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ÖZET 

FRAGMENTE QRS SAPTANAN AKUT KORONER SENDROMLU 

HASTALARDA ST-2, OSTEOPONTİN VE MİYELOPEROKSİDAZ 

DÜZEYLERİNİN ÖNEMİ 

Amaç: Bu çalışmada, Akut Koroner Sendrom (AKS) tanısı almış ve EKG’de miyokardiyal fibrotik 

dokunun neden olduğu bir depolarizasyon bozukluğu olan fragmente QRS (fQRS) pozitifliği saptanan 

ve saptanmayan hastalarda AKS gelişiminden sonraki 12. ve 36. saatler arasında alınan açlık kan 

örneklerinde miyeloperoksidaz (MPO), osteopontin (OPN) ve çözünür ST2 (sST2) düzeylerinin 

incelenmesi ve bu biyobelirteçlerin koroner hastalıkların tanısında yararlı olup olmayacağının 

araştırılması hedeflenmiştir. 

Gereç ve Yöntem: Göğüs ağrısı şikayeti ile acil servis birimine başvuran ve AKS tanısı alan 60 hasta 

ve hastalar ile yaş ve cinsiyet olarak uyumlu 26 sağlıklı birey çalışmaya alınmıştır. AKS tanısı alan 

hastalar fQRS saptanan (n=30) ve fQRS saptanmayan (n=30) olmak üzere iki gruba ayrılmıştır. Bütün 

gruplardan 8 saatlik açlık kan örnekleri alınarak OPN, sST2, MPO ve diğer biyokimyasal ve 

hematolojik parametrelerin ölçümü gerçekleştirilmiştir. 

Bulgular: AKS tanısı almış bireylerin serum MPO (33.7 U/L), OPN (103.29 ng/mL) ve sST2 (495.4 

pg/mL) düzeyleri kontrollere göre (sırasıyla, 23.14 U/L, 42.65 ng/mL, 344.11 pg/mL) istatistiksel 

açıdan anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (sırasıyla, p<0.01, p<0.01, p<0.05). AKS tanısı almış 

fQRS saptanan (fQRS+) bireylerin serum MPO (32.74 U/L), OPN (101.89 ng/mL) ve sST2 (451.97 

pg/mL) düzeyleri ile fragmente QRS saptanmayan (fQRS-) bireylerin serum MPO (34.67 U/L), OPN 

(104.69 ng/mL) ve sST2 (535.73 pg/mL) düzeyleri arasında anlamlı farklılık bulunmamıştır (p>0.05). 

fQRS+ hastalarda MPO ile trombosit (r=0.376, p<0.05), fQRS- hastalarda sST2 ile trigliserit 

(r=0,385, p<0,05), AKS tanısı alan hastalarda ise sST2 ve troponin-I (r=0.276; p<0.05) düzeyleri 

arasında pozitif ilişkinin olduğu bulunmuştur. AKS için tanısal performansları incelendiğinde CK-

MB, troponin-I, MPO, OPN ve sST2’nin sırasıyla duyarlılığı %83, %80, %65, %85, %58 ve 

özgüllüğü %96, %100, %72, %96, %80 olarak bulunurken, fQRS tanısı için bu parametrelerin tanısal 

bir değere sahip olmadığı bulunmuştur (p>0.05). 

Sonuç: Çalışmamızın sonuçları yüksek MPO, OPN ve sST2 değerlerinin AKS tanı ve gelişimine 

katkı sağlayabilecek faktörler arasında olabileceğini, ancak bu parametrelerin fQRS teşhisinde tanısal 

değerinin anlamlı olmadığını göstermiştir. Ayrıca, yine AKS gelişimini takiben 12. ve 36.saatler 

arasında OPN’nin tanısal duyarlılık ve özgüllüğünün ölçülen diğer parametrelere göre yüksek düzeyde 

olduğunun bulunması bu çalışmada ortaya çıkan yeni bir bulgudur. Bu çalışma MPO, OPN ve sST2 

ile fQRS gelişimi arasındaki ilişkiyi ortaya koyan ilk çalışma olması açısından önem taşımaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Akut koroner sendrom, çözünür ST-2, fragmente QRS, miyeloperoksidaz, 

osteopontin 



 

IV 
 

ABSTRACT 

THE IMPORTANCE OF ST-2, OSTEOPONTIN AND MYELOPEROXIDASE 

LEVELS IN ACUTE CORONARY SYNDROME PATIENTS WITH 

FRAGMENTED QRS 

Aim: In this study, we aimed to investigate the myeloperoxidase (MPO), osteopontin (OPN) and 

soluble ST2 (sST2) levels in acute coronary syndrome (ACS) patients with and without a fragmented 

QRS which is a depolarization disorder caused by myocardial fibrotic tissue on ECG, in fasting blood 

samples taken between 12th and 36th hours after the development of ACS. We also aimed to 

investigate whether these biomarkers will be useful in the diagnosis of coronary diseases. 

Material and Method: 60 patients who were admitted to the emergency department with chest pain 

and diagnosed with ACS, and 26 healthy individuals compatible with age and gender were included in 

the study. Patients diagnosed with ACS were divided into two groups: fQRS detected (n=30) and not 

fQRS detected (n=30). OPN, sST2, MPO and other biochemical and hematological parameters were 

measured by taking 8-hour fasting blood samples from all groups. 

Results: In the patient groups who diagnosed with ACS, serum MPO (33.7 U/L), OPN (103.29 

ng/mL) and sST2 (495.4 pg/mL) levels were found to be significantly higher than the control group 

(23.14 U/L, 42.65 ng/mL, 344.11 pg/mL, respectively; p<0.01, p<0.01, p<0.05). However, there were 

no significant difference between MPO (32.74 U/L), OPN (101.89 ng/mL) and sST2 (451.97 pg/mL) 

levels of patients with (fQRS+) and without fQRS (fQRS-) (34.67 U/L, 104.69 ng/mL, 535.73 pg/mL; 

p>0.05). There were positive correlations between MPO and platelet (r = 0.376, p <0.05) levels in 

fQRS+ group, sST2 and triglyceride levels in fQRS- group, as well as sST2 and troponin-I (r=0.276; 

p<0.05) levels in patients diagnosed with ACS. When the diagnostic performances for ACS was 

examined, the sensitivity of CK-MB, troponin-I, MPO, OPN and sST2 were 83%, 80%, 65%, 85%, 

58% and specificity 96%, 100%, 72%, 96%, %80, respectively. Nevertheless, these parameters were 

not found to have a diagnostic value for the diagnosis of fQRS (p> 0.05). 

Conclusions: The results of our study indicated that increased serum MPO, OPN and sST2 levels 

might be the associated factors that may contribute to the diagnosis and development of ACS, but the 

diagnostic value of these parameters in fQRS diagnosis are not significant. In addition, compared to 

other parameters measured, the discovery of the high diagnostic sensitivity and specificity of OPN 

between 12th and 36th hours following the development of ACS is a new finding obtained in this study. 

This study is important in that it is the first study to exhibit the relationship between MPO, OPN and 

sST2 and fQRS development. 

Key words: Acute coronary syndrome, soluble ST-2, fragmented QRS, myeloperoxidase, osteopontin  
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1. GİRİŞ 

Akut Koroner Sendrom (AKS) dünya çapında en çok ölüme ve sakatlığa sebep 

olan önemli kardiyovasküler hastalıklar (KVH) arasındadır. KVH’a bağlı 

komplikasyonların önlenmesinde temel yaklaşım yüksek risk taşıyan bireylerin 

hastalığa bağlı komplikasyonların gelişmesinden çok önce tespit edilmesidir. Bu 

nedenle kardiyovasküler hastalıkları tahmin etmek için çok sayıda biyobelirteç 

tanımlanmıştır. Kardiyovasküler biyobelirteçler, kardiyovasküler hastalıkların 

tanımlanmasında, prognozunda ve tedaviye ilişkin karar verme süreçlerinde kritik rol 

oynamaktadır. 

Fragmente QRS (fQRS); 12 kanallı yüzeysel elektrokardiyografi (EKG)’den 

kolaylıkla saptanabilen bir depolarizasyon bozukluğudur. Miyokardiyal fibrotik 

dokunun neden olduğu ileti gecikmesini göstermektedir. Sol ventrikül hipertrofisinde 

miyositler hipertrofi olurken, interstisyumda aşırı kollajen birikimi olur. Fibrotik 

doku elektriksel ileti hızını yavaşlatarak homojen olmayan ventrikül aktivasyonuna 

neden olmaktadır. Bu durum EKG’de QRS kompleksinde çentiklenme şeklinde 

izlenmektedir. Koroner arter hastalığı olan veya koroner arter hastalığı şüphesi olan 

bireylerin rutin EKG kayıtlarında saptanan fQRS, miyokardiyal skar, aritmik olaylar 

ve koroner arter hastalıklarına bağlı mortalite için bağımsız bir belirteçtir (Take ve 

Morita, 2012). 

Miyeloperoksidaz (MPO), güçlü antibakteriyel özelliklere sahip miyeloid 

kökenli bir enzimdir. Büyük ölçüde nötrofiller tarafından sentezlenir. Sistemik 

inflamasyonun bir ürünü olan MPO, hem oksidatif stres hem de inflamasyon 

sürecinde önemli rol oynar ve lipoproteinlerin oksidasyon sürecinde yer alır. MPO, 

endotel fonksiyonunu bozarak aterosklerotik plakların gelişiminde katkıda bulunur 

(Van der Veen ve ark., 2009). 

Ekstraselüler bir matriks proteini olan osteopontin (OPN) kemik dokusunda 

kemik oluşumunda etkili olan osteoblastlar ve osteoklastlardan salınır. OPN’in 

aterosklerotik kardiyovasküler hastalıklarla ilişkisine dair çeşitli araştırmalar 

yapılmıştır (Mohamadpour ve ark., 2015; Isoda ve ark., 2002). Çok fonksiyonlu bir 

protein olan OPN’in, kardiyovasküler hastalık, kanser, diyabet, böbrek taşı 

hastalıkları, enfeksiyon, biyomineralizasyon, hücre canlılığı ve yara iyileşmesinde 
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önemli işlevlere sahip olduğu ortaya konulmuştur (İçer ve Gezmen-Karadağ, 2018). 

OPN, arter dokusunda ilk olarak Giachelli ve ark. tarafından tespit edilmiştir 

(Giachelli ve ark., 1993) ve kardiyovasküler hastalıklarla ilişkisi henüz 

aydınlatılmamıştır. 

İnterlökin (IL) -33, IL-1 sitokin ailesinin en yeni keşfedilen üyesidir. Çeşitli 

hücre tiplerinde aktif bir şekilde sitokinlerle etkileşime girerek hem doğal hem de 

adaptif immün yanıtların düzenlenmesine katkıda bulunabilir. ST2 (Tümörjenisitenin 

Baskılanması 2), hücre hasarına yanıt olarak çoğu canlı hücre tarafından salgılanan 

bir interlökin-33 (IL-33) reseptörüdür ve ST2 "tümörjenisitenin baskılanması" 

anlamına gelir. Miyokardiyal strese yanıt olarak kardiyak hücreler tarafından 

salgılandığı araştırmacılar tarafından ortaya konulmuştur (Pascual-Figal ve ark., 

2015). ST2’nin transmembran/hücresel (ST2L) ve çözünür/sirküle (sST2) form 

olmak üzere iki ana izoformu vardır. IL-33 doğrudan bir transkripsiyon düzenleyicisi 

olarak hareket eder ve etkilerini transmembran reseptörü ST2L izoformuna 

bağlanarak gösterir. Yapılan çalışmalarda, IL-33/ST2L etkileşiminin, 

kardiyoprotektif olduğu; miyokard fibrozisini, kardiyomiyosit hipertrofisini ve 

apoptozisi azalttığı ve miyokard fonksiyonunu iyileştirdiği kanıtlanmıştır 

(Wojciechowska ve ark., 2017; Binas ve ark., 2018; You ve ark., 2019). ST2’nin 

diğer izoformu olan sST2 seviyeleri inflamatuar durumlarda artmaktadır ve kalp 

yetmezliğinde prognostik faktör olarak kabul edilmektedir. Yapılan çalışmalarda 

yüksek sST2 seviyelerinin, hem akut/kronik kardiyovasküler durumlar hem de akut 

kalp yetmezliği sonrası hastaneye yatan bireylerde ölüm riski ile tutarlı bir şekilde 

ilişkili olduğu gözlenmiştir (Aimo ve ark. 2017). 

Bu çalışmada EKG’de fQRS saptanan AKS tanısı almış bireylerde serum OPN, 

MPO ve sST-2 düzeyleri kontrol grubu bireylerle karşılaştırmalı bir şekilde 

çalışılarak aralarındaki ilişkinin belirlenmesi ve bu biyobelirteçler aracılığı ile 

koroner hastalıkların tanı ve tedavisine katkı sağlayacak mekanizmaların ortaya 

konulması hedeflenmektedir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Akut Koroner Sendrom 

Akut koroner sendrom (AKS) terimi, kalbe giden kan akışının kesintiye 

uğraması sonucu meydana gelen koşullar için kullanılan genel bir terimdir. Akut 

miyokard iskemisine bağlı gelişen klinik semptomların tümü AKS olarak 

adlandırılır. AKS’un klinik türünün belirlenmesi EKG bulgularına dayanmaktadır. 

EKG bulgularına göre; kararsız anjina pektoris (USAP), Q dalgasız (ST segment 

yükselmesiz) miyokard infarktüsü (NSTEMI) ve Q dalgalı (ST segment yükselmeli) 

miyokart enfarktüsü (STEMI) olarak sınıflandırılır. Hastanın öyküsü, fizik muayene, 

elektrokardiyografi, radyolojik çalışmalar ve kardiyak biyobelirteçler ile ilgili 

bulguların değerlendirilmesi tanı ve tedavi için gerekli bilgiyi sağlamaktadır (Kumar 

ve Cannon, 2009). USAP ve NSTEMI normalde kısmen veya aralıklı olarak tıkalı bir 

koroner arterden kaynaklanırken, STEMI tamamen tıkalı bir koroner arterden 

kaynaklanır (Overbaugh, 2009). 

2.1.1. Patogenez 

Miyokard hücreleri normal kasılmayı ve elektriksel stabiliteyi korumak için her 

an yüksek miktarlarda oksijen ve adenosin 5-trifosfat (ATP)’a ihtiyaç duyar. 

Ateroskleroz veya tromboza bağlı olarak kalbe kan akışını sağlayan damarların 

tıkanması ile kalp kasına oksijen akışı durur. Bunun sonucunda kalp kası hücreleri 

mitokondrilerinde elektron transport zincirinde oksijene elektron aktarımı 

gerçekleşemez ve oksidatif fosforilasyon dengesi bozulur. Mitokondride H+ birikimi 

başlar ve iç mitokondri zarındaki potansiyel fark ortadan kalkar. ATP sentez ve 

yıkımını katalizleyebilen ATP sentaz enzimi ATP yıkımı ile protonları dışarı 

pompalar. ATP miktarında meydana gelen ciddi düşüş; sodyum-potasyum ve 

kalsiyum pompalarının bozulmasına, hidrojen iyonu ve laktat birikimine neden 

olarak asidoz ile sonuçlanır (Nelson ve Cox, 2016). Bu süre yaralanma evresi olarak 

bilinir. Perfüzyon yaklaşık 20 dakika içinde geri kazanılmazsa, miyokard nekrozu ile 

sonuçlanır ve hasar geri döndürülemez. Patolojik olarak nekrozun varlığı ve 

AKS’ların mortalitesi arasında yakın ilişki mevcuttur. (Overbaugh, 2009). 
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AKS oluşumunda ortak patofizyolojik mekanizma; bir koroner arterdeki 

aterosklerotik plağın yırtılması ve sonrasında gelişen trombüs olarak kabul 

edilmektedir. Oluşan trombüs, damar lümenini daraltarak miyokardiyal kan akışını 

ve gerekli miktarda oksijen teminini olumsuz yönde etkiler. 

Geçmişte araştırmacılar, iskemiye birincil neden olarak azalan kan akışı ve 

kalınlaşan plağı gösterirken, son yapılan çalışmalar kararsız plağın yırtılması ve buna 

bağlı gelişen inflamatuvar değişikliklerin azalan miyokard perfüzyonuna birincil 

sebep olduğunu, çoğu enfarktüs vakasının plak yüzeyinde damarı tıkayan bir trombüs 

oluşumundan kaynaklandığını ortaya koymuştur (Hansson, 2005). 

Endotel fonksiyon bozukluğu aterosklerotik süreçteki temel mekanizmalardan 

biridir. Normal bir arter duvarı intima, medya ve adventisya tabakalarından oluşur. 

İntima tabakası, lümene bakan yüzeyde tek sıra dizilmiş endotel hücreleri, 

subendotelyal matriks ve bazal membran intimasından oluşur. Medya tabakası, arter 

duvarının orta tabakası olup en kalın tabakayı oluşturur. Kollajen, elastik lifler ve 

glikozaminoglikanlardan oluşan matriks içinde yoğun olarak dizilmiş düz kas 

hücrelerinden oluşur ve damar tonusu salgılanan bir kısım mediatörler aracılığı ile bu 

tabaka tarafından sağlanmaktadır. Adventisya tabakası, en dış tabakadır. Gevşek bağ 

dokusu yapısındaki bu tabaka kollajen liflerden, kılcal damarlar ve sinir uçlarından 

oluşur (Tanrıverdi ve Savaş Tetik, 2017). 

Yüzeyindeki glikoproteinler ile glikozaminoglikanların negatif yük 

kazandırdığı endotel hücreler çok sayıda reseptör taşımaktadırlar. Endotel 

hücrelerinin pıhtılaşmayı önleyici bir yüzey oluşturmak, doku ve dolaşım arasında 

madde alışverişini sağlamak, vasküler tonusu düzenlenmek, lökosit ve trombosit 

adhezyonunu düzenlemek gibi birçok görevi vardır (Yalın ve ark., 2011). 

Endotel fonksiyon bozukluğu; endotel kaynaklı nitrik oksit (NO), endotelin-1 

(ET-1), anjiyotensin gibi vazoaktif gevşeme ve kasılma faktörleri düzeylerinde 

meydana gelen dengesizliği ve oksidan/antioksidan süreçlerdeki bozulmayı ifade 

eder. Bu faktörler vasküler tonusun ve vazodilatasyonun ayarlanmasında önemli rol 

oynar. NO, vazodilatör etkinin yanı sıra, vasküler hasar, inflamasyon ve trombozise 

karşı koruyucudur. NO, lökositlerin endotele adezyonunu inhibe eder, vasküler düz 
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kas hücrelerinin nonproliferatif konumda kalmasını sağlar ve trombosit 

agregasyonunu sınırlar (Gauthier ve ark., 1995).  

Hiperkolesterolemi, hiperglisemi, hipertansiyon, sigara kullanımı gibi pek çok 

risk faktörü nedeniyle endotel fonksiyonu bozulur. Hiperkolesterolemi, ateroskleroz 

patogenezinde rol oynayan faktörlerden başlıcasıdır. Ateroskleroz özellikle kanda 

LDL-C’ün (Düşük Yoğunluklu Lipoprotein Kolesterol) yüksek seviyeleri ile 

ilişkilendirilmiştir. Hiperkolesterolemide bozulan endotel fonksiyonu nedeniyle 

LDL-C, LDL-C reseptörlerinden bağımsız bir şekilde intimaya girerek burada 

birikmeye başlar (Steinberg, 2002). 

LDL-C, endotel hücreleri ve makrofajlar gibi arteriyel duvarda bulunan 

hücreler tarafından oksitlenebilir. Ancak; LDL'nin oksidasyonunun esas olarak 

intimal boşlukta meydana geldiği kabul edilmektedir, bunun nedeni, plazmada bol 

miktarda bulunan antioksidanlar ile ox-LDL yapısının geri dönüştürülebilir olmasıdır 

(Maor ve ark., 1997). İntimada biriken LDL-C; lipooksijenaz, miyeloperoksidaz, 

ksantin oksidaz, NADPH oksidaz gibi çeşitli enzimlerin aracılığı ile oksidasyona 

uğrayabildiği gibi metal iyonları, reaktif oksijen ve nitrojen türleri ile de okside 

olabilir (Parthasarathy ve ark., 2010). Reaktif oksijen türlerinin LDL-C yapısında 

bulunan poliansatüre yağ asitlerine atağıyla başlayan LDL oksidasyonunda, okside 

olan poliansatüre yağ asitleri reaktif aldehit bileşiklerine yıkılmakta, oluşan bu 

bileşikler Apo B-100’ün lizin gruplarıyla reaksiyona girerek LDL partikülünün 

yükünü değiştirmektedir (Hazell ve ark., 1993). LDL reseptör bağlanma bölgesine 

sahip olan Apo-B100’ün oksidatif modifikasyonu ile LDL-C reseptör aracılı 

endositoz ile hücreler tarafından alınamaz. Diğer yandan, doku makrofajları doğal 

LDL-C’e düşük afiniteye sahipken, ox-LDL molekülleri için çok sayıda reseptöre 

sahiptir ve okside olmuş LDL molekülüne yüksek afinite ile bağlanmaktadır (Scanu 

ve Fless, 1990; Sakai ve ark., 1998). 

