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ÖZET 

Giriş ve amaç: 

Koroner arter hastalığını (KAH) ve inmeyi içeren kardiyovasküler hastalıklar 

(KVH), yetişkinlerde erken ölümün başlıca nedenidir. Altmış beş yaşından önce 

meydana gelen her üç ölümden neredeyse biri KVH’ya bağlıdır. Aterosklerotik 

lezyonlar üzerine yapılan çalışmalar, inflamasyonun ateroskleroz patogenezinin hem 

başlangıcında hem de ilerlemesinde önemli olduğunu göstermiştir. Artmış enflamatuar 

belirteçlerin artmış kardiyovasküler olay insidansı ile yakından ilişkili olduğu 

bilinmektedir. Enflamatuar aktivite düzeyini gösteren nötrofil/lenfosit oranı (NLO), 

KAH’ın bir prediktörü olarak da kullanılır. Literatürde acil servise başvuru sırasındaki 

NLO’nun akut koroner sendrom (AKS) tanısı alan hastalarda mortaliteyi, enfarktüs 

sonrası kalp yetmezliğini ve hastane içi mortalite ve istenmeyen olayları öngördüğünü 

bildiren çok sayıda çalışma bulunmaktadır. Çalışmamızda Yeditepe Üniversitesi 

Kozyatağı Hastanesi Acil Servisi’nde 2018-2020 yılları arasında başvurarak AKS tanısı 

alarak kardiyoloji servisi ve koroner yoğun bakım ünitesine yatırılan ve primer perkütan 

koroner girişim (pPKG) uygulanan hastaların başvuru anındaki yetmezlik 

seviyelerinin, tıkalı koroner arter sayısının ve tıkanan koroner arterin, hastaların 

özgeçmiş özelliklerinin, sonlanımlarının, hastane içinde ölümcül aritmi, kardiyojenik 

şok ve ölüm insidansı ve MI sonrası kalp yetmezliği gelişme insidansının acil servise 

başvuru anındaki  NLO ile ilişkilerini tespit etmeyi amaçladık. 

 

Gereç ve Yöntemler 

Yeditepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Acil Servisi’ne 01.01.2018 ile 

01.01.2020 tarihleri arasında başvuran ve AKS tanısı alarak kardiyoloji servisinde ya 

da koroner yoğun bakım ünitesinde yatarak primer perkütan koroner girişim (pPKG) 

uygulanan hastaların bilgileri geriye dönük incelendi. Hastanemiz acil servisine 

başvuru öncesi 12 saat içinde başlayan iskemik göğüs ağrısı ya da 2018 yılında ESC 

tarafından yapılan ‘’4. Evrensel miyokard enfarktüsü tanımı’’ kriterlerine göre iskemik 

göğüs ağrısı eşleniği belirtilerle başvuran acil serviste yapılan EKG ve kardiyak belirteç 

çalışmaları sonrasında miyokard enfarktüsü tanısı almış, kardiyoloji servisi yatışını 

takip eden 3 gün içerisinde anjiyografik görüntüleme ve pPKG yapılmış ve 
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taburculuktan en az 6 ay sonra kardiyoloji polikliniğine kontrole gelmiş olan, 18 yaş 

üzeri hastalardan çalışmamızda kullanılmak üzere hastanemizdeki kayıtlarının 

incelenmesine izni verenler dahil edildi. Aktif enfeksiyonu, hepatobiliyer, onkolojik ya 

da hematolojik bir hastalığı ve yakın zamanda majör cerrahi girişim ya da travma 

geçirmiş hastalar çalışma dışı bırakıldı.       

        Hastane içi istenmeyen olay, yatış esnasında ölüm, ölümcül aritmi, 

kardiyojenik şok ve akciğer ödemi gelişmesi olarak tanımlandı. Yeni gelişen kalp 

yetmezliği tanısı için hastaların 6 ay sonraki NYHA efor kapasiteleri enfarktüs öncesi 

kapasiteleri ile karşılaştırıldı.  

Başvuru anındaki NLO’nun, çoklu damar tutulumu, hastane içi istenmeyen 

olay ve MI sonrası kalp yetmezliği gelişmesi ile ilişkili olup olmadığı araştırıldı.  

İstatistiksel analizler için NCSS (Number Cruncher Statistical System) 

(Kaysville, Utah, USA) programı kullanıldı. Çalışma verileri değerlendirilirken 

tanımlayıcı istatistiksel metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, oran, 

minimum, maksimum) kullanıldı. Nicel verilerin normal dağılıma uygunlukları 

Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk testi ve grafiksel değerlendirmeler ile sınanmıştır. 

Normal dağılım göstermeyen verilerin iki grup karşılaştırmalarında Mann Whitney U 

testi kullanıldı. Nitel verilerin karşılaştırılmasında ise Pearson Ki-Kare testi, Fisher-

Freeman-Halton Exact testi ve Fisher’s Exact test kullanıldı. NLR ölçümü için cut off 

belirlemede tanı tarama testleri (duyarlılık, özgüllük, PKD, NKD) ve ROC Curve 

analizi kullanıldı. Anlamlılık en az p<0,05 düzeyinde değerlendirildi. 

 

Bulgular 

Yeditepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Acil Servisi’ne 01.01.2018 ile 

01.01.2020 tarihleri arasında başvuran ve AKS tanısı alarak kardiyoloji servisinde ya 

da koroner yoğun bakım ünitesinde yatarak pPKG uygulanan 123 hasta tespit edildi. 11 

hasta aktif enfeksiyonu ya da onkolojik veya hematolojik hastalık tanısı olduğu için 

çalışma dışı bırakıldı. 9 hasta verilerinin kullanılmasına izin vermedi, 8 hastanın 6 ay 

ve daha sonrasında takip muayene kayıtları yoktu. Çalışmamız dahil edilme kriterlerini 

karşılayan 95 hasta incelendi. Bu hastaların 71’i erkek (%74,7), 24’ü kadındı (%25,3). 

Tüm hastaların yaş ortalamaları 60,9 yıl idi (sd:11,37). Hastalar acile en sık göğüs ağrısı 
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şikayeti ile başvurdu ( n:80, %84,2). Hastaların 37’si (%38,9) NSTEMI, 58’i (%61,1) 

STEMI tanısı aldı.  

STEMI ve NSTEMI tanısı alarak tedavi gören hastalar arasında NLO 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemiştir (p>0,05).  Ayrıca NLO eşik 

değerinin üzerinde ve altında olan grupta başvuru anında Killip sınıflamasına göre 

ölçülen kalp yetmezliği seviyeleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmemiştir (p>0,05). Tek koroner arter ve birden fazla koroner arter tutulumu olan 

hastalar arasında da NLR istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir 

(p>0,05). Anjiyografi sonrası reperfüzyon sağlanan ve sağlanamayan hastalar 

karşılaştırıldığında NLO istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir 

(p>0,05). 

 Çalışmada NLO’ya göre hastane içi istenmeyen olay, enfarktüs sonrası kalp 

yetmezliği ve kötü prognoz arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıştır; 

Eşik değeri belirlemek için ROC eğrisi analizi kullanılarak NLO:2,4 ve üzeri olan 

olgularda bu oranların anlamlı seviyede yüksek olduğu tespit edilmiştir. NLO:2.4 eşik 

değeri ile prognoz arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmıştır (p=0,009; 

p<0,01). NLO düzeyi 2.4 ve üzeri olan olgularda kötü prognoz görülme riski 3,478 kat 

fazladır (OR: 3,478, %95 CI: 1,326-9,124).  

 

Sonuç 

NLO literatürde koroner kollateral gelişimi, AKS sırasında tutulan infarkt alanı, 

hastane içi mortalite, koroner anjiografi sonuçları ile ilişkilendirilmiştir. Çalışma 

sonuçlarımız özellikle kısa dönem prognoz, hastane içi istenmeyen olay ve kalp 

yetmezliği gelişme öngörücüsü olarak NLO’nun kullanılabileceğini göstermektedir. 

 

Anahtar Kelimeler: Acil servis, akut koroner sendrom, nötrofil/lenfosit oranı, 

hastane içi istenmeyen olay, mortalite, anjiografi, kalp yetmezliği, kötü prognoz.  
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ABSTRACT 

Cardiovascular diseases, including coronary artery disease and stroke, are the 

major causes of premature death in adults. Almost one in three deaths occurring before 

the age of sixty-five is due to cardiovascular disease. Acute coronary syndrome is 

defined as all clinical presentations caused by myocardial ischemia as a result of 

decreased coronary artery blood flow. In our study; the neutrophil / lymphocyte ratio 

in patients who were admitted to the cardiology clinic with the diagnosis of acute 

coronary syndrome after applying to the Emergency Department of Yeditepe 

University Kozyatağı Hospital; Coronary artery involvement, age, presence of ral, 

short-term prognosis, in-hospital adverse event, heart failure development rate and 

diagnostic value in NSTEMI and STEMI patients were evaluated. 
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Materıal and Methods 

For this purpose; after the approval of the local ethics committee and the written 

consents of the patients were obtained; 95 patients who were admitted to the cardiology 

clinic after emergency room between 01/01/2018 and 01/01/2020 with the diagnosis of 

acute coronary syndrome registered in the Hospital Operating System were included in 

the study retrospectively. Patients with a diagnosis other than acute coronary syndrome 

and whose files could not be accessed were excluded from the study. The patients 

included in the study were examined in terms of age, gender, presentation complaints, 

history, presence of ral, WBC, neutrophil, lymphocyte count, neutrophil / lymphocyte 

ratio, troponin, diagnosis, coronary angiography results, in-hospital adverse events and 

outcomes. 

 

Results  

95 patients hospitalized from the Emergency Department to the cardiology 

clinic were examined. 74.7% (n = 71) of these patients were male and 25.3% (n = 24) 

were female. The mean age of all patients was 60.99 ± 11.37 years. The patients most 

frequently applied to the emergency room with the complaint of chest pain (84.2% (n 

= 80)). 38.9% (n = 37) of the patients were diagnosed with NSTEMI and 61.1% (n = 

58) of them were diagnosed with STEMI. In the study, a statistically significant 

difference was found between in-hospital adverse events, post-infarction heart failure 

and poor prognosis according to NLR levels; these rates were found to be significantly 

higher in cases with an NLR measurement of 2.4 and above. 

 

Conclusıon 

Neutrophil / lymphocyte ratio has been associated with coronary collateral 

development, infarct area involved during acute coronary syndrome, in-hospital 

mortality, and coronary angiography results in the literature. Our study results show 

that NLR can be used as a predictor of short-term prognosis, in-hospital adverse events 

and development of heart failure. 
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GİRİŞ 

Koroner arter hastalığı (KAH), gelişmiş ülkelerde önemli bir ölüm ve sakatlık 

nedenidir. KAH ölüm oranları son 40 yılda dünya çapında azalmış olsa da, 35 yaşın 

üzerindeki bireylerdeki tüm ölümlerin yaklaşık üçte birinden sorumlu olmaya devam 

etmektedir. Amerika Birleşik Devletleri'ndeki (ABD) tüm orta yaşlı erkeklerin yaklaşık 

yarısında ve orta yaşlı kadınların üçte birinde KAH gelişecek olduğu tahmin 

edilmektedir.   

National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES)’de 2015’den 

2018’e kadar toplanan veriler temelinde 20 yaş ve üzerindeki 20.1 milyon KAH 

görülmektedir. 60 yaş üzerinde KAH prevalansı artmaktadır ve erkeklerde daha sık 

görülmektedir.  

Hastalığın ortaya çıkışına neden olan çok sayıda yaygın ve sistemik risk 

faktörleri olmasına karşın özellikle ateroskleroz dolaşımın çeşitli bölgelerini 

etkilemekte ve etkilenen dolaşım yatağının özelliğine göre çeşitli klinik belirtiler ortaya 

çıkmaktadır. Vasküler hastalığın altında iki ana mekanizma yatmaktadır: a. Damar 

lümenlerinin daralması (stenoz) veya, ya aşamalı olarak (örn., ateroskleroz yoluyla) ya 

da aniden (örn., tromboz veya embolizm ile) tamamen tıkanması b.Genişlemeye veya 

yırtılmaya neden olan, damar duvarı zayıflaması (2) 

Ateroskleroz, endotel fonksiyonlarının bozulması ile başlar. Son evresi olan 

plak rüptürü aşamasında, endotel fonksiyonlarındaki bozukluğun önemli katkısı vardır. 

