıklarda, aşırı 

travmalarda, gastrik kanser, prostat hiperplazisi, hiperkolesterolemi, serobrovasküler 

travma, testiküler torsiyon, infeksiyonlarda, iskelet kası iskemisinde, gebelikte 

özellikle SGA doğumlarda, kronik hepatit C hastalarında, perinatal asfiksi, mezenter 

iskemide  serumda yükseldiği gösterilmiştir (70,95-105). 
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ġekil 5: İskemi modifiye albumin oluşumu (69) 

 

Kardiyak biyokimyasal markerler olan CK-MB, troponin veya miyoglobin 

daha çok hücresel nekroz göstergeleridir fakat miyokardial iskemi göstergesi 

değillerdir. İMA son yıllarda kardiyak iskemi belirteci olarak değerlendirilen ve 

sürekli üzerinde araştırmalar yapılan bir protein yapıda bir moleküldür. Akut koroner 

sendromlarda serumda yükseldiği bilinmektedir (71,72). 

İMA akut koroner sendromlarda miyorkardiyal iskemi tanısında acil 

servislerde kullanılabileceği konusunda USA Food and Drug Administration ( FDA ) 

lisansı almıştır. Akut koroner sendromlar için duyarlılığı %82 (74–88) olarak 

belirlenmiştir. Bununla birlikte EKG ve troponinle birlikte değerlendirildiğinde % 

95'lik bir duyarlılığa sahiptir. Yapılan bazı çalışmalarda İMA için normal değer 85 

U/ml altı olarak belirlenmiştir (73).  
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ġekil 6: Kardiyak belirteçlerin zamansal değişimi 

 

2.6. Albumin-Kobalt Bağlanma Testi 

 

Albumin kobalt bağlanma testi invitro ortamda yapılır. Alınan serum örneğine kobalt 

eklenir. Eklenen kobalt normal albumine ve daha az olmak üzere İMA‘ya N terminal 

amino bölgesinden bağlanır. Serumdaki bağlanamayan İMA spektofotometrik 

yöntemle ölçülür. Bu ölçümü yapabilmek için serbest kobaltla reaksiyona giren ve 

renk değişikliğine yol açan Dithiothretiol (DTT) isimli protein ortama eklenir. DTT 

albumine bağlamış kobaltla reaksiyona giremez. Ortamdaki bağlanamayan serbest 

kobalt miktarı İMA değerini yansıtır (74) . Alınan kan örneği en çok iki saat içinde 

santrifüj edilip -20 ile -70 santigrat derecede saklanmalıdır. Bekletilen serum 

örnekleri uygun şekilde saklandığı sürece farklı sonuçlara neden olmaz. Ayrıca çok 

fazla tekrar edilmediği sürece yeniden dondurulmaya uygundur ve herhangi bir 

bozulma meydana gelmez (75). 

 

2.7. Koroner Arter Hastalığı Yaygınlığını Göstermek için Kullananılan 

Skorlama Testleri ve Gensini Skorlaması 

 

Koroner arter hastalığı yaygınlık ve ciddiyeti anatomik olarak değerlendirilmesinde 

kullanılan başlıca testler Gensini ve SYNTAX skorlama testleridir. Her iki skorlama 

sistemi koroner arter anatomi morfoloji ve stenoz ağrılığını gösterir, ama SYNTAX 

skoru bunun yanında kalsifikasyonu düzeyini damar tortiyozitesini, lezyonun 

bifurkasyon veya trifurkasyon olup olmadığını da değerlendirir. Ana farklardan biri 
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Gensini skorlaması %25 koroner arter darlığından başlar, SYNTAX skorlaması %50 

koroner arter darlığından başlar (77-78). 

SYNTAX skoru;  KABG ile değil ama PKG ile tedavi edilen hastalarda, 

majör advers kardiyak olayların bağımsız bir belirleyicisi olduğu gösterilmiştir. Bu 

nedenle, PKG‘yi takiben en yüksek advers olay riskine sahip olan hastaları 

belirleyerek optimal tedavi seçimine yardımcı olmak açısından rol oynar. SYNTAX 

skoru ile revaskülarizasyon stratejisi ve tedavi seçeneği değerlendirilir. SYNTAX 

skorunda 22 ve altı düşük, 23-32 arası orta, 32 ve üstü yüksek skorlama olarak 

yapılan çalışmalarda kabul görmektedir  (79-80). 

Gensini skorlaması; damar darlık yüzdesi için belirlenen Gensini ciddiyet 

katsayısının (darlıklar 25%, 50%, 75%, 90%, 99% ve tam tıkanıklık; Gensini 

puanları sırasıyla 1, 2, 4, 8, 16 ve 32) darlığın bulunduğu damar bölgesinin beslediği 

miyokard sahasının fonksiyonel önemine göre belirlenen katsayı ile çarpımı 

sonucunda elde edilmiştir. Buna göre, sol ana koroner arter 5, proksimal sol inen 

arter (SİA) 2.5, proksimal sirkumfleks arter 2.5, SİA orta segment 1.5, sağ koroner 

arter, distal SİA, posterolateral arter, obtus marjinal arter 1; diğerleri 0.5 ile çarpılır. 

Bu skorlama sistemine göre anjiyografik darlık derecesi; %0-25 arası için 1 

puan, %25-50 arası için 2 puan, %50-75 arası için 4 puan, %75-90 arası için 8 

puan, %90-99 arası için 16 puan %100 tam tıkalı lezyon için 32 puan verilmiştir. 

Daha sonra her bir ana koroner arter ve her bir segment için tanımlanmış olan katsayı 

ile çarpılmıştır. (Sol ana koroner lezyonu için 5 puan, proksimal sol ön inen dal ve 

sol sirkumfleks arter için 2.5 puan; orta sol inen arter lezyonu için 1.5 puan; birinci 

diyagonal dal ve obtus marjinal dalları ve sağ koroner arter için 1 puan; ikinci diya-

gonal ve sol sirkumfleks arter posterolateral dal için 0.5 puan) ve çıkan sonuçlar 

toplanarak her hasta için Gensini Skoru elde edilir (Tablo 10). Gensini skorlamasında 

54 ve üstü yüksek 24-54 arası orta 24 altı düşük skor grubu olarak birçok çalışmada 

değerlendirilmektedir  (81-82). 