İntimada biriken oksidasyona uğramış düşük dansiteli lipoptotein’ler (oxLDL) 

ile uyarılan endotel hücrelerinde intersellüler adezyon molekül-1 (ICAM-1), vasküler 

hücre adezyon molekül-1 (VCAM-1) gibi adezyon molekülleri ile monosit 

kemotaksisinde önemli rolü olan monosit kemoatraktan protein-1 (MCP-1) ifadesi 

görülür. Bu moleküller aracılığı ile çok sayıda monosit/makrofaj ve T hücresi 
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uyarılarak ox-LDL birikiminin gerçekleştiği subendoteliyal alana yerleşir ve 

inflamatuvar süreç başlar. Arter duvarındaki inflamatuvar süreci başlatan başlıca 

faktörler; oksidasyona uğramış düşük dansiteli lipoptotein (oxLDL), mekanik hasar, 

toksik veya immünolojik enfeksiyöz etkenlerdir (Steinberg, 2002). 

oxLDL, makrofaj yüzeyinde bulunan çöpçü reseptörleri (Scavenger reseptör A) 

ve CD36 reseptörlerine bağlanır. Bu reseptörler hücre içindeki kolesterol düzeyi 

tarafından kontrol edilemez ve subendotel yerleşimli makrofajlar, oxLDL’ yi 

kontrolsüz bir biçimde hücre içine alarak köpük hücrelerini meydana getirirler.  

Makrofajlar ox-LDL yapısında bulunan kolesterol içeriğini yağ damlacıkları 

şeklinde gözlenen kolesterol esterleri formunda sitoplazmalarında depo ederler. 

Makrofaj yüzeyinde bulunan çöpçü reseptörlerin aşağı regülasyonu olmadığı için 

depolama işlemi köpük hücresinin apoptozisine kadar devam eder. 

oxLDL, endotel hücreleri, düz kas hücreleri ve makrofajlardan MCP-1 

sekresyonunu arttırarak daha fazla monositin endotel yüzeyine infiltrasyonuna, 

makrofaj koloni uyarıcı faktör (M-CSF) salınımı ile de daha fazla makrofaj 

üretilmesine, böylece köpük hücre oluşumunun artmasına neden olur. Ayrıca yine 

köpük hücreleri tarafından salınan büyüme faktörleri tunica media tabakasında 

bulunan düz kas hücrelerinin intimaya göçüne yol açar. Bu olaylara bağlı olarak düz 

kas hücreleri intimada çoğalmaya başlar ve ox-LDL/düz kas hücre etkileşimi düz kas 

hücrelerinin fenotipini değişime uğratarak, intimada düz kas hücreleri tarafından 

lipid çekirdek etrafında büyük miktarlarda ekstraselüler matriks bileşeni üretilmesine 

neden olur. Oluşan fibröz başlık aterom plağın stabilitesine katkı sağlamaktadır. 

Ancak ilerleyen süreçte düz kas hücrelerinin de ox-LDL’yi fagosite ederek köpük 

hücre oluşumuna katılması, reaktif oksijen türü oluşumunda artış ve matriks 

metaloproteinaz aktivitesinde artış ile fibröz plak incelmeye başlar (Leiva ve ark., 

2015). 

Köpük hücrelerinin artışı, düz kas hücrelerinin göç ve proliferasyonu intimanın 

kalınlaşmasına neden olur (Şekil 2.1.). Sonuç olarak, arteriyal lümen daralır ve 

vazodilatör kapasite azalır (Tanrıverdi ve Savaş Tetik, 2017). 
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Şekil 2.1. Ateroskleroz patogenezi; plak oluşumu ve ilerlemesi (Santhakumar ve 

ark., 2018) 

 

Büyüyen lipid çekirdek ve incelen fibröz plak nedeniyle aterom plak kararsız 

bir yapı halini alır. İlerlemiş plak nedeniyle endotel yırtılabilir. Bu yırtılmadan 

(rüptür) sonra yırtılan plak üzerinde trombüs oluşur ve AKS meydana gelir (Şekil 

2.2.). 

 

 
 

Şekil 2.2. Ateroskleroz patogenezi; plak rüptürü (Santhakumar ve ark., 2018) 
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Koroner aterosklerotik plaklar biyolojik olarak olduğu kadar yapısal olarak da 

çok heterojendir ve aynı arterdeki komşu plaklar bile belirgin şekilde farklılık 

gösterebilir. Çok sayıda lipid damlacıkları ile dolu makrofajların intimada 

birikmesiyle yağlı çizgilenmeler (köpük hücreleri) oluşur ve lümende darlık 

oluşturmayan bu lezyonlar kan akımını etkilemezler. 

Fibröz plaklarda lipidler, hem makrofaj köpük hücrelerinde hem de 

ekstraselüler matriks içerisinde bulunurlar. İntima, düz kas hücreleri ve ekstraselüler 

matriks proteinlerinin birikmesine bağlı olarak kalınlaşmıştır. Lipidler, makrofajlar, 

T ve B lenfositleri ve mast hücreleri fibröz plağın çekirdek kısmında bulunurken, düz 

kas hücreleri subendotelyal bölgeye yerleşerek diğer hücreleri saran fibröz bir şapka 

oluşturur. İnce fibröz şapkaya sahip olan ve lipid ve inflamatuar hücrelerden zengin 

çekirdeği olan plakların yırtılma riski yüksektir. Komplike lezyonlar lipid, 

inflamatuar hücreler ve fibröz dokuya ek olarak hematom, kanama veya trombotik 

depozitler de içeren plaklardır. Koroner ateroskleroza bağlı morbidite ve mortalite 

esas olarak bu lezyonlara bağlı olarak gelişmektedir (Tanrıverdi ve Savaş Tetik, 

2017). 

2.1.2. Risk Faktörleri 

Risk faktörlerinin tanımlanması ve bunların tedavisi, koroner kalp 

hastalıklarının önlenmesinde primer koruma sağlarken, belirli bir koroner hastalığı 

bulunan kişilerde tekrarlayan olayların önlenmesi için de gereklidir.  

Koroner arter hastalığı riskini etkileyen değiştirilemez faktörler yaş, cinsiyet, 

aile öyküsü ve ırktır. Koroner arter hastalığının insidansı ve prevalansı yaş ile artar. 

Diğer risk faktörleri eşitse, erkekler ateroskleroza kadınlardan çok daha fazla 

eğilimlidirler (Atik, 2012). Östrojen’in karaciğerde hepatik lipaz ve hepatik Açil-

CoA:Kolesterol Açiltransferaz 2 (ACAT2) aktivitesini azalttığı bildirilmiştir 

(Kavanagh ve ark., 2009). Ayrıca endotel yüzeyinde bulunan östrojen reseptörleri 

yine endotel yüzeyinde bulunan endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS)/Caveolin-1 

proteini etkileşimini konformasyonal olarak değişime uğratarak eNOS aktivitesinde 

artışa neden olmaktadır (Knowlton ve Korzick, 2014). Aile öyküsü olan kişilerde 

erken koroner arter hastalık görülme riski artar. Bu yatkınlığın bir kısmı genetik 
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temelleri bilinen çeşitli kardiyak risk faktörlerine bağlı olabilir. Bunlar arasında tek 

gen mutasyonuna bağlı lipid metabolizması bozukluklarından başka, hipertansiyon, 

diabetes mellitus ve diğer metabolik bozukluklar gibi daha karmaşık polijenik 

bozukluklar da sayılabilir (Onat ve ark., 2002). Ulusal Kolesterol Eğitim 

Programı’nın (NCEP) 2002’de yayınlanan III. Yetişkin Tedavi Paneli (ATP III) final 

raporuna göre, koroner arter hastalığı risk faktörleri şu şekilde sınıflandırılmıştır 

(National Cholesterol Education Program US (ATPIII), 2002). 

 

Lipid risk faktörleri; 

Düşük dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-C) yüksekliği ( >130 mg/dL) 

Trigliserid yüksekliği ( >200 mg/dL) 

Yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-C) düşüklüğü ( <40 mg/dL) 

non-HDL kolesterol yüksekliği ( >160 mg/dL) 

Aterojenik lipid bozukluğu 

Nonlipid risk faktörleri 

A. Değiştirilebilen risk faktörleri; 

Hipertansiyon (sistolik kan basıncı ≥140 mmHg, diastolik kan basıncı ≥90 mmHg) 

Sigara içiyor olmak 

Diyabetes Mellitus (açlık kan glukozu >126 mg/dL) 

Fazla kiloluluk/obezite (vücut kitle indeksi >25 kg/m2) 

Düşük fiziksel aktivite 

Aterojenik diyet 

Trombojenik/hemostatik durum 

B. Değiştirilemeyen risk faktörleri; 

Yaş (erkek ≥45 yaş; kadın ≥55 yaş) 

Erkek cinsiyeti ve ailede erken koroner kalp hastalığı öyküsü olması 
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2.1.3. Akut Koroner Sendrom Tipleri 

AKS’un klinik türünün ayrımı EKG bulgularına dayanmaktadır. AKS tanısı 

alan hastalar 12 derivasyonlu EKG bulgularına göre; ST segment yükselmesi 

olmayan AKS (NSTEMI) ve ST segment yükselmesi olan AKS (STEMI) olarak 2 

ana gruba ayrılırlar. Önceki yıllarda yapılan AKS sınıflandırmasında STEMI’lar için 

Q dalgalı MI, NSTEMI’lar için ise Q dalgasız MI ifadesi kullanılırken bugün bu 

terminoloji kullanılmamaktadır. ST yükselmeli olguların çoğunun EKG’sinde 

miyokard nekrozunun patolojik bir bulgusu olan Q dalgaları belirirken daha azında 

ise Q dalgası görülmez. Buna karşılık ST yükselmesiz AKS tanısı alan olgularda kalp 

kası nekroz belirteçlerinin yükselmesine rağmen olguların büyük bir bölümünün 

EKG’lerinde patolojik Q dalgası oluşmamaktadır (Öngen, 2002).  

Altta yatan fizyopatolojide, tam tıkayıcı olmayan bir aterosklerotik plak ve 

plak üzerinde trombositten zengin bir trombüs var ise olgunun EKG’sinde görülen 

değişiklikler ST çökmesi, T dalgası negatifleşmesi ya da 20 dakikadan kısa süren ST 

yükselmesi biçiminde görülecek ve bu olgu “ST yükselmesiz AKS” olarak 

tanımlanmaktadır. Buna karşılık çekilen EKG’de ST yükselmesi görülmesi, lümeni 

tam tıkayan, fibrinden zengin bir trombüsün varlığını düşündürecek ve olgu “ST 

yükselmeli AKS” olarak adlandırılmaktadır. AKS tanısı alan bireylerde EKG 

tanısının yanısıra eğer kalp kası nekrozunu gösteren belirteçlerde de bir yükselme 

görülüyorsa bu durum miyokard infarktüsünün (MI) göstergesidir. ST yükselmeli 

olgularda miyokard belirteçlerinde artış görülürken, ST yükselmesiz olguların 

tamamında bu belirteçler yükselmez. Aterotrombotik süreç başlamış olsa bile 

infarktüs görülmez. Bu klinik durum kararsız anjina pektoris (USAP) olarak 

adlandırılır (Öngen, 2002). AKS’ların sınıflandırılması Şekil 2.3.’de gösterilmiştir. 

Günümüzde Q dalgasının yanı sıra fragmente QRS gibi miyokardiyal hasar ile 

ilişkili spesifik EKG bulguları tanımlanmıştır (Das ve ark., 2006).  

Bekler ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada NSTEMI tanısı alan hastalarda 

EKG’de fQRS varlığı kardiyovasküler olaylara bağlı mortalitenin güçlü bir 

öngörücüsü olarak bulunmuştur (Bekler ve ark., 2014).  
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Ayrıca Kocaman ve ark. tarafından yapılan başka bir çalışmada STEMI tanısı 

alan hastalarda EKG’de saptanan fQRS daha büyük bir tehdit altındaki iskemik ya da 

nekroze olmuş miyokardı olan yüksek kardiyak riskli hastaların tanımlanmasında 

yararlı bulunmuştur. 

 

 

 

Şekil 2.3. Akut koroner sendromların sınıflandırılması 

 

2.2. Fragmente QRS 

Fragmente QRS (fQRS); 12 kanallı yüzeysel EKG’den kolaylıkla saptanabilen 

bir depolarizasyon bozukluğudur. Bu durum EKG’de QRS kompleksinde 

çentiklenme şeklinde izlenmektedir. 

fQRS’i tespit etmek için kullanılan EKG kaydı rutin 12-derivasyonlu EKG 

kaydı ile aynıdır. fQRS; çekilen 12 derivasyonlu yüzeysel EKG (filtreleme aralığı 

0.15-100 Hz, AC filtreleme 60 Hz, 25mm/s ve 10 mm/mV) üzerinden 

tanımlanabilmektedir. EKG’de fragmantasyon tanımını yapabilmek için 12 

derivasyonlu EKG’de ardışık iki derivasyonda QRS dalgası üzerinde tipik bir dal 

bloğu olmaksızın, Q dalgası olan veya olmayan çeşitli RSR’lerin paternleri 

gözlenmelidir (Das ve ark., 2006). 
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fQRS, bozulmuş ventriküler depolarizasyonun neden olduğu heterojen 

elektriksel aktivasyonun bir sonucu olarak gelişir. Miyokardial fibrozun veya skar 

dokusunun elektrokardiyografik belirteci olup kötü prognoz ile ilişkilendirilmiştir 

(Bekar ve ark., 2019). 

Miyokardiyal fibrotik doku elektriksel ileti hızını yavaşlatarak homojen 

olmayan ventrikül aktivasyonuna neden olmaktadır. Koroner arter hastalığı olan veya 

koroner arter hastalığı şüphesi olan bireylerin yüzeysel EKG’lerinde saptanan fQRS, 

miyokardiyal skar, aritmik olaylar ve mortalite için bağımsız bir belirteçtir (Bekler 

ve ark., 2014). 

Kalp sarkoidozu, aritmojenik sağ ventrikül kardiyomiyopatisi, akut koroner 

sendrom, Brugada sendromu ve kazanılmış uzun QT sendromu gibi çeşitli kalp 

hastalıklarında fQRS varlığı, miyokard skarı ve yüksek riskli hastaların tespiti 

hakkında bilgi vermektedir (Morita ve ark., 2008; Haraoka ve ark., 2010; Mittal, 

2016). 

Anterior derivasyonlarda (V1-5) fQRS varlığı, anterior miyokard segmentinde 

veya sol anterior bölgede miyokard skarın belirtisidir. Lateral derivasyonlarda (I, 

aVL ve V6) fQRS varlığı, lateral miyokard segmentindeki veya sol sirkumfleks 

bölgesi miyokard skarının belirtisidir. İnferior derivasyonlarda (II, III ve aVF) fQRS 

varlığı, inferior miyokard segmentinde veya sağ koroner arter bölgesinde miyokard 

skarının belirtisidir (Take ve Morita, 2012). 

 

 
 

Şekil 2.4. Normal 12 derivasyonlu EKG (Terho, 2019) 
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Şekil2.5. EKG’de farklı fQRS paternleri (Terho, 2019) 

 

Akut koroner sendromda fQRS, semptomların başlamasından 48 saat sonra 

(özellikle 24 saat içinde) ortaya çıkar ve daha sonra da devam eder. Das ve ark. 

tarafından yapılan bir çalışmada 12 derivasyonlu EKG’de fQRS, ST yükselmeli 

miyokard enfarktüslü (STEMI) hastaların % 55’inde ve ST yükselmesiz miyokard 

enfarktüslü (NSTEMI) hastaların %50’sinde, kararsız angina pektorisli (USAP) 

hastaların ise sadece %3.7’sinde gelişmiştir. fQRS’in STEMI ve NSTEMI için 

duyarlılıkları sırasıyla %55 ve %50 olmasına rağmen, AMI için özgüllüğü %96 

olarak bulunmuştur. fQRS saptanan hastaların tüm nedenlere bağlı ölümleri, fQRS 

olmayan hastalardan daha yüksek bulunmuştur (Das ve ark., 2009). 

Sonuç olarak, kardiyovasküler hastalıklarda fQRS varlığı, ventriküllerde 

miyokardial skar, miyokard iskemisi veya miyokard fibrozuna bağlı iletim ve 

depolarizasyon anormallikleri ile ilgilidir. Böylece fQRS, miyokard skarının değerli 

bir EKG belirtecidir ve akut koroner sendromlu hastalarda önemli olumsuz kardiyak 

olayları ve mortaliteyi tahmin etmek için kullanılan önemli bir parametredir (Yanmin 

ve ark., 2016). 
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2.3. Kardiyovasküler Hastalıklarda Biyokimyasal Belirteçler 

Kardiyovasküler hastalıklar (KVH) dünya çapında en çok ölüme ve sakatlığa 

sebep olan önemli sağlık sorunlarından biridir. KVH’ın önlenmesi yüksek KVH riski 

taşıyan bireylerin hastalığa bağlı komplikasyonların gelişmesinden çok önce tespit 

edilmesine bağlıdır. Bu nedenle, kardiyovasküler olayları tahmin etmek için çok 

sayıda biyobelirteç tanımlanmıştır.  

2001’deki Ulusal Sağlık Konsorsiyumu Enstitüsü, bir biyobelirteci “normal 

biyolojik süreçlerin, patojenik süreçlerin veya terapötik bir müdahaleye verilen 

farmakolojik tepkilerin bir göstergesi olarak objektif olarak ölçülen ve 

değerlendirilen bir nitelik” olarak tanımlamıştır (Atkinson, 2001). 

Biyobelirteçler, kardiyovasküler olayların tanımlanmasında, prognozunda ve 

tedaviye ilişkin karar verme sürecinde kritik bir rol oynamaktadır. Akut koroner 

sendrom tanısı almış bir olguda EKG değişikliklerinin yanısıra kalp kası hasarına 

özgü biyobelirteçlerinin yükselmesi nekrozun, başka bir deyişle miyokart 

infarktüsünün göstergesidir. Hücrelerin oksijensiz kalmalarından 2-4 saat sonra 

nekroze olmaları nedeniyle bu süreçte kalp kasına özgü biyobelirteçler kanda 

yükselmeye başlar. Kalp kasına özgül proteinler olan Troponin I ve Troponin T’nin 

yükselmesi güncel uygulamada miyokard infarktüsü tanısının en duyarlı 

göstergesidir. Akut miyokart infarktüsünde kardiyak troponinler nekrotik 

miyokardiyum tarafından salınırlar ve periferal kanda kardiyak troponinlerin tespiti 

kardiyomiyosit hasarı hakkında bilgi verir. Kardiyak troponinler kalp kası hasarında 

CK-MB ve miyoglobine göre daha duyarlı biyobelirteçlerdir (Öngen, 2002). 

Son yıllarda kardiyovasküler hastalık riskini erken saptamak veya tahmin 

etmek amacıyla, aterosklerotik risk faktörlerinin belirlenmesi ve yeni serum 

biyobelirteçlerinin araştırılması büyük önem kazanmıştır. Bu nedenle son yıllarda 

yapılan çalışmalar, KVH’da tanısal ve prognostik bilgi açısından umut verici olan 

çeşitli yeni biyobelirteçlere odaklanmaktadır.  
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Yapılan çalışmalarda; 

 Büyüme farklılaşma faktörü-15 (Eggers ve ark., 2016), yüksek duyarlıklı C-

reaktif protein (hsCRP) (Kaptoge ve ark., 2010) ve OPN (Yu ve ark., 2019) 

gibi inflamatuar belirteçlerin artmış seviyelerinin MI ve ölüm riskinin 

öngörülmesini sağladığı,  

 Gebelikle ilişkili plazma protein A (PAPPA) (Bayes-Genis ve ark., 2001), 

MPO (Sawicki ve ark., 2011) ve matriks metalloproteinazların (Kelly ve ark., 

2008) artmış seviyelerinin akut koroner sendrom riskini öngördüğü, 

 Lipoprotein ilişkili fosfolipaz A2 (Lp-PLA2) (Perk ve ark., 2012) ve 

sekretuar fosfolipaz A2 (sPLA2)’nin (Mallat ve ark., 2007) artmış 

seviyelerinin hastalığı ve tekrarlayan kardiyovasküler olayları öngördüğü, 

 Natriüretik peptitler (Ndumele ve ark., 2016), ST2 (Dhillon ve ark., 2013), 

endotelin-1 (ET-1) (Davenport ve ark., 2016), orta-bölgesel-pro-

adrenomedullin (Klip ve ark., 2011), kopeptin (Sorensen ve ark., 2016) ve 

galektin-3 (Maiolino ve ark., 2015) gibi biyobelirteçlerin artmış seviyelerinin 

MI’yı takiben ölüm ve kalp yetmezliğini artmış riskini öngördüğü ve ayrıca 

kalp yetmezliği için risk sınıflandırma bilgisi sağladığı bildirilmiştir. 