Başlangıçta endotel tabakası altında lipit birikimi, makrofajların köpük hücresi 

oluşturması, daha sonraki aşamalarda düz kas hücresi migrasyonu ve proliferasyonu, 

kollejen sentezi ve en sonunda trombositlerin ve pıhtılaşma faktörlerinin aktivasyonu 

ile karakterize olan aterogenezin her aşamasında endotel, hem olaya birinci derecede 

katkıda bulunan ve hem de olaydan birinci derecede etkilenen dokudur. Aterosklerotik 

süreç belirgin olarak intima tabakasında lokalize olmasına rağmen, arter duvarının 

diğer tabakaları da hastalıktan etkilenir. Plakların arkasındaki media tabakasında 

çoğunlukla düz kas hücresi kaybı ile birlikte atrofi görülür. Bu durum media 

tabakasındaki hücrelere besin desteğinin azalmasına ve medial düz kas hücrelerinin 

birçoğunun intima tabakasına göç etmiş olmasına bağlıdır. Medial atrofinin sonucu 

olarak arter dilate olur. Media tabakasında remodelling oluşur ve plakla uyum sağlamak 

için damar genişler ve böylece lümenin boyutları korunmuş olur. Arterde ciddi 
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ateroskleroz gelişmiş olmasına rağmen anjiyografik değerlendirmede normal 

görülebilir.  

Aterosklerotik lezyonlar üzerine yapılan çalışmalar, inflamasyonun 

ateroskleroz patogenezinin hem başlangıcında hem de ilerlemesinde önemli olduğunu 

göstermiştir. Artmış inflamatuar belirteçlerin artmış kardiyovasküler olay insidansı ile 

yakından ilişkili olduğu bilinmektedir. İnflamatuar aktivite düzeyini gösteren 

nötrofil/lenfosit oranı (NLO), KAH’ın bir prediktörü olarak da kullanılır. Literatürde 

acil servise başvuru sırasındaki NLO’nun akut koroner sendrom (AKS) tanısı alan 

hastalarda mortaliteyi, enfarktüs sonrası kalp yetmezliğini ve hastane içi mortalite ve 

istenmeyen olayları öngördüğünü bildiren çok sayıda çalışma bulunmaktadır. 
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2- GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Aterosklerozun Patofizyolojisi 

2.1.1. Normal Arter Duvarı 

Arteriyel lümen, düz kas hücrelerinin üstünü örten tek bir endotel hücre tabakası 

ile kaplıdır. Düz kas hücrelerinin iç tabakası intima olarak bilinir ve içi elastik 

laminayla sınırlandırılmıştır. İç elastik laminayla dış elastik laminanın arasında başka 

bir düz kas hücresi tabakası olan media tabakası bulunur. Dış elastik laminanın dışında, 

hücreler tarafından seyrek olarak doldurulan, ancak karmaşık hücre dışı matristen (esas 

olarak kolajen ve elastin lifleri) ve vaza vazorumu oluşturan mikrodamarlardan oluşan 

bir adventisya tabakası vardır. 

2.1.1.1. Tunika İntima 

Duvar kalınlığının% 20'sine kadar uzanan intima, nispeten kalındır ve lümen 

yüzeyi, bir bazal laminaya dayanan düzleştirilmiş hücrelerden oluşan bir endotel ile 

içten astarlanmıştır. Bağ dokusunun daha derin, subendotelyal tabakası çoğunlukla 

kolajen ve zemin maddesine gömülü elastik liflerden, ayrıca dağınık fibroblastlardan 

ve ara sıra düz kas hücrelerinden oluşur. İntimanın altında, ortamın elastik tabakasıyla 

algılanamaz bir şekilde birleştiği için fark edilmesi genellikle güç olan bir iç elastik 

lamina vardır. 

2.1.1.2. Tunika Media 

Elastik damarların duvarında bulunan tunika media, üç katmandan en belirgin 

olanıdır. Dağınık, dairesel olarak düzenlenmiş düz kas hücreleri ile serpiştirilmiş çoklu, 

konsantrik, pencereli laminalar olarak organize edilmiş bol elastik liflere sahiptir. 

Elastik laminaların sayısı ve kalınlığı yaşa göre değişir, örneğin, yeni doğanları aort 

damarları yaklaşık 25 konsantrik laminaya sahipken, yetişkin aortları 50-75 konsantrik 

laminaya sahiptir. Ortamdaki düz kas hücreleri, laminanın elastik liflerinin yanı sıra 

kolajen ve hücre dışı matrisin bazı diğer öğelerini sentezler ve salgılar. Kolajen, arter 

duvarlarına gerilme kuvveti verir ve elastik lifler, basınç altında pasif geri tepmeye izin 

veren bir esneklik sağlar. 
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2.1.1.3. Tunika Adventisya 

Tunika adventisya, boylamasına yönlendirilmiş kolajen lifleri ve dağınık 

fibroblastların baskın olduğu gevşek düzensiz bağ dokusundan oluşur. Çoğu elastik 

arterde, adventisya küçük besleyici kan damarları - vaza vazorum - ve lenfatik kılcal 

damarlar içerir. Bu mikro damar sistemi, ortamın en dış kısmına kadar uzanır. 

Abdominal aort bir istisnadır; genişlemeye ve anevrizma oluşumuna duyarlılığını 

açıklayabilecek biçimde vaza vazorumdan yoksundur.  

2.2. Aterosklerozun Histopatolojisi 

Ateroskleroz gelişiminde 3 evre vardır. Değişen bu plak tipleri aterosklerozun 

değişik safhalarını yansıtır. Koroner ateroskleroza bağlı esas mortalite ve morbidite 

komplike lezyonlara bağlıdır. 

 

2.2.1. Aterosklerotik Lezyonlar  

2.2.1.1. Yağlı Çizgilenme 

Bu küçük yüzeysel lezyonlar, ağırlıklı olarak, köpük hücreleri denilen lipit 

yüklü makrofajlardan oluşur. Bunlar aterosklerotik plağın öncüleri olarak kabul edilir. 

Yağlı çizgilenme ve aterosklerotik plak oluşumundaki ilk olay, büyük olasılıkla apoB 

içeren lipoproteinlerin endotelyal hücre tabakası boyunca arter duvarına 

transüdasyonudur. Bu lipoproteinler, ağırlıklı olarak, hepatositler tarafından plazmaya 

salgılanan VLDL partiküllerinin yeniden şekillenmesiyle türetilen düşük yoğunluklu 

lipoproteinlerdir (LDL)(6). 
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Şekil 1. Düşük Yoğunluklu Lipoprotein ve Monositler Endotel Tabakasına 

İnvazyonu. Apo, Apolipoproteinler; HDL, yüksek yoğunluklu lipoproteinler; LDL, 

düşük yoğunluklu lipoproteinler; ICR iyon kanalı reseptörleri NKT doğal öldürücü 

proteinler; ER, Endoplazmik retikulum. ABCA1 ATP-binding cassette transporter 

protein (Rutherford's Vascular Surgery and Endovascular Therapy. Mansour, M. 

Ashraf. Published January 1, 2019. Pages 138-152.e2. © 2019. Figure 13.2’den yeniden 

oluşturulmuştur). 
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Zaman içinde risk faktörlerinin devam etmesi ile subendotelyal depolanma 

giderek artar. Makroskopik olarak beyaz renklidir, lümene doğru büyür ve lümeni 

daraltır. Bu lezyonda en dışta endotel hücreleri, altında düz kas hücreleri, makrofajlar 

ve T- lenfositler bulunur. Bu evrede mediadan intimaya çekilen düz kas hücreleri bir 

fibröz başlık oluşturmak üzere dizilirler. Fibröz başlığın temel işlevi lümendeki kan ile 

lezyonun merkezindeki aterojenik lipit çekirdeğini birbirinden ayırmaktadır. Arter 

lümeninin kısmen tıkanmasına ve klinik olarak semptomların gelişmesine yol açar. 

Ama asıl klinik olaylar, bu aterosklerotik plağın rüptüre olmasıyla ilgilidir.  

 

2.2.1.3. Komplike Lezyon (Hassas Plak) 

Aterosklerotik tabaka dıştan mekanik stres ve risk faktörlerinin devam etmesi 

ile yıpranırken, bir taraftan da içten yıpranır. Devam eden inflamatuar süreç nedeni ile 

plak içindeki makrofajlar metalloproteinazlar salarak plağın fibröz çatısını yıpratır. 

Fibröz yapıda yapım ile yıkım dengededir. Plağın lipit çekirdeği içeriği %40’ı aştığında 

zedelenebilir plaktan bahsedilir. Plağın yırtılması ve kopması ile klinik kardiovasküler 

olaylar ortaya çıkar. Plağın üstündeki endotel ayrılınca, subendotelyal doku kan ile 

temasa geçer. Subendotelyal doku, faktör VII ve lipoprotein (a)’dan zengin olup 

trombojenik özelliktedir. Bu şekilde trombüs gelişir. Oluşan trombüs damar duvarını 

tamamen ya da kısmi olarak tıkayarak akut kardiyovasküler olaylara neden olur (8).  
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Şekil 2. Plak oluşumu: stabil ve hassas plak. A, oluşan plağın içine lökositlerin 

dahil olması; B, intimada t- lenfositlerin ve makrofajların katılımıyla plak oluşması; C, 

plak rüptürü ve trombüs oluşumu damar tıkanıklığına yol açabilir (Rutherford's 

Vascular Surgery and Endovascular Therapy. Mansour, M. Ashraf. Published January 

1, 2019. Pages 138-152.e2. © 2019. Figure 13.52den alınmıştır). 

2.3. Aterosklerozun Etiyopatogenezi 

Bir dizi çalışma, aterosklerozun, genellikle oksidasyona veya modifikasyona 

eğilimli olan arter duvarında endotel hasarı veya LDL birikmesi ile başlatıldığını 

göstermiştir. Bu modifiye edilmiş veya oksitlenmiş LDL'ler, küçük endotelyal hasarın 

neden olduğu düşük dereceli inflamasyonla birlikte hem doğuştan hem de adaptif 

immün tepkileri tetikler. Bu bağışıklık tepkilerinin artık ateroskleroz gelişiminde 

önemli roller oynadığı bilinmektedir. Monositler/makrofajlar, nötrofiller, T lenfositleri 

ve B lenfositleri, ateroskleroz bağlamında başlıca hücre alt tipleridir. 

          Monositler / makrofajlar  

Düşük dereceli inflamasyon ile karakterize edilen endotel hasarı, vasküler hücre 

adezyon molekülü-1 (VCAM-1), hücreler arası adezyon molekülü-1 (ICAM-1) ve 

selektin gibi hücre adezyon moleküllerinin yukarı regülasyonunu tetikler. Bu 

moleküller, monositlerin endotel hücrelerine bağlanmasını sağlar. Monositler, hasarlı 

endotel hücrelerine bağlandıktan sonra endotel altında göç ederler ve bazı kemokinlerin 
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bu süreçle ilişkili olduğu bildirilmiştir. Örneğin, monosit kemoatraktan protein-1 

(MCP-1), reseptörü C-C kemokin reseptörü 2 (CCR2) yoluyla monositlerin göçünü ve 

infiltrasyonunu destekler. Benzer şekilde, IL-8 ve fraktalinin, lökositlerde ifade edilen 

C-X-C kemokin reseptörü tip 2 (CXCR2) yoluyla hücre göçü ile ilişkili olduğu 

bilinmektedir. Monositler, ateroskleroz gelişimi için çok önemli bir aşama olarak kabul 

edilen endotele göç ettiklerinde makrofaj koloni uyarıcı faktör (M-CSF) ile 

makrofajlara farklılaşırlar. Çöpçü reseptör aileleri, çöpçü reseptör sınıfı A (SR-A), 

farklılaşma kümesi (CD) 36, lektin benzeri oksitlenmiş LDL reseptörü-1 (LOX-1), 

fosfatidilserin için süpürücü reseptör ve oksitlenmiş lipoprotein (SR-PSOX) içerir. 

Makrofajlar, bu reseptörler aracılığıyla oksitlenmiş LDL'leri alarak lipid birikimine ve 

köpük hücrelerin oluşumuna yol açar. Ayrıca, doğuştan gelen bağışıklıkta anahtar bir 

rol oynadığı bilinen makrofajlarda eksprese edilen toll benzeri reseptörlerin (TLR'ler) 

de ateroskleroz ile ilişkili olduğu ileri sürülmektedir. Okside LDL'lerin, TLR sinyal 

yolunu aktive ettiği ve bunun sonucunda plak inflamasyonunun şiddetlendiği 

düşünülmektedir. Modifiye edilmiş veya oksitlenmiş LDL'lere ek olarak, çeşitli 

kanıtlar, lipopolisakkaritler ve ısı şoku proteinleri gibi bakteriyel ürünlerin, vasküler 

hücreler üzerinde etki ederek ve doğuştan gelen bağışıklığı ortaya çıkararak plak 

ilerlemesine katkıda bulunabileceğini göstermektedir. Makrofajlar, aterosklerotik 

plaklarda bulunan lökositlerin büyük çoğunluğunu oluştururken, kanıtlar, mast 

hücrelerinin aynı zamanda, aterojenezde rol oynayan histamin ve lökotrienler gibi 

birçok vazoaktif aracıları serbest bıraktığını desteklemektedir.  