Birçok çalışmada koroner arter hastalığı yaygınlığının düzeyini göstermek 

için Gensini skorlaması kullanılmıştır. Örneğin Mezaki ve 

arkadaşları  thrombomodulin, C-reaktif proteini, Serum Amiloid A proteininin 

koroner arter hastalığı yaygınlığı ile ilişkisini göstermek için bu skorlamayı 

kullanmışlardır (85). Masood ve arkadaşları da yüksek duyarlıklı C-reaktif proteini, 
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Duran ve arkadaşları ürik asiti, Krecki ve arkadaşları serum angiogenin, adiponektin, 

resistin düzeylerinin KAH yaygınlığı ile ilişkisini Gensini skorlama sistemi ile 

gösterilmiştir. Yine Şentürk ve arkadaşları kolin düzeyi, Deveci ve arkadaşları da 

mikroalbumuniri ile koroner yaygınlığı ile ilişkilendirmek için Gensini skorlama 

sistemini kullanmıştır (86-90). 

 

Tablo 10: Gensini Skorlaması (84)  

Lümen Darlığı Skor Çarpım Faktörü 

25% 1   

%26-50 2   

%51-75 4   

%76-90 8   

%91-99 16   

100% 32   

Sol koroner arter                                                                                                   

Sol ana koroner arter 

  

5 

Sol anteriyor inen arter   

Proksimal segment                                                                                         

Orta segment                                                                                   

Apikal segment                                                                    

1.Diyagonall                                                                                   

2.Diyagonall 

  2,5                                                     

1,5                                                      

1                                                         

1                                                       

0,5 

Sirkumfeks arter                                                                                                  

Proksimal segment                                                                             

Orta segment  Distal segment                                                       

Distal segment                                                                                 

Obtus marginal dalı                                                       

Posterolateral dal  

                                                   

2,5(3,5)*                                           

1 (2) *                                                

1 (2) *                                                

1 

Sağ koroner arter                                                                              

Proksimal segment                                                                             

Orta segment                                                                                       

Distal segment                                                                                  

Posteriyor inen arter 

                                                               

1                                                            

1                                                                 

1                                                                

1 

*Sirkumflex arter dominant ise çarpım tablosu parantez içindeki değer kullanıldı 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

Çalışmaya Bülent Ecevit Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi kardiyoloji polikliniği 

ve acil servise 1 nisan 2012-1 aralık 2012 tarihleri arasındaki yüksek riskli 

USAP/NSTMI ön tanılı 70 hasta (45 E, 25K; yaş ortalaması 62.1±10.6 yıl) dahil 

edildi. Hastalar ACC/AHA kararsız angina risk değerlendirmesine göre yüksek riskli 

hastalardı ve hepsi göğüs ağrısının ilk 3 saatinde başvurmuştu (Tablo 3) (91). 

Hastalar angina veya angina ekivalanı şikayetleri ile başvuran, beraberinde, 

EKG‘lerinde ST segment depresyonu veya belirgin T dalga inversiyonu saptanan 

ve/veya miyokardiyal nekroz biyobelirteçleri hafif düzeyde yüksek olan hastalar 

çalışmaya dahil edildi. 

  Çalışmaya ST elevasyonlu miyokard infarktüslü hastalar,  kararlı angina 

pektorisli hastalarla ejeksiyon fraksiyonu %40'ın altında olanlar, gebeliği olan, son 

dönem böbrek yetersizliği, kanser hastalığı, serebrovasküler olay, pulmoner emboli 

geçiren ve nefrotik sendrom veya kronik karaciğer hastalığı gibi plazma albümin 

düzeylerini etkileyecek hastalıkları olanlar çalışmaya dahil edilmedi. 

 Tüm hastalara güncel kılavuzlar ışığı altında 300 mg asetil salisilik asit, 

klopidogrel (600 mg), enoxaparin, atorvastatin, oral beta bloker, ACE inhibitörü ve 

ağrısı olanlara intravenöz nitrat tedavisi standart olarak uygulandı. Perkütan koroner 

girişim yapılmasına karar verilen hastalar ile gerekli görülen hastalara tirofiban 

infüzyonu verildi. Çalışma kriterlerimize uygun olan hastalara acil serviste veya 

ekokardiyografi laboratuarında GE VingMed Vivid 7 cihaz ile (GE Vingmed 

Ultrasound, Horten, Norway) standart ekokardiyografik ölçümler yapıldı. 

Ekokardiyografi ile değerlendirilerek kardiyomiyopati, valvüler kalp hastalığı 

taşiaritmisi tespit edilmiş 5 hasta çalışmadan dışlandı.  Çalisma 65 hasta (40 E, 25 K; 

yaş ortalaması 59.7±12.1 yıl) ile tamamlandı. 

 Tüm hastalara koroner anjiografi işlemi yapıldı. Koroner anjiyografi işlemi 

Philips marka (Integris BH 5000, Philips, Netherland)  koroner anjiyografi cihazıyla 

uygulandı. 7 french (F) ve 8F kateterler kullanılarak Judkins tekniği ile femoral 

yoldan yapılan selektif koroner anjiyografiler kantitatif değerlendirme sistemiyle 

(AET-met S.P.A. Italy QCA) değerlendirildi.  Koroner anjiyografi 

değerlendirmesinde herhangi bir damarda veya onun yan dalında arteriyel 
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lümenin %50 ve üzeri daralması kritik darlık olarak kabul edildi. Koroner anjiografi 

görüntüleri hastaların kliniğinden habersiz iki ayrı kardiyolog tarafından 

değerlendirildi. Koroner arterlerdeki daralmanın ciddiyetine iki işlemcinin ortak 

görüş birliği ile karar verildi. Bu kriterler baz alınarak hastalarin 51'inde kritik (33 E, 

18 K; yas ortalaması 64.0 yıl), 14'ünde ise nonkritik (7 E, 7 K; yaş ortalamaları 45.5 

yıl) KAH tespit edildi. Koroner arter hastalığının ciddiyeti ve yaygınlığı Gensini 

skoru ile hesaplandı. Verilerin sağlıklı değerlendirilmesi amacıyla hastalar kritik 

KAH tespit edilenlerle edilmeyenler şeklinde 2 gruba ayrıca Gensini skorunun 

ciddiyetine göre hafif, orta ve ciddi olmak üzere 3 gruba ayrıldı. 