2.4. Çözünür ST2 (sST2) 

ST2, aynı zamanda interlökin 1 reseptör benzeri 1 (IL1RL-1) olarak da bilinen 

interlökin 1 reseptör ailesinin bir üyesidir. ST2, "tümörijenitenin baskılanması 2" 

anlamına gelmektedir. 1989’da Tominaga tarafından yapılan bir çalışmada 

keşfedilmiştir ve 2002’de Weinberg ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada 

miyokard stresine cevap olarak kalp hücreleri tarafından salgılandığı ve 

kardiyovasküler sistemdeki rolü ortaya konulmuştur (Weinberg ve ark., 2002). 

ST2 olarak adlandırılan gen, insan kromozomu 2q12’ye yerleşmiştir ve daha 

büyük IL-1 gen kümesinin bir parçasıdır (GenBank erişim numarası AC007248). 

Genin transkripsiyonel olarak 4 izoform ürünü vardır. Bunlardan en önemlileri 

transmembran (ST2L) ve çözünür (sST2) izoformlarıdır. ST2L’nin genel yapısı, Tip 

I IL-1 reseptörlerinin yapısına benzemektedir. ST2L hücresel membrana bağlı hücre 

dışı zincir ve membran boyunca uzanan kısımdan oluşmaktadır. sST2 ise ST2L 
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yapısında bulunan transmembran ve sitoplazmik zincirleri içermeyip 9 amino asitten 

oluşan C-terminal dizisinden oluşmaktadır. Dolaşımdaki sST2 formu canlı 

hücrelerde büyük ölçüde uyarılabilir ve neredeyse her doku tarafından ifade 

edilebilmektedir. Transmembran formu olan ST2L ise, hematopoetik hücrelerde 

(Th2 ve mast hücreleri) ifade edilir ve bu hücrelerin membran yapısında bulunur 

(Pascual-Figal ve Januzzi, 2015). 

ST2, hücre hasarına yanıt olarak endotel hücreler ve kardiyomiyositler 

tarafından salgılanan interlökin-33 (IL-33) reseptörüdür. IL-33, kardiyoprotektif 

etkilerini transmembran reseptörü ST2L izoformuna bağlanarak gerçekleştirir. IL-33 

ve ST2L’nin etkileşiminin, kardiyoprotektif olduğu, miyokard fibrozisi, 

kardiyomiyosit hipertrofisi ve apoptozisi azalttığı, ayrıca miyokard fonksiyonunu 

iyileştirdiği yapılan çalışmalarla kanıtlanmıştır (Wojciechowska ve ark., 2017; Binas 

ve ark., 2018; You ve ark., 2019). 

ST2 ayrıca astım ve romatoid artrit gibi T-hücre aracılı inflamatuvar 

hastalıklarda da rol oynamaktadır (Oshikawa ve ark., 2001; Leung ve ark., 2004) 

Arter duvarında ise, IL-33 ve ST2L arasındaki etkileşim, makrofaj ve T hücrelerinin 

M2 ve Th2 hücrelerine farklılaşmasını yönlendirir. Bu hücreler aracılığı ile bu 

plaktaki inflamatuar süreç ve plağın gelişimi sınırlanır (Barksby ve ark., 2007). 

ST2’nin kardiyoprotektif etkisi çözünebilir reseptör (sST2) aracılığıyla değil, 

yalnızca ST2L reseptörü yoluyla gerçekleşir. IL-33/ST2 etkileşimi, kardiyak 

miyositlerde ve fibroblastlarda miyokart hasarına yanıt olarak düzenlenir. sST2, 

ST2L ile rekabet eder ve IL-33’e bağlanır. Bu çözünür reseptörün IL-33 ile 

etkileşimi, IL-33/ST2L sistemini bloke eder ve bunun sonucunda yukarıda açıklanan 

kardiyoprotektif etki ortadan kalkar. Bu nedenle, ST2 sistemi sadece IL-33’ün ST2L 

transmembran izoformuyla işlev yapan bir aracı olarak değil, aynı zamanda çözünür 

sST2 izoformu ile de bir IL-33 inhibitörü olarak işlev görür (Villacorta ve Maisel, 

2016). 

İmmün hücrelerin yüzeyine IL-33/ST2L bağlanmasının ardından, makrofaj ve 

T hücrelerinde M2, Th2 fenotipine farklılaşma ortaya çıkar. Th2 hücreleri fagositozu 

inhibe eder ve ayrıca LDL’yi hedef alan bir antikor yanıtını tetikler. Bu 

mekanizmalar, M2 hücrelerine makrofaj farklılaşması ile birlikte köpük hücre 
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üretimini sınırlar (Aimo ve ark., 2018). Böylece aterosklerotik süreci başlatan LDL 

oksidasyonu ve ardından köpük hücre oluşumu sınırlandırılarak kardiyoprotektif etki 

ortaya konmuş olur. 

 

 

 

Şekil 2.6. IL-33/ST2 etkileşimi (Konukoglu, 2018) 

 

Her ne kadar sST2’nin ana kaynakları stres veya yaralanmaya yanıt olarak 

kardiyak fibroblastlar ve kardiyomiyositler olsa da, miyokard dışı kaynaklar da 

bilinmektedir. Makrovasküler damarlardan olan aort, koroner arterler ve kardiyak 

mikrovasküler sistem endotel hücrelerinden sST2 salgılanmaktadır (Villacorta ve 

Maisel, 2016). Ek olarak, yapılan çalışmalarda IL-33’ün, ST2L ve sST2 mRNA 

transkripsiyonunu düzenlediği, ST2L mRNA ekspresyonunu arttırarak sST2 

ekspresyonunu azalttığı kanıtlanmıştır. Bu nedenle, sitokinler ve ST2 arasında 

karşılıklı bir etkileşim vardır (Schmieder ve ark., 2012) . 
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sST2 seviyesinin kalp yetmezliği, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu, kreatinin 

klerensi, B-tipi natriüretik peptid, aminoterminal B-tipi natriüretik peptid, C-reaktif 

protein ile ilişkili olduğu ve mortaliteyi tahmin etmede bir belirteç olduğuna dair 

bulgular elde edilmiştir (Weinberg ve ark., 2002). 

sST2’nin yaş, cinsiyet, kalp ritmi, böbrek fonksiyonu, bilirubin, hemoglobin, 

trigliserit, kolesterol veya total protein düzeyinden etkilenmediği ve interferansa yol 

açmadığı yapılan çalışmalarla ortaya konulmuştur (Jabagi ve ark., 2019; Rehman ve 

ark., 2008; Siler-Fisher ve ark., 2014). Bu özellikler nedeniyle ST2’nin kardiyak 

cerrahi hastalarında mortaliteyi belirlemede natriüretik peptidlere göre daha fazla 

spesifiteye sahip olduğu bildirilmiştir (Wang ve ark., 2018). 

Sağlıklı insanlarda dolaşımdaki sST2 konsantrasyonu için yapılan referans 

değer çalışmalarında sST2 konsantrasyonunun kadın ve erkek cinsiyetleri için 

anlamlı farklılıklar gösterdiği görülmüştür. Coglianase ve ark. tarafından 2012 

yılında yapılan referans değer çalışmasında plazma/serum sST2 konsantrasyonu 

erkekler için 11 ila 45 ng/mL ve kadınlar için 9 ila 35 ng/mL olarak bulunmuştur. Bu 

cinsiyete özgü farklılıkların nedeni ve olası sonuçları açıklığa kavuşturulmamıştır. 

Bir olasılık, sST2 sentezinin veya sekresyonunun (en azından kısmen) androjen 

kontrolü altında olmasıdır. 

IL-33/ST2 sistemi, miyokard stresine cevap olarak düzenlenir. Bunu 

destekleyen kanıtlar deneysel ve klinik çalışmalardan kaynaklanmaktadır. Siklik 

koşu egzersizine maruz bırakılmış sıçan yenidoğan kardiyomiyositleri ile yapılan bir 

çalışmada analiz edilen binlerce gen transkriptinden ST2’nin hem çözünür hem 

transmembran formlarının, biyomekanik strese cevaben en yüksek oranda 

uyarılabilen transkript olduğu bulunmuştur (Weinberg ve ark., 2002). 

ST2’nin kardiyovasküler rolünün tanımlanmasından önce, bu biyobelirteç ile 

ilgili çoğu bilgi inflamatuar ve immün süreçlerle ilişkilidir. IL-33/ST2 etkileşimi, 

Th2 efektör hücrelerin aktivasyonu ve Th2 ile ilişkili sitokinlerin salınması yoluyla 

immün etkileşime katılmakdır. Bu nedenle IL-33/ST2 etkileşimi; astım, pulmoner 

fibroz, romatoid artrit, kollajen vasküler hastalıklar, sepsis, travma, malignite, 

fibroproliferatif hastalıklar, paraziter enfeksiyon ve ülseratif kolitler gibi etkin Th2 
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yanıtı ile ilgili hastalıklarla ilişkilendirilmiştir (Hurve ark., 2015; Wilson ve ark., 

2013; Hong ve ark., 2011; Watanabe ve ark., 2018; Díaz-Jiménez ve ark., 2011). 

ST2L, IL-33’ün Th2’ye bağlı inflamatuar süreçlerdeki etkisine aracılık 

ederken, sST2 bu yanıtın aksine Th2 inflamatuar yanıtlarının zayıflatılmasına neden 

olmaktadır (Pascual-Figal ve Januzzi, 2015). 

IL-33, Th2 aracılı immün yanıt için çok önemli bir sitokindir, ancak son veriler 

IL-33/ST2 yolunun kardiyovasküler sistemde önemli rol oynadığını göstermektedir. 

IL-33’ün vasküler yapılardan salgılanabildiği ve ateroskleroz, obezite, diyabet ve 

kardiyak fibrozise karşı çoklu koruyucu etkileri olduğu bildirilmektedir (Miller ve 

Liew, 2011). 

2.5. Osteopontin (OPN) 

Franzén ve ark. tarafından kemik dokusunda tanımlanan ilk hücre dışı matriks 

proteini olan OPN, yaklaşık 314 aminoasitten oluşan bir fosfoglikoproteindir 

(Franzen ve ark., 1985). 

OPN kemik yeniden şekillenmesinin düzenleyicisidir ve birincil fizyolojik rolü 

biyomineralizasyon ve kalsifikasyon süreçlerine katılmaktır. Dişin dentin tabakası, 

böbrek, beyin, kemik iliği, endotel, düz kas, iskelet kası ve meme bezi hücreleri, 

koryonik villus, uterus, tükrük bezleri, safra ve pankreas gibi birçok dokuda bulunur. 

Kemik dokusunda kemik oluşumunda etkili olan osteoblastlardan ve osteoklastlardan 

salınır (Mazzali ve ark., 2002). 

OPN, osteoblastlar ve osteoklastlar dışında; makrofajlar, T hücreleri, 

hematopoetik hücreler, vasküler düz kas hücreleri, fibroblastlar ve miyokardiyal 

hücreler tarafından sentezlenir. OPN hücresel bağışıklık, hücresel göç, infiltrasyon, 

doku onarımı, inflamatuvar hastalıklar, anjiyogenez, apoptoz inhibisyonu ve tümör 

metastazında hücre dışı matriksin düzenlenmesinde de rol oynamaktadır (Duman ve 

ark., 2016). 
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OPN’nin bir arginin-glisin-aspartat bağlama bölgesi, 2 heparin bağlama 

bölgesi, trombin bağlama bölgesi, matriks metalloproteinaz bağlama bölgesi ve 

kalsiyum bağlama bölgeleri olduğu kabul edilmektedir. OPN, C-terminal bölgesinde 

iki heparin molekülünü ve ayrıca CD44 varyantlarını bağlar, N-terminalinde ise 

integrin reseptör bağlama bölgelerini içerir (Lund ve ark., 2009). OPN’in yapısı Şekil 

2.5.’de gösterilmiştir.  

 

 

Şekil 2.7. Osteopontinin yapısı (Lund ve ark., 2009) 

 

OPN salınım mekanizması henüz tam olarak netliğe kavuşmasa da salınım 

seviyelerinin farklı hücre tiplerine göre farklılık gösterdiği bildirilmektedir (Denhardt 

ve ark. 1993; Mazzali ve ark., 2002). Farklı çalışmalarda OPN’nin inflamasyon 

durumunda makrofajlar ve T hücreleri üzerine uyarıcı etki gösterdiği belirlenmiştir 

(Mazzali ve ark., 2002; Ashkar ve ark., 2000). OPN’in inflamasyon, kemik oluşumu, 

kardiyovasküler hastalıklar, hücresel canlılık, kanser, diyabet ve böbrek taşı 

hastalıklarında farklı mekanizmalar aracılığıyla önemli roller üstlendiği 

bildirilmektedir (İçer ve Gezmen-Karadağ, 2018). İnflamasyon sürecinde, 

makrofajlardan, aktive edilmiş T hücrelerinden, epitelyal ve endotelyal hücrelerden 

ve ayrıca düz kas hücrelerinden OPN salımında bir artış bildirilmiştir. Bununla 



 

21 
 

birlikte, iltihaplanma alanlarında makrofaj ve T hücrelerinin artmasında da rol 

oynamaktadır (Mazzali ve ark., 2002; Ashkar ve ark., 2000; Nau ve ark. 1999). 

OPN, hücre dışı bir matriks proteini ve proinflamatuar bir sitokin olarak işlev 

görür. İn vitro çalışmalar, OPN’in makrofaj adezyonunu ve vasküler düz kas 

hücrelerinin intimaya göçünü artırdığını göstermiştir (Liaw ve ark., 1994; Giachelli 

ve ark., 1998). İnsanlarda OPN ekspresyonu aortik ve koroner aterosklerotik 

lezyonlarda gösterilmiştir (Giachelli ve ark., 1993; Ikeda ve ark., 1993). 

OPN, arter dokusunda ilk olarak Giachelli ve ark. tarafından tespit edilmiştir 

(Giachelli ve ark.,1993). OPN’nin kardiyovasküler hastalıklarla ilgili mekanizmaları 

henüz çok açık olmasa da, farklı olası mekanizmalar önerilmiştir. OPN’nin avβ3 

ligandından endotel hücre göçünü artırarak ateroskleroz riskini arttırması bu olası 

mekanizmalardan biridir. Diğer olası mekanizma; makrofaj aktivasyonunu artırarak 

diğer sitokinlerin salınmasını artırması veya atardamarlarda kalsifikasyonu artırıp 

öncü bir vasküler inflamasyona sebep olarak aterosklerozun gelişimine neden 

olmasıdır (Leali ve ark., 2003; McIntosh ve ark., 2010). 

OPN’nin vasküler düz kas hücreleri ve makrofajlar gibi aterosklerotik süreçte 

yer alan hücrelerin kemotaktik hareketlerini indüklediği bilinmektedir. Bu durum 

yüksek OPN seviyesi ile koroner aterosklerozun derecesi arasındaki ilişkiyi ortaya 

koymaktadır (Mazzali ve ark., 2002). 

Ek olarak, deneysel çalışmalardan elde edilen veriler, OPN’nin vasküler düz 

kas hücrelerinin proliferasyonunu indükleme kapasitesine sahip olduğunu ve 

makrofajlarda ve endotelyal hücrelerde nitrik oksit sentaz ekspresyonunu inhibe 

edebileceğini göstermektedir (Gadeau ve ark., 1993; Rollo ve ark., 1996). Ayrıca 

insan aterosklerotik plaklarında OPN mRNA ekspresyonunun ateroskleroz şiddeti ve 

kalsifikasyon ile yakından ilişkili olduğu bildirilmiştir (Kwon ve ark., 2000). 

Yu ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada yaş, cinsiyet, beden kütle indeksi, 

sigara kullanımı, lipid değerleri, diyabet, hipertansiyon gibi risk faktörlerine ilaveten 

yüksek OPN konsantrasyonlarına sahip AKS tanısı almış bireyler incelendiğinde 

OPN’in AKS risk ve şiddeti açısından önemli bilgiler sağladığı bilgisine ulaşılmıştır 

(Yu ve ark., 2019).  
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OPN aterosklerotik sürecin tüm adımlarına katılır. Plak oluşumunun yanı sıra 

plak özelliklerinden sorumludur, çeşitli aterosklerotik risk faktörlerinin neden olduğu 

aterosklerotik plak patogenezinde rol oynar ve iltihaplanma ve kalsifikasyon 

üzerinde doğrudan düzenleyici işlevlere sahiptir.  

Aterosklerozun en önemli belirtilerinden biri olan vasküler kalsifikasyon, 

koroner arter hastalığı olan hastalarda görülen yaygın bir durumdur. Ayrıca, vasküler 

kalsifikasyonun miyokard enfarktüsü riskinde artış ile ilişkili olduğu bilinmektedir 

(Mackey ve ark., 2007).  

OPN’in trombin bağlama bölgesinden ayrılması ile oluşan OPN varyantlarının 

aterosklerotik kalsifikasyona ve inflamatuvar sürece farklı şekillerde katılımları 

bildirilmiştir (Wolak, 2014). OPN, yüksek oranda fosforile bir molekül olduğundan 

kalsiyum bağlayabilir ve bu nedenle ektopik kalsifikasyonu önleyici bir potansiyele 

sahiptir (Boskey ve ark., 1993). Ancak literatürde OPN’in aterosklerotik 

kalsifikasyona katılımı ile ilgili farklı bulgular ortaya konulmuştur. Pek çok çalışma 

OPN’in aterosklerotik plak oluşum riskini artırdığı, atardamarlarda kalsifikasyona 

neden olduğu ve koroner arter hastalığı ile ilişkili olduğu sonucuna varmıştır 

(Fitzpatrick ve ark., 1994; Abdalrhim ve ark., 2016). Bunun yanı sıra yapılan bazı 

çalışmalarda OPN’in aort kapağında kalsifikasyonu önlediği (Steitz ve ark., 2002), 

aort kalsifikasyonunun erken safhalarına katıldığı ancak daha ileri bir kalsifikasyonu 

önlediğine (Kaartinen ve ark., 2007) dair sonuçlar ortaya konulmuştur. Bu bulgular 

ışığında OPN’in vasküler kalsifikasyona katılımının belirlenmesi amacıyla OPN 

varyantlarının fonksiyonlarının belirlenmesi ve OPN varyantlarına spesifik ölçüm 

yapılabilecek aletlerin geliştirilmesi büyük önem taşımaktadır. 

OPN’i temel alan kardiyovasküler çalışmalar ve OPN’in önemi Tablo 2.1.’de 

verilmiştir. 
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Tablo 2.1. OPN’i temel alan kardiyovasküler çalışmalar (Wolak, 2014) 

 

Çalışma Alanları OPN’in Önemi 

 

Aterosklerotik kalsifikasyon 

Artmış plazma OPN seviyeleri plak 

kalsifikasyonu ile ilişkili bulunmuştur 

(Shanahan ve ark., 1994; Bini ve ark., 

1999; Ayari ve ark., 2012). 

 

Koroner arter hastalığı 

Artmış plazma OPN seviyeleri koroner 

arter hastalığı varlığı ve şiddeti ile 

ilişkili bulunmuştur (Berezin ve 

Kremzer, 2013). 

 

Aterosklerotik plağın özelliği 

Plazma OPN seviyeleri plak 

kararsızlığı ile ilişkilidir (Momiyama 

ve ark., 2010; Berezin ve Kremzer, 

2013). 

 

Aterosklerotik hasar 

Plazma OPN düzeyi aort sertliği ve aort 

anevrizması ile ilişkilidir (Kadoglou ve 

ark., 2008; Mazzone ve ark., 2011). 

 

Ateroskleroz tedavisi 

Koroner revaskülarizasyon ile 

ilişkilidir (Kadoglou ve ark., 2014). 

Statinler ve anjiyotensin II reseptör 

blokerları plazma OPN düzeyinin 

düşürür (Lorenzen ve ark., 2010). 

 

Koroner arter hastalığının prognozu 

OPN, kalp yetmezliği ve iskemik kalp 

hastalığı olan hastalarda majör olumsuz 

kardiyak olayları öngörür (Rosenberg 

ve ark., 2008; Bjerre ve ark., 2013). 
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2.6. Miyeloperoksidaz (MPO) 

MPO, nötrofiller ve monositler gibi immün hücrelerin azurofilik granüllerinde 

depolanan ve lökosit aktivasyonu sırasında salgılanan bir enzimdir. Doğal 

bağışıklıkta rol oynar ve fizyolojik koşullar altında en reaktif oksidan olan 

hipokloröz asit’i (HOCl) oluşturmak üzere hidrojen peroksit (H2O2) ve klorürle (Cl-) 

reaksiyona girer (Gaut ve ark., 2001). 

MPO, 153. sistein kalıntısı üzerinden tek bir disülfid bağı ile birbirine bağlı iki 

monomerik birimden oluşan, 146 kDa kütleli bir proteindir (Fiedler ve ark., 2000). 

Her monomer biri ağır, biri hafif zincir olmak üzere 2 polipeptit zincirine sahiptir. 