 

Nötrofiller  

Nötrofiller klasik olarak akut enflamatuar yanıt altında ilk savunma hücresi hattı 

olarak kabul edilmiştir. Bununla birlikte, ateroskleroz mekanizmalarının 

anlaşılmasındaki son gelişmeler, nötrofilleri ateroskleroz gelişimine en önemli 

katkılardan biri olarak yerleştirmiştir. Gerçekten de, monositler gibi nötrofiller, belirli 

kemotaktik sinyaller, özellikle aktive trombositler tarafından üretilen kemokinler 

tarafından aterosklerotik lezyonlara dahil edilir. Ayrıca nötrofiller ayrıca azurosidin, 

katepsin G ve (α)-defensinler gibi granül proteinleri salarak aterosklerozu 

şiddetlendirerek monositleri aterosklerotik lezyonlara dahil edebilir. Ek olarak, bu 



9 
 

granül proteinlerin makrofajları aktive ettiği ve köpük hücre oluşumunu teşvik ettiği 

bildirilmiştir.  

T Lenfositler  

T lenfositler ile monositler ve makrofajlar, aterosklerotik plak oluşumuyla 

ilişkili en erken hücreler arasındadır (11). Monositlerin intimaya göçünü destekleyen 

çoğu adezyon molekülü ve kemokin de T hücresi toplanmasında rol oynar. Gerçekten 

de, ilerlemiş insan aterosklerotik plaklarında çok sayıda T hücresi olduğu bildirilmiştir. 

Çoğu T hücresi CD3, CD4 ve T hücre reseptörünü taşır ve makrofajlar ve dendritik 

hücreler gibi antijen sunumunda uzmanlaşmış fagositlerle etkileşime girer. Spesifik 

antijene maruz kalmaya yanıt olarak, bu T hücreleri sitokinler üretir ve inflamasyonu 

tetikler ve hatta bazı T hücreleri (CD8 + T hücreleri), hücreleri öldürmek için 

mekanizmalara sahiptir, böylece ateroskleroz gelişimine katkıda bulunur. CD4 + T 

hücrelerinden farklılaşan ve antijen tanımada kritik bir role sahip olan yardımcı T 

hücreleri, Th1 ve Th2 alt tiplerine ayrılır. Th1 ve Th2 alt tipinin oranı lokal sitokinler 

veya antijen sunan hücreler tarafından kontrol edilirken, aterosklerotik lezyonlarda 

gözlenen çoğu T hücresi Th1 hücreleridir. Th1 hücreleri, makrofajlar veya vasküler 

hücreler aracılığıyla hareket ederek inflamasyonu teşvik ettiği bilinen interferon-γ 

(IFN-γ), IL-2 ve tümör nekroz faktörü (TNF) gibi sitokinler salgılar. Ayrıca, Th1 

hücrelerini uyaran IL-18 ve IL-12 gibi sitokinlerin de aterosklerozu teşvik ettiği 

gösterilmiştir. Birlikte ele alındığında, Th1 yanıtları genellikle proinflamatuar yolları 

güçlendirerek aterosklerozu hızlandırır. Th2 hücreleri ayrıca IL-4, IL-5 ve IL-10 gibi 

inflamasyonu modüle edebilen sitokinler salgılar. Bununla birlikte, Th1'in aksine, Th2 

yanıtlarının aterosklerozdaki rolü tartışmalıdır. Daha yakın zamanda tanınan bir T 

hücresi alt tipi olan Th17'nin, romatoid artrit dahil çok çeşitli otoimmün hastalıklarla 

ilişkili olduğu bilinmektedir. Th17 hücreleri esas olarak IL-17 üretir, ancak kalp damar 

hastalıklarındaki rolleri açıklığa kavuşturulmayı beklemektedir. Düzenleyici T 

hücreleri (Treg) olarak bilinen başka bir T hücresi alt tipi, doğal Treg (nTreg) ve 

indüklenmiş Treg (iTreg) olarak alt gruplara ayrılır. nTreg hücreleri timusta gelişir ve 

kendi kendine toleransı sürdürmede bir role sahiptirler. iTreg hücreleri timüs dışındaki 

periferik bölgelerde üretilir. Birkaç kanıt dizisi, hem nTreg hem de iTreg hücrelerinin, 

enflamatuar tepkileri azaltarak veya dentritik hücrelerin deaktivasyonu yoluyla 

ateroproteksiyon için önemli olduğunu göstermiştir (12).  
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B Lenfositleri  

B lenfositleri, humoral bağışıklık için merkezi bir rol oynayan antikorları 

salgılar. Biriken kanıtlar, humoral bağışıklığın aterosklerozu teşvik etmekten çok 

zayıflattığını göstermektedir. Bununla birlikte, B hücrelerinin ateroskleroz üzerindeki 

etkisinin, özellikle B1 ve B2 hücreleri olarak bilinen belirli hücre alt tiplerine bağlı 

olduğu da bilinmektedir. B1 hücreleri esas olarak IgM antikorları üretir ve oksitlenmiş 

LDL'leri tanıyabilen antikorlar üreterek ateroskleroza karşı koruyucu bir rol oynadıkları 

da gösterilmiştir. Öte yandan, çalışmaların çoğu, IgG ve IgE antikorları üreten B2 

hücrelerinin aterosklerozu teşvik ettiğini göstermiştir. 

Enflamatuar Biyolojik Belirteçler  

Kronik inflamasyonun ateroskleroz patogenezine katkıda bulunduğu kavramına 

dayanarak, çeşitli inflamasyon biyobelirteçlerinin sadece hali hazırda kalp ve damar 

hastalığı olanları değil, aynı zamanda görünüşte sağlıklı bireylerde de gelecekteki 

kardiyovasküler olayları tahmin edebileceği bildirilmiştir. 

 

Yüksek Hassasiyetli C-Reaktif Protein 

C-reaktif protein (CRP) seviyeleri, çeşitli spesifik olmayan enflamatuar 

uyaranlardan sonra artmasına rağmen, yüksek duyarlılık testi (hsCRP) ile ölçülen 

CRP'nin geleneksel risk faktörlerinden bağımsız olarak gelecekteki kardiyovasküler 

olayları öngörebileceğine dair biriken kanıtlar vardır. Dahası, hsCRP için 

kardiyovasküler riskin büyüklüğünün en az hiperlipidemi veya hipertansiyon (HT) gibi 

geleneksel risk faktörleri kadar büyük olduğu bildirilmiştir. Bu gözlemlere dayanarak, 

hsCRP, kardiyovasküler risk tahmininde önde gelen bir biyobelirteç olarak ortaya 

çıkmıştır. Gerçekten de hsCRP, kardiyovasküler risk değerlendirmesini yükseltmek 

için yararlı bir araç olarak hizmet eder. Örneğin Reynolds risk skorunda, hsCRP'nin 

geleneksel risk faktörlerine aile geçmişiyle birlikte eklenmesinin gelecekteki genel risk 

tahminini iyileştirdiği bildirilmiştir.  

IL-6  

HsCRP gibi IL-6 da, kardiyovasküler riski tahmin etmek için aday bir 

biyobelirteç olarak dikkat çekilmiştir, çünkü karaciğerde CRP üretimini indüklediği 
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bilinmektedir. İki düzineden fazla prospektif kohort çalışması, IL-6'nın hsCRP kadar, 

geleneksel risk faktörlerinden bağımsız kardiyovasküler risk ile ilişkili olduğunu 

göstermektedir (18 16). Dahası, IL-6 seviyelerinin endotel disfonksiyonu ve subklinik 

ateroskleroz ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (17).  

IL-1  

IL-1, IL-6 dahil olmak üzere çeşitli ikincil enflamatuar sitokinlerin sentezini ve 

ekspresyonunu indüklediğinden, IL-1 sinyal yollarının da aterosklerozun ilerlemesi için 

kritik olduğu kolaylıkla söylenebilir (18).  

2.4. Koroner Arter Hastalığı 

Stabil iskemik kalp hastalığı (SIHD) terimi genellikle kronik KAH ile eşanlamlı 

olarak kullanılır ve miyokardiyal oksijen arzı ile talebi arasında bir uyumsuzluğa neden 

olan çeşitli koşulları kapsar. Bu en sık epikardiyal koroner arterler içinde uzun süredir 

devam eden aterosklerotik tıkanma ile ortaya çıkar ve zayıf akışla birlikte distal 

iskemiye neden olur. Bununla birlikte, epizodik iskemiye yol açan uyumsuz 

miyokardiyal oksijen arzı ve talebi, koroner arter vazospazmı, mikrosirkülasyon 

disfonksiyonları veya konjenital anomaliler gibi çeşitli patofizyolojik süreçlerle ortaya 

çıkabilir (19-21)  

SIHD ile AKS arasında bir ayrım yapılmalıdır. SIHD  hastalarının, sıklıkla tıbbi 

olarak yönetilen anjinal semptomlarında kronik dönemde yavaş seyirli bir kötüleşme 

geliştirebileceğini veya AKS ortaya çıkması ile acil müdahale gerektirebileceğini 

belirtmek gerekir. Bu nedenle, her ikiside KAH spektrumu içinde bulunan SIHD’ı, 

aterosklerotik AKS'den ayırt etme yeteneği çok önemlidir (22-24).  

2.4.1.Koroner Arter Hastalığı Etiyolojisi 

Kronik iskeminin en yaygın nedeni, aterosklerotik hastalığa sekonder koroner 

arter tıkanıklığıdır. Kadın hastalarda daha sık olarak tanımlanan yeni tanınan bir antite, 

endotel disfonksiyonu veya mikro dolaşım bozukluğudur ve benzer semptomlarla 

sonuçlanır; ancak anjiyografide önemli bir darlık yoktur. Daha az yaygın nedenler 

arasında koroner vazospazm (Prinzmetal angina) ve nadiren benzer bir tabloyla ortaya 

çıkabilen koroner anomaliler yer alır. 
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Tablo 1. Miyokart iskemisi nedenleri 

 

 

Tablo 2. Koroner arter hastalığının klinik prezentasyonları 

 

 

 

 

 

 



13 
 

2.4.2. Koroner Arter Hastalığı Epidemiyolojisi 

Hasta popülasyonunun heterojenliği ve hekimlerin kullandığı değişken 

tanımlamalar nedeniyle SIHD’ın kesin prevalansını tespit etmek zordur. Bununla 

birlikte, KAH birçok açıdan ulusal olarak önemli bir halk sağlığı sorunu olmaya devam 

etmektedir. Dahası, modern tedavilerin kullanılmaya başlanmasıyla sağ kalımın artması 

kadınların % 20'sinden fazlasının ve 80 yaşın üzerindeki erkeklerin % 35'inin KAH’a 

sahip olduğu yaşlanan bir nüfus yaratmıştır. 

 KAH’a bağlı ölüm oranları son dört dekatta azalmış olmasına rağmen tüm 

dünyada halen ölüm nedenlerinin başında gelmektedir. ABD’de KAH halen 35 yaş ve 

üzeri ölümlerin yaklaşık üçte birinden sorumludur. Avrupa’da ise yıllık 4.3 milyon 

ölümün % 48’i (kadınlar % 54, erkekler % 43) başta KAH ve inme olmak üzere 

kardiyovasküler hastalıklara (KVH) bağlı olmaktadır (1).   

Efor testinde, 24 saatlik ayaktan holter elektrokardiyografide (EKG) ya da 

düzenli aralıklarla bakılan istirahat EKG’sinde ortaya çıkan ST segment 

değişiklikleriyle gösterilen sessiz iskeminin, tüm iskemik atakların %75’inden sorumlu 

olduğu düşünülmektedir (25).  

Rutin EKG incelemelerinde, tespit edilen miyokard infarktüslerinin (MI) 

çoğunluğu belirti vermeksizin gelişebilmektedir. İstirahat EKG’sindeki bazı yaygın ve 

kesin anormallikler, istenmeyen koroner risk profili olan kişilerde iskemik miyokart 

tutulumunun bir göstergesi olabilir (26).  