Gensini skorlama sistemi; Gensini skorlaması damar darlık yüzdesi için 

belirlenen Gensini ciddiyet katsayısının (darlıklar 25%, 50%, 75%, 90%, 99% ve tam 

tıkanıklık; Gensini puanları sırasıyla 1, 2, 4, 8, 16 ve 32) darlığın bulunduğu damar 

bölgesinin beslediği miyokard sahasının fonksiyonel önemine göre belirlenen katsayı 

ile çarpımı sonucunda elde edilmiştir.  

Bu skorlama sistemine göre anjiyografik darlık derecesi; %0-25 arası için 1 

puan, %25-50 arası için 2 puan, %50-75 arası için 4 puan, %75-90 arası için 8 

puan, %90-99 arası için 16 puan %100 tam tıkalı lezyon için 32 puan verilmiştir. 

Daha sonra her bir ana koroner arter ve her bir segment için tanımlanmış olan katsayı 

ile çarpılmıştır. (Sol ana koroner lezyonu için 5 puan, proksimal sol ön inen dal ve 

sol sirkumfleks arter için 2.5 puan; orta sol inen arter lezyonu için 1.5 puan; birinci 

diyagonal dal ve obtus marjinal dalları ve sağ koroner arter için 1 puan; ikinci diya-

gonal ve sol sirkumfleks arter posterolateral dal için 0.5 puan) ve çıkan sonuçlar 

toplanarak her hasta için Gensini Skoru elde edilir. Gensini skorlamasında 54 ve üstü 

yüksek 24-54 arası orta 24 altı düşük skor grubu olarak değerlendirildi  (81-82). 

Buna dayanarak hastalar Gensini skoru düşük, orta ve yüksek olarak 3 gruba 

da ayrıldı, kontrol ve ciddi KAH dışında bu 3 grupta ayrı olarak istatiksel olarak 

değerlendirildi. Düşük Gensini skoru olan grupta 25 kişi (13 K, 12 E), orta Gensini 

skoru olan grupta (6 K, 18 E) 24 kişi, yüksek Gensini skoru olan grupta (6 E, 10 K) 

16 kişi olarak gruplara ayrıldı. 
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Laboratuvar parametreleri 

 Tüm hastalardan başvuru anında alınan venöz kandan Troponin T, CK-MB, 

CRP, BNP, kreatinin düzeyleri, lipid paneli, tam kan sayımı ölçüldü (Hastanemizde 

bakılan Troponin üst sınırı 0,06 ng/ml, BNP üst sınır 30 pg/ml, CRP üst sınır 5 

mg/ml, CK-MB üst sınırı 5 mg/ml'dir). İskemi modifiye albümin düzeylerinin 

ölçülmesi için alınan venöz kan 4000 RPM‘de 10 dakika santrifüj edilip İmmünoloji 

bölümünde -80 derece muhafaza edildi. Tüm kanlar toplandıktan sonra alınan kan 

örnekleri ELİSA yöntemi ile iskemi modifiye albümin kitlerinde (E90825Hu  96 

Tests, Enzyme-linkes Immunosorbent Assay Kit For Ischemia Modified Albumin, 

China) çalışıldı.  

 

3.1.  Ġstatistiksel Analiz 

 

İstatistiksel değerlendirme SPSS for Windows 13.0 programı kullanılarak yapıldı. 

Sayısal değişkenlerin normal dağılıma uygunlukları Kolmogorov-Smirnov testi ile 

incelendi. Sayısal değişkenler için tanımlayıcı istatistikler median (maximal-minimal 

değer), kategorik yapıdaki veriler için sayı ve yüzde olarak ifade edildi. Kategorik 

yapıdaki değişkenler bakımından gruplar arası farklılıklar Ki-kare ve Fisher Kesin 

Ki-kare testi ile incelendi. Sayısal değişkenler bakımından kontrol ve ciddi KAH 

grubu ile düşük, orta, yüksek Gensini skoru olan grupların ayrı olarak 

karşılaştırılmasında parametrik test varsayımları sağlandığında ortalamalar 

arasındaki farkın önemlilik testi, sağlanmadığında ise Mann-Whitney U testi 

kullanıldı. Çalışmaya alınan tüm hastalara ve ayrı ayrı gruplara IMA düzeyleri ile 

koroner arter hastalığının yaygınlığı ilişkisi regresyon analizi ile değerlendirildi. 

Yine IMA düzeyleri ile Gensini skorları arasındaki ilişki korelasyon analizi ile 

saptandı. Sonuçlar % 95 güven aralığında değerlendirildi ve p<0.05 değeri anlamlı 

kabul edildi.  
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4.  BULGULAR 

 

4.1. Olguların Demografik Özellikleri 

 

Gruplar, verilerin kıyaslanabilmesi amacıyla kritik (ciddi) koroner arter hastalığı 

varlığı ve gensini skoru ciddiyeti olmak üzere başlıca 2 kritere göre gruplara ayrıldı. 

Gruplar kritik KAH ve kritik KAH tespit edilmeyen (kontrol) olmak üzere 

ayrıldığında, 51 hastada kritik KAH hasta (33 E, 18 K; yaş ort. 62.1±10.6 yıl)  ve 14 

hastada ise nonkritik KAH (7E, 7K; yaş ort. 51.3±13.8 yıl) tespit edildi. Gruplar 

arasında demografik özellikler tablo 11‘de gösterilmektedir.  

Kritik KAH grubu ile kontrol grubu arasında sistolik kan basıncı, nabız, 

cinsiyet oranları, diabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi, ailede KAH öyküsü 

varlığı, sigara içimi açısından benzerdi. Diastolik kan basıncı ve yaş ise kritik KAH 

tespit edilen gruptan anlamlı olarak yüksekti (Tablo 11). 