Ağır zincir içinde 5 zincir içi disülfit bağı ve hafif zincir içinde ise bir disülfit bağı 

vardır. Her ağır zincir, zincir etkileşimi ve yapının kararlılığı için çok önemli olan bir 

hem ve kalsiyum bağlama bölgesi içerir (Furtmüller ve ark., 2006). MPO 

molekülünün yüzeyi, MPO’yu yüksek oranda katyonik bir molekül yapan çok sayıda 

lizin ve arginin kalıntısı içerir. Bu, MPO’nun bakteri hücreleri de dahil (Miyasaki ve 

ark., 1987) endotel hücreleri (Ballieux ve ark.,1994), hücre dışı matriks bileşenleri 

özellikle polianyonik glikozaminoglikanlar (Daphna ve ark., 1998), apolipoprotein 

B-100 (Carr ve ark., 2000), albümin (Tiruppathi ve ark., 2004), seruloplazmin 

(Segelmark ve ark., 1997) gibi çok sayıda bileşik veya hücreyle elektrostatik 

etkileşimini sağlar. 

MPO geni mRNA ekspresyonu, miyeloblast ve promiyelosit miyeloid 

olgunlaşma aşamalarında kemik iliğinde ortaya çıkar ve ekspresyon tamamen 

farklılaşmış miyeloid hücrelerinde durur. Olgunlaşmış enzim, öncelikle nötrofillerin 

azurofilik granülleri ve monositlerin lizozomlarında depolanır (Van der Veen ve 

ark.,2009). 

Monositler, makrofajlara dönüşürken MPO’yu salıverirler (Van der Veen ve 

ark., 2009). MPO ağırlıklı olarak nötrofillerde ve monositlerde bulunmasına rağmen, 

CD4 + ve CD8 + lenfositler (Okada ve ark., 2016), Kupffer hücreleri gibi yerleşik 

doku makrofajları (Brown ve ark., 2001), peritoneal makrofajlar (Rodrigues ve ark., 

2002), mikroglia (Nagra ve ark., 1997) ve aterosklerotik lezyonlar dahil inflamatuar 

hastalıklarla ilişkili makrofajlar (Malle ve ark., 2002) gibi diğer hücrelerde de MPO 
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aktivitesi görülmektedir. MPO aktivitesi endotel hücrelerinde ve trombositlerde de 

tespit edilmiştir (La Rocca ve ark., 2009). 

Dinlenme durumundaki nötrofiller aktive edilmediği ve ortamda H202 

bulunmadığı sürece bu hücrelerde MPO aktivitesi söz konusu değildir. MPO katalitik 

döngüsündeki ilk adım, MPO’nun hem grubunda bulunan Fe+3’in, Fe+4 ve H20 

oluşturmak için oksidasyonudur. Bu adım, elektron alıcısı olarak görev yapan H2O2 

varlığında meydana gelir. Yükseltgenen enzim, halojenürler (Cl−, Br−, I−) veya 

psödohalidler (SCN-) aracılığıyla indirgenerek enzimin doğal formu tekrar elde 

edilebilir ve bu indirgenme sırasında hipohalöz asitler (HOCl, HOBr, HOI veya 

HOSCN) oluşur. Bu reaksiyon dizisine halojenasyon döngüsü denir. Hipokloröz asit 

(HOCl), diğer halojenlerle karşılaştırıldığında insan plazmasında bulunan yüksek Cl− 

konsantrasyonları nedeniyle MPO için en fazla miktarda bulunan üründür (Jantschko 

ve ark., 2005). 

H2O2’in ortaya çıkmasında en önemli reaksiyon solunum patlaması olarak 

isimlendirilen süreçtir ve burada rol oynayan en önemli enzim NADPH oksidazdır. 

Tipik olarak fagositoz ortamında meydana gelen nötrofil aktivasyonu üzerine, 

NADPH oksidaz kompleksi, fagozom membranlarının iç yüzeyine alınır ve aktive 

edilmiş enzim, spontan olarak veya süperoksit dismutaz tarafından H2O2’ye 

dönüştürülen süperoksit radikalleri üretir (Furtmüller ve ark., 2006; Vanhamme ve 

ark., 2018; Teng ve ark., 2017). 

HOCl, düşük konsantrasyonlarda bile, glutatyon dahil olmak üzere tiyol grubu 

tüketimine neden olur. Redoks dengesini ve oksidatif strese karşı hücresel korumayı 

bozar (Davies, 2010). Üstelik HOCl, kreatin kinaz ve gliseraldehit-3-fosfat 

dehidrojenaz (Peskin ve Winterbourn, 2006) ve nitrik oksit sentaz (NOS) (Xu ve 

ark., 2006) gibi aktif bölgelerinde sistein kalıntıları olan, metabolik açıdan önemli 

enzimleri hızla etkisiz hale getirir. Öte yandan HOCl, anahtar bir rol oynayan sistein 

kalıntısının sülfonik aside oksidasyonuyla matriks metaloproteinazlarını (örneğin, 

MMP-7) aktive eder (Fu ve ark., 2001). HOCl, doku metaloproteinazlarını aktive 

ederken, metaloproteinazların spesifik doku inhibitörlerini inhibe eder. Ayrıca hücre 

proliferasyonuna, doku fibrozisi ve atriyal yeniden yapılanmaya yol açan protein 

kinazları aktive eder (Rudolph ve ark., 2010). 
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Peroksidaz döngüsünde, MPO/H2O2 sistemi, siyanat (OCN−) oluşturmak için 

tiyosiyanatı (SCN−) okside eder. Siyanat, karbamilasyon reaksiyonlarına katılır; 

LDL’nin yapısındaki lizin artıkları gibi nükleofilik gruplara saldırarak onları 

homositrülin kalıntılarına dönüştürür ve bu lipoproteinlerin aterojenitesini artırır. 

Karbamillenmiş LDL, daha sonra köpük hücrelerine dönüşecek olan makrofajlara 

istemli olarak bağlanır ve makrofajlar tarafından yutulur (Wang ve ark., 2007; 

Podrez ve ark., 1999). MPO/H2O2 sistemi, nitriti (NO2¯) nitril klorüre (NO2Cl) ve 

azot dioksit radikaline (•NO2) oksitlemektedir. Azot dioksit radikali oldukça 

kararsızdır ancak protein nitrasyonunda ve lipid peroksidasyonunda çok etkilidir 

(Şekil 2.8.). Tirozin’in •NO2 ile oksidasyonu sonucu oluşan nitrotirozin, MPO ile 

ilişkili oksidatif stresin bir belirteci olarak kullanılır (Teng ve ark, 2017). 

 

 

 

Şekil 2.8. MPO aktivitesi sonucu NO türevi oksidanların oluşumu (Hazen ve ark., 

1999)  

 

Nötrofiller, miyokard iskemisi/reperfüzyon hasarının patogenezinde önemli bir 

rol oynar (Jordan ve ark., 1999; Vinten-Johansen, 2004) ve genellikle bu koşullarda 

MPO nötrofil aktivasyonunun bir belirteci olarak kullanılır. MPO ürünleri, 

iskemi/reperfüzyon döngüsünde hücresel hasara katkıda bulunan çok çeşitli hücresel 

bileşenleri hedef alır. MPO tarafından üretilen reaktif türler, kardiyomiyositlerde 
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iyonik kanalların ve taşıyıcıların işleyişinde kilit rol oynayan çeşitli gruplara 

saldırarak yapılarını değişime uğratır (Roman ve ark., 2008). 

MPO, oksidatif ve inflamatuar etkilere sahiptir. Son yapılan çalışmalarda, 

MPO’nun göğüs ağrısı olan AKS tanısı almış hastalarda ölçülebilir bir risk faktörü 

olduğu bildirilmektedir. Oksidatif stres ve inflamasyon, koroner arter hastalığın 

(KAH) patogenezinde önemli rollere sahiptir ve AKS’a yol açabilir (Loria, 2008). 

MPO’nun insan aterosklerotik plak oluşum ve gelişim sürecine katılımı iyi 

bilinmektedir (Daugherty ve ark., 1994). İlerlemiş ateromatöz plaklar, erken dönem 

lezyonlardan daha fazla sayıda intimal MPO eksprese eden makrofaj içermektedirler 

(Sugiyama ve ark., 2001). Dolaşıma salınan MPO oluşturduğu HOCl gibi reaktif 

bileşiklerle LDL yapısında bulunan α-tokoferol, β-Karoten, Koenzim Q₁₀ gibi 

antioksidanların (Perugini ve ark., 2000), diğer lipid ve protein bileşenlerin 

oksidasyonuna neden olmaktadır (Carr, 2000). Doğal LDL ile karşılaştırıldığında, 

okside LDL makrofajlar tarafından daha istekli alınmaktadır ve LDL’nin 

oksidasyonu in vitro köpük hücre oluşumuna, aterosklerotik plak oluşumuna ve plak 

rüptürüne yol açmaktadır (Prasad ve ark., 2008). MPO ve MPO türevi oksidanlar çok 

sayıda potansiyel proaterojenik özelliğe sahiptirler. 

MPO/H2O2/NO2
- sistemi ayrıca apolipoprotein B-100’ün tirozil kalıntılarını 

nitratlayarak, makrofajlar tarafından büyük bir istekle yutulacak olan nitratlanmış-

LDL üretir. Aterosklerotik aort intimasından elde edilen LDL’de ölçülen 3-

nitrotirosin miktarı, plazma LDL’sinden 90 kat daha yüksek bulunmuştur 

(Leeuwenburgh ve ark., 1997). 

LDL’nin lipid bileşenlerinin modifikasyonu oldukça önemlidir. Lipid 

bileşenlerin oksidasyonu ile oluşan peroksilipidler reaktif aldehit bileşenlerine 

parçalanarak sitotoksik etki gösterir. Lökositler tarafından üretilen HOCl, LDL 

yapısında bulunan plazmalojen ve fosfolipitler dahil olmak üzere çeşitli lipid 

bileşenlerine saldırır (El-Bejjani ve ark., 2008). LDL’nin apolipoprotein B-100’ünde 

bulunan tirozil kalıntıları, MPO kaynaklı ürünlerin ana hedefleridir (Hazen ve 

Heinecke, 1997). Ek olarak •NO2 radikali de LDL molekülünde lipid 

peroksidasyonunu başlatarak LDL’nin makrofajlar tarafından alımını ve 

aterojenitesini artırır (Podrez ve ark., 1999). 
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MPO kaynaklı reaktif türler tarafından modifiye edien LDL, yüksek bir 

aterojenik potansiyel sergiler. İnsan koroner arter endotel hücreleri ile yapılan in 

vitro deneylerde, modifiye LDL’nin köpük hücre oluşumunu teşvik etmenin yanı 

sıra, endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS)’ın kofaktörü olan tetrahidrobiopterin’in 

oksidasyon ile ayrışmasına, eNOS ekspresyonunun ve NO üretiminin azalmasına, 

vasküler arteriyal tonusu olumsuz yönde etkileyen endotel fonksiyon bozukluğuna 

neden olduğu gösterilmiştir (Abdo ve ark., 2017; Marsche ve ark., 2004). 

HDL’nin MPO aracılı yapısal değişimi, ateroskleroz ve kardiyovasküler 

hastalık gelişimine katkıda bulunan diğer bir faktördür. HDL’nin antioksidan, 

antiinflamatuar, vazodilatatör, antitrombotik, antiapoptotik ve endotel fonksiyonunun 

sürdürülebilmesi için destekleyici özellikler gösterdiği bilinmektedir. Tüm bu 

etkilerin ateroskleroz ve kardiyovasküler hastalık riskini azalttığı bildirilmektedir. 

Ancak, HDL’nin MPO aracılı yapısal değişimi bu kardiyoprotektif etkileri ortadan 

kaldırmaktadır (Rye ve Barter, 2014; Feng ve Li, 2009). 

MPO, insanlarda endotel fonksiyon bozukluğu gelişiminde önemli bir rol 

oynar. MPO kaynaklı endotel fonksiyon bozukluğu; inflamasyon, oksidatif stres ve 

kardiyovasküler hastalıklar arasındaki bağlantıyı kuran en önemli mekanizmalardan 

biridir (Vita ve ark.,2004). MPO kaynaklı reaktif ürünler varlığında endotel 

fonksiyonunun bozulmasını açıklayabilecek birçok mekanizma olsa da, azaltılmış 

NO biyoyararlanımının MPO ile ilgili endotel fonksiyon bozukluğunun 

anlaşılmasında anahtar rol oynamaktadır (Teng ve ark., 2017). 

Nitrik oksit (NO) vasküler tonus, miyokard kontraktilitesi, endotelin 

antitrombotik fonksiyonu, endotel-lökosit etkileşimi, vasküler hücre proliferasyonu, 

endotelin bütünlüğünün ve permeabilitesinin düzenlenmesinde rol almaktadır. Bu 

nedenle MPO aracılı nitrik oksit sentaz (NOs) inhibisyonu sistemik arter basıncında 

artışa ve dokulara kan akımında azalmaya neden olmaktadır. Plazma MPO düzeyi 

yüksek olan bireylerde düşük MPO düzeyine sahip bireylere göre daha yüksek 

oranda endotel fonksiyon bozukluğu görülmüştür (Vita ve ark., 2004). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Ordu Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurul onayı alındıktan sonra 

çalışmaya başlanılmıştır. Etik kurul karar tarihi 15/11/2018 ve etik kurul karar sayısı 

2018/228’dir. 

Çalışmamıza Kasım 2018/Şubat 2019 tarihleri arasında Ordu Üniversitesi 

Eğitim ve Araştırma Hastanesi Acil birimine göğüs ağrısı şikayeti ile başvuran ve 

akut koroner sendrom tanısıyla koroner yoğun bakım ünitesine yatırılan 60 hasta (22 

kadın ve 38 erkek) ve bu hastalarla yaş ve cinsiyet açısından uyumlu 26 kontrol (11 

kadın ve 15 erkek) grubu çalışmaya alınmıştır. Çalışma popülasyonu; fQRS saptanan 

(grup I), fQRS saptanmayan (grup II) ve kontrol olarak 3 gruba ayrılmıştır. 

Çalışmaya dahil edilen tüm hastaların istirahat halinde 12 derivasyonlu EKG’si 

çekilerek; LV EF (sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu) %50 nin altında olanlar, ileri 

derecede kalp kapak hastalığı olanlar, EKG sinde komplet dal bloğu olanlar, bilinen 

kardiyomyopatisi ve kalıcı kalp pili bulunan hastalar, ciddi elektrolit dengesizliği 

bulunan hastalar, akut ve kronik bakteriyal veya viral inflamasyona sahip olanlar, 

şiddetli karaciğer ve böbrek yetmezliği olanlar, anti-inflamatuar (aspirin dışında) 

ilaç, hormon, sitokin veya büyüme faktörü tedavisi alan hastalar çalışma dışı 

bırakılmıştır. 

Kliniğe yatırılan AKS tanısı almış hastalardan ağrının başladığı saat göz 

önünde bulundurularak 12. ve 36. saatler arasında bir gecelik açlık sonrası venöz kan 

örnekleri biyokimyasal tetkikler için alınıp, 30 dakika bekletildikten sonra 1800 x 

g’de 10 dakika süreyle santrifüj edilerek serum kısımları ayrılmış ve -80̊C’de 

muhafaza edilmiştir. 

Çalışmamıza dahil edilen açlık glukoz, trigliserid, yüksek yoğunluklu 

lipoprotein kolesterol (HDL-C), düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-C), 

total kolesterol, kan üre azotu (BUN), laktat dehidrogenaz (LDH), C-reaktif protein 

(CRP), kreatin kinaz (CK), kreatin kinaz-miyokard izoenzimi (CK-MB), Troponin I 

ve hemogram değerleri hastaların rutin olarak takibi amacıyla bu çalışmada ölçülen 

parametreler için alınan kan numuneleriyle eş zamanlı olacak şekilde istek yapılarak, 

çalışılan test sonuçları takip edilerek hastaların dosya bilgilerinden elde edilmiştir.  
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Hastaların sistolik-diastolik kan basıncı, nabız, diyabet ve hipertansiyon 

öykülerine hastanın dosya bilgilerinden ulaşılmıştır. Çalışmamızda hastaların nabız 

ve tansiyon bilgileri için 24 saatlik ortalama değer verilmiştir. Hastaların lipid 

bozukluğu tanısı Ulusal Kolesterol Eğitim Programı (NCEP, ATP III) final raporuna 

göre tanımlanmıştır (National Cholesterol Education Program US, 2002). 

3.1. Kullanılan Araç ve Gereçler 

• Masa Üstü Santrifüj (Nuve NF400R. Türkiye) 

• Otomatik Mikroplaka Okuyucu (BioTek-EL*50) 

• Buzdolabı (Arçelik A+) 

• Termal Plaka Çalkalayıcı (Biosan Thermo-Shaker PST-60HC)  

• Distile Su Cihazı (Krosclinic 35, KRS2003-YS)  

• Spektrofotometre (UV-VIS Spectrophotometers, UVmini-1240, Shimadzu)  

• Beher  

• 96 kuyucuklu plak  

• Otomatik pipetler 

3.2. Kullanılan Ölçüm Kitleri ve Kimyasal Maddeler 

Çalışmamızda hasta ve kontrol grubundaki bireylerin OPN ve sST2 düzeyleri, 

ticari ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) kitleri kullanılarak 

çalışılmıştır (sırasıyla; Thermo Fisher Scientific BMS2066/BMS2066TEN, USA ; 

Elabscience Biotechnology Co., Ltd. E-EL- H1615, USA). Kolorimetrik yöntemle 

MPO analizinde H2O2 (Sigma 7722-84-1), O-dianisidin (Sigma D9143), KOH 

(Lobachemie 1310-58-3), KH2PO4 (Panreac 141509-1211) kullanılmıştır. 

Çalışmamıza dahil edilen açlık glukoz, trigliserid, HDL-C, LDL-C, total 

kolesterol, BUN, LDH, CRP, CK ölçümleri Roche Diagnostic tarafından üretilen 

ticari kit ve Hitachi Cobas-c 501 (Roche Diagnostics Ltd., Japan) marka 

otoanalizörde, kütle CK-MB ve Troponin I ölçümleri ise Roche Diagnostic 

tarafından üretilen ticari kit ve Hitachi Cobas-e 601 (Roche Diagnostics Ltd., Japan) 

marka otoanalizörde, hemoglobin, lökosit, nötrofil ve trombosit ölçümü Sysmex 

tarafından üretilen ticari kit ve Sysmex XN-1000 model hematoloji analizöründe 

(Sysmex Corporation Ltd., Japan) gerçekleştirilmiştir. 
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3.3. Miyeloperoksidaz Aktivitesi Tayini 

Serum MPO aktivitesi tayininde, Bradley ve ark. tarafından geliştirilen metod 

kullanıldı (Bradley ve ark., 1982). Metodun prensibi, peroksidaz substratı olarak 

bilinen O-dianisidinin, hidrojen peroksit (H2O2) varlığında, MPO tarafından 

oksitlenerek sarı-turuncu renkli bir ürün oluşturması ve bu oksidasyon 

reaksiyonunun, zamana bağlı optik dansite (OD) artışının 460 nm’de izlenmesi 

esasına dayanmaktadır. 

%16.7 mg O-dianisidin dihidroklorid içeren 50 mM; pH 6.0 potasyum fosfat 

tamponuna %0.0005 H2O2 substratı eklenir. Örnek tüplerinde 1450 µL H2O2 substrat 

çözeltisi üzerine 50 µL serum eklendi ve kör için ise 1450 µL H2O2 substrat çözeltisi 

üzerine 50 µL distile su ilave edilip, pipetleme işlemlerinden hemen sonra, 25ºC’de 

ve 460 nm dalga boyunda, distile suya karşı örnek ve kör tüplerindeki OD artışı, 10 

dk süreyle kaydedildi. 

Numune ve kör tüpleri için, OD/dk değerleri hesaplandı ve numune OD/dk 

değerlerinden kontrol değeri çıkarılarak, OD/dk değerleri bulundu. Bir ünite MPO, 

standart deney şartlarında, dakikada 1 mikromol O-dianisidinin oksidasyonunu 

katalizleyen enzim miktarı (U/L: mol O-dianisidin/dk/L) olarak tanımlandı.  

Plazma örneklerinin net OD/dk değerleri kaydedilerek, U/L cinsinden MPO 

aktivite hesaplamaları yapıldı. (Okside O-dianisidinin molar ekstinksiyon katsayısı 

ε=1.13x10
4
M

-1
cm

-1) 
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3.4. Serum OPN Tayini 

Serum OPN ölçümünde sandwich ELISA yöntemi kullanılmıştır. Deney 

prensibi ilk olarak serumda aranan antijene özgü antikor ile kaplanmış kuyucuklara 

uygun miktarlarda standartların ve numunelerin eklenmesi ile başlamaktadır. Sonraki 

basamakta kuyucuk yüzeyinde antikora bağlanmış olan antijen üzerine antijene özgü 

ikinci bir antikor eklenir. Bu ikinci antikor kuyucuklarda immobilize olan, antikora 

bağlanmış olan antijene bağlanarak sandwich formu (antikor-antijen-antikor) 

oluşturur. Bağlanmış 2. antikor enzim ile işaretlenerek, işaretli antikor üzerine 

substrat reaktifi eklenir ve belirli bir süre inkübe edilir. Süre dolduktan sonra son 

olarak durdurucu solüsyon eklenir ve reaksiyon durdurulur. Sonuç 

spektrofotometrede 450 nm’de okutulur. Bu işlem basamakları arasında gerekli 

inkübasyonlar ve yöntemde belirtilen sayıca yıkamalar yapılarak katı faza 

bağlanmayan antijenler ve antikorlar ortamdan uzaklaştırılır. 