KAH toplumumuzda da dünya ülkelerinde olduğu gibi en fazla ölüme ve iş gücü 

kaybına sebep olan önemli sağlık sorunudur. Koroner mortalite açısından Türkiye, 

Avrupa ülkeleri arasında erkeklerde Letonya’dan sonra ikinci sırada, kadınlarda ise 

birinci sırada yer almaktadır (27). Nüfusumuz gelişmekte olan ülkelerdeki gibi genç 

yapıda iken, halkımızda koroner hastalık mortalitesinin, yaşlı nüfus yapısına sahip 

gelişmiş toplumlardaki kadar yüksek olması, hem günümüz, hem de gelecek için kaygı 

vericidir. 
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2.5. Akut Koroner Sendromlar 

AKS, kalbe kan akışının azaldığı, ST yükselmeli miyokard enfarktüsünü 

(STEMI), ST yükselmesiz miyokard enfarktüsünü (NSTEMI) ve kararsız anjinayı 

(USAP) içeren bir grup durumu ifade eder. Bu, 35 yaşın üzerindeki kişilerde toplam 

ölümlerin üçte birinden sorumlu olan bir tür koroner kalp hastalığıdır (KKH). Bazı 

KKH türleri asemptomatik olabilir, ancak AKS her zaman semptomatiktir (28-30).  

AKS, KKH’nın bir belirtisidir ve genellikle koroner arterlerdeki plak 

bozulmasının (ateroskleroz) bir sonucudur. Hastalık için ortak risk faktörleri sigara, 

HT, diyabet, hiperlipidemi, erkek cinsiyet, fiziksel hareketsizlik, ailesel obezite ve 

yetersiz beslenmedir. Kokain kötüye kullanımı da vazospazma bağlı olarak miyokart 

iskemisine yol açabilir (31,32).  

Miyokart nekrozunun duyarlı belirteçlerinin (örn; troponinler) salınımının, 

miyokart hücre nekrozunu gösterdiği kabul edilir ve MI tanımını tamamlar (40 33). 

Belirteçlerde yükselme tespit edilmezse, kararsız anjina terimi kullanılır ve bu durumda 

kalp dışı ayırıcı tanı düşünülmelidir (34).  

2.5.1. Akut Koroner Sendromların İnsidansı ve Prevalansı 

Amerikan Kalp Derneği'nin (AHA) 2021 Kalp Hastalığı ve İnme İstatistikleri 

güncellemesi, ABD’de 15,5 milyon yetişkinin (yetişkin nüfusun % 6,2'si) KAH'e sahip 

olduğunu bildirmektedir; bunların 7,6 milyonu (% 2,8) MI ve 8,2 milyon (%3,3) anjina 

pektoristir. MI ve anjina pektoris (Şekil 4) için kendiliğinden bildirilen NHANES 

yaygınlık tahminleri hem kadınlar hem de erkekler için yaşla birlikte artar. 

NHANES'ten elde edilen veriler, sağlık görüşmelerinden gelen kendi kendine bildirilen 

MI ve anjinaya dayanan veriler, muhtemelen ilerlemiş KAH'ın gerçek prevalansını 

olduğundan az tahmin etmektedir (1). 
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Şekil 3. Yaş ve Cinsiyete Göre ABD’deki MI Prevalansı (NHANES, 2015–2018). 

 

 

Şekil 4. Yaş ve Cinsiyete Göre ABD’deki AKS Prevalansı (NHANES, 2015–2018). 
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Yapılan gözlemlerde 55 yaşın üzerindeki Amerikalılarda, optimal risk faktörü 

profiline sahip olanlar (toplam kolesterol seviyesi <180 mg / dL, kan basıncı <120/80 

mm Hg, sigara içmeyenler, diyabeti olmayanlar), 80 yaşına kadar olan iki veya daha 

fazla ana risk faktörüne sahip katılımcılara göre aterosklerotik kalp ve damar 

hastalığına bağlı ölüm riskleri önemli ölçüde daha düşüktü (erkeklerde % 4.7'ye karşı% 

29.6, kadınlarda% 6.4'e karşı% 20.5). Optimal risk faktörü profiline sahip olanlar aynı 

zamanda, yaşam boyu ölümcül KKH veya ölümcül olmayan MI (erkeklerde % 3.6'ya 

karşı% 37.5, kadınlarda <% 1'e karşı% 18.3) ve ölümcül veya ölümcül olmayan inme 

açısından daha düşük risklere sahipti (erkeklerde% 2.3'e karşı% 8.3, kadınlarda% 5,3'e 

karşılık% 10,7). Risk faktörü katmanlarında benzer eğilimler, siyahlar ve beyazlar 

arasında ve çeşitli doğum kohortlarında gözlemlenmiştir (Tablo 1.1). Berry ve 

arkadaşları bir bireyin risk faktörü yükünün, yaşam boyu KVH riskinde belirgin 

farklılıklara dönüştüğü ve bu farklılıkların ırk ve doğum kohortları arasında tutarlı 

olduğu sonucuna varmıştır. 

Topluluklarda Ateroskleroz Riski (ARIC) Çalışması son 30 yılın verilerini 

içeren önemli bir bilgi kaynağı olmuştur. Siyah erkekler en büyük insidansa sahip olup, 

onları beyaz erkekler, siyah kadınlar ve beyaz kadınlar izlemektedir. Genelde, kadınlar 

20 yıl kadar erkeklerin gerisinde kalmaktadır, ancak görülme sıklığı için cinsiyet oranı 

yaş ilerledikçe daralmaktadır. 65-94 yaşlarında ve 35-64 yaşlarında görülme sıklığı 

erkeklerde iki katına, kadınlarda ise üç katına çıkmaktadır. Aterosklerotik KVH risk 

faktörleri, akut MI'dan kaynaklanan ölümler gibi kadınlar arasında daha yaygındır. Bu 

eşitsizliklerin kadınlarda benzersiz bir şekilde aterosklerotik KVH riskini etkileyen 

patofizyolojik faktörlere bağlı olarak devam edip etmediği veya erkeklere karşı 

kadınlarda tespit ve tedavi algoritmalarının nasıl uygulandığı konusundaki farklılıklarla 

ilişkili olup olmadığı açık değildir (1). 

 

2.5.2. Akut Koroner Sendromların Genel Risk Faktörleri 

2.5.2.1.Yaş 

KAH erkeklerde 40, kadınlarda 50 yaşından önce yaygın değildir; 50 yaşından 

sonra risk aşamalı olarak yükselir (1). İlk MI, erkeklerde ortalama 65,6; kadınlarda 72 

yaşında görülür (1).  Spontan koroner arter diseksiyonu olan kadınların ortalama yaşı 

45 ile 53 arasında değişmektedir.   
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AKS gelişiminin en güçlü bağımsız ön gördürücüsü yaştır. Erkeklerde risk 

geçen her 10 yılda artar ve erkeklerle kadınlar karşılaştırıldığında, premenopozal 

kadınlarda riskin yaklaşık 10 yaş daha genç bir erkeğinkiyle eşit olduğunu gösterir. 

Menopozdan sonra kadınlar için risk artar, fakat aynı yaştaki erkeklere göre daha düşük 

olmaya devam eder. Kontraseptif ilaç alan ya da erken menopozlu kadınlarda da risk 

artmaktadır.. 

Yaş, yalnızca KVH için güçlü bir risk faktörü değildir; ayrıca kardiyovasküler 

olaylardan sonraki olumsuz sonuçlar, kardiyovasküler prosedürler ve müdahalelerin 

komplikasyonları ve özellikle antitrombotik tedavilerin yan etkileri için de bağımsız bir 

risk faktörüdür. Çok yaşlı hastalarda ilk NSTEMI den sonra ölüm oranı çok yüksektir: 

1 yıllık sonuçlara göre, 65-79, 80-84, 85-89 ve en az 90 yaşında, ölüm oranı kademeli 

olarak sırasıyla % 13.3'ten % 23.6'ya,% 33.6'ya ve % 45.5 oranına yükselmektedir.  

 

2.5.2.2.Cinsiyet 

KAH erkeklerde kadınlardan daha yaygın görülmektedir (38). Amerikan Kalp 

Derneği Kalp Hastalığı ve İnme İstatistikleri 2020 Güncellemesi (1), NHANES ve 

ARIC verileri kullanılarak yayınlanmıştır. NHANES 2015-2018 verilerine göre 

ABD’de KAH görülme oranı 20 yaş üzeri erkeklerde %8,3 iken kadınlarda 6,2’dir. MI 

görülme oranı ise 20 yaş üstü erkeklerde %4,3 iken kadınlarda %3,1 olarak tespit 

edilmiştir. ARIC çalışmasına göre 2005-2014 yılları arasında 35 yaş ve üzeri erkeklerde 

610 000 kadınlarda ise 445 000 ölümcül koroner arter hastalığı görülmüştür. NHANES 

çalışmasına göre tüm yaşlarda erkeklerde KAH’a bağlı 215032 ölüm görülürken 

kadınlarda 150712 ölüm gerçekleşmiştir. Oransal olarak bakıldığında AKS’ye bağlı 

ölümlerin %58.8’i erkek iken %41,2’si kadındır. Ancak AKS’de cinsiyetin etkisi 

karmaşıktır, seçim yanlılığından ve EKG’nin ve stress testlerinin tanısal 

duyarlılığındaki farklardan etkilenir. AKS’den şüphelenilen kadınların büyük bir 

kısmında anjiyografi uygulandığında, anlamlı derecede obstruktif KKH görülmez. 

RITA 3 çalışmasında STEMI, AKS’nin semptomatik olan ve EKG kriterlerini 

karşılayan kadınların %37’sinde % 50’den fazla stenoz saptanmamıştır, ancak bu oran 

erkeklerde % 12 olarak tespit edilmiştir. Benzer şekilde, erkeklerin % 26 ‘sında üç ya 

da daha fazla damarda anlamlı derecede darlık saptanırken kadınların sadece %16’sında 

görülmüştür. Koroner arterlerde tıkanıklık olmaksızın miyokart enfarktüsü (MINOCA) 
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kadınlarda daha yaygın görülmektedir (39). Spontan koroner arter diseksiyonu ezici 

çoğunlukla kadınlarda görülür (40). 

 

2.5.2.3. Aile Öyküsü 

Bilinen bütün risk faktörleri göz önünde tutulduğunda, aile öyküsü KKH 

gelişmesi bakımından anlamlı bağımsız bir risk faktörü olmaya devam eder. Koroner 

hastalık için en güçlü aile hikayesi birinci derece bir yakında erken yaşta KKH öyküsü 

olmasıdır. Baba veya diğer birinci derece erkek akrabalarda 55 yaşından önce, anne 

veya diğer birinci derece kadın akrabalarda 65 yaşından önce erken KAH gelişiminin 

olması, o kişide ateroskleroz ve buna bağlı AKS gelişim riskini 1,3-1,6 kat 

artırmaktadır. Buna ek olarak genetik özellikler, HL ve HT ile ilgili olanları içeren 

belirli risk fenotiplerine katkıda bulunur  (41)   

 

2.5.2.4. Genetik 

İlk genom aralığı ilişkilendirme çalışmaları Avrupa kıtasından derlenen bir 

popülasyonda günümüzde en iyi bilinen genetik belirteç olan 9p21.3’ü tanımlamıştır 

(42). 9p21.3’de 2 riskli allel taşıyan ve başka bir geleneksel risk faktörü olmayan 65 

yaş üzeri erkeklerde KKH riski ≈%13,2 iken, 0 allel taşıyan benzer erkek hastalarda 

≈%9,2’dir. Benzer şekilde 2 riskli allel taşıyan ve başka bir geleneksel risk faktörü 

olmayan 40 yaş üzeri kadınlarda KKH riski ≈%2,4 iken 0 allel taşıyan benzer kadın 

hastalarda ≈%1,7’dir (43). 

KAH ile genom aralıklarının ilişkilendirilmesi amacıyla yapılan ve vaka grubu 

60000’de fazla hastayı, kontrol grubu 123000 den fazla sağlıklı bireyi içeren geniş çaplı 

bir çalışmada 44 gen loküsündeki 2213 genetik varyant genom aralıkları şeklinde 

tanımlanmıştır. Daha yeni genetik çalışmalar bunlara ek olarak genom üzerinde kan 

damarı morfogenezi, lipid metabolizması, nitrik oksit sinyalizasyonu ve inflamasyon 

süreçlerine etki eden en az 13 yeni gen loküsü tanımlamıştır.    
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2.5.2.5. Etnik Köken/Irk 

AHA Kalp Hastalığı ve İnme İstatistikleri 2021 Güncellemesi verilerine göre; 

ABD’de 2015 ve 2018 yılları arasındaki 3 yıllık süreçte 20 yaş üzeri beyaz erkeklerin 

%8,7’sine KAH tanısı konmuş, bu oran siyah erkekler için %6,7, Hispanik kökenli 

erkekler için %6,8, Asya kökenli erkekler için %5,0’dır.  Aynı taramada 20 yaş üzeri 

beyaz kadınların %6’sı KAH tanısı alırken, bu oran siyah kadınlarda %7,2, Hispanik 

kadınlarda %6,4, Asya kökenli kadınlarda %3,2 dir.   