 

Tablo 11: Kritik KAH tespit edilenlerle edilmeyenlerin (kontrol) demografik 

özellikleri 

 
Kritik KAH 

(n=51) 

Kontrol 

(n=14) 
p 

YaĢ (yıl) 64 (41-82) 45.5 (30-77 ) 0.020 

Cinsiyet 33 E, 18 K 7 E, 7 K 0.489 

Diabetes Mellitus 21 4 0.583 

Hipertansiyon 32 8 0.943 

Hiperlipidemi 17 3 0.521 

Sigara kullanımı 20 5 0.625 

Sistolik kan basıncı 

(mmHg) 

130 (100-180) 125 (100-142) 0.194 

Diyastolik kan 

basıncı (mmHg) 

80 (50-100) 70 (50-90) 0.006 

Ailede KAH öyküsü 12 5 0.493 

Nabız (atım/dakika) 83 (59-120) 76.5 (57-108) 0.155 

(p<0.05 istatistiksel anlamlı) 
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Gensini skoru 24 altında düşük, 24-54 arası orta ve 54 üzeri yüksek olarak 

sınıflandırıldı. Gruplar Gensini skoru ciddiyetine göre ayrıldığında 25 (13 K, 12 E, 

yaş ort. 57.7±17.7 yıl) hastada düşük, 24 (6 K, 18 E, yaş ort. 59.4±9.5 yıl) hastada 

orta, 16 (6K, 10E, yaş ort. 62.8±9.1 yıl) hastada yüksek Gensini skoru saptandı. Bu 3 

grup arasında demografik özellikler (yaş, cinsiyet, diyabettus mellitus, hipertansiyon, 

hiperlipidemi, sigara kullanımı, sistolik akn basıncı, diastolik kan basıncı, ailede 

KAH öyküsü, nabız) açısından tamamen benzerdi (Tablo 12). 

Gensini skoru düşük (<24) olan 25 hastanın 11‘ inde, orta (24-54) ve yüksek 

(>54) olan hastaların tamamında koroner arter hastalığı kritik düzeyde idi. 

 

Tablo 12: Hafif, orta, yüksek Gensini skoru olan grupların demografik bulguları 

 

DüĢük Gensini 

Skoru 

(n=25) 

Orta Gensini 

Skoru 

(n=24) 

Yüksek Gensini 

Skoru 

(n=16) 

P 

YaĢ (yıl) 60.0 (30-87) 59.5 (45-78) 65.0 (44-81) 0.386 

Cinsiyet 13 K, 12 E 6 K, 18 E 6 K, 10 E 0.151 

Diabetes Mellitus 8 10 7 0.690 

Hipertansiyon 15 16 9 0.785 

Hiperlipidemi 20 15 10 0.317 

Sigara kullanımı 6 11 8 0.151 

Sistolik kan 

basıncı (mmHg) 

120 (100-160) 130 (100-170) 130 (110-180) 0.677 

Diyastolik kan 

basıncı (mmHg) 

80 (50-100) 80 (50-100) 80 (60-100) 0.146 

Ailede KAH 

öyküsü 

6 8 3 0.561 

Nabız 

(atım/dakika) 

82.0 (57-120) 85.5 (67-101) 78.0 (64-102) 0.405 

(p<0.05 istatistiksel anlamlı) 

 

4.2. Olguların Laboratuvar Bulguları  

 

Ciddi KAH tespit edilen grup ile edilmeyen grup arasında kreatinin, ürik asit, açlık 

kan şekeri, LDL, HDL, trigliserid, total kolesterol, CK-MB, tam kan sayımı (beyaz 
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kan hücresi, hemoglobin, platelet, mean platelet volüm) düzeyleri açısından fark 

yoktu. 

Hafif, orta, yüksek Gensini skoru olan gruplar kreatinin, ürik asit, açlık kan 

şekeri, LDL, HDL, trigliserit, total kolesterol, CK-MB, tam kan sayımı (beyaz kan 

hücresi, hemoglobin, platelet, mean platelet volüm) düzeyleri açısından 

değerlendirildiğinde anlamlı fark tespit edilmedi. (Tablo 13). 

 

Tablo 13: Hafif, orta, yüksek Gensini skoru olan gruplarında laboratuar bulguları 

 

DüĢük Gensini 

Skoru Olan Grup 

(n:25) 

Orta Gensini 

Skoru Olan Grup 

(n:24) 

Yüksek Gensini 

Skoru Olan Grup 

(n:16) 

p değeri 

Ürik asit 

(mg/dl) 

4.9 (2.9-7.3) 6.35 (5-9.8) 6.15 (3.9-9) 0.106 

Açlık kan 

Ģekeri  (mg/dl) 

110 (70-326) 119 (70-1151) 106 (86-374) 0.766 

Kreatinin 

(mg/dl) 

1 (0.6-1.5) 1 (0.8-1.5) 1 (0.7-1.4) 0.091 

LDL (mg/dl) 98 (45-159) 111 (60-192) 108 (58-201) 0.095 

HDL (mg/dl) 31 (21-85) 31 (18-49) 33.5 (22-62) 0.816 

Trigliserit 

(mg/dl) 

116 (60-335) 152.5 (65-266) 114.5 (80-326) 0.904 

Total kolesterol 

(mg/dl) 

154 (89-231) 190.5 (106-250) 171.5 (93-251) 0.082 

WBC (1000/ϻl) 7.9 

(3.8-20) 

8.3 

(3.9-17) 

8.5 

(4-12.4) 

0.852 

PLT (1000/ϻl) 233 

(124-383) 

226.5 

(129-368) 

219.5 

(127-385) 

0.808 

MPV (Ϝl) 8.2(6.6-9.3) 7.85(5.8-10) 8.2(6.8-9.3) 0.676 

HBG (g/dl) 12.1(9.2-15.9) 13.4(8.2-17.5) 12.2(9.4-16.3) 0.203 

(P<0.05 istatistiksel anlamlı)  
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4.3.  ĠMA, Troponin, CRP, BNP değerleri 

 

Kritik KAH tespit edilenlerle edilmeyenler kıyaslandığında; kritik KAH tespit edilen 

hastalarda kritik KAH tespit edilmeyenlere göre BNP düzeyleri anlamlı olarak  

yüksekti (p = 0.012 ) (Tablo 14).  

CRP ve troponin düzeyleri yine kritik KAH tespit edilenlerde edilmeyenlere 

göre yüksekti ancak istatistiki olarak anlamlı değildi (Tablo 14). Bununla birlikte 

CRP düzeyleri anlamlılığa yakındı  (p=0.076).  

Kritik KAH grubunda IMA değerleri kontrol grubuna oranla belirgin olarak 

yüksekti ve istatiksel olarak anlamlı ölçüldü  (p<0.001). 