Çalışmamıza başlamadan önce tüm kit bileşenleri ve serum numuneleri oda 

sıcaklığına getirildi. Liyofilize haldeki referans standarda 400 µL saf su eklenerek 

oda sıcaklığında 20 dakika boyunca homojen bir şekilde çözünmesi sağlandı. Daha 

sonra kit prospektüsünde belirtildiği gibi örnekler 1:5 oranında seyreltildi ve seri 

seyreltmelerle 30.00-0,47 ng/mL konsantrasyonlarda standart çözeltiler hazırlandı. 

Yine kit prospektüsünde belirtildiği gibi yıkama solüsyonu ve analiz tamponu gerekli 

seyreltmeler yapılarak hazırlandı. Biotin konjugatı ve streptavidin HRP çözeltisinin 

seyreltmeleri kuyucuklara eklenmeden 20 dakika önce test protokolüne uygun olarak 

hazırlandı. Çalışmamızda bütün inkübasyonlar oda sıcaklığında yapıldı. 

96 kuyucuk bulunduran tabaka yıkama solüsyonu ile iki kez yıkandıktan sonra 

20’şer µL örnek, standart ve kör olarak örnek seyreltme solüsyonu kullanılarak 

kuyucuklara pipetlendi ve gerekli inkübasyon yapıldı. 2 saatlik inkübasyonun 

ardından kuyucuklar 6 kez yıkanarak bağlanmayan biyomoleküller ortamdan 

uzaklaştırıldı. Ardından kör dahil tüm kuyucuklara 100 µL biotin konjugatı eklendi 

ve osteopontine bağlanması için 1 saat inkübe edilerek 6 kez yıkama işlemi yapıldı. 

Tüm kuyucuklara 100 µL Streptavidin Horseradish Peroxidase (HRP) eklenerek 

osteopontine bağlı olan biotin konjugatları enzim ile işaretlendi. 1 saat inkübasyon 

sonunda 6 kez yıkama işlemi yapıldı ve tüm kuyucuklara Streptavidin HRP ile 
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reaksiyona girmek üzere 100 µL substrat solüsyonu eklendi. Bu işlemin ardından 

tabaka ışıktan korunarak 30 dakika inkübe edildi. İnkübasyon süresi dolduktan sonra 

zaman kaybetmeden tüm kuyucuklara 100 μL durdurucu solüsyon eklenildi ve bu 

şekilde kuyucuklardaki reaksiyon durduruldu. Daha sonra oluşan rengin absorbansı 

spektrofotometrede 450 nm’de okutuldu. Standart solüsyonların konsantrasyonuna 

bağlı olarak hazırlanan kalibrasyon eğrisi üzerinden numunelerin konsantrasyonu 

hesaplandı. 

 

 

 

Şekil 3.1. OPN standart grafiği 

 

3.5. Serum sST2 Tayini 

Serum sST2 ölçümünde sandwich ELISA yöntemi kullanılmıştır. Deney 

prensibi yukarıda açıklanmış olduğu gibi bir antikor-antijen-antikor yapısı 

oluşumuna dayanmaktadır. Bağlanmış 2. Antikor enzim ile işaretlenerek, işaretli 

antikor üzerine substrat reaktifi eklenir ve belirli bir süre inkübe edilir. Süre 

dolduktan sonra son olarak durdurucu solüsyon eklenir ve reaksiyon durdurulur. 

Sonuç spektrofotometrede 450 nm’de okutulur. Bu işlem basamakları arasında 

gerekli inkübasyonlar ve yöntemde belirtilen sayıca yıkamalar yapılarak katı faza 

bağlanmayan antijenler ve antikorlar ortamdan uzaklaştırılır. 
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Çalışmamıza başlamadan önce tüm kit bileşenleri ve serum numuneleri oda 

sıcaklığına getirildi. Liyofilize haldeki referans standart santrifüjlendi ve üzerine 1 

mL referans, standard ve sample diluent eklenerek oda sıcaklığında 20 dakika 

boyunca homojen bir şekilde çözünmesi sağlandı. Daha sonra kit prospektüsünde 

belirtildiği gibi seri seyreltmelerle 2000-31.25 ng/mL konsantrasyonlarda standart 

çözeltiler hazırlandı. Yine kit prospektüsünde belirtildiği gibi yıkama solüsyonu, 

konsantre Biotin ve HRP çözeltileri gerekli seyreltmeler yapılarak hazırlandı. Biotin 

konjugatı ve streptavidin HRP çözeltisinin seyreltmeleri kuyucuklara eklenmeden 15 

dakika önce test protokolüne uygun olarak hazırlandı. Çalışmamızda bütün 

inkübasyonlar 37 °C sıcaklıkta yapıldı. 

96 kuyucuk bulunduran tabakaya 100’er µL örnek, standart ve kör olarak 

referans standard ve sample diluent solüsyonu kullanılarak kuyucuklara pipetlendi ve 

gerekli inkübasyon yapıldı. 90 dakikalık inkübasyonun ardından kuyucuklar bir 

kurutma kağıdı yardımıyla boşaltıldı ve kuyucuklara 100’er µL Biotinlenmiş çalışma 

solüsyonu eklendi ve kuyucuk yüzeyindeki antikora bağlı sST2’ye bağlanması için 1 

saat inkübe edildi. İnkübasyon sonunda kuyucuklardaki sıvı aspire edildi 350 µL 

yıkama solüsyonu eklenip 1-2 dakika bekletildikten sonra yıkama işlemi 3 kez 

tekrarlandı ve bağlanmayan biyomoleküller ortamdan uzaklaştırıldı. Ardından tüm 

kuyucuklara 100 µL HRP konjugatı çalışma solüsyonu eklendi ve sST2’ye bağlı olan 

biotin konjugatları enzim ile işaretlendi. 30 dakika inkübasyon sonunda yukarıda 

açıklandığı şekilde 5 kez yıkama işlemi yapıldı ve tüm kuyucuklara Streptavidin 

HRP ile reaksiyona girmek üzere 90 µL substrat solüsyonu eklendi. Bu işlemin 

ardından tabaka ışıktan korunarak 15 dakika inkübe edildi. İnkübasyon süresi 

dolduktan sonra zaman kaybetmeden tüm kuyucuklara 50 μL stop solüsyonu 

eklenildi ve bu şekilde kuyucuklardaki reaksiyon durduruldu. Daha sonra oluşan 

rengin absorbansı spektrofotometrede 450 nm’de okutuldu. Standart solüsyonların 

konsantrasyonuna bağlı olarak hazırlanan kalibrasyon eğrisi üzerinden numunelerin 

konsantrasyonu hesaplandı. 
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Şekil 3.2. sST2 standart grafiği 

 

3.6. Verilerin İstatiksel Değerlendirilmesi 

Verilerin normal dağılım kontrolü Kolmogorov-Smirnov testi ile kontrol 

edilmiştir. Grup varyanslarının homojenliği Levene testi ile kontrol edildi. İki grubun 

karşılaştırması Mann-Whitney U testi ile üç grubun karşılaştırılması ise tek-yönlü 

varyans analizi ile yapıldı. Varyans analizi sonrası çoklu karşılaştırma testi olarak 

Tukey HSD testi kullanıldı. Kategorik değişkenler arasındaki bağımlılık iki-yönlü ki-

kare testi ile incelendi. Normal dağılımlı değişkenler arasındaki ilişkiler Pearson 

korelasyon katsayısı ile normal dağılmayan değişkenler arasındaki ilişkiler ise 

Spearman rank korelasyon katsayısı ile incelendi. Sonuçlar ortalama ± standart hata 

olarak sunulmuştur. Tüm hesaplamalar SPSS v25 (IBM corp, Chicago, IL, USA) 

istatistik paket programı ile yapıldı. İstatistik analizlerde ve yorumlamalarda %5 

önem düzeyi dikkate alındı. 
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4. BULGULAR 

4.1. Çalışmaya Alınan Grupların Antropomedik Özellikleri ve 

Değerlendirilmesi 

Çalışmaya katılan grupların yaş ortalaması kontrol grubunda 59,62±1.55 yıl, 

fragmente QRS saptanan hasta grubunda 63.90±2.14 yıl ve fragmente QRS 

saptanmayan hasta grubunda ise 64.33±2.76 yıldır. Üç grup arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark görülmemiştir (p>0.05). 

Çalışmaya katılan grupların cinsiyetleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark görülmemiştir (p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan hasta grubunun %83.3’ü (n=25) miyokart infarktüs 

(MI) öyküsüne sahipken, fragmente QRS saptanmayan hastaların %90’ı (n=27) MI 

öyküsüne sahiptir. Bu iki grup arasında MI açısından anlamlı bir farklılık 

bulunmamıştır (p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan grupta hipertansiyon tanı yüzdesi %55.2 (n=16), 

fragmente QRS saptanmayan grupta ise %44.8 (n=13)’dir. Hipertansiyon tanısı alma 

oranı incelendiğinde gruplar arasında anlamlı bir farklılık bulunmamıştır (p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan hasta grubunun %40’ı (n=12) diyabet öyküsüne 

sahipken, fragmente QRS saptanmayan hastaların %27’si (n=8) diyabet öyküsüne 

sahiptir. Bu iki grup arasında diyabet açısından anlamlı bir farklılık bulunmamıştır 

(p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan grupta lipid bozukluğu yüzdesi %55.9 (n=19) iken 

fragmente QRS saptanmayan grupta ise %44.1 (n=15)’dir. Lipid bozukluğu öyküsü 

incelendiğinde gruplar arasında anlamlı bir farklılık bulunmamıştır (p>0.05). 

Sistolik kan basıncı değeri fragmente QRS saptanan grupta ortalama; 

121.46±2.85 mmHg, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 118.1±4.78 mmHg 

bulunmuştur. İki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiştir 

(p>0.05). Diastolik kan basıncı değeri fragmente QRS saptanan grupta ortalama; 

76.56± 1.84 mmHg, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 75.36±3.08 mmHg 
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olarak ölçülmüştür, iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

görülmemiştir (p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan grupta nabız sayısı 77.56±2.1 /dk iken, fragmente 

QRS saptanmayan grupta bu değer 71.43±3.45 /dk’dir. Grupların ortalama nabız 

değerleri incelendiğinde gruplar arasında anlamlı bir farklılık bulunmamıştır 

(p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan hasta grubunun %36.7’si (n=11) STEMI, %46.7’si 

(n=14) NSTEMI, %16.7’si (n=5) USAP tanısı alırken, fragmente QRS saptanmayan 

hastaların %40’ı (n=12) STEMI, %50’si (n=15) NSTEMI, %10’u (n=3) USAP tanısı 

almıştır. Bu iki grup arasında AKS tanısı açısından anlamlı bir farklılık 

bulunmamıştır (p>0.05). 

Çalışmaya katılan hastaların fragmente QRS sayısı incelendiğinde fragmente 

QRS saptanan hasta grubunun %36.7’sinde (n=11) 2 veya 3 , %63.3’ünde (n=19) ise 

3’ten fazla derivasyonda fragmente QRS saptanmıştır. Çalışmaya dahil edilen 

grupların tanımlayıcı özellikleri Tablo 4.1. , Tablo 4.2. ve Tablo 4.3.’ te verilmiştir. 

 

Tablo 4.1. Çalışmaya dahil edilen grupların demografik özellikleri 

 

  

Kontrol 

Grubu 

(n=26) 

(+)fQRS Hasta 

Grubu 

(n=30) 

(-)fQRS Hasta 

Grubu 

(n=30) 

   X±SE X±SE X±SE p 

Yaş (yıl) 59.62±1.55 63.90±2.14 64.33±2.76 0.289 

Erkek 15(%57) 22(%73) 16(%53) 
0.249 

Kadın 11(%43) 8(%27) 14(%47) 
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Tablo 4.2. AKS tanısı almış grupların tanımlayıcı özellikleri 

 

  

(+)fQRS 

Hasta Grubu 

(n=30) 

(-)fQRS 

Hasta Grubu 

(n=30) 

   X±SE X±SE p 

Diyabet Tanısı Alan Kişi Sayısı 12 (%40) 8 (%27) 0.224 

MI Tanısı Alan Kişi Sayısı 25 (%83.3) 27 (%90) 0.448 

Hipertansiyon Tanısı Alan Kişi Sayısı 16 (%55.2) 13 (%44.8) 0.438 

Lipid Bozukluğu Tanısı Alan Kişi Sayısı 19 (%55.9) 15 (%44.1) 0.297 

SBP (mm Hg) 121.46±2.85 118.1±4.78 0.547 

DBP (mm Hg) 76.56±1.84 75.36±3.08 0.741 

Nabız (atım sayısı/dk) 77.56±2.1 71.43±3.45 0.135 

(+)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanan , (-)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanmayan, 

MI: miyokart infarktüs öyküsü , SBP: sistolik kan basıncı, DBP: diastolik kan basıncı 

 

 

 

 

Şekil 4.1. Çalışma hastalarında EKG’de fQRS örneği 
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Tablo 4.3. Hasta gruplarının AKS tanısına göre dağılımı 

 

AKS Tanısı 

(+)fQRS Hasta Grubu 

(n=30) 

(-)fQRS Hasta Grubu 

(n=30) p 

STEMI 11 (%36.7) 12 (%40) 

0.749 
NSTEMI 14 (%46.7) 15 (%50) 

USAP 5 (%16.7) 3 (%10) 

STEMI: ST segment yükselmeli miyokart infarktüs, NSTEMI: ST segment yükselmesiz miyokart 

infarktüs, USAP: kararsız anjina pektoris 

 

Tablo 4.4. Fragmente QRS saptanan hasta grubunun fQRS sayısına göre dağılımı 

 

fQRS Sayısı 

(+)fQRS Hasta Grubu 

(n=30) 

0-1 0 

2-3 11 (%36.7) 

>3 19 (%63.3) 
 

(+)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanan , (-)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanmayan 

 

4.2. Gruplar Arası Serum MPO, OPN ve sST2 Düzeylerinin 

Değerlendirilmesi 

AKS tanısı almış ve fragmente QRS saptanan grupta MPO düzeyi 32.74±3.14 

U/L, fragmente QRS saptanmayan grupta 34.67±2.84 U/L ve kontrol grubunda ise 

23.14±1.12 U/L olarak bulunmuştur. (+)fQRS ve (-)fQRS grupları arasında MPO 

düzeyi açısından istatistiksel bir fark bulunmamıştır (p>0.05). Ancak, kontrol 

grubuna göre fragmente QRS saptanan ve saptanmayan gruplarda MPO düzeyinin 

anlamlı derecede yüksek olduğu görülmüştür (sırası ile p=0.035 ve p=0.009). 

OPN düzeyi AKS tanısı almış ve fragmente QRS saptanan grupta 101.89±6.18 

ng/mL, fragmente QRS saptanmayan grupta 104.69±4.66 ng/mL ve kontrol 

grubunda ise 42.65±4.14 ng/mL olarak bulunmuştur. (+)fQRS ve (-)fQRS grupları 

arasında OPN düzeyi açısından istatistiksel bir fark bulunmamıştır (p>0.05). Kontrol 
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grubuna göre fragmente QRS saptanan ve saptanmayan gruplarda OPN düzeyinin 

anlamlı derecede yüksek olduğu görülmüştür (p=0.000). 

sST2 düzeyi düzeyi AKS tanısı almış ve fragmente QRS saptanan grupta 

451.97±49.81 pg/mL, fragmente QRS saptanmayan grupta 535.73±45.6 pg/mL ve 

kontrol grubunda ise 344.11±49.06 pg/mL olarak bulunmuştur. (+)fQRS ve (-)fQRS 

grupları arasında sST2 düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

bulunmamıştır (p>0.05). Fragmente QRS saptanan ve saptanmayan AKS tanısı almış 

gruplar kontrol grubu ile karşılaştırıldığında sST2 düzeyi kontrol grubuna göre         

(-)fQRS grubunda anlamlı seviyede artış gösterirken (p=0.03), (+)fQRS grubunda 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır (p>0.05).  

MPO, OPN ve sST2 düzeylerinin değerlendirilmesine ilişkin sonuçlar Tablo 

4.5.’te verilmiştir. 

 

Tablo 4.5. Grupların MPO, OPN ve sST2 düzeylerinin karşılaştırılması 

 

* ; p<0.05, ** ; p<0.01, *** ; p<0.001 

a ; kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 

(+)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanan , (-)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanmayan 

 

 

 

Değişken Grup n Ortalama Standart Hata p Değeri 

MPO (U/L) 

Kontrol    26 23.14 1.12  

(+)fQRS  30 32.74 a* 3.14    0.007 

(-)fQRS 30 34.67 a** 2.84  

OPN (ng/mL) 

Kontrol            26 42.65 4.14  

(+)fQRS  30 101.89 a*** 6.18    0.000 

(-)fQRS 30 104.69 a*** 4.66  

sST2 (pg/mL) 

Kontrol            26 344.11 49.06  

(+)fQRS 30 451.97 49.81      0.03 

(-)fQRS 30 535.73 a* 45.60  
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Şekil 4.2. Grupların ortalama serum MPO değerleri 

 

 

 

Şekil 4.3. Grupların ortalama serum OPN değerleri 
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Şekil 4.4. Grupların ortalama serum sST2 değerleri 

 

 

4.3. Gruplar Arasında AKS Tanısı ve Fragmente QRS Sayısına Göre 

MPO, OPN ve sST2 Düzeylerinin Değerlendirilmesi 

AKS tanısı alan hastalar USAP, STEMI ve NSTEMI olarak sınıflandırılıp, 

grupların MPO, OPN ve sST2 ortalamaları tek-yönlü varyans analizi ile 

karşılaştırıldığında MPO ve OPN ortalamalarının USAP, STEMI ve NSTEMI 

gruplarında istatistiksel açıdan anlamlı farklılık göstermediği belirlendi (p>0.05). 

sST2 düzeyi ise STEMI grubunda USAP grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur (p<0.05). 

EKG’sinde fragmente QRS saptanan ve saptanmayan AKS tanısı almış hastalar 

fragmente QRS sayısına göre gruplandırıldığında grupların OPN, MPO ve sST2 

düzeyleri arasında anlamlı istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır 

(p>0.05). 

 

 

 

0

100

200

300

400

500

600

700

Kontrol (+) fQRS (-) fQRS

sS
T

2
 (

p
g
/m

L
)

a ; kontrol grubuyla karşılaştırıldığında ,   *; p<0.05 

a*



 

43 
 

Tablo 4.6. AKS tanısı alan hastalarda USAP, STEMI ve NSTEMI tanı sınıfına göre 

MPO, OPN ve sST2 düzeylerinin karşılaştırılması 

 

* ; p<0.05 

a ; USAP ile karşılaştırıldığında  

 

Tablo 4.7. AKS tanısı alan hastalar arasında fQRS Sayısına göre MPO, OPN ve 

sST2 düzeylerinin karşılaştırılması 

 

Değişken 
AKS Tanı 

Sınıfı 
n 

fQRS 

Varlığı 

(%) 

Ortalama 
Standart 

Hata 
p Değeri 

MPO (U/L) 

USAP 8 62 
36.55 

10.06  

STEMI 23 47 
33.13 

2.5 0.872 

NSTEMI 29 48 
33.37 

2.8  

OPN (ng/mL) 

USAP 8 62 
97.6 

12.08  

STEMI 23 47 
105.61 

5.05 0.81 

NSTEMI 29 48 
103.02 

6.13  

sST2 (pg/mL) 

USAP 8 62 
300.82 

106  

STEMI 23 47 
582.03a* 

45.8 0.031* 

NSTEMI 29 48 
484.90 

47.35  

Değişken fQRS Sayısı n Ortalama Standart Hata p Değeri 

MPO (U/L) 

0-1 30 34.66 2.88  

2-3 11 27.32 2.0 0.352 

>3 19 35.87 3.8  

OPN (ng/mL) 

0-1 30 104.68 4.7  

2-3 11 93.97 10.1 0.514 

>3 19 106.47 7.9  

sST2 (pg/mL) 

0-1 30 535.72 46.19  

2-3 11 407.08 65.0 0.431 

>3 19 471.91 69.1  
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4.4. Gruplar Arasında Diğer Biyokimyasal Parametrelerin 

Değerlendirilmesi 

Çalışmaya katılan kontrol, fragmente QRS saptanan ve saptanmayan AKS 

tanısı almış hasta gruplarının biyokimyasal parametrelerini değerlendirdiğimizde; 

açlık kan glukoz değeri kontrol grubunda ortalama 98.00±1.2 mg/dL, fragmente QRS 

saptanan grupta 137.9±8.92 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 

126.33±8.97 mg/dL olarak bulunmuştur. Üç grubun kan glukoz düzeyleri 

karşılaştırıldığında; AKS tanısı almış gruplar arasında anlamlı bir farklılık 

bulunmazken (p>0.05), fragmente QRS saptanan ve saptanmayan grupların glukoz 

düzeyleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

BUN değeri kontrol grubunda 13.47±1.03 mg/dL, fragmente QRS saptanan 

grupta 18.06±1.28 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 18.24±1.92 

mg/dL olarak bulunmuştur. AKS tanısı almış gruplar arasında istatistiksel açıdan bir 

fark bulunmazken (p>0.05), fragmente QRS saptanan ve saptanmayan grupların 

BUN değerleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.05).   