Aynı çalışmanın sonuçları incelendiğinde 20 yaş üzeri beyaz erkeklerin 

%4,4’ünün, siyah erkeklerin %3,9’unun, Hispanik erkeklerin %3,7’sinin, Asya kökenli 

erkeklerin %2,7’sinin MI geçirdiği görülmektedir. 20 yaş üzeri beyaz kadınların %2’si, 

siyah kadınların %2,3’ü, Hispanik kökenli kadınların%2,1’i ve Asya kökenli kadınların 

%0,7’si MI geçirmektedir. Bu sonuçlar göre KAH ve MI erkeklerde beyaz ırkta en sık 

gözlenirken kadınlarda siyah ırkta daha sık gözlenmektedir. Asya kökenliler cinsiyete 

bakılmaksızın en düşük KAH ve MI görülme oranlarına sahiptir. 

 

2.5.2.6. Diyabet 

Hipergliseminin aterosklerotik riski hangi mekanizmayla artırdığı henüz tam 

olarak anlaşılmamıştır, ancak hem tip 1 hem de tip 2 Diabetes Mellitus’ta (DM) 

hipergliseminin şiddeti ile ateroskleroz riski arasındaki ilişkiler göz önüne alındığında, 

muhtemelen ateroskleroz gelişimini, ilerlemesini ve instabiliteyi doğrudan 

etkilemektedir. Hiperglisemiye bağlı başlıca vasküler bozukluklar arasında endotelyal 

vazomotor disfonksiyon, gelişmiş glikasyon son ürünlerinin vasküler etkileri, 

dolaşımdaki serbest yağ asitlerinin yan etkileri, artan sistemik inflamasyon ve 

protrombotik bir durum yer alır. Diyabetik vasküler hastalığın bir ayırt edici özelliği 

olan endoteliyal vazomotor disfonksiyon, artmış HT ve kötü KVH sonuçları ile 

ilişkilidir. Endotel disfonksiyonuna katkıda bulunan sayısız mekanizma arasında 

anormal nitrik oksit biyolojisi, artan dolaşımdaki endotelin ve anjiyotensin II ve azalmış 

prostasiklin (yani prostaglandin I2) aktivitesi yer alır ve bunların tümü kan akışının 

düzenlenmesine katkıda bulunur. Lipid metabolizmasındaki anormallikler ayrıca 

diyabetle ilişkili artmış aterosklerotik riske katkıda bulunur. Yüksek trigliserit (TG) 

seviyeleri, düşük seviyelerde yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol (HDL-C) ve 
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artan LDL partikülleri diyabetik dislipidemiyi karakterize eder ve her biri 

aterosklerozun gelişimine ve ilerlemesine katkıda bulunur.  

AKS geçiren hastaların yaklaşık üçte biri önceden diyabet tanısı almıştır. Ek 

olarak, birçok hasta, diyabetin ilk komplikasyonu olarak bir AKS ile başvurur ayrıca 

AKS tanısı alan hastaların %20 ila %25 inde daha önce saptanmamış diyabet mevcuttur. 

Bu nedenle, NSTEMI tanısı alan tüm hastalar diyabet için taranmalıdır. Daha sonraki 

tedavi kararlarını etkileyeceğinden diyabet tanısının hastanede yatış esnasında erken 

dönemde konması önemlidir.  

Diyabet, artmış KAH riski ile önemli ölçüde ilişkilidir ve diyabetik koroner arter 

hastalarının daha kötü sonuçlara sahip olduğu gösterilmiştir. Diyabetli kişilerde, 

diyabeti olmayan hastalara göre KAH daha genç yaşta görülme eğilimindedir. 

Diyabetik hastalarda, klinik olarak belirgin KAH’ın genel popülasyonda beklenenden 

15 yıla kadar daha genç yaşta görüldüğü tahmin edilmektedir. KAH tanısı almış 

diyabetik kişilerde kardiyovasküler ölüm, tekrarlayan MI, felç ve koroner stent 

trombozu riski daha yüksektir (52).  MI'yi takip eden ilk 30 günde, diyabetik hastaların 

morbidite ve mortalite oranları diyabetik olmayanlara göre %58 ve bir yıllık 

mortaliteleri de yaklaşık % 50 daha yüksektir. 

  

2.5.2.7. Obezite ve Fiziksel İnaktivite 

Obezite ile ilişkili KAH risk faktörleri arasında tip 2 DM, HT ve çeşitli 

dislipidemiler (yüksek serum TG seviyeleri, düşük serum HDL seviyeleri ve yüksek 

LDL) ve apoprotein B bulunur. Obezite ile ilişkili yeni KAH risk faktörleri arasında 

insülin direnci, hiperinsülinemi, endotel disfonksiyonu, çeşitli inflamatuar belirteçler 

ve çeşitli pro-trombotik faktörler (artmış serum fibrinojen seviyeleri, von Willebrand 

faktörü, plazminojen aktive edici faktör-1, VII-VIII pıhtılaşma faktörleri) bulunur. 

Minimum bağıl ağırlığın, yaş, kolesterol seviyesi, sistolik kan basıncı, sol 

ventrikül hipertrofisi ve glukoz intoleransı gibi risk faktörlerinden bağımsız olarak 

KKH ve inme için bir risk faktörü olduğu bulunmuştur. Harris ve arkadaşları 597 erkek 

ve 1126 kadından oluşan bir çalışmada (yaş aralığı: 55-65 yaş, takip: 23 yıl), vücut kitle 

indeksi (VKİ) için "U" şeklinde bir ölüm eğrisi belirlemiştir.  



21 
 

2039 erkek ve 2871 kadından oluşan bir çalışmada (yaş aralığı: 35-70 yaş, takip: 24 

yıl), Kannel ve arkadaşları KAH riskinin abdominal ve genel obezitesi olan hastalarda 

doğrusal bir şekilde ortaya çıktığını kaydetmiştir.  

Bu çalışmanın güncellemesinde Kannel ve arkadaşları, 26 yıllık takip 

süresinden sonra, kilo artışının her bir standart sapmasının, erkeklerde % 15 ve 

kadınlarda % 22 oranında artmış bir KKH ve inme riski öngördüğünü bildirmiştir.   

Bu çalışmada, KAH'den kaçınmak için optimal VKİ erkeklerde 22.6 kg / m2 ve 

kadınlarda 21.1 kg / m2 idi. Wilson ve arkadaşları, 44 yıla kadar takip edilen erkeklerde 

ve kadınlarda (yaş aralığı: 35-75 yaş) VKİ ile belirlenen obezitenin artmış KVH 

insidansı ile ilişkili olduğunu göstermiştir.  

 

2.5.2.8. Hipertansiyon 

Çok sayıda epidemiyolojik çalışmada gösterildiği gibi hem KAH hem de inme 

riski, 115/75 mmHg'nin üzerindeki kan basıncında artan artışlarla birlikte giderek 

artmaktadır. 

Sistolik / diyastolik kan basıncındaki her 20/10 mmHg artış için, KAH ve felce 

bağlı ölüm oranı ikiye katlanmaktadır. Bununla birlikte, bu gözlemler nedensel bir ilişki 

olduğunu kanıtlamaz, çünkü artan kan basıncı, dislipidemi, glikoz intoleransı ve 

metabolik sendrom ile ilişkili vücut ağırlığının artması gibi diğer risk faktörleri için bir 

işaret olabilir. Kardiyovasküler komplikasyonlarda artan kan basıncının nedensel 

rolünün en iyi kanıtı, kan basıncı antihipertansif tedavi ile düşürüldüğünde, sonuçtaki 

iyileşmedir. 

Kardiyovasküler riskteki artış esas olarak yaşlı erişkinlerde yüksek sistolik 

basınç ve genç bireylerde hem sistolik hem de diyastolik basınçta artış olarak 

tanımlanmıştır. Sistolik ve diyastolik kan basınçları arasındaki fark olan ve esas olarak 

büyük arter sertliği ile belirlenen nabız basıncı da güçlü bir risk prediktörüdür. Tersine, 

diyastolik basıncın yükseldiği ancak sistolik basıncın normal olduğu izole diyastolik 

HT yaygın değildir ve yüksek kardiyovasküler risk ile ilişkili değildir.  

Son 30 yılda gerçekleştirilen çok sayıda klinik çalışmadan elde edilen veriler 

kullanılarak, sistolik basınçta 10 ila 12 mmHg azalma ve diyastolik basınçta 5 ila 6 
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mmHg düşüşten kaynaklanan morbidite ve mortalitede beklenen azalma için tahminler 

yapılmıştır. Sebep ve sonucu kanıtlamasa da, kan basıncının bu derecede 

düşürülmesinin tahmini faydası, inme riskinde yüzde 38 ve KKH riskinde yüzde 16 

azalma olmasıdır.  

 

2.5.2.9. Sigara 

Sigara, görünür bir doza bağımlı ilişki ile toplam aterosklerotik KVH, KKH, 

serebrovasküler hastalık, kalp yetmezliği ve tüm nedenlere bağlı ölüm için bağımsız bir 

ana risk faktörü olduğu uzun süredir bilinmektedir.  

Yerleşik KKH varlığında sigara içmeye devam eden hastalar, artmış MI tekrar 

riski ve ani kardiyak ölüm dahil olmak üzere artmış ölüm riskine sahiptir.  MI sonrası 

sigarayı bırakanlar arasında, tekrarlayan olaylar riski zamanla azalır.  

Sigara içmek KKH için önemli ve geri döndürülebilir bir risk faktörüdür. 2016 

yılında, ABD’deki 18 yaş ve üzeri yetişkinlerin yaklaşık yüzde 15,5'inin sigara içtiği 

bildirilmiştir.  

MI insidansı, hiç sigara içmemiş olanlara kıyasla, kadınlarda altı kat, günde en 

az 20 sigara içen erkeklerde üç kat artmıştır. 

 MI riski, hem erkeklerde hem de kadınlarda tütün tüketimiyle orantılıdır. 

INTERHEART çalışmasında, sigara içmek, popülasyona atfedilebilir ilk MI riskinin 

yüzde 36'sını oluşturduğu saptanmıştır. 

           MI geçiren sigara içicilerle yapılan bir çalışmada tekrarlayan enfarktüs riskinin, 

sigarayı bıraktıktan sonraki bir yıl içinde yüzde 50 azaldığı ve iki yıl içinde sigara 

içmeyenlerin seviyesine döndüğü tespit edilmiştir.   

          Sigara içmeye bağlı KAH riski, çok düşük dozlarda bile mevcuttur, günde beşten 

az sigara tüketenlerde akut MI gibi KAH olayları için yüksek risk vardır. Günde tek bir 

sigara içmenin, yaklaşık yüzde 50 artmış KKH riski ve yaklaşık yüzde 25 artmış inme 

riski ile ilişkili olduğu bildirilmiştir.   
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27.089 katılımcının kullanıldığı bir vaka-kontrol çalışması olan 12.461 akut MI'li vaka, 

14.637 kontrol) INTERHEART çalışmasında, günlük içilen sigara sayısı ile akut MI 

riski arasında net bir doz yanıtı olduğu saptanmıştır.  İçilen her ilave sigara için MI 

geçirme ihtimali 1.056 olarak saptanıştır. Günde 40 veya daha fazla sigara içenler 

arasında hiç sigara içmeyenlere kıyasla MI olasılığı dokuz kat daha yüksek olduğu 

bildirilmiştir.  

10.914 hastayı dahil edildiği ve üç yıllık bir süre boyunca ultrason ile karotis 

arterin intima-medial kalınlığını ölçüldüğü ARIC çalışmasında, mevcut sigara içimi 

aterosklerozun ilerleme hızında yüzde 50 artışla ilişkilendirilmiştir.  Ek olarak, çevresel 

tütün dumanına maruz kalan hastalar (yani, ikinci el sigara dumanı), ikinci el dumana 

maruz kalmayan hastalara kıyasla yüzde 20 daha fazla ateroskleroz ilerleme hızına 

sahipti. 

 

2.5.2.10. Dislipidemi 

Başlıca kolesterol ve trigliseritler olmak üzere lipidler, kanda taşınmaları için 

daha büyük protein içeren ve lipoprotein adı verilen kompleksler gerektiren, suda 

çözünmeyen bileşiklerdir. Lipoproteinin protein bileşenleri, apolipoproteinler veya 

apoproteinler olarak bilinir. 

Dislipideminin bir tanımı, toplam kolesterol, LDL kolesterol, TG veya 

lipoprotein (a) seviyelerinin 90. persentilin üzerinde olması veya HDL kolesterolün 

veya apo A-1 seviyelerinin genel popülasyon için 10. persentilin altında olmasıdır. 