 

Tablo 14: İMA, Troponin, CRP, BNP düzeylerinin kritik KAH tespit edilenlerle 

edilmeyenler arasında kıyaslanması 

 Kritik KAH 

(n=51) 

Kritik KAH olmayan 

(n=14) 
p değeri 

ĠMA (ng/ml) 206 (8-1131) 23 (2-123) <0.001 

CRP (mg/dl) 3.8 (1-97) 1.1 (1-18.5) 0.076 

BNP (pg/ml) 90 (3-614.6) 36.4 (7.1-121.3) 0.012 

Troponin (ng/ml) 0.03 (0-4.1) 0.01 (0.1-2.3) 0.632 

(p<0.05 istatistiksel anlamlı) 
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Grafik 1:  CRP' nin ciddi KAH grubu ile kontrol grubunda dağılımı 
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Ciddi KAH grubunda CRP düzeyleri daha yüksek olduğu istatiksel olarak 

anlamlı olmasada anlamlılığa yakın olup Grafik 1‘ de gösterilmektedir (p= 0.076). 
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Grafik 2:  BNP'nin Ciddi KAH grubu ile kontrol grubunda dağılımı 

 

Grafik 2‘ de gözlendiği gibi ciddi KAH grubunda kontrol grubuna göre BNP 

değerleri yüksekti ve istatiksel olarak anlamlıydı (p=0.012). 

Gruplar Gensini skorunun ciddiyetine göre ayrıldığında yüksek Gensini skoru 

yüksek olan grupta; BNP düzeyleri diğer gruplara göre anlamlı olarak yüksek 

bulundu (p=0.005) (Tablo 15). Gensini skoru artması ile birlikte BNP' de yükselme 

gözlenildi. 

Troponin düzeyleri yüksek Gensini skoru olan grupta diğer gruplara göre 

anlamlı olarak düşük bulundu  (p=0.034) (Tablo 15).  

İMA, Gruplar Gensini skorunun ciddiyetine göre ayrıldığında, Gensini skoru 

artması ile birlikte yükselme gözlenmiş olsada istatiksel olarak anlamlılık 

gözlenmedi (p=0.268) (Tablo 15). 

CRP, Gensini skoru artması ile hafif artış göstermiş olsada istatiksel olarak 

anlamlılık gözlenmemiştir (p=0.291). 

Post hoc analizlerde BNP düzeyleri yüksek Gensini skoru olanlarda düşük 

skoru olanlara göre anlamlı olarak yüksekti [137.7 (36-496)‘e karşın 33.2 (7-238); 

p=0.001]. Diğer post hoc analizlerde BNP açısından fark gözlenmedi. Troponin 
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düzeyleri açısından post hoc analizlerde yine orta Gensini skoru olanlarda yüksek 

Gensini skoru olanlara göre anlamlı olarak yüksek bulunurken [0.06 (0.008-4.1)‘e 

karşın 0.01 (0.002-2.6); p=0.006], diğer post hoc analizlerde grupların ikili 

karşılaştırmasında fark gözlenmedi. 

CK-MB ve İMA değerleri açısından post hoc analizlerinde ikili grupların 

karşılaştırmasında anlamlı fark gözlenmedi. 

 

Tablo 15: Hafif, orta ve yüksek Gensini skoru olan gruplarda İMA, Troponin, CRP, 

BNP düzeylerinin kıyaslanması. 

 DüĢük Gensini 

Skoru Olan 

Grup 

(n=25) 

Orta Gensini 

Skoru Olan 

Grup 

(n=24) 

Yüksek Gensini 

Skoru Olan 

Grup (n=16) 

p değeri 

ĠMA (ng/ml) 101 (2-1256) 225.5 (2-841) 218.5 (2-1131) 0.268 

CRP(mg/dl) 1.1 (1-55) 3.7 (1-97) 3.75 (1.1-41.2) 0.291 

BNP (pg/ml) 33.2 (7-238) 87.5 (5-615) 137.7 (36-496) 0.005 

Troponin (ng/ml) 0.25 (0.01-2.3) 0.06 (0.008-4.1) 0.01 (0.002-2.6) 0.034 

(p<0.05 istatistiksel anlamlı) 
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Grafik 3: Troponinin Hafif, orta, yüksek Gensini skoru olan gruplar arasında dağılımı 
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Grafik 3‘ de gözlendiği gibi Troponin düzeyleri yüksek Gensini skoru olan 

grupta diğer gruplara göre düşük bulundu  (p=0.034). 
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Grafik 4: BNP düzeylerinin hafif, orta, yüksek Gensini skoru olan gruplar arasında 

dağılımı 

 

Grafik 4‘ de gözlendiği gibi Gensini skoru artması ile birlikte BNP' de 

istatiksel olarak anlamlı yükselme gözlenildi (p=0.005). 

 

4.4. Sistolik Fonksiyonlar 

 

Kritik KAH tespit edilenlerde edilmeyenlere göre ejeksiyon fraksiyonu anlamlı 

olarak düşüktü [58 (40-62)‘e karşın 60 (45-63); p=0.048].  

 Yine yüksek Gensini skoru olan grupta diğer gruplara göre ejeksiyon 

fraksiyonu anlamlı olarak düşüktü [50 (40-60)‘a karşın 60 (45-63), 58 (62-40); 

p=0.004] . 

 

4.5. Gensini Skorlarının Gruplarda Kıyaslanması 

 

Ciddi KAH grubunda Gensini skoru belirgin olarak yüksek bulundu (p<0.001) 

(Tablo 16). 
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Tablo 16:  Kritik ve kritik olmayan KAH grubunda Gensini skoru bulguları 

 
Ciddi KAH Grubu 

(n:51) 

Kontrol Grubu 

(n:14) 
p değeri 

Gensini Skoru 32.5 (162-4) 5.5 (10.5-2) <0.001 

 (P<0.05 istatistiksel anlamlı) 
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Grafik 5:  İMA 'nın Ciddi KAH ile kontrol grubu arasındaki dağılımının grafiği 

 

Grafik 5' de gözlendiği gibi Kritik KAH grubunda IMA değerleri kontrol 

grubuna oranla belirgin olarak yüksek hesaplandı (p<0.001) . 
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Grafik 6: İMA'nın Hafif, orta, yüksek Gensini skoru olan gruplar arasında 

dağılımının grafiği 

 

Grafik 6‘ da gözlendiği gibi İMA değerlerinde, Gensini skoru artması ile 

birlikte yükselme gözlenmiş olsada istatiksel olarak anlamlılık gözlenmemiştir 

(p=0.268). 