Trigliserit değeri kontrol grubunda 125.46±7.69 mg/dL, fragmente QRS 

saptanan grupta 152.56±11.5 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 

175.86±21.4 mg/dL olarak bulunmuştur, üç grup arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir fark görülmemiştir (p>0.05). 

Total kolesterol değeri kontrol grubunda 185.54±6.15 mg/dL, fragmente QRS 

saptanan grupta 180.89±5.74 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 

190.14±7.39 mg/dL olarak bulunmuştur, üç grup arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir fark görülmemiştir (p>0.05).   

HDL-C değeri kontrol grubunda 51.77±2.26 mg/dL, fragmente QRS saptanan 

grupta 42.41±2.31 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 41.45±1.77 

mg/dL olarak bulunmuştur. AKS tanısı almış gruplar arasında anlamlı bir farklılık 

bulunmazken (p>0.05), fragmente QRS saptanan ve saptanmayan grupların HDL-C 

değerleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük bulunmuştur (p<0.01). 

LDL-C değeri kontrol grubunda 110.72±5.62 mg/dL, fragmente QRS saptanan 

grupta 109.05±5.06 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 134.85±5.67 



 

45 
 

mg/dL olarak bulunmuştur, üç grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

görülmemiştir (p>0.05).    

CRP değeri kontrol grubunda 0.33±0.04 mg/dL, fragmente QRS saptanan 

grupta 3.28±1.0 mg/dL, fragmente QRS saptanmayan gruptaise 1.56±0.4 mg/dL 

olarak bulunmuştur. Fragmente QRS saptanan ve saptanmayan gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmezken (p>0.05), fragmente QRS saptanan 

grubun CRP değeri kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur 

(p<0.01). 

LDH değeri kontrol grubunda 173.5±4.51 U/L, fragmente QRS saptanan 

grupta 399.03±47.9 U/L, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 382.43±54.59 U/L 

olarak bulunmuştur. AKS tanısı almış gruplar arasında anlamlı bir farklılık 

bulunmazken (p>0.05), fragmente QRS saptanan ve saptanmayan grupların LDH 

değerleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

CK değeri kontrol grubunda 80.18±6.49 U/L, fragmente QRS saptanan grupta 

736.13±183.2 U/L, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 416.43±76.12 U/L olarak 

bulunmuştur. AKS tanısı almış gruplar arasında anlamlı bir farklılık bulunmazken 

(p>0.05), fragmente QRS saptanan grubun CK değeri kontrol grubuna göre anlamlı 

derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

CK-MB değeri kontrol grubunda 1.64±0.1 ng/dL, fragmente QRS saptanan 

grupta 56.68±14.8 ng/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 24.03±6.4 ng/dL 

olarak bulunmuştur. Fragmente QRS saptanan grubun CK-MB değeri kontrol 

grubuna ve fragmente QRS saptanmayan gruba göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur (p<0.01). 

Troponin-I değeri kontrol grubunda 0.1±0 ng/mL, fragmente QRS saptanan 

grupta 11.16±1.93 ng/mL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 9.2±0.15 ng/mL 

olarak bulunmuştur. AKS tanısı almış gruplar arasında anlamlı bir farklılık 

bulunmazken (p>0.05), fragmente QRS saptanan ve saptanmayan grupların troponin-

I değerleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

Hemoglobin değeri kontrol grubunda 13.52±0.33 g/dL, fragmente QRS 

saptanan grupta 13.2±0.34 g/dL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 12.82±0.29 
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g/dL olarak bulunmuştur, üç grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

görülmemiştir (p>0.05).   

Lökosit değeri kontrol grubunda 6.66±0.32x103/mL, fragmente QRS saptanan 

grupta 10.23±0.67x103/mL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 8.55±0.47 

x103/mL olarak bulunmuştur. Fragmente QRS saptanan grubun lökosit değeri 

kontrol ve fragmente QRS saptanmayan gruba göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur (p<0.01). 

Nötrofil değeri kontrol grubunda 3.7±0.72x103/μL, fragmente QRS saptanan 

grupta 7.14±0.56x103/μL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 5.44±0.37 

x103/μL olarak bulunmuştur. Fragmente QRS saptanan grupta nötrofil düzeyi, 

kontrol (p<0.01) ve fragmente QRS saptanmayan gruba göre anlamlı derecede 

yüksek bulunmuştur (p<0.05).   

Trombosit değeri kontrol grubunda 262.85±13.14x103/µL, fragmente QRS 

saptanan grupta 231.53±12.8x103/µL, fragmente QRS saptanmayan grupta ise 

253.10±12.48x103/µL olarak bulunmuştur, üç grup arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark görülmemiştir (p>0.05). Sonuçlar Tablo 4.8.’de verilmiştir. 
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Tablo 4.8. Grupların Biyokimyasal Parametrelerinin Karşılaştırılması 

 

Değişken Grup n Ortalama 
Standart 

Hata 
p Değeri 

Glukoz (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

98.00 

137.9a** 

126.33a** 

1.2 

8.92 

8.97 

0.002 

BUN (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

13.47 

18.06a* 

18.24a* 

1.03 

1.28 

1.92 

0.049 

Trigliserit (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

27 

29 

125.46 

152.56 

175.86 

7.69 

11.5 

21.4 

0.071 

Total Kolesterol (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

27 

29 

185.54 

180.89 

190.14 

6.15 

5.74 

7.39 

0.6 

HDL-C (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

27 

29 

51.77 

42.41a** 

41.45a** 

2.26 

2.31 

1.77 

0.001 

LDL-C (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

26 

28 

110.72 

109.05 

134.24 

5.62 

5.06 

5.67 

0.113 

CRP (mg/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

0.33 

3.28a** 

1.56 

0.04 

1.0 

0.4 

0.009 

LDH (U/L) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

28 

173.5 

399.03a** 

382.43a** 

4.51 

47.9 

54.59 

0.001 

CK (U/L) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

80.18 

736.13a** 

416.43 

6.49 

183.2 

76.12 

0.002 

CK-MB (ng/mL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

29 

29 

1.64 

56.68a**b* 

24.03 

0.1 

14.8 

6.4 

0.001 
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Tablo 4.8. Devam 

 

a: kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, b: (-)fQRS grubu ile karşılaştırıldığında, (+)fQRS: EKG’sinde 

fragmente QRS saptanan, (-)fQRS: EKG’sinde fragmente QRS saptanmayan 

* ; p<0.05; ** ; p<0.01 

 

 

Fragmente QRS saptanan ve saptanmayan hastalar AKS tanı başlığı altında 

gruplandırılıp, biyokimyasal parametreleri kontrol grubu ile karşılaştırıldığında; 

MPO değeri AKS tanısı almış hastaların oluşturduğu grupta ortalama 33.70±2.1 U/L 

iken, kontrol grubunda 23.14±1.12 U/L olarak bulunmuştur. AKS grubunun MPO 

düzeyi kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

OPN değeri AKS tanısı almış hastaların oluşturduğu grupta ortalama 

103.29±3.84 ng/mL iken, kontrol grubunda 42.65±4.14 ng/mL olarak bulunmuştur. 

AKS grubunun OPN düzeyi kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur (p<0.01). 

sST2 değeri AKS tanısı almış hastaların oluşturduğu grupta ortalama 

495.4±33.81 pg/mL iken, kontrol grubunda 344.11±49.06 pg/mL olarak 

bulunmuştur. AKS grubunun sST2 düzeyi kontrol grubuna göre anlamlı derecede 

yüksek bulunmuştur (p<0.05). 

Değişken Grup n Ortalama 
Standart 

Hata 
p Değeri 

Hemoglobin (g/dL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

13.52 

13.2 

12.82 

0.33 

0.34 

0.29 

0.327 

Lökosit (x103/mL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

6.66 

10.23a**b* 

8.55a** 

0.32 

0.67 

0.47 

0.001 

Nötrofil (x103/μL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

3.7 

7.14a**b* 

5.44a** 

0.72 

0.56 

0.37 

0.001 

Trombosit (x103/µL) Kontrol 

(+)fQRS 

(-)fQRS 

26 

30 

30 

262.85 

231.53 

253.10 

13.14 

12.8 

12.48 

0.217 
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Açlık kan glukoz değeri AKS grubunda 132.12±6.31 mg/dL, kontrol grubunda 

ise 98.00±1.2 mg/dL olarak bulunmuştur. İki grubun kan glukoz düzeyleri 

karşılaştırıldığında; AKS grubunun glukoz düzeyi kontrol grubuna göre anlamlı 

derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

BUN değeri AKS grubunda ortalama 18.15±1.13 mg/dL iken, kontrol 

grubunda 13.47±1.03 mg/dL olarak bulunmuştur. AKS grubunun BUN düzeyi 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.05). 

Trigliserit değeri AKS grubunda ortalama 164.62±12.39 mg/dL iken, kontrol 

grubunda 125.46±7.69 mg/dL olarak bulunmuştur. AKS grubunun trigliserit düzeyi 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.05). 

Total kolesterol değeri AKS grubunda ortalama 185.68±4.72 mg/dL iken, 

kontrol grubunda 185.54±6.15 mg/dL olarak bulunmuştur, iki grup arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiştir (p>0.05).  

HDL-C değeri AKS grubunda ortalama 41.91±1.43 mg/dL iken, kontrol 

grubunda 51.77±2.26 mg/dL olarak bulunmuştur. AKS grubunun HDL-C düzeyi 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük bulunmuştur (p<0.001). 

LDL-C değeri AKS grubunda ortalama 122.65±8.1 mg/dL iken, kontrol 

grubunda 110.72±5.62 mg/dL olarak bulunmuştur, iki grup arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark görülmemiştir (p>0.05).  

CRP değeri AKS grubunda ortalama 2.42±0.54 mg/dL iken, kontrol grubunda 

0.33±0.04 mg/dL olarak bulunmuştur. AKS grubunun CRP düzeyi kontrol grubuna 

göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.05). 

LDH değeri AKS grubunda ortalama 391.02±35.88 U/L iken, kontrol grubunda 

173.5±4.51 U/L olarak bulunmuştur. AKS grubunun LDH düzeyi kontrol grubuna 

göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

CK değeri AKS grubunda ortalama 576.28±105.07 U/L iken, kontrol grubunda 

80.18±6.49 U/L olarak bulunmuştur. AKS grubunun CK düzeyi kontrol grubuna 

göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 
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CK-MB değeri AKS grubunda ortalama 40.27±8.29 ng/dL iken, kontrol 

grubunda 1.64±0.1 ng/dL olarak bulunmuştur, AKS grubunun CK-MB düzeyi 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

Troponin-I değeri AKS grubunda ortalama 10.14±1.38 ng/mL iken, kontrol 

grubunda 0.1±0 ng/mL olarak bulunmuştur. AKS grubunun troponin-I düzeyi kontrol 

grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

Hemoglobin değeri AKS grubunda ortalama 13.01±0.22 g/dL iken, kontrol 

grubunda 13.52±0.34 g/dL olarak bulunmuştur, iki grup arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark görülmemiştir (p>0.05). 

Lökosit değeri AKS grubunda ortalama 9.38±0.42x103/mL iken, kontrol 

grubunda 6.66±0.32x103/mL olarak bulunmuştur. AKS grubunun lökosit düzeyi 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

Nötrofil değeri AKS grubunda ortalama 6.29±0.35x103/μL iken, kontrol 

grubunda 3.7±0.72x103/μL olarak bulunmuştur. AKS grubunun nötrofil düzeyi 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.01). 

Trombosit değeri AKS grubunda ortalama 242.32±9.12x103/µL iken, kontrol 

grubunda 262.85±13.14x103/µL olarak bulunmuştur, iki grup arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark görülmemiştir (p>0.05). Sonuçlar Tablo 4.9.’da verilmiştir. 
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Tablo 4.9. AKS ve Kontrol Gruplarının Biyokimyasal Parametrelerinin 

Karşılaştırılması   

 

Değişken Grup n Ortalama 
Standart 

Hata 
p Değeri 

MPO (U/L) Kontrol 

AKS 

26 

60 

23.14 

33.70a** 

1.12 

2.10 
0.002 

OPN (ng/mL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

42.65 

103.29a** 

4.14 

3.84 
0.001 

sST2 (pg/mL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

344.11 

495.4a* 

49.06 

33.81 
0.018 

Glukoz (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

98.00 

132.12a** 

1.20 

6.31 
0.001 

BUN (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

13.47 

18.15a* 

1.03 

1.13 
0.014 

Trigliserit (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

56 

125.46 

164.62a* 

7.69 

12.39 
0.042 

Total Kolesterol (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

56 

185.54 

185.68 

6.15 

4.72 
0.986 

HDL-C (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

56 

51.77 

41.91a*** 

2.26 

1.43 
0.000 

LDL-C (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

54 

110.72 

122.65 

5.62 

8.10 
0.335 

CRP (mg/dL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

0.33 

2.42a* 

0.04 

0.54 
0.014 

LDH (U/L) Kontrol 

AKS 

26 

58 

173.5 

391.02a** 

4.51 

35.88 
0.001 

CK (U/L) Kontrol 

AKS 

26 

60 

80.18 

576.28a** 

6.49 

105.07 
0.003 

CK-MB (ng/mL) Kontrol 

AKS 

26 

58 

1.64 

40.27a** 

0.1 

8.29 
0.003 

Troponin-I (ng/mL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

0.1 

10.14a** 

0 

1.38 
0.001 

Hemoglobin (g/dL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

13.52 

13.01 

0.34 

0.22 
0.217 
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Tablo 4.9. Devam 

 

Değişken Grup n Ortalama 
Standart 

Hata 
p Değeri 

Lökosit (x103/mL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

6.66 

9.38a* 

0.32 

0.42 
0.001 

Nötrofil (x103/μL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

3.7 

6.29a** 

0.72 

0.35 
0.001 

Trombosit (x103/µL) Kontrol 

AKS 

26 

60 

262.85 

242.32 

13.14 

9.12 
0.207 

a: kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, AKS: Akut koroner sendrom tanısı alan grup 

* ; p<0.05, ** ; p<0.01, ***p<0.001 

 

4.5. Gruplar Arasında MPO, OPN, sST2 ve Diğer Biyokimyasal 

Parametreler Arasındaki İlişkinin Değerlendirilmesi 

Çalışmaya katılan fragmente QRS saptanan, saptanmayan ve kontrol 

gruplarından elde edilen parametreler arasındaki ilişki incelenmiştir. Sonuçlar Tablo 

4.10’da sunulmuştur. 

Her üç grup ayrı ayrı incelendiğinde; MPO ile OPN, MPO ile sST2 ve sST2 ile 

OPN seviyeleri arasındaki ilişki istatistiksel açıdan anlamlı seviyede bulunmamıştır 

(p>0.05). 

Kontrol grubunda MPO ile CK-MB (r=0.394, p<0.05), nötrofil (r=0.401, 

p<0.05), hemoglobin (r=0.479, p<0.05) ve lökosit (r=0.584, p<0.01) düzeyleri 

arasında istatistiksel açıdan anlamlı seviyede pozitif ilişki tespit edilmiştir. Diğer 

parametreler arasındaki ilişki istatistiksel açıdan anlamlı seviyede bulunmamıştır 

(p>0.05). 

Fragmente QRS saptanan grupta; MPO ile trombosit (r=0.376, p<0.05) 

düzeyleri arasında istatistiksel açıdan anlamlı seviyede pozitif ilişki tespit edilmiştir. 

Diğer parametreler arasındaki ilişki istatistiksel açıdan anlamlı seviyede 

bulunmamıştır (p>0.05).  

Fragmente QRS saptanmayan grupta sST2 ile trigliserit (r=0.385, p<0.05) 

düzeyleri arasında istatistiksel açıdan anlamlı seviyede pozitif ilişki tespit edilmiştir. 



 

53 
 

Diğer parametreler arasındaki ilişki istatistiksel açıdan anlamlı seviyede 

bulunmamıştır (p>0.05). 

 

Tablo 4.10. Kontrol, fragmente QRS Saptanan ve Saptanmayan gruplarda MPO, 

OPN, sST2 ve Diğer Parametreler Arasındaki İlişki 

 

 Grup MPO OPN sST2  

OPN Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.231 

0.201 

0.14 

  

sST2 Kontrol  

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.18 

-0.26 

0.063 

0.283 

0.021 

-0.24 

 

Glukoz Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.244 

0.249 

-0.008 

-0.251 

-0.126 

0.048 

0.015 

-0.06 

0,336 

CRP Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.011 

0.071 

0.233 

0.046 

-0.137 

0.183 

0.294 

-0.145 

-0.093 

CK Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.141 

-0.021 

0.138 

0.077 

0.069 

0.091 

-0.279 

0.229 

0.317 

CK-MB Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

0.394* 

-0.059 

0.200 

0.002 

-0.082 

0.189 

-0.215 

0.374 

0.246 

Troponin-I 

 

Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

- 

-0.093 

-0.041 

- 

-0.008 

0.14 

- 

0.342 

0.226 

Nötrofil Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

0.401* 

0.115 

0.187 

-0.338 

-0.062 

0.314 

-0.039 

0.205 

0.251 
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Tablo 4.10. Devam 

 

 Grup         MPO        OPN      sST2  

HDL-C Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.141 

0.119 

-0.099 

0.441* 

0.138 

0.105 

-0.188 

0.356 

-0.314 

LDL-C Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

0.275 

0.005 

-0.062 

0.023 

0.123 

-0.081 

-0.206 

0.058 

0.263 

Trigliserit Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.057 

0.023 

-0.279 

-0.267 

0.177 

-0.133 

0.095 

0.096 

0.385* 

Total Kolesterol Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

0.158 

-0.06 

-0.189 

-0.034 

0.212 

-0.048 

-0.234 

0.184 

0.151 

BUN Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.093 

0.038 

-0.007 

-0.133 

-0.138 

0.24 

-0.148 

-0.121 

0.098 

LDH Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.192 

-0.139 

0.071 

0.026 

-0.113 

0.163 

0.166 

0.34 

0.164 

Hemoglobin Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

0.479* 

-0.029 

-0.046 

-0.105 

0.157 

0.119 

0.141 

0.286 

0.028 

Lökosit Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

0.584** 

0.113 

0.343 

-0.279 

0.004 

0.300 

-0.079 

0.250 

0.285 

Trombosit Kontrol 

(+)fQRS           

(-)fQRS        

-0.041 

0.376* 

0.293 

0.029 

-0.114 

-0.045 

-0.367 

0.102 

0.279 

*:p<0.05 , **:p<0.01 

 

Fragmente QRS saptanan ve saptanmayan hastalar AKS başlığı altında 

gruplandırılıp, MPO, OPN ve diğer biyokimyasal parametreler arasındaki ilişki 
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incelendiğinde; MPO ile trombosit (r=0.342, p<0.01), sST2 ile troponin-I (r=0.276, 

p<0.05) ve trigliserit (r=0.289, p<0.05) düzeyleri arasında istatistiksel açıdan anlamlı 

seviyede pozitif ilişki tespit edilmiştir. Sonuçlar Tablo 4.11.’de sunulmuştur. 

 

Tablo 4.11. Akut koroner sendrom tanısı alan hastalarda MPO, OPN, sST2 ve Diğer 

Parametreler Arasındaki İlişki 

 

 MPO OPN sST2 

OPN 0.178   

sST2 -0.150 -0.079  

Glukoz 0.118 -0.056 0.124 

CRP 0.070 -0.068 -0.094 

CK 0.018 0.063 0.221 

CK-MB -0.001 -0.03 0.253 

Troponin-I -0.073 0.05 0.276* 

Nötrofil 0.114 0.045 0.166 

HDL-C -0.009 0.122 0.016 

LDL-C -0.004 0.092 0.212 

Trigliserit -0.18 -0.002 0.289* 

Total Kolesterol -0.125 0.082 0.17 

BUN 0.012 0.059 0.008 

LDH -0.038 0.006 0.249 

Hemoglobin -0.043 0.136 0.152 

Lökosit 0.18 0.092 0.211 

Trombosit 0.342** -0.076 0.204 

*:p<0.05 , **:p<0.01 
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4.6. Tanısal Performans Analizleri 

4.6.1. Fragmente QRS Tanısını Ayırt Etmede MPO, OPN ve sST2’nin 

Tanısal Performans Düzeyleri 

MPO, OPN ve sST2 için eğri altında kalan alan (AUC), duyarlılık, özgüllük ve 

%95 güven aralığında alt ve üst sınır değerleri Tablo 4.12’de sunulmuştur. fQRS 

tanısı koymada MPO, OPN ve sST2 değişkenlerinin tanısal değeri bulunamamıştır 

(p>0.05).  