Dislipidemi prevalansı, incelenen popülasyona göre değişir. Prevalans, 

erkeklerde 55 ila 60 yaşından önce ve kadınlarda 65 yaşından önce ortaya çıkması 

olarak tanımlanabilen erken KKH olan hastalarda en yüksektir. Dislipidemi prevalansı, 

KAH olmayan yaş eşleştirmeli kontrollerle karşılaştırıldığında yaklaşık yüzde 40 ila 

48'e kıyasla yüzde 75 ila 85 kadar yüksektir. 

Lipoprotein metabolizmasındaki bozukluk genellikle aileseldir. Hastaların 

büyük çoğunluğunda, kalıtım poligeniktir ve dislipidemi, obezite (özellikle santral 

obezite / viseral adipozite) ve diyetin doymuş yağ ve kolesterol içeriği gibi faktörlerden 

güçlü bir şekilde etkilenir. Kuzey Amerika ve Avrupa ile karşılaştırıldığında doymuş 

yağ alımı ve obezite oranları düşük olan ülkelerde hem KKH insidansı hem de 
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dislipidemi prevalansı daha düşüktür. Bu poligenik dislipidemi tipi, aterosklerotik 

KVH’nın ana kaynağıdır. 

Monojenik olan daha az yaygın, ancak önemli bir grup ailesel bozukluk vardır. 

Bunların genç yaşta KKH riski yüksektir, bu da mümkün olduğunca erken teşhis 

edilmelerini gerektirir. Ailesel hiperkolesterolemi sendromu, LDL katabolizmasındaki 

monojenik, genellikle dominant genetik defektlerden kaynaklanan önde gelen klinik 

fenotiptir. 

Aşağıdaki lipid ve lipoprotein anormallikleri artmış KKH riski ile ilişkilidir: 

-Yüksek total kolesterol ve yüksek LDL kolesterol 

-Düşük HDL kolesterol 

-Hipertrigliseridemi 

-Artmış non-HDL kolesterol 

-Artmış Lp(a) (Lipoprotein a) 

-Artmış Apolipoprotein C-III 

-Küçük, yoğun LDL partikülleri 

-Değişik genotiplerde Apolipoprotein E (apoE) 

 

2.5.2.11. Diğer Risk Faktorleri 

Önceki MI, anjina veya revaskülarizasyon, non steroidal anti enflamatuar 

ilaçların (aspirin hariç) veya siklooksijenaz-2 inhibitörlerinin kullanımı, antineoplastik 

veya immünosupresif tedavi, periferik arter hastalığı varlığı, geçirilmiş serebrovasküler 

hastalık, metabolik sendrom ve böbrek yetmezliği MI geçirme riskini artırmaktadır. 
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2.5.3. Akut Koroner Sendrom Tanısı ve Risk Derecelendirilmesi 

Göğüs ağrısı, ABD’deki acil servislere yıllık yaklaşık 7,6 milyon başvurudan 

sorumludur ve göğüs ağrısını en yaygın ikinci şikayet haline getirmektedir. Hastalar, 

göğüs ağrısının birçok potansiyel etiyolojisini yansıtan bir dizi belirti ve bulguyla 

başvurur. Kalp, aort, akciğerler, özefagus, mide, mediasten, plevra ve abdominal iç 

organ hastalıkları göğüs rahatsızlığına neden olabilir. 

Acil hekimleri, göğüs ağrısının yaşamı tehdit eden nedenlerinin derhal 

tanınması ve dışlanmasına odaklanır. Göğüs ağrısı için yaşamı tehdit eden etiyolojileri 

olan hastalar aldatıcı bir şekilde iyi görünebilir ve yaşamsal bulgularda ve fizik bakıda 

anormallik saptanmayabilir. 

KAH, gelişmiş ülkelerde yetişkinlerin önde gelen ölüm nedeni olmaya devam 

etmektedir. Gelişmiş ülkelerdeki hastalar arasında AKS için 28 günlük vaka ölüm oranı 

yaklaşık yüzde 10'dur, ancak bu oran hastalığın şiddetine ve sağlanan tedaviye göre 

değişir. Acil servise travmatik olmayan göğüs ağrısı ile başvuran hastaların yüzde 15 

ila 30'undan daha azında, MI ve kararsız anjinayı içeren AKS vardır. 

Miyokardiyal iskeminin klinik prezentasyonu çoğunlukla akut göğüs ağrısıdır. 

Acil servis değerlendirmesinin amacı, bu tür bir rahatsızlığın veya diğer ilgili 

semptomların (örn. Nefes darlığı, halsizlik) nedenini belirlemek ve uygun tedaviyi 

derhal başlatmaktır. İlk değerlendirme ve yönetimin hızlı ancak metodik ve kanıta 

dayalı olması esastır. 

 Akut koroner ilişkili iskeminin tanısı, göğüs ağrısının özelliklerine (varsa), 

spesifik ilişkili semptomlara, EKG’deki anormalliklere ve kardiyak yaralanmanın 

serum belirteçlerinin seviyelerine bağlıdır. AKS şüphesi olan bir hasta hızla 

değerlendirilmeli ve tedavi edilmelidir. Bu nedenle, tanı konulmadan önce veya tanı 

sırasında ilk yönetim adımları gerçekleştirilmelidir. 

Akut göğüs ağrısı olan hastalarda tanı ve medikal karar, iki önemli noktaya dayanır: 

EKG ve biyokimyasal testler. AKS deyimi kararsız angina pektoris, STEMI ve 

NSTEMI ve ani kardiyak ölümü içerir. 
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2.5.3.1. Biyokimyasal Belirteçler 

Miyokardiyal hasar; troponin, kreatin kinaz, miyoglobin, kalp tipi yağ asidi 

bağlayıcı protein ve laktat dehidrojenaz gibi çeşitli biyolojik olarak aktif sitosolik ve 

yapısal proteinlerin hücre dışı boşluğuna geçmesiyle sonuçlanan normal kardiyak 

miyosit membran bütünlüğünün bozulması olarak tanımlanır. Yaralanma genellikle 

geri döndürülemez (hücre ölümü) olarak kabul edilir, ancak hücre ölümünün sürecin 

kaçınılmaz bir sonucu olduğuna dair kesin kanıt mevcut değildir. Veriler, çok kısa 

süreli, şiddetli miyokardiyal stresin kardiyak troponin salınımına yol açabileceğini 

göstermektedir. Deneysel çalışmalarda salınım, apoptotik hücre ölümüyle ilişkili 

görünmektedir. 

             Troponinin yaygın olarak benimsenmesinden önce MI teşhisi için en yaygın 

kullanılan serolojik testler, kreatin kinaz (CK) ve MB izoenzimi (CK-MB) idi. 

Kullanımları zamanla önemli ölçüde azaldı. Birçok kurum artık CK-MB testi 

sunmamaktadır. Bununla birlikte, bazı klinisyenler, erken reinfarktüsün saptanması için 

CK-MB kullanımını tercih etse de, bu kılavuz önerilmemektedir. Bu uygulamaların her 

biri için cTn'nin kullanışlılığını destekleyen veriler vardır.  

CK enzimi, M ve B zincirlerinin dimerleri olan izoenzimler olarak bulunur ve 

üç kombinasyon halindedir, MM, MB ve BB. Bu izoenzimler, sitozolde bulunur ve 

yüksek enerjili fosfatların mitokondriye girip çıkmasını kolaylaştırır. CK izoenzim 

aktivitesi, iskelet kası dahil birçok dokuya dağılmıştır, ancak kalpte daha fazla CK-MB 

fraksiyonu vardır.  Çoğu kas, gram başına kalp dokusundan daha fazla CK'ye sahiptir.  

Bu nedenle, iskelet kası yıkımı plazmada CK-MB'de mutlak artışlara neden olabilir. Ek 

olarak, şiddetli egzersiz dahil olmak üzere organ hasarına yanıt olarak, iskelet kası 

liflerinde rejenerasyon ve ontogenez sırasında var olan proteinlerin yeniden 

ekspresyonu vardır, bu da B zinciri CK proteininin üretiminin artmasına neden olur.  

CK-MB tipik olarak enfarktüsün başlangıcından dört ila altı saat sonra 

yükselmeye başlar, ancak yaklaşık 12 saate kadar tüm hastalarda yükselmesi 

beklenmez.  

Artmış bir CK-MB, özellikle iskelet kası hasarının olmadığı iskemik 

semptomları olan hastalarda miyokardiyal hasar için nispeten spesifiktir. Troponindeki 

yükselmelerin tersine, yükselmeler 36-48 saat içinde taban çizgisine döner, bu 10 ile 14 

gün kadar uzun süre devam edebilir. Bu, troponinlerin aksine CK-MB'nin akut MI'nın 
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geç teşhisi için kullanılamayacağı, ancak seviyeler düştükten sonra tekrar yükselirse 

enfarktüsün yayılımını önermek için kullanılabileceği anlamına gelir. 

CK-MB iskelet kasından salınabildiğinden, iskelet kası hasarı mevcut 

olduğunda tanısal kullanımı bozulur.  Bazıları özgüllüğü iyileştirmek için CK-MB'nin 

toplam CK'ye oranının kullanılmasını önermiştir, ancak bu yaklaşım hassasiyeti önemli 

ölçüde azaltır. 

Miyoglobin, küçük boyutu nedeniyle hasarlı dokudan hızla salınan, her yerde 

bulunan bir hem proteinidir. Plazmadaki yarı ömrü dokuz dakika aralığındadır. 

Serumda erken ortaya çıkması nedeniyle, miyoglobinin MI erken teşhisi için troponin 

veya CK-MB’ye yararlı bir yardımcı olduğu varsayılmıştır. Ek olarak, miyoglobin ve / 

veya biyobelirteçlerin genel olarak reperfüzyon tespiti için önceki kullanımı artık 

yoktur, bu nedenle, bu işaretleyici artık kullanılmamalıdır. 

  Laktat dehidrojenaz (LDH), AMI teşhis etmek için geçmişte aspartat 

aminotransferaz (AST veya SGOT) ve CK-MB ile kombinasyon halinde yaygın olarak 

kullanılmıştır. LDH aktivitesi, MI başlangıcından yaklaşık 10 saat sonra anormal 

seviyelere yükselir, 24 ila 48 saatte zirve yapar ve altı ila sekiz gün boyunca yüksek 

kalır.  Bununla birlikte, troponinler LD 'den daha spesifik olduğundan ve 5 ila 10 gün 

boyunca yüksek kaldığından, mevcut öneriler LDH'nin artık MI tanısında bir rolü 

olmadığını düşündürmektedir.   

Troponin kompleksi, üç farklı yapısal proteinden (troponin I, C ve T) oluşur ve 

miyosin ve aktinin kalsiyuma bağımlı etkileşimini düzenleyen, iskelet ve kalp 

kasındaki kontraktil aygıtın ince flamenti üstünde bulunur. Troponin T ve troponin 

I’nın kardiyak izoformları sadece kardiyak miyositlerinde eksprese olur. Bu yüzden, 

kardiyak troponin T ve I’nın belirlenmesi miyokard hasarına spesifik olup bu 

belirteçlere yeni altın standart rolünü kazandırır. Troponinler ağrının başlangıcından 

itibaren 3. saatte yükselmeye başlar, 12 – 24 saatte zirve düzeyine ulaşır ve 10 – 14 gün 

yüksek seyreder. MI ve ölüm bakımından kısa dönem (< 30 gün ) sonlanım için tahmin 

etkeni olarak troponinler en iyi biyobelirteçlerdir. Pek çok çalışma troponin 

seviyelerinin girişimsel ve antitrombotik (düşük moleküler ağırlıklı heparin ve 

GPIIb/IIIa inhibitörleri gibi) tedavi stratejilerini belirlemede kullanılabileceğini 

göstermiştir. 

 



28 
 

Yüksek Hassasiyetli Troponinler 

Kardiyak Troponin I ve T, miyokard yaralanmasının spesifik ve hassas 

biyobelirteçleridir. Şüpheli AMI olan hastaların değerlendirilmesi için tercih edilen 

serolojik testlerdir. Değişken hassasiyetli troponin deneyleri mevcuttur. "Yüksek 

hassasiyetli" troponin testleri, dünya genelinde klinik kullanım için mevcuttur ve hassas 

analizler için tercih edilir. 

ESC’nin Dördüncü Evrensel Miyokart Enfarktüsü Tanımlaması önerildiği gibi, 

mevcut olduğunda yüksek hassasiyetli troponin ölçümlerini tercih ediyoruz.  Yüksek 

hassasiyetli Troponin tahlili ilk olarak ABD’de 2017 yılında kullanım için onaylandı 

ve kullanılmaya devam etmektedir. 