 

4.6.  Gensini Skoru ile ĠMA, BNP, CRP ve Troponin Düzeylerinin ĠliĢkisi 

 

Gensini skoru ile parametrelerin ilişkisini incelemek amacıyla İMA, BNP, CRP, 

Troponin değerleri ile bir model oluşturuldu. Oluşturulan model sonrası Gensini 

skoruna etki eden parametreler BNP ve CRP' idi (Tablo 17). Gensini skoru arttıkça 

BNP' nin arttığı, CRP' nin azaldığı gözlenildi. 

Korelasyon analizinde ise Gensini skoru ile İMA ve yaş arasında zayıf 

korelasyon tespit edilirken (sırasıyla r=0.25; p=0.05, r=0.28; p=0.03), BNP düzeyleri 

ile orta derecede korelasyon gözlenmiştir (r=0.44; p=0.02) .  

Ejeksiyon fraksiyonu ile İMA, BNP, troponin, CRP arasında korelasyon 

tespit edilmedi. 

Nonkritik KAH olan hastalar dışlandıktan sonra kritik KAH olan 51 hastada 

yapılan korelasyon analizinde yine Gensini skoru ile BNP arasında yakın ilişki 

bulundu (r=0.35; p=0.04). İMA ile Gensini skoru arasında ilişki bulunamadı. 
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Tablo 17: Çalışma grubunda Gensini skoruna etki eden değişkenlerin regresyon 

analizi  

 β t p 

Sabit değer 28,888 3,447 0,002 

 İMA 0.028 1.499 0.144 

BNP 0.157 3.897 0.001 

TROPONİN -13.750 -1.441 0.160 

CRP -0.763 -2.595 0.015 
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5. TARTIġMA 

                    

Kardiyovasküler hastalıklar, dünya çapında mortalite ve morbiditenin majör nedeni 

olma yolunda gittikçe artan bir rol üstlenmektedir. Çalışmalar, tüm dünyada 

kardiyovasküler hastalıklardan ölüm oranının 1990 ve 2020 yılları 

arasında, %28.9‘dan %36.3‘e yükseleceğini göstermektedir (1).  TEKHARF 

çalışması, erişkinlerimizde yıllık koroner kalp hastalığı mortalitesini erkeklerde  

binde 5.2, kadınlarda binde 3.2 olarak bulmuştur (4).  

Akut koroner sendrom (AKS), ortak sonucun akut miyokard iskemisi olduğu 

ST elevasyonlu miyokard enfarktüsü, ST elevasyonsuz miyokard enfarktüsü, unstabil 

angina pektoris ve ani kardiyak ölümden oluşan genel bir tanım olmakla birlikte 

koroner arter hastalığının akut klinik tablosu şeklinde ortaya çıkmaktadır. Tetkik ve 

tedavideki gelişmelere rağmen USAP/NSTMI hastane içi mortalitesi %3-5 arasında 

iken 6 aylık mortalitesi %13‘e çıkmaktadır (111) . Bu nedenledir ki bu grup 

hastalarda erken tanı ve tedavi kadar koroner arter hastalığının ciddiyetini ve 

yaygınlığını öngörmek önem arzedebilir. Koroner arter hastalığının yaygınlığının ve 

ciddiyetinin henüz invaziv işlemler (koroner anjiyografi, CT anjiyografi) yapılmadan 

öngörülmesi hastalara yaklaşımımızı ve yoğun merkezlerde hangi hastalara öncelikli 

yaklaşacağımızı konusunda bize yardımcı olabilir. Koroner arter hastalığının 

ciddiyetinin öngörülmesinde başta anamnez ve klinik değerlendirme olmak üzere, 

elektrokardiyogram, ekokardiyografi noninvaziv olarak faydalı olabilmektedir. 

Bununla birlikte özellikle diyabetik ve yaşlı hastalarda klinik değerlendirme ve 

elektrokardiyografi pratik olmakla birlikte tanısal değeri düşüktür. Ekokardiyografi 

global olarak sol ventrikül fonksiyonlarını gösterebilmekle beraber koroner arter 

darlığının derecesini ve ciddiyetini akut durumda göstermeyebilir. Yine yetersiz 

ekokardiyografik pencere bazı hastalarda görüntü kalitesini etkileyen faktörlerdendir. 

Bu nedenle laboratuvar şartlarında noninvaziv olarak kolayca test edilebilecek 

belirteçlerin yardımcı olabileceği düşünülmektedir. Bu amaçla çeşitli laboratuvar 

testleri invaziv görüntüleme öncesi çeşitli hastaların başvuru anından itibaren 

koroner arter hastalığının yaygınlığını değerlendirmede deneysel olarak 

araştırılmıştır. İdeal bir belirteç miyokard hasarından bağımsız olarak iskemiyi tayin 

edebilmeli, erken dönemde yükselmeli, yeterli sürede dolaşımda bulunup saptanmalı, 
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kolay ölçülebilmeli, maliyeti uygun olmalı, sensivitesi ve spesifitesi yüksek olmalı 

ve ortalama 24 saatlik bir sürede referans aralığı içine geri dönmeli, böylece 

tekrarlayan bir iskemi atağının tayini mümkün olabilmelidir (76). 

Bu amaçla son yıllarda İMA üzerine olan ilgi artmıştır. Klinik pratiğimize 

girmemiş olsa bile İMA üzerine birçok deneysel çalışma yapılmıştır. İMA  iskeminin 

erken döneminde yükselmesi ve 24 saat boyunca yüksek seyretmesi nedeni ile 

iskemik kondüsyonlarda çalışma yapılmıştır. FDA tarafından onaylanmış olması da 

artmış ilginin bir başka nedenidir (76). İMA yapılan çalışmalarda Akut koroner 

sendrom dışında, son dönem böbrek hastalarında, karaciğer yetmezliğinde, 

serebrovasküler hastalıklarda, aşırı travmalarda, gastrik kanser, prostat hiperplazisi, 

hiperkolesterolemi, serobrovasküler travma, testiküler torsiyon, infeksiyonlarda, 

iskelet kası iskemisinde, gebelikte özellikle de düşük doğum ağırlıklı doğumlarda, 

kronik hepatit C hastalarında, perinatal asfiksi, mezenter iskemide, albumin 

düzeylerindeki değişikliklerden etkilendiği gösterilmiştir (95-105). 