 

Tablo 4.12. fQRS tanısını ayırt etmede MPO, OPN ve sST2’nin tanısal performans 

düzeyleri 

 

 Eğri altında kalan alan (AUC)  p (%95 Güven Aralığı) 

MPO 0.576 0.330 (0.422-0.729) 

OPN 0.495 0.948 (0.337-0.653) 

sST2 0.623 0.114 (0.476-0.770) 

 

 
 

Şekil 4.5. fQRS tanısını ayırt etmede MPO, OPN ve sST2’nin tanısal performans 

düzeyleri 
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4.6.2. AKS Tanısını Ayırt Etmede MPO, OPN ve sST2’nin Tanısal 

Performans Düzeyleri 

AKS tanısını ayırt etmede Troponin-I, CK-MB, MPO ve sST2’nin tanısal 

performans düzeylerine ilişkin sonuçlar Tablo 4.13’de verilmiştir. 

 

Tablo 4.13. AKS tanısını ayırt etmede troponin-I, CK-MB, MPO, OPN ve sST2’nin 

tanısal performans düzeyleri 

 

 

ROC eğrisi altında kalan 

alan (AUC)  

(%95 Güven Aralığı) 

p 
Kesme 

Noktası 

Duyarlılık 

(%) 

Özgüllük 

(%) 

MPO 0.768(0.655-0.881) 0.000 25.90 65 72 

OPN 0.925(0.867-0.983) 0.000 73.64 85 96 

sST2 0.663(0.534-0.792) 0.021 524.95 58 80 

Troponin-I 0.904(0.836-0.972) 0.000 0.15 80 100 

CK-MB 0.937(0.883-0.991) 0.000 2.67 83 96 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.6. AKS tanısını ayırt etmede troponin-I, CK-MB, MPO, OPN ve sST2’nin 

tanısal performans düzeyleri 
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5. TARTIŞMA 

Akut koroner sendrom terimi, akut miyokard iskemisine bağlı gelişen herhangi 

bir klinik semptom grubunu belirtir. Hiperkolesterolemi, hipertansiyon, diyabet ve 

sigara gibi birçok koroner risk faktörü ateroskleroz sürecini etkiler (Libby, 2001). Bu 

risk faktörleri damar endoteline zarar verir ve aterosklerotik sürecin başlamasında 

çok önemli bir role sahip olan endotel fonksiyon bozukluğuna yol açar. Endotel bir 

kez hasar gördükten sonra, dolaşımda yüksek düzeylerde bulunan LDL kolesterol 

intimada kontrolsüz bir şekilde birikmeye başlar ve intimada oksidasyona uğrayan 

LDL molekülleri ile uyarılan hasarlı endotel hücre yüzeyinden çeşitli sitokin ve 

kemokinler salınır. Bu moleküller aracılığı ile ox-LDL molekülünü hedef alan 

inflamatuvar hücrelerin uyarılması ve intimaya göçü ile aterosklerotik süreç başlar 

(Leiva ve ark., 2015). 

Son yirmiyılda, ateroskleroz patogenezinde ve komplikasyonlarında 

inflamatuar mekanizmaların rolünün araştırılmasına yönelik çalışmalarda artış 

bulunmaktadır. İnflamatuar biyobelirteçlerin AKS hastaları için bir risk belirleyicisi 

olabileceği yönünde çalışmalar yapılmaktadır. Bu biyobelirteçlerden üzerinde en çok 

odaklanılanı CRP olmuştur. AKS’a bağlı artan mortalite ve artan CRP seviyeleri 

arasında güçlü bir ilişki görülmüştür (Lindahl ve ark., 2000; Mueller ve ark., 2002; 

Scirica ve ark., 2007). 

Akut koroner sendromların olumsuz sonuçlarının önlenmesinde temel yaklaşım 

yüksek risk taşıyan bireylerin hastalığa bağlı komplikasyonların gelişmesinden çok 

önce tespit edilmesidir. Son yıllarda kardiyovasküler hastalık riskini erken saptamak 

veya tahmin etmek amacıyla, aterosklerotik risk faktörlerinin belirlenmesi ve yeni 

serum biyobelirteçlerinin araştırılması büyük önem kazanmıştır. Bu nedenle son 

yıllarda yapılan çalışmalar MPO, sST2 ve OPN gibi KVH’da tanısal ve prognostik 

bilgi açısından umut verici olan çeşitli yeni biyobelirteçlere odaklanmaktadır.  

Bu çalışmada, göğüs ağrısı şikayeti ile hastaneye başvuran ve AKS tanısı alan 

hastalardan, ağrı başlangıç zamanı dikkate alınarak 12. ve 36. saatler arasında alınan 

kan örneklerinde MPO, sST2, OPN ve diğer biyokimyasal parametrelerin seviyeleri, 

birbirleriyle olan ilişkisi ve ayrıca bu biyobelirteçlerin AKS tanısı alan hastaların 

EKG bulgularında fQRS varlığı ile olan ilişkileri araştırılmıştır. 
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fQRS, klinisyenler için invaziv olmayan, yorumlaması kolay ve uygun 

maliyetli bir EKG parametresidir. Standart bir EKG’de gözlenen fQRS sıklığının 

akut koroner sendromlu hastalarda % 34.9 ile % 60.1 arasında değiştiği bildirilmiştir 

(Uslu ve ark., 2015). fQRS olumsuz kardiyovasküler semptomların başlamasından 

sonraki 1-2 gün içinde görülebilir ve sonrasında da devam eder (Yang ve ark., 2004). 

Das ve ark., 12 derivasyonlu EKG’de tanımlanan fQRS’in bölgesel perfüzyon 

anormallikleri olarak kendini gösteren önceki MI’lerin bir belirteci olduğunu ve Q 

dalgasıyla gözlenenden çok daha yüksek bir hassasiyet ve negatif tahmin değeri 

gösterdiğini bildirmiştir (Das ve ark., 2006). 

Günümüze kadar yapılan çalışmalar, fQRS’in miyokard iskemisi ve skarla 

ilişkisi üzerine odaklanmıştır. Bazı çalışmalar EKG’de fQRS varlığının miyokard 

iskemisi ile ilişkili olduğunu göstermiştir (Çalışkan ve ark., 2016; Özdemir ve ark., 

2013). Yine yapılan çalışmalarla fQRS’in miyokardiyal skarın bir işareti olabileceği 

doğrulanmıştır (Take ve Morita, 2012). 

Ayrıca, fQRS’in akut koroner sendromlar, ventriküler aritmik olaylarla ilişkili 

ölüm, hipertrofik obstrüktif kardiyomiyopati, iskemik ve iskemik olmayan 

kardiyomiyopati ve dekompanse sistolik kalp yetmezliği dahil pek çok KAH’ta 

olumsuz kardiyovasküler olayın görülme sıklığı ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (Das 

ve ark., 2009; Femenía ve ark., 2009; Cetin ve ark., 2016; Michael ve Das, 2006). 

Bekar ve ark. fQRS saptanan hipertansif hastaların, fQRS olmayanlara kıyasla 

anlamlı derecede daha yüksek sol ventrikül duvar kalınlığına sahip olduğunu 

göstermiştir (Bekar ve ark., 2016). 

Bazı çalışmalar KAH’a sahip hastalarda fQRS varlığı ile kardiyak olayların 

prognozu arasında ilişki olduğunu göstermiştir. Das ve ark. taradından yapılan bir 

çalışmada tüm nedenlere bağlı mortalite ve olumsuz kardiyak olay görülme yüzdesi 

fQRS saptanan hastalarda fQRS saptanmayan gruba göre daha yüksek oranda 

bulunmuştur (Das ve ark., 2007). Ayrıca, QRS kompleksinin parçalanmasının Q 

dalgasız MI (NSTEMI) göstergesi olduğu ve ventriküler aritminin bir belirleyicisi 

olarak kullanılabileceği doğrulanmıştır (Das ve ark., 2006). 
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Barman ve ark. tarafından 2019 yılında yapılan bir çalışmada, kardiyak hasara 

bağlı inflamatuar kaskadların düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan Galektin-3 

seviyesi, fQRS saptanan kalp yetmezliği olan hastalarda anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur.  

Çalışmamızda fragmente QRS varlığı ile ilişkisi incelediğimiz bir parametre 

olan MPO; nötrofiller, monositler ve dokuya bağlı makrofajlar tarafından lökosit 

aktivasyonu sırasında salgılanan bir enzimdir ve özellikle AMI olgularında yükselen 

inflamatuar bir biyobelirteçtir (Omran ve ark., 2018). Akut MI sonrası MPO 

seviyeleri, kısa sürede pik yapar ve zaman içerisinde azalır (Sim ve Ah, 2013). 

Goldmann ve ark. tarafından yapılan çalışmada, akut MI tanısı ile hastaneye 

başvuran hastalarda stabil koroner arter hastalığına sahip kişilerle kıyaslandığında 

göğüs ağrısının başlamasından 2 saat sonra, yüksek MPO düzeyleri tespit edilmiştir. 

Ayrıca yine bu çalışmada semptom başlangıcından itibaren ilk 3 saat içinde MPO 

düzeylerinin Troponin T ve CK-MB’ye göre daha kısa sürede pik yaptığı 

görülmüştür. Bu durum nötrofil aktivasyonunun MI sürecinin erken bir belirteci 

olduğunu düşündürmektedir (Goldmann ve ark., 2009). Son zamanlarda yapılan bir 

çalışmada akut MI tanısı almış 40 hastada MPO ile infarkt boyutu ve mikrovasküler 

tıkanıklık arasında bir ilişki olduğu gösterilmiştir (Stamboul ve ark., 2017). Bu 

çalışmada MPO düzeyi yüksek (> 640 ng / mL) olan hastalar akut fazda ve akut 

olaydan 6 ay sonra daha büyük infakt boyutu ve mikrovasküler tıkanma göstermiştir. 

Bununla birlikte, serum MPO düzeyi, kardiyak troponin ve kreatin kinaz seviyeleri 

ile pozitif ilişki göstermiştir. 

AKS tanısı almış hastalarda MPO’nun prognostik rolünü ele alan çalışmalar 

yüksek MPO seviyelerinin 1 yıl sonraki ölüm ve MI için artmış riski öngördüğünü 

göstermiştir (Baldus ve ark., 2003). 

Gururajan ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada MPO düzeyleri AKS tanısı 

alan hastalarda, kontrollere göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Yine aynı 

çalışmada MPO; troponin ve CK-MB’nin aksine, miyokard nekrozu olmasa bile 

iskemi riski altında olan hastaları tanımlamış, böylece göğüs ağrısı ile başvuran 

hastalar arasında risk sınıflandırması için son derece yararlı bulunmuştur. Yine bu 

çalışmada MPO düzeyleri, artan lökosit aktivasyonu ve ilerleyen plağa bağlı olarak 
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STEMI tanısı alan hastalarda NSTEMI ve USAP tanısı alan hastalara göre daha 

yüksek bulunmuştur (Gururajan ve ark., 2009). Çalışmamızda AKS tanısı almış 

hastaların MPO düzeyi kontrol grubuna göre yüksek bulunmasına rağmen AKS 

klinik alt türleri arasında ve ayrıca fQRS saptanan ve saptanmayan AKS tanısı almış 

hasta grupları arasında MPO seviyesi açısından anlamlı bir fark bulunmamıştır. 

Çeşitli araştırmalar, MPO’nun aktivitesini koruyarak endotel hücrelerine 

(Vargunam ve ark. 1992; Daphna ve ark. 1998), lökositlere (Johansson ve ark., 

1997), bazı bakterilere (Miyasaki ve ark., 1987) ve maya hücrelerine (Wright ve 

Nelson, 1988) bağlanabileceğini göstermiştir. Aktive edilmiş nötrofillere yakın olan 

herhangi bir hücrenin MPO için potansiyel bir hedef olabileceği varsayılmaktadır. 

MPO’nun hücresel yüzeye bağlanması oksidan üretimi yoluyla hücrelerin 

fonksiyonel özelliklerini değiştirebilir. Trombositlerin MPO’ya maruz kalmasının, 

aktin hücre iskeletinin yeniden düzenlenmesine ve esnekliklerinde bir artışa yol 

açtığı bulunmuştur. MPO insan trombositlerine bağlanarak aktin hücre iskeletinin 

yeniden düzenlenmesine, sitozolde Ca+2 birikimine ve trombosit agregasyonuna 

neden olan bir aracı görevi görür. Bu nedenle, trombositlerin vasküler hastalıktaki 

artan aktivitesi, en azından kısmen artmış MPO konsantrasyonları ile açıklanabilir 

(Gorudko ve ark., 2013). 

Akut miyokard infarktüsü gibi yüksek trombosit aktivasyonu ile bağlantılı 

patolojik olaylar, artmış MPO düzeyindeki hastalarda daha şiddetli görülmüştür 

(Baldus ve ark., 2003) ve MPO’nun trombosit yüzeyindeki negatif yüklü glikokaliks 

ile etkileşimi sayesinde trombositlerin fizyolojik fonksiyonunda değişikliklere 

aracılık edebileceği öne sürülmektedir (Kolarova ve ark., 2013). Bunu destekler 

şekilde çalışmamız sonucunda fQRS saptanan AKS tanısı almış hasta grubunda 

trombosit düzeyi ile MPO düzeyi arasında pozitif bir ilişki bulunmuştur.  

Çalışmamız sonucunda AKS tanısal performans değerlendirmesinde MPO 

aktivitesi için AUC = 0.768’dir. AKS tanısı için eşik değer olarak 25.90 U/L 

alındığında MPO’ın sensitivitesi %65 ve spesifitesi %72 (p=0.000; %95 GA alt sınır 

0.655-üst sınır 0.881) olarak bulunmuştur. 
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Calmarza ve ark., tarafından yapılan bir çalışmada yükselmiş MPO düzeyleri 

AKS varlığı ile ilişkili olarak bulunmuştur. Göğüs ağrısı şikayeti ile acil birimine 

başvuran hastalardan alınan kan örneklerinde 6 saat boyunca yapılan seri ölçümler 

sonucunda 0. saatte MPO için AUC=0.755 (0.644-0.866; p<0.001) olarak 

bulunurken 6. Saatte bu değer 0.824 (0.715-933; p<0.001) olarak bulunmuştur. Bu 

sonuçlar 6. saatte MPO konsantrasyonunun AKS ve AKS olmayan hastalar arasında 

tanısal açıdan daha iyi ayrım yapılabileceğini göstermektedir (Calmarza ve ark., 

2018). 

Gururajan ve ark. tarafından AKS tanısı almış hastalardan semptomların 

başlamasının ardından 4. ve 6. saatler arasında toplanan örnekler ile yapılan bir 

çalışmada eşik değer olarak 48 U/mL alındığında, troponin-I ve CK-MB ile 

kıyaslandığında MPO’ın daha yüksek spesifite (%96) ve sensitivite (%95) 

değerlerine sahip olduğu gözlemlenmiştir (Gururajan ve ark., 2009) 

Troponin seviyelerinin yükselmesi, miyokardiyal yaralanmayı takiben 4-6 saat 

sürerken, MPO başlangıçta troponin negatif olan hastalarda bile semptom 

başlangıcından sonra 2 saat içinde yükselir ve 4. Saatte pik yapar (Goldmann ve ark., 

2009). Bu nedenle semptom başlangıcından sonraki 12. ve 36. saatler arasında 

topladığımız kan örneklerinde MPO’nun tanısal değerinin troponin-I ve CK-MB’nin 

tanısal değerinden düşük olması beklenilen bir sonuçtur. 

Çalışmamız sonucunda akut koroner sendrom tanısı almış hastalarda MPO 

düzeyleri, kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur 

ve bu sonuçlar literatür ile uyum içerisindedir. Bu bulgular, artmış MPO 

seviyelerinin AKS tanısı için faydalı olabileceğini ve miyokard nekrozundan önce 

kararsız anjina için bir belirteç olabileceğini düşündürmektedir. Çalışmamız 

sonuçlarına göre fQRS saptanan ve saptanmayan AKS tanısı almış hastaların MPO 

düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık görülmemiştir. Bunun 

nedeninin çalışmamızın az sayıda katılımcı ile gerçekleştirilmesi olabileceğini ve 

ayrıca literatürde MPO ve fQRS arasındaki ilişkiyi ortaya koyan bir çalışmaya 

rastlanmadığından, MPO ve fQRS ilişkisi konusunda daha kapsamlı ve çok sayıda 

çalışma yapılmasına ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz. 



 

63 
 

Bu çalışmada incelediğimiz bir diğer parametre olan OPN yaklaşık 314 

aminoasitten oluşan bir fosfoglikoproteindir (Franzen ve ark., 1985). Farklı 

çalışmalar OPN’nin inflamasyon durumunda makrofajları ve T hücrelerini 

arttırdığını göstermiştir (Mazzali ve ark., 2002; Ashkar ve ark., 2000). OPN, 

inflamasyon, biyomineralizasyon, kardiyovasküler hastalıklar, hücresel canlılık, 

kanser, diyabet ve böbrek taşı hastalığında farklı mekanizmalar aracılığıyla önemli 

roller üstlenir (Clemente ve ark., 2016; Giachelli ve Steitz, 2000; Wai ve Kuo, 2004; 

Nomiyama ve ark., 2007; Ophascharoensuk ve ark., 1997). 

OPN, makrofajlar ve T hücreleri için önemli bir kemoatraktandır ve OPN’nin 

inflamasyon sürecindeki rolü üzerine birçok araştırma yapılmıştır. İnflamasyon 

sürecinde makrofajlardan, aktive edilmiş T hücrelerinden, epitelyal ve endotelyal 

hücrelerden ve ayrıca düz kas hücrelerinden OPN salımında bir artış bildirilmiştir 

(Mazzali ve ark., 2002; Ashkar ve ark., 2000). 

Atriyal dokularda ilk defa Gihemlli ve ark. tarafından tanımlanan OPN’in 

ateroskleroz gelişiminde önemli bir rol oynayabileceği belirtilmiştir (Giachelli ve 

ark., 1993; Steitz ve ark., 2001). OPN aterosklerotik plaklarda bol miktarda bulunur 

(Ikeda ve ark., 1993). Ayrıca makrofaj kemotaksisi ve inflamasyon gibi birçok 

fizyolojik ve patolojik olaya katılmak için integrinlerle etkileşime girdiği de 

bildirilmiştir (Lund ve ark., 2013). 

OPN’nin kardiyovasküler hastalıklarla ilgili mekanizmaları çok açık olmasa 

da, farklı olası mekanizmalar önerilmiştir. Bu olası mekanizmalardan biri OPN’in, 

avβ3 ligandı aracılığıyla endotel hücre göçünü artırarak ateroskleroz riskini 

arttırdığıdır (Steitz ve ark., 2001). Diğer olası mekanizmalar arasında, makrofaj 

aktivasyonunu artırarak diğer sitokinlerin salınmasını ve inflamasyonu artırdığı veya 

atardamarlarda kalsifikasyonu artırarak ateroskleroz gelişimine neden olduğudur 

(Steitz ve ark., 2001; Leali ve ark., 2003). 

OPN, bazal koşullar altında kalpte çok az miktarda bulunur (Trueblood ve ark., 

2001). Bununla birlikte, OPN ekspresyonu, kalpte birkaç patolojik durum altında 

belirgin şekilde artar (Szalay, 2009). OPN’nin artmış ekspresyonunun kalp 

yetmezliğinin gelişimi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (Singh ve ark., 1999). OPN 

ekspresyonu, MI sonrası kalbin enfarktüslü bölgelerinin yanı sıra enfarktüssüz 
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bölgelerinde de artar. MI sonrası 3. günde, enfarktüs bölgesinde OPN mRNA 

seviyelerinin 37 ila 40 kat arttığı, OPN mRNA seviyelerinin, MI sonrası 7. gün en 

yüksek seviyesinden düşmeye başladığı bildirilmiştir (Trueblood ve ark., 2001). 

Mazzone ve ark. tarafından yapılan akut/kronik koroner sendromlu ve sağlıklı 

bireyleri içeren bir çalışmada, bazal osteopontin düzeylerinin hızlı koroner plak 

progresyonu ile ilişkili olduğu kanıtlanmış ve OPN düzeyi AKS hastalarında diğer 

gruplardan daha yüksek konsantrasyonlarda bulunmuştur (Mazzone ve ark., 2011). 

Çalışmamız sonuçları ile uyumlu olarak, Yuve ark. tarafından yapılan 

çalışmada, 210 kontrol ve 210 AKS tanısı almış birey karşılaştırıldığında, AKS tanısı 

almış bireylerin OPN düzeyleri kontrollere göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur. Yine bu çalışmada, dolaşımdaki artmış OPN seviyeleri, AKS 

şiddetinde artış ve AKS semptomlarının başlangıç zamanı ile ilişkili bulunmuştur. 

OPN’in geleneksel kardiyovasküler risk tahmin yöntemlerine katkı sağladığı ve AKS 

için bir biyobelirteç olarak kullanılabileceği önerilmiştir (Yu ve ark., 2019). 

Yapılan çalışmalar OPN’in koroner arter hastalığının risk ve ciddiyeti ile 

ilişkisini ortaya koymaktadır (Ohmori ve ark., 2003; Abdel‐Azeez ve ark., 2011) 

Bulgularımıza benzer şekilde, sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında Coşkun ve ark. 