Troponin, akut MI'dan şüphelenilen hastaların tanısal değerlendirilmesinde 

tercih edilen kan bazlı testtir. 

Yüksek hassasiyetli kardiyak troponin (hs-cTn) tahlillerinin çoğu için, 99. 

persentil URL değerleri erkeklerde kadınlara göre daha yüksektir. Bazı çalışmalarda 

bu, tanısal etkinlikte bir fark yaratmıştır. Bununla birlikte, bazı çalışmalarda, erkeklerde 

AMI’nin saptanmasında fayda göstermemiştir ve hatta bazılarında duyarlılıkta azalma 

göstermiştir. ABD ' deki cinsiyete özgü hs-cTn sınır değerleri önerisine katılıyoruz.  

Avrupa bu tavsiyeyi henüz kabul etmemiştir. Dördüncü Evrensel Miyokart Enfarktüsü 

Tanımlaması, kavramı desteklemiş, ancak tüm hs-cTn testleri için gerekli 

olmayabileceğini kaydetmiştir.   

 

2.5.3.2. Enflamasyon Belirteçleri 

Geçmiş yıllarda araştırılan çok sayıda enflamatuar belirteçten en çok inceleneni 

CRP’dir. Kararsız koroner sendromlu hastalarda yüksek CRP düzeylerinin tam kaynağı 

hala bilinmemektedir. Miyokard hasarının da büyük bir inflamatuvar uyarı olduğu göz 

önüne alınırsa CRP yükselmesinin sadece troponin düzeyleri yüksek olan hastalarda 

görüldüğünü belirtmek gerekir. Troponin negatif AKS’li hastalarda bile yüksek CRP 

düzeylerinin gelecekteki riski öngördüğüne ilişkin sağlam kanıtlar vardır. CAPTURE 

çalışmasında, ilk 72 saatlik dönem için sadece troponin T öngördürücüydü, fakat CRP 

ve troponin T altı aylık riskin bağımsız öngördürücüleriydi (109).  Çalışmaların 

hepsinde CRP’nin öngörü değeri troponinden bağımsız ve troponine ilave idi. Tip 2 
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salgısal fosfolipaz A2 de aterosklerotik arteryel duvarda biriken monositler üzerinde 

birkaç etkisi olan ve aterosklerotik plaklarda inflamasyon ile lipid birikimi arasında bir 

bağ kuran akut faz reaktanıdır. Endotel disfonksiyonunun yanısıra plak inflamasyon 

belirteci olarak da CRP ile benzer özellikler gösterir. Çözünülebilir CD40 ligandının, 

AKS’li hastalarda trombotik inflamatuvar aktivasyonun güçlü bir biyokimyasal 

belirteci olduğu gösterilmiştir. Bu durum, AKS’de inflamasyon ile trombotik aktivite 

arasındaki yakın ilişkiyi destekler. 

 

2.5.3.3. Nötrofil/Lenfosit Oranı ve Kardiyovasküler Sistem 

 Koroner arterlerin enflamasyon sürecinde birçok kan hücresi rol oynamaktadır. 

Bunlar içerisinde makrofajlar, monositler, nötrofiller, T lenfositler, trombositler yer 

alır. Lökositler bu süreçte en önemli role sahiptir. Beyaz kan hücresi (WBC) sayısı, 

AKS’li hastalarda sonuçları önceden tahmin etmede ve prognozu öngördürmede birçok 

farklı çalışmada enflamatuvar bir biyobelirteç olarak kullanılmıştır.   

WBC’ nin bir alt grubu olarak nötrofiller, plak rüptürünün oluşumunda rol 

oynadığı gibi infarkt iyileşmesi ve reperfüzyon hasarında da rol oynamaktadır. 

İnflamatuvar yanıt ile birlikte aktive olan nötrofiller, miyeloperoksidaz, asit fosfataz ve 

elastaz gibi bazı enzimleri salarlar. Nötrofillerin artmış infarkt alanı, artmış doku hasarı 

ve kötü prognozla ilişkili olduğu saptanmıştır. 

AMI olan hastalarda gözlenen rölatif lenfopeni, artan endojen kortizol ile ilişkili 

bir stres cevabı olarak kabul edilmektedir.   

Yapılan çalışmalarda, düşük lenfosit sayısının AKS’ da ortaya çıkabilecek kötü 

sonuçlarla ilişkili olduğu gösterilmiştir. 

Bu iki kan parametresini bir arada bağımsız bir gösterge olarak birleştiren ve 

kolay erişilebilen NLO ise koroner arterlerde enflamasyon sürecinin ve prognozun iyi 

bir göstergesi olarak ifade edilmiştir. Bu oran, SOFA (Sepsis-related Organ Failure 

Assessment) ve APACHE 2 (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II) gibi 

sepsis skorlarıyla beraber değerlendirildiğinde hastalık şiddeti ve prognozuyla uyumlu 

bulunmuştur.  
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WBC, nötrofil sayısı, NLO gibi kan değerlerinin AKS’de prognozu, mortaliteyi, 

komplikasyonları ve hastanede kalış süresini öngörmede değerli olduğu yapılan birçok 

çalışmada gösterilmiştir. Ayrıca başka birçok geniş ölçekli çalışmada perkütan girişim 

yapılan hastalarda NLO’nun prognostik öngörü yeteneği araştırılmış ve pozitif 

korelasyon saptanmıştır.  Artmış nötrofil sayısının STEMI de daha kötü anjiografik 

sonuçlar, geniş enfarkt alanı, ve daha kötü kısa-dönem prognoz ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir.  
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AMAÇ 

Çalışmamızda Yeditepe Üniversitesi Kozyatağı Hastanesi Acil Servisi’nde 

2018-2020 yıllarında başvurarak AKS tanısı alarak kardiyoloji servisi ve koroner yoğun 

bakım ünitesine yatırılan hastaların başvuru anındaki yetmezlik seviyelerinin, tıkalı 

koroner arter sayısının ve tıkanan koroner arterin, hastaların özgeçmiş özelliklerinin, 

sonlanımlarının, hastane içinde ölümcül aritmi, kardiyojenik şok ve ölüm insidansı ve 

MI sonrası kalp yetmezliği gelişme insidansının acil servise başvuru anındaki  NLO ile 

ilişkilerini tespit etmeyi amaçladık. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

Çalışmamız Ocak 2020 ve Nisan 2021 tarihleri arasında gerçekleştirilmiş tek 

merkezli retrospektif bir araştırmadır. Yeditepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

acil Servisi’ne 01.01.2018 ile 01.01.2020 tarihleri arasında başvuran ve akut koroner 

sendrom tanısı alarak kardiyoloji servisinde ya da koroner yoğun bakım ünitesinde 

yatarak tedavi gören hastaların bilgileri geriye dönük incelendi. Üç araştırmacı anstabil 

angina pektoris (ICD kodu I20.0) ve akut miyokard enfarktüsü (ICD kodu I21, I22) 

tanısı alan hastaları tanımlamak üzere acil servis kayıtlarını, hastaneye yatış kayıtlarını 

ve kardiyak kateterizasyon laboratuvarı kayıtlarını Hastane İşletim Sistemi (HİS) 

üzerinden inceledi.  

      Helsinki Bildirgesi ile uyumlu olarak, Yeditepe Üniversitesi Klinik 

Araştırmalar Etik Kurulu onayı sonrasında başlatılmıştır. (19.08.2020 Karar No:1266). 

Çalışmanın popülasyonunu hastanemiz acil servisine göğüs ağrısı, karın ağrısı, bayıla 

yazma, omuz ağrısı şikayetlerinden herhangi biri ile belirtilerin başlangıcından sonraki 

12 saat içinde başvuran ve acil serviste akut koroner sendrom ön tanısı ile takip edilen 

ve ST elevasyonlu miyokard enfarktüsü ya da ST elevasyonu olmayan miyokard 

enfarktüsü tanısı alarak kardiyoloji servisi ve koroner yoğun bakım ünitesinde yatarak 

tedavi gören hastalar oluşturmaktadır. 

   

Hasta seçimi: 

Dahil edilme kriterleri: 

1. 18 yaş üzeri olmak. 

2. Kişisel Verilerin Korunması Kanunu’na göre hastanemizde saklanan tıbbi 

verilerine ulaşım izni vermiş olmak. 

3. Çalışmamıza katılmak için gönüllü olur onam formunu imzalamış olmak (hastane 

içinde ölen hastaların yasal mirasçılarına hastane sisteminde kayıtlı hasta yakını 

telefon numarasından ulaşılmıştır). 

4. Acil servise başvuru öncesi 12 saat içinde başlayan iskemik göğüs ağrısı ya da 

2018 yılında ESC tarafından yapılan ‘’4. Evrensel miyokart enfarktüsü tanımı’’ 

kriterlerine göre iskemik göğüs ağrısı eşleniği belirtilerle başvurmuş olmak. 
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5. Acil serviste yapılan EKG ve kardiyak belirteç çalışmaları sonrasında miyokard 

enfarktüsü tanısı almak. 

6. Kardiyoloji servisi yatışını takip eden 3 gün içerisinde anjiyografik görüntüleme 

yapılmış olmak. 

7. Taburculuktan en az 6 ay sonra hastanemizin kardiyoloji polikliniğine kontrole 

gelmiş olmak. 

Dışlama kriterleri: 

1. Eşlik eden hematolojik bir hastalığı olmak,  

2. Aktif enfeksiyonu olmak, 

3. Aktif hepatobiliyer hastalığı olmak, 

4.  Neoplastik bir hastalığı olmak, 

5. Yakın zamanda majör cerrahi girişim ya da travma geçirmek,  

6.  Sistemik inflamatuvar bir durumu ya da otoimmün bir hastalığı olmak, 

ST elevasyonlu ve ST elevasyonu olmayan miyokard enfarktüsü tanıları 

American College of Cardiology ve European Society of Cardiology güncel 

kılavuzlarında belirtilen kriterlere göre yapıldı. ST elevasyonlu miyokard enfarktüsü, 

başvuru anında 20 dakikadan daha uzun süren ve devam eden göğüs ağrısı ve-veya 

iskemik göğüs ağrısı eşleniği bulguları olması ve ST segmentinin J noktasında izo-

elektrik hattan erkek hastalarda V2-V3 derivasyonlarında ≥ 2mm (0.2mV) ve 

kadınlarda en az 1,5 mm (0.15 mV) ve/veya diğer göğüs ya da ekstremite 

derivasyonlarında en az iki ardışık derivasyonda ardışık 1 mm’den (0.1 mV) daha fazla 

yükselmesi olarak tanımlanmıştır. ST elevasyonu olmayan miyokard enfarktüsü iki 

ardışık derivasyonda yeni, horizontal ya da aşağı eğimli (downsloping) ST segment 

depresyonu ya da belirgin R dalgası veya R/S oranının 1’den büyük olması ile birlikte 

T dalgası inversiyonu ve beraberinde en az bir biyo-belirteç yüksekliği olması olarak 

tanımlanmıştır.  

 

Çalışma protokolü: 

Çalışmaya dahil edilen hastaların, kayıtları hastane işletim sisteminden dört 

bağımsız araştırmacı tarafından incelendi. Başvuru anında alınan tıbbi öykü ve fizik 

bakılarında elde edilen demografik verileri, risk faktörleri ve kan basıncı ve atım hızı 
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gibi hemodinamik özellikleri ve Killip sınıfı acil servis kayıtlarından elde edildi. 

Ayrıca başvuru anında alınan periferal kan örneklerinden yapılan tam kan 

sayımlarındaki beyaz kan hücresi, lenfosit ve nötrofil sayıları ve Troponin I seviyeleri 

kaydedildi. Hastaların koroner yoğun bakım ünitesi ve kardiyoloji servisi günlük 

gözlem kayıtlarından ve anjiyografi raporlarından tutulan damarlar ve tıkanıklık 

dereceleri ve hastane içi istenmeyen olaylar kaydedildi.  

Hastane içi istenmeyen olay, yatış esnasında ölüm, ölümcül aritmi, 

kardiyojenik şok ve akciğer ödemi gelişmesi olarak tanımlandı. Yeni gelişen kalp 

yetmezliği tanısı için hastaların 6 ay sonraki NYHA efor kapasiteleri enfarktüs öncesi 

kapasiteleri ile karşılaştırıldı.  

Başvuru anındaki nötrofil-lenfosit oranlarının, çoklu damar tutulumu, hastane 

içi istenmeyen olay ve miyokart enfarktüsü sonrası kalp yetmezliği gelişmesi ile 

ilişkili olup olmadığı araştırıldı.  