Gençpınar ve arkadaşları (ark) Koroner bypass (KABG) operasyonunda 

gelişebilen iskemi durumunda İMA‘nın değerini araştırmışlardır. Otuz hastada 

yaptıkları bu çalışma sonucunda İMA‘nın iskemiyi göstermekle kalmayıp rutinde 

kullanılan CK-MB ve troponinden daha erken yükseldiğini gösterdiler (112). Kanko 

ve ark daha ötesine giderek KABG‘de iskeminin İMA sayesinde erken teşhisinin 

tedaviyi yönlendirebileceği ve prognostik bir marker olarak kullanılabileceğini 

gösterdiler (113). Bir diğer çalışmada Özçelik ve ark. Orta serebral arter 

tıkanıklıklarına bağlı inme geçiren hastalarda olayın ilk 12 saatinde bakılan İMA 

düzeylerinin iskemiyi göstermede erken dönemde kullanılabileceğini gösterdiler. 

Bununla birlikte çalışmalarının sonucunda İMA‘nın CRP' den daha üstün olduğunu 

ve rutin uygulamada görüntüleme yöntemlerine katkı verebileceğini ifade ettiler 

(114). Özdem ve ark. başvuru anında normal olduğu halde, acile başvurduktan 6-12 

saat sonra troponin ve CK-MB değerleri yükselen 41 akut koroner sendromlu hastada 

İMA düzeylerini incelediler. Bu değerleri kontrol grubu ile karşılaştırdılar. 

Çalışmalarının sonucunda Serum IMA düzeylerinin miyokard iskemisinden hemen 

sonra arttığını, yüksek bir duyarlılığa ve negatif prediktif değere sahip olduğunu 

gösterdiler. İMA‘nın myokard iskemisi tanı ve tedavisinde yararlı bir biyokimyasal 

parametre olabileceğini ifade ettiler (115). Özdem ve arkadaşları çalışma gruplarında 
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STMI-NSTMI/USAP olmak üzere tüm akut koroner sendromlu olguları dahil ettiler. 

İMA için cut-off değerini 74.1 olarak belirlediler. Biz ise çalışmamızda sadece 

yüksek riskli NSTMI/USAP‘lı hastaları dahil ettik. Çalışma grubumuzun ortalama 

İMA değeri de benzer şekilde yüksekti. Başvuru anında aldığımız kan örneklerinde 

İMA düzeylerinin yüksek bulunması bu hasta grubunda erken dönemde iskeminin 

tanıında önemli olabileceğini göstermektedir. Wudkowska ve ark, NSTMI/USAP ile 

presente olan akut koroner sendromlu hastalarda İMA‘nın iki klinik tabloyu ayırt 

edip edemeyeceğini araştırdılar. Bu amaçla çalışma gruplarında troponin pozitif ve 

negative hastalarda İMA düzeylerini incelediler. İMA düzeyleri arasında fark 

bulamadılar ve sonuçta NSTMI ile USAP hastalarında İMA düzeylerinde fark 

görmediklerini ifade ettiler. Bununla birlikte İMA düzeylerinin göğüs ağrısının süresi 

ile yakın ilişkili olduğunu ve BNP düzeyleri ile korelasyon gösterdiğini ifade ettiler 

(116). Çalışmamızda göğüs ağrısının ilk 3 saatinde olup acil servise gelen 

NSTMI/USAP hastalarını dahil ettik. İMA düzeyleri Wudkowska ve ark.‘a benzer 

şekilde bizim hasta grubumuzda da yüksekti ancak BNP düzeyleri ile korelasyon 

göstermemekteydi.  

İMA' nın oluş mekanizması hala net olarak bilinmemektedir. Albumin 

modifikasyon prosesinde aktif oksijen formlarının rol oynadığı konusuna dikkat 

çekilmiştir. Myokarddaki iskemi-reperfüzyon ile ilişkili oksidatif stress insan 

albuminie kobalt iyonu bağlanmasında azalmaya neden olmaktadır (117).  Yine Roy 

ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada aktif oksijen formlarının bilhassa hidroksil 

radikallerinin kimyasal olarak insan albuminini modifiye edip İMA oluşumuna neden 

olduğunu göstermişlerdir (118). 

BNP; son yıllarda gerek akut gerekse de kronik kalp yetersizliğinde tanısal bir 

araç olarak oldukça önem kazanmış bir molekül olup yapılan çalışmalarda önemi 

gittikçe artan bir moleküldür. Konjenital kalp hastalıkları, bypass cerrahisi,  

pulmoner emboli gibi hastalıkların tanı ve tedavisinde giderek kullanımı artmaktadır 

(119-121). Akut koroner sendromların tanı ve tedavisinde de BNP‘nin değeri üzerine 

çeşitli çalışmalar yapılmıştır. Choi ve ark NSTMI hastalarında BNP düzeylerinin tanı 

ve tedavideki rolünü araştırmışlardır. BNP düzeylerinin iskeminin yaygınlığı ile 

korele olduğunu hem diğer kardiyak biyomarkerlarla, hem ekokardiyografideki 

WMSI ile olan yakın ilişkisi ile gösterdiler. Bununla birlikte BNP düzeyleri Gensini 
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skoru ile bizim çalışmamızda olduğu gibi korelasyon göstermekteydi (122). Bir diğer 

çalışmada Shahabi ve ark. stabil angina pektorisli 92 hastada koroner arter hastalığı 

yaygınlığının BNP ile olan ilişkisini incelediler. Çalışma sonuçlarında BNP 

düzeylerinin koroner arter hastalığının yaygınlığını gösterebildiğini ifade ettiler (123). 

Palazzuoli ve ark da NSTMI hastalarında BNP düzeylerinin bizim çalışmamızda 

olduğu gibi hem koroner arter hastalığının yaygınlığı hemde ciddiyeti ile ilişkili 

olduğunu ifade ettiler (124).  

Çalışmamızda İMA düzeylerine ilaveten BNP, CRP, troponin düzeylerinin 

koroner arter hastalığının ciddiyeti ve yaygınlığı ile olan ilişkisini inceledik. İMA 

düzeylerinin kritik koroner darlığı olan hastalarda olmayanlara göre yüksekti. Ancak 

Gensini skoru yüksek hastalar ile düşük hastalar arasında fark yoktu ve korelasyon 

ile regresyon analizlerinde de Gensini skoru ile İMA arasında ilişki gösterilemedi. 