AKS tanısı almış hastalarda OPN seviyelerinin daha yüksek olduğunu bulmuşlardır 

(Coşkun ve ark., 2006). 

Çalışmamız sonucunda AKS tanısal performans değerlendirmesinde OPN 

düzeyi için AUC=0.925’dir. AKS tanısı için eşik değer olarak 73.64 ng/mL 

alındığında OPN’in sensitivitesi %85 ve spesifitesi %96 (p=0.000; %95 GA alt sınır 

0.867-üst sınır 0.983) olarak bulunmuştur. 12. ve 36. saatler arasında alınan kan 

örneklerinde OPN’in tanısal özgüllüğü CK-MB ile aynı düzeyde bulunurken, 

duyarlılığı CK-MB’den (%83) daha yüksek bulunmuştur. 

Literatürde OPN’in AKS tanısal değeri ile ilgili oldukça az sayıda çalışmaya 

rastlanmıştır. Hussein ve ark. tarafından yapılan çalışmada OPN için AUC=0.897, 

spesifite değeri %99.29 ve sensitivite değeri %82.5 olarak bulunmuştur. Yine bu 

çalışmada OPN’in AKS hastalarını kontrollerden ayırmadaki tanısal doğruluğu 

%88.34 olarak bulunmuştur (Hussein ve ark., 2019).  
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Çalışmamız sonucunda akut koroner sendrom tanısı alan hastalarda OPN 

düzeylerinin, kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulunması 

yukarıda belirtilen çalışmalar ile uyum içerisindedir. Bu bulgular, OPN seviyelerinin 

kardiyovasküler risk tahminine bir katkı sağladığını ve AKS için bir biyobelirteç 

olarak kullanılabileceğini desteklemektedir. 

Çalışmamız sonuçlarına göre fQRS saptanan ve saptanmayan AKS tanısı almış 

hastaların OPN düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

görülmemiştir. Literatürde OPN ve fQRS arasındaki ilişkiyi ortaya koyan bir 

çalışmaya rastlanmadığından, OPN ve fQRS ilişkisi konusunda daha kapsamlı ve çok 

sayıda çalışma yapılmasına ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz. 

ST2, IL-1 reseptör ailesinin bir üyesi olup immünomodülatör bir fonksiyona 

sahiptir (Weinberg ve ark., 2002). ST2’nin 4 izoformu vardır. Bunlardan en 

önemlileri transmembran (ST2L) ve çözünür (sST2) formlardır. Dolaşımdaki sST2 

formu canlı hücrelerde büyük ölçüde uyarılabilir ve neredeyse vücudun her 

kısmından salgılanır. Transmembran formu olan ST2L ise, yapısal olarak 

hematopoetik hücrelerden (Th2 ve mast hücreleri) salgılanır (Pascual-Figal ve 

Januzzi, 2015). 

Sanada ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada IL33 ve ST2L arasındaki 

etkileşimin miyokard fibrozisini azalttığı, kardiyomiyosit hipertrofisini önlediği, 

apoptozu azalttığı ve miyokard fonksiyonunu iyileştirerek kardiyoprotektif etkisini 

ortaya koyduğu gösterilmiştir (Sanada ve ark., 2007). 

sST2 konsantrasyonları enflamatuar hastalıklarda ve kalp hastalıklarında artar 

ve her iki durumda da değerli bir prognostik belirteç olarak kabul edilir. Önemli 

olarak, sST2’nin ekspresyonunun uyarılması, kardiyak strese yanıt olarak 

kardiyomiyositlerde indüklenir (Weinberg ve ark., 2003). Günümüze kadar yapılan 

çalışmalarda yüksek sST2 seviyesi, akut koroner sendromun prognozu, pulmoner 

arter hipertansiyonu ve akut ve kronik kalp yetmezliği ile ilişkilendirilmiştir 

(Braunwald, 2008; Maisel ve ark., 2011). 

sST2 konsantrasyonu diğer biyobelirteçlerle, özellikle natriüretik peptidlerle 

karşılaştırıldığında yaş, böbrek fonksiyonu veya vücut kitle indeksinden 
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etkilenmemektedir (Dieplinger ve ark., 2009). Yakın zamanda yapılan bir çalışma, 

sST2’nin acil serviste aort diseksiyonu şüphesi olan hastalar için üstün nitelikli bir 

biyobelirteç olabileceğini göstermiştir (Wang ve ark., 2018). 

Mueller ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada AKS veya kalp yetmezliği 

tanısı olan ve sST2 konsantrasyonu 30 µg/L’den yüksek olan hastalarda, bir yıl 

içindeki mortalite riski, bu seviyenin altındaki sST2 konsantrasyonlarına sahip 

hastalardan daha yüksek bulunmuştur (Mueller ve ark., 2008). 

Marino ve ark., tarafından yapılan bir çalışmada göğüs ağrısı ile acil servise 

başvuran hastalarda, hs-cTnI (yüksek duyarlıklı Troponin I) ve sST2 

konsantrasyonları karşılaştırılarak bu iki biyobelirtecin kısa dönem prognostik değeri 

test edilmiştir. Çalışma sonucunda AKS tanısı koyulan hastaların sST2 ve hs-cTnI 

konsantrasyonları, AKS olmayan hastalara göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur. Tüm AKS alt sınıfları da dikkate alındığında sST2 düzeyi, hs-cTnI’den 

daha yüksek bağımsız risk tahmin gücü göstermiştir. Ayrıca, sST2 değeri 35 

ng/mL’den büyük olan STEMI hastalarının % 51’inin 30 günlük takip sırasında 

öldüğü gözlemlenmiştir. Çalışmanın sonucunda, sST2, hs-cTnI ile 

karşılaştırıldığında, acil servise göğüs ağrısı nedeniyle başvuran hastalarda, taburcu 

edildikten sonraki 30 günlük kardiyak mortalite için daha büyük bir prognostik 

değere sahip olduğu bulunmuştur (Marino ve ark., 2017).  

Daha önceki çalışmalar da, hem STEMI hem de NSTEMI hastalarında, 

taburculuk öncesi sST2 seviyesinin uzun vadeli kardiyovasküler risk için bağımsız 

bir belirteç olabileceğini göstermiştir (Dhillon ve ark., 2013; Aldous ve ark., 2012).  

Çalışmamız sonucunda AKS tanısal performans değerlendirmesinde sST2 

düzeyi için AUC=0.663’tür. AKS tanısı için eşik değer olarak 524.95 pg/mL 

alındığında sST2’nin sensitivitesi %58 ve spesifitesi %80 (p=0.021; %95 GA alt sınır 

0.534-üst sınır 0.792) olarak bulunmuştur. Bu sonuçlara bakılarak sST2’nin AKS 

için tanısal değerinin düşük olduğu düşünülebilir. Bu çalışmanın sonuçları ve önceki 

yıllarda yapılan çalışmalar dikkate alındığında sST2’nin AKS tanısal değeri yerine, 

AKS’un olumsuz kardiyak olaylarını öngörmede ve risk sınıflandırmasında daha 

önemli bir parametre olabileceği öngörülmektedir (Marino ve ark., 2017; Aleksova 

ve ark., 2019). 
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Çalışmamız sonucunda AKS tanısı alan hastalarda sST2 seviyesi, STEMI 

sınıfında USAP sınıfından anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. USAP’li hastaların 

çoğunluğunda koroner arter darlığı vardır ve ilerleyen süreçte iskemi derecesini 

arttıran temel patofizyolojik mekanizmalar plak çatlaması ile birlikte trombüs 

oluşumu, ilerleyen lümen daralması ve vazokonstriksiyondur. STEMI/NSTEMI’li 

hastalarda altta yatan fizyopatolojide ise USAP’e göre çok daha büyük bir 

aterosklerotik lezyon ve bunun üzerinde bir trombüs oluşumu söz konusudur. 

Demyanets ve ark. tarafından yapılan çalışma, AKS tanısı alan hastalarda sST2 

seviyesinin stabil koroner arter hastalığı olan bireylere göre daha yüksek seviyelerde 

olduğunu ve sST2 düzeylerinin STEMI hastalarında mortalite ile ilişkili olduğunu, 

ancak NSTEMI veya stabil anjinalı hastalarda mortalite ile ilişkili olmadığını 

göstermiştir. Yine bu çalışmada STEMI hastalarının NSTEMI hastalarına göre daha 

yüksek sST2 düzeyleri gösterdiği ortaya konulmuştur (Demyanets ve ark., 2014). 

Çalışmamız sonuçlarını destekleyecek şekilde, Weinberg ve ark. tarafından 

yapılan bir çalışmada, akut miyokard infarktüsü (AMI) geçiren 69 hastada, AMI 

sonrası serum sST2 seviyelerinin yükseldiği ve sST2 seviyelerinin kreatin kinaz ile 

ilişkili olduğu gösterilmiştir (Weinberg ve ark., 2002). 

Çalışmamızın sonuçları ile uyumlu olduğu görülen, Framingham kalp 

çalışması kapsamındaki hastalar ile yapılan bir araştırmada sST2 düzeyi ve 

Troponin-I düzeyleri arasında pozitif bir ilişki olduğu bulunmuştur (Andersson ve 

ark., 2016) 

Trigliserit düzeyinin kardiyovasküler hastalıklar için bağımsız bir risk faktörü 

olduğu ortaya konulmuştur (Hokanson ve Austin, 1996). Bu bilgiyi destekleyecek 

şekilde, çalışmamız sonucunda trigliserit seviyeri ve sST2 seviyeleri arasında pozitif 

ilişki bulunmuştur. Yapılan diğer çalışmalarda da, çalışmamız ile uyumlu olarak 

daha yüksek sST2 seviyesine sahip kişilerde artmış trigliserit düzeyleri gözlenmiştir 

(Miller ve ark., 2012). 

Çalışmamız sonucunda fQRS saptanan AKS tanısı almış grup ve kontrol grubu 

arasında sST2 düzeyi arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır.  
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Kreatin kinazın kalp kasına özgü izoenzimi olan CK-MB düzeyi fQRS 

saptanan hastalarda kontrol (p<0.001) ve fQRS saptanmayan gruba göre istatistiksel 

olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (p<0.05). Bu sonuç miyokard 

nekrozuna bağlı olarak gelişen skar dokusu ve dolayısıyla EKG’de fQRS 

kompleksinin gözlenmesini destekler niteliktedir. 

HDL-C, kolesterolü doku ve damarlardan karaciğere taşıyarak kanda yüksek 

miktarda kolesterol bulunmasını engellemektedir. Bu nedenle HDL-C düşüklüğünün 

önemli bir aterojenik faktör olduğu bilinmektedir. ATP III kılavuzunda yüksek LDL-

C düzeylerine ek olarak düşük HDL-C düzeylerinin de koroner arter hastalıklar için 

bağımsız risk faktörü olduğu bildirilmiştir. HDL-C düzeyleri 60 mg/dL düzeylerinde 

koruyucu faktör olarak belirtilmiştir (National Cholesterol Education Program US 

(ATPIII), 2002). Çalışmamız sonucunda AKS tanısı alan hastaların HDL-C değeri 

kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük olarak bulunmuştur (p<0.001).  

Akut STEMI sürecinde inflamasyonun kritik bir önemi vardır (Madjid ve ark., 

2004). Çalışmalar, artmış lökosit sayısının akut STEMI hastalarında kötü prognoz ile 

ilişkili olduğunu göstermiştir (Furman ve ark., 2004). Bununla birlikte, son 

çalışmalarla her lökosit alt tipinin farklı prognostik önemi olduğu ortaya konulmuştur 

(Tamhane ve ark., 2008). Nötrofiller hasarlı miyokard bölgesinde bulunan ilk lökosit 

alt tipidir (Naruko ve ark., 2002). Aktive edilmiş nötrofiller, plak rüptürüne, 

enfarktüs genişlemesine, trombosit aktivasyonuna ve salgıladıkları proteolitik 

enzimler yoluyla miyokardiyal elektriksel kararsızlığa neden olurlar (Madjid ve ark., 

2004). Akut STEMI hastalarında artmış nötrofillerin ve azalmış lenfosit sayısının 

daha büyük infarkt alanı ve olumsuz kardiyak olaylarla ilişkili olduğu gösterilmiştir 

(Blum ve ark., 1994; Men ve ark., 2015).  

Çalışmamız sonucunda literatürü destekler şekilde yüksek nötrofil 

seviyelerinin fQRS varlığı ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (Tanrıverdi ve ark., 2004). 

Ancak, bu çalışmada MPO, OPN ve sST2’nin fQRS ile ilişkisine dair bir veri elde 

edilememiştir. 

Halen tam olarak bilinmemekle birlikte, fQRS’in ana mekanizmasının 

miyokardiyal fibrozis veya skar nedeniyle miyokardiyal ileti bozukluğu olduğu 

düşünülmektedir (Das ve ark., 2006; Das ve ark., 2009). Bununla birlikte, fQRS 



 

69 
 

gelişiminin sadece fibroz veya skar yoluyla açıklanması yetersizdir. Önceki 

çalışmalar, sistemik inflamasyonun kalp ritmi ve iletim bozuklukları üzerinde önemli 

bir etkisi olduğunu göstermiştir. Ek olarak, yakın tarihli bir çalışma, inflamasyonun 

AKS hastalarında fQRS gelişiminde potansiyel bir rol oynayabileceğini göstermiştir 

(Çetin ve ark., 2012). 

Sonuç olarak, MPO, OPN ve sST2 değerlerinin AKS tanı ve gelişimine katkı 

sağlayabilecek faktörler arasında olabileceği, ancak bu parametrelerin fQRS 

teşhisinde tanısal değerinin olmadığı ortaya konulmuştur. Ayrıca, yine AKS 

gelişimini takiben 12. ve 36.saatler arasında OPN’nin tanısal duyarlılık ve 

özgüllüğünün ölçülen diğer parametrelere göre yüksek düzeyde olduğunun 

bulunması bu çalışmada ortaya çıkan yeni bir bulgudur. Yine bu çalışma MPO, OPN 

ve sST2 ile fQRS gelişimi arasındaki ilişkiyi ortaya koyan ilk çalışma olması 

açısından önem taşımaktadır. 

Bununla birlikte fQRS saptanan grupta fQRS saptanmayan gruba göre nötrofil 

ve CK-MB düzeyinin daha yüksek olduğu bulunmuştur. Artan kardiyovasküler risk, 

aterom plağa bağlı gelişen inflamasyon ve miyokard nekrozu nedeniyle nötrofil ve 

CK-MB düzeyindeki artış beklenen bir sonuçtur ve fQRS saptanan hastalarda 

yapılan diğer çalışma sonuçları ile uyumludur (Çetin ve ark., 2012; Kocaman, 2012). 

Literatürde MPO, OPN, sST2 düzeyleri ve fQRS arasındaki ilişkiyi ortaya 

koyan bir çalışmaya rastlanmadığından, MPO ve fQRS ilişkisi konusunda daha 

kapsamlı ve çok sayıda çalışma yapılmasına ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz. Bu 

ilişkinin netlik kazanması ve yükselmiş MPO, OPN, sST2 düzeylerine sahip yüksek 

riskli hastalara yönelik yeni tanı ve tedavi yöntemlerinin geliştirilmesi için daha ileri 

çalışmaların yapılması gerekmektedir. 

 

 

 

 

 



 

70 
 

6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Akut Koroner Sendrom (AKS) dünya çapında en çok ölüme ve sakatlığa sebep 

olan önemli kardiyovasküler hastalıklar (KVH) arasındadır. AKS terimi, kalbe giden 

kan akışının kesintiye uğraması sonucu meydana gelen koşullar için kullanılan genel 

bir terimdir. Akut myokard iskemisine bağlı gelişen klinik semptomların tümü AKS 

olarak adlandırılır. 

KVH’ a bağlı komplikasyonların önlenmesinde temel yaklaşım yüksek risk 

taşıyan bireylerin hastalığa bağlı komplikasyonların gelişmesinden çok önce tespit 

edilmesidir. Bu nedenle kardiyovasküler olayları tahmin etmek için çok sayıda 

biyobelirteç tanımlanmıştır. Kardiyovasküler biyobelirteçler, kardiyovasküler 

olayların tanımlanmasında, prognozunda ve tedaviye ilişkin karar verme süreçlerinde 

kritik bir rol oynamaktadır.  

Bu çalışmada EKG’sinde fQRS saptanan bireylerde serum OPN, MPO ve sST2 

düzeyleri kontrol grubu bireylerle karşılaştırmalı bir şekilde çalışılarak aralarındaki 

ilişkinin belirlenmesi ve bu biyobelirteçler aracılığı ile koroner hastalıkların tanı ve 

tedavisine katkı sağlayacak mekanizmaların ortaya konulması hedeflendi. 

Çalışmamızın sonuçlarına göre, AKS tanısı almış bireylerin serum MPO, OPN ve 

sST2 değerlerinin, kontrol grubu bireylere göre yüksek olduğu ortaya konuldu. fQRS 

saptanan ve saptanmayan hasta grupları arasında serum OPN, MPO ve sST2 

düzeylerinin değişkenlik göstermediği ancak diğer serum parametrelerinden nötrofil 

ve CK-MB düzeyinin farklı olduğu tespit edilmiştir.  

Çalışmamız sonucunda semptomların başlamasından sonra 12. ve 36. saatler 

arasında OPN’in AKS’da tanısal değeri yüksek bulunmuştur. Literatürde OPN’in 

AKS’da tanısal değerini ele alan çok az miktarda çalışma olduğundan, semptomların 

başlamasından itibaren daha dar bir saat aralığında tanısal değerinin incelenmesi 

önerilmektedir. 

Çalışmamızın eksik yönlerine değinecek olursak öncelikle bu çalışma küçük 

bir hasta grubu ile gerçekleştirilmiştir. Ayrıca MPO gibi kardiyak olaylar dışında da 

inflamasyonla doğrudan ilişkili parametreler herhangi bir tıbbi tedaviye başlamadan 
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önce değerlendirilmiştir. Hastaların hastaneye yatış saatleri göz önüne alınarak 

hastalardan eş zamanlı olarak kan örneği toplanamamıştır. 

Literatür araştırmaları sonucunda MPO, OPN ve sST2’nin aterosklerozun 

erken bir belirteci olduğu ortaya konulmuştur. Sonuçlarımız da bunu destekler 

nitelikte olduğundan, bu parametrelerin incelenmesinin hastaların kardiyolojik 

şikayetleri olmasa bile önemli veriler sağlayabileceğini ve hastaların erken dönemde 

risk faktörlerini değiştirmelerine yardımcı olabileceğini düşünüyoruz.   

Çalışmamızda MPO, OPN, sST2 gibi inflamasyonla ilişkilendirilmiş, infarktüs 

genişlemesine ve bunu takiben EKG’de bozulmuş ventriküler aktiviteye bağlı olarak 

fQRS oluşumuna yol açabileceği düşünülen biyobelirteçler incelenmiştir. Ancak bu 

ilişkiyi ortaya koyacak sonuçlara ulaşılamamıştır. Bu durum, bu biyomoleküllerin 

atriyal fibrilasyon veya skar dokusundan bağımsız sebeplere bağlı olarak da 

yükselmiş olabileceğini düşündürmektedir. 

fQRS, EKG’de sinyal iletiminde gecikmeye bağlı olarak QRS dalgasında 

çentiklenme şeklinde kendini gösteren, miyokardial fibrozun veya skar dokusunun 

elektrokardiyografik belirtecidir. Bu nedenle fQRS nonspesifik bir bulgudur ve 

kantitatif olarak fQRS tanısı koymamıza yardımcı olacak bir yöntem 

bulunmamaktadır. Çalışmamıza ek olarak, daha büyük hasta grupları ile yapılacak 

çalışmalarda fQRS’e yol açacağı düşünülen miyokard fibrozu veya skar dokusu 

görüntüleme yöntemleri ile belgelenebilir, fQRS olan veya olmayan hastalar olumsuz 

kardiyak olaylar için prospektif olarak izlenebilir. 

Çalışmamız AKS tanısı alan hastalarda, hastalığın akut döneminde yapılmış 

olduğundan fQRS saptanan hastaların uzun dönemde mortalite açısından incelenmesi 

ve kronik dönemde bu parametrelerde değişiklik olup olmayacağının araştırılması 

önerilir.  

Sonuç olarak, KVH’a bağlı komplikasyonların önlenmesi için yüksek risk 

taşıyan bireylerin erken dönemde tespit edilmesi büyük önem taşımaktadır. Bu 

nedenle fQRS ve kardiyak biyobelirteçler ilişkisini ortaya koyarak kardiyovasküler 

risk tahmininin geliştirilmesi ve kardiyovasküler hastalıkların tanı ve tedavisine 

yönelik yeni yaklaşımlar sağlanması amacıyla daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 
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Ayrıca, diyabetes mellitus, hipertansiyon, obezite ve sol ventrikül atılım hızında 

azalma gibi etkenler fQRS gelişimi ile ilişkili olabileceğinden daha geniş vaka 

gruplarında ve tanısal açıdan hastalıklara göre oluşturulan parametreler ile bu 

parametrelerin fQRS saptanan ve saptanmayan hastalarda tanısal yararlılığının 

çalışılması önerilir. 
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