Bununla birlikte gerek koroner arter darlığı ciddi olanlarda olmayanlara göre, 

gerekse de Gensini skoru yüksek hastalarda düşük hastalara göre BNP düzeyleri 

yüksekti. Ayrıca korelasyon ve regresyon analizlerinde Gensini skoru ile en iyi ilişki 

gösteren parametre BNP' idi. Buda bize USAP/NSTMI hastalarında İMA 

düzeylerinden ziyade BNP düzeylerinin koroner arter hastalığının yaygınlığını ve 

ciddiyetini göstermede daha değerli olabileceğini düşündürdü.  

İMA düzeylerinin kritik darlığı olanlarda kritik darlığı olmayanlar göre 

yüksek olmasına rağmen Gensini skoru hafif, orta, ciddi olan gruplar arasında 

benzerdi. Bunu şöyle izah edebiliriz. İskemiye neden olabilecek kadar kritik darlığı 

olan her hastanın koroner arter hastalığı yaygın olmayabilir. Yaygın koroner arter 

hastalığı da her zaman iskemiye neden olmayabilir. Kaldı ki Gensini skoru 

fonksiyonel bir sınıflandırma değil anatomik bir sınıflandırmadır.  

Yaş ile Gensini skoru arasında pozitif korelasyonun mevcut olması 

beklediğimiz bir bulgudur. Yaş arttıkça koroner arter hastalığı yaygınlığının artması 

olağandır. Kritik KAH tespit edilenlerle birlikte yüksek Gensini skoru olan grupta 

diğer gruplara göre istatiksel olarak anlamlı bulununan ejeksiyon fraksiyonunun 

düşük olması da ayrıca bekledimiz bir bulgudur. Koroner arter hastalığı yaygınlığı ve 

ciddiyeti artması ile ejeksiyonun fraksiyonunda azalma beklenir . Ayrıca troponin 

düzeyinin orta Gensini skoru olanlarda diğer gruplara göre yüksek olmasını ise bir 
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koinsidans olduğunu düşünmekteyiz. Olgu sayısının daha fazla olduğu bir çalışmada 

sonuçların daha ayrıntılı değerlendirilmesi gerektiğine inanıyoruz. 

Bu veriler bize İMA düzeylerinin akut koroner sendromlu hastalarda iskemi 

oluşturacak kadar kritik koroner arter hastalığını gösterebileceğini ancak koroner 

arter hastalığının yaygınlığı konusunda bize fikir veremeyeceğini gösterdi. Bununla 

birlikte çalışmamızdan çıkan sekonder bir sonuç olarak akut koroner sendromlu 

hastalarda gerek kritik KAH‘ını gerekse koroner arter hastalığı yaygınlığını, BNP 

düzeyleri özellikle de ileri yaştaki hasta grubunda öngörmede diğer laboratuvar 

parametrelerinden daha faydalı olabilir.  

 

ÇalıĢmanın kısıtlılıkları; 

 

Çalışmamızın başlıca kısıtlılığı olgu sayımızın kısıtlı olmasıydı. Özellikle 

kritik darlık olanla olmayan hasta sayısı arasında belirgin fark, belli zaman süreci 

içerisinde ardışık hastaları randomize olarak almış olmamızdan kaynaklandı. Diğer 

bir kısıtlılık ise çalışma grubumuzun sadece NSTMI/USAP hastaları ile sınırlı 

olmasıydı. O nedenle bulgularımız akut koroner sendromlu tüm hastalara 

uyarlanamamaktadır. Mevcut iskemik yükü miyokard perfüzyon sintigrafisi veya 

stress eko gibi yöntemlerle gösteremememiz iskemiyi kantite edemememiz 

dolayısıyla İMA ile total iskemik yük arasındaki ilişkiyi gösteremememiz diğer bir 

kısıtlılık idi. Gensini skorlaması koroner arter hastalığının yaygınlığını anatomik 

olarak göstermektedir. Anatomik olarak yaygın olan bir koroner arter hastalığı 

fonksiyonel olarak iskemi yapmayabilir. Bu nedenle İMA düzeyleri ile iskeminin 

derecesini gösteremememiz diğer bir kısıtlılık idi. Elimizdeki kitlerin kısıtlı sayıda 

olmasından dolayı geniş bir normal hasta popülasyonunda kendi şartlarımızda 

İMA‘da cut-off değeri veremedik. Belli bir zaman diliminde kriterlerimize uyan 

hastaları çalışmaya dahil etmemizden dolayı kritik KAH saptanan grupla 

saptanmayan grupların yaşlarının belirgin düzeyde farklı olması çalışmamızın diğer 

bir kısıtlılığı idi. 
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6. SONUÇLAR 

 

1) İskemik kalp hastalığı tüm Dünyada ülkemizde olduğu gibi ciddi bir sağlık 

problemidir. Günümüzde kullanılan tanı testleri daha çok tanı ve iskemik ile nekroz 

sahasının genişliğini belirlemekte kullanılmaktadır 

2) Mevcut biyobelirteçlerden troponin T, CK-MB nin yüksekliği tanıda ve nekroz 

sahasının genişliğini belirlemede işimize yaramaktadır. Nekrozun olmadığı AKS' de  

(kararsız angina pektoriste) bu testler tanıda yetersiz kaldığı gibi KAH yaygınlığını 

belirlemede de yetersiz kalmaktadır. 

3) İMA düzeyleri NSTMI/USAP kliniği ile gelen akut koroner sendromlu hastalarda 

iskeminin erken dönemlerinde artış göstermekte ve iskemiyi gösterebilmektedir. 

4) KAH tanısında sensitivitesi ve spesifitesi kayda değer bulunan İMA'nın ciddi 

KAH ayrımında yararlı olabileceği fakat KAH yaygınlığını ön görmede anlamlı bir 

biyobelirteç olmadığı gözlenmiştir. 

5) Unstabil anjina pektorisli ve NSTMI' lı hastalarda, koroner arter hastalığının 

yaygınlığını  ön görmede yaş ve BNP yüksekliği önemlidir ve KAH yaygınlığı ile en 

iyi korelasyon gösteren parametre BNP değeridir. 

6) Akut koroner sendromda, İMA' nın koroner arter hastalığını belirlemedeki rolü 

için gelecekte detaylı araştırmalara ihtiyaç vardır. 
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