 

İstatistiksel İncelemeler 

İstatistiksel analizler için NCSS (Number Cruncher Statistical System) 

(Kaysville, Utah, USA) programı kullanıldı. Çalışma verileri değerlendirilirken 

tanımlayıcı istatistiksel metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, oran, 

minimum, maksimum) kullanıldı. Nicel verilerin normal dağılıma uygunlukları 

Kolmogorov-Smirnov, Shapiro-Wilk testi ve grafiksel değerlendirmeler ile sınanmıştır. 

Normal dağılım göstermeyen verilerin iki grup karşılaştırmalarında Mann Whitney U 

testi kullanıldı. Nitel verilerin karşılaştırılmasında ise Pearson Ki-Kare testi, Fisher-

Freeman-Halton Exact testi ve Fisher’s Exact test kullanıldı. NLR ölçümü için cut off 

belirlemede tanı tarama testleri (duyarlılık, özgüllük, PKD, NKD) ve ROC Curve 

analizi kullanıldı. Anlamlılık en az p<0,05 düzeyinde değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

 Yeditepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi acil Servisi’ne 01.01.2018 ile 

01.01.2020 tarihleri arasında başvuran ve akut koroner sendrom tanısı alarak 

kardiyoloji servisinde ya da koroner yoğun bakım ünitesinde yatarak primer perkütan 

koroner girişim uygulanan 123 hasta tespit edildi. On bir hasta aktif enfeksiyonu ya da 

onkolojik veya hematolojik hastalık tanını olduğu için çalışma dışı bırakıldı. Dokuz 

hasta verilerinin kullanılmasına izin vermedi, 8 hastanın 6 ay ve daha sonrasında takip 

muayene kayıtları yoktu. Çalışmamız dahil edilme kriterlerini karşılayan 95 hasta 

incelendi. Hastaların %74,7’si (n=71) erkek, %25,3’ü (n=24) kadındı. Yaşları 38 ile 88 

arasında değişmekte olup, ortalama 60,99±11,37 yıldır; 3,7’si (n=13) 49 yaşın altında, 

%15,8’i (n=15) 50-54 yaş, %35,8’i (n=34) 55-64 yaş aralığında, %34,7’si (n=33) 65 

yaş ve üzerindedir. (Tablo 1). 
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Tablo 3: Hastaların Demografik Özelliklerinin Dağılımı 

  n % 

Yaş (yıl) Min-Mak (Medyan) 38-88 (61) 

 Ort±Ss 60,99±11,37 

 < 49 yaş 13 13,7 

 50-54 yaş 15 15,8 

 55-64 yaş 34 35,8 

 ≥ 65 yaş 33 34,7 

Cinsiyet Erkek 71 74,7 

 Kadın 24 25,3 

Başvuru şikayeti Göğüs ağrısı 80 84,2 

 Karın ağrısı 5 5,3 

 Omuz ağrısı 1 1,1 

 Göğüs ağrısı+Karın ağrısı 2 2,1 

 Göğüs ağrısı+Bayılma 2 2,1 

 Göğüs ağrısı+Nefes darlığı 2 2,1 

 Göğüs ağrısı+Bayılayazma 1 1,1 

 Omuz ağrısı+Nefes darlığı 1 1,1 

 Bayılma+Nöbet 1 1,1 

Sigara kullanımı Yok 58 61,1 

 Var 37 38,9 

HT Yok 57 60,0 

 Var 38 40,0 

Hiperlipidemi Yok 83 87,4 

 Var 12 12,6 

Diyabet Yok 65 68,4 

 Var 30 31,6 

Aile öyküsü Yok 66 69,5 

 Var 29 30,5 

Koroner kalp hastalığı 

öyküsü 

Yok 
69 72,6 

 Var 26 27,4 
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%84,2’sinin başvuru şikayeti (n=80) göğüs ağrısı, %5,3’ünün (n=5) karın ağrısı, 

%1,1’inin (n=1) omuz ağrısı, %2,1’inin (n=2) göğüs ağrısı+karın ağrısı, %2,1’inin 

(n=2) göğüs ağrısı ve bayılma, %2,1’inin (n=2) göğüs ağrısı ve nefes darlığı, %1,1’inin 

(n=1) göğüs ağrısı ve bayılayazma, %1,1’inin (n=1) omuz ağrısı ve nefes darlığı, 

%1,1’inin (n=1) bayılma ve nöbet şikayetleri görülmektedir. 

Hastaların %38,9’u (n=37) sigara içicisidir. Geçmiş hastalıkları incelendiğinde 

%40,0’ında (n=38) hipertansiyon, %12,6’sında (n=12) hiperlipidemi, %31,6’sında 

(n=30) diyabet, %30,5’inin (n=29) ailesinde koroner arter hastalığı öyküsü ve 

%27,4’ünün (n=26) tıbbi özgeçmişinde koroner arter hastalığı bulunmaktadır. 

 

Şekil 5: Yaş Dağılımı. 

 

Şekil 6: Cinsiyet Dağılımı 

Erkek
74,7%

Kadın
25,3%

Cinsiyet
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Tablo 4: Hastaların Klinik Özelliklerinin Dağılımı 

  n % 

Killip sınıflaması 1 88 92,6 

 2 

3 

5 

2 

5,3 

2,1 

MI Tipi NONSTEMI 37 38,9 

 STEMI 58 61,1 

Tutulan Damar Sayısı 1 damar 24 25,3 

 2 damar 37 38,9 

 3 damar 33 34,7 

 4 damar 1 1,1 

Tek damar tutulumu olan 

hastaların etkilenen 

damarları (n=24) 

 

LAD 11 45,8 

 RCA 7 29,2 

 Cx 6 25,0 

Hasta sonlanım Taburcu 89 93,7 

 Ölüm 3 3,2 

 CABG 2 2,1 

 Damar açılamamış fakat tedaviyi 

reddetmiş 
1 1,1 

Reperfüzyon Damar açılmış  89 93,7 

 Damar açılmamış  6 6,3 

Hastane içi istenmeyen 

olay 

Yok 
88 92,6 

 Var 7 7,4 

Enfarktüs öncesine göre 

yetmezlik seviyesinde artış 

Yok 
73 76,8 

 Var 22 23,2 

Prognoz İyi prognoz 71 74,7 

 Kötü prognoz 24 25,3 
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Hastaların %38,9’u (n=37) STEMI, %61,1’i (n=58) NONSTEMI tanısı ile 

tedavi edilmiştir. 

Başvuru esnasında hastaların %92,6’sının Killip sınıf 1, 5 hasta Killip sınıf 2 ve 

3 hasta Killip sınıf 3 yetmezlik seviyesinde idi.  

 Hastaların %25,3’ünde (n=24) 1, %38,9’unda (n=37) 2, %34,7’sinde (n=33)  3 

ve %1,1’inde (n=1) damar sayısı 4 damarda %50 den daha fazla tıkanıklık saptanmıştır. 

Tek damar tutulumu olan hastaların hangi damarlarının etkilendiğine bakıldığında; 

%45,8’inin (n=11) LAD, %29,2’sinin (n=7) RCA ve %25,0’inin (n=6) Cx damarında 

tıkanıklık tespit edilmiştir. 

 Hastaların sonlanımları incelendiğinde; %93,7’sinin (n=89) anjiyografik 

girişim sonrası taburcu olduğu, %3,2’sinin (n=3) öldüğü, %2,1’inin (n=2) damarın 

açılamaması sonucu koroner arter bypass greftleme ameliyatı olduğu ve %1,1’inin 

(n=1) damarının açılamadığı fakat ameliyatı reddettiği saptanmıştır. 

 Olguların %93,7’sinde (n=89) reperfüzyon görülürken, %6,3’ünde (n=6) 

reperfüzyon sağlanamamıştır. 

 Olguların %7,4’ünde (n=7) hastane içi istenmeyen olay (3 hasta hastane içi 

ölüm 2 hastada anjiyografi sonrası ölümcül olabilecek aritmi ve 1 hastada kardiyojenik 

şok) görülmüş ve %23,2’sinin (n=22) 6 ay sonraki kontrollerinde kalp yetmezliği 

seviyelerinde artışı görülmüştür. Buna göre olguların %74,7’sinde (n=71) iyi, 

%25,3’ünde (n=24) kötü prognoz görülmektedir. 
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Şekil 7: Hastane İçi İstenmeyen Olay, Son Yetmezlik Seviyesinde Artış ve Prognoz 

Görülme Oranları Dağılımı. 

 

 

Tablo 5: Laboratuvar Bulgularının Dağılımı. 

 Min-Mak 

(Medyan) 

Ort±Ss 

Nötrofil 1,5-16,3 (5,3) 5,92±2,52 

Lenfosit 0,8-6,8 (2,5) 2,77±1,25 

Nötrofil / lenfosit oranı 0,3-14,1 (2) 2,65±2,01 

WBC 3,7-20,5 (9,8) 9,70±2,97 

 

 

STEMI ve NONSTEMI tanısı alarak tedavi gören hastalar arasında NLO 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemiştir(p>0,05).  Ayrıca NLO eşik 

değerinin üzerinde ve altında olan grupta başvuru anında Killip sınıflamasına göre 

ölçülen kalp yetmezliği seviyeleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmemiştir (p>0,05). Tek koroner arter ve birden fazla koroner arter tutulumu olan 

hastalar arasında da NLO istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir 

(p>0,05). Anjiyografi sonrası reperfüzyon sağlanan ve sağlanamayan hastalar 

karşılaştırıldığında NLO istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir 

(p>0,05). 
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NLO’ya göre hastane içi istenmeyen olay görülme oranları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmıştır (p=0,015; p<0,05); NLO ölçümü 2.4 ve üzeri olan 

olgularda hastane içi istenmeyen olay görülme oranı daha yüksektir. 

 

Şekil 8: NLO’ya göre Hastane İçi İstenmeyen Olay Görülme Oranları Dağılımı 

 

NLO ve enfarktüs sonrası kalp yetmezliği görülmesi arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir ilişki saptanmıştır (p=0,037; p<0,05); NLR 2.4 ve üzeri olan hastalarda kalp 

yetmezliği görülme oranı daha yüksek saptanmıştır. 

 

Şekil 9: NLO’ya göre Enfarktüs Sonrası Kalp Yetmezliği Seviyesinde Artışı 

Görülme Oranları Dağılımı 
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Tablo 6: Hastalık Özelliklerine Göre NLO Değerlendirilmesi 

 NLO 

p 

< 2.4 

(n=57) 

≥ 2.4 

(n=38) 

Killip sınıflaması 1-2 53 (93,0) 35 (92,1) b1,000 

>2 4 (7,0) 3 (7,9)  

Yatış tanısı NONSTEMI 22 (38,6) 15 (39,5) a0,932 

STEMI 35 (61,4) 23 (60,5)  

Damar sayısı 1 damar 18 (31,6) 6 (15,8) a0,219 

2 damar 20 (35,1) 17 (44,7)  

≥ 3 damar 19 (33,3) 15 (39,5)  

Tek damar 

tutulum (n=24) 

LAD 8 (44,4) 3 (50,0) c0,292 

RCA 4 (22,2) 3 (50,0)  

Cx 6 (33,3) 0 (0)  

Reperfüzyon Reperfüzyon (+) 55 (96,5) 34 (89,5) b0,213 

Reperfüzyon (-) 2 (3,5) 4 (10,5)  

Hastane içi 

istenmeyen olay 

Yok 56 (98,2) 32 (84,2) b0,015* 

Var 1 (1,8) 6 (15,8)  

Kalp yetmezliği 

derecesinde artış 

Yok 48 (84,2) 25 (65,8) a0,037* 

Var 9 (15,8) 13 (34,2)  
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Tablo 7: Prognoza Göre Nötrofil / Lenfosit Oranının Değerlendirilmesi  

 Prognoz 

p İyi (n=71) Kötü (n=24) 

NLO Min-Mak 

(Medyan) 

0,3-6 (1,9) 0,5-14 (3) 0,016* 

Ort±Ss 2,25±1,22 3,81±3,16  

 

 

 

Prognoza göre olguların NLO arasında istatistiksel olarak anlamlı farlılık 

saptanmıştır (p=0,016; p<0,05); kötü prognoz görülenlerin NLO’ları daha yüksektir. 

Bu anlamlılıktan yola çıkarak NLO için eşik noktası hesaplanması düşünüldü.  

 

 

Şekil 10: Prognoza göre olguların NLO dağılımı. 
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Prognoza Göre NLO İçin Eşik Değer Belirleme 

 

Tablo 8: Prognoza Göre NLO İçin Tanı tarama Testleri ve ROC Eğrisi Sonuçları 

 

Diagnostic Scan ROC Curve 

p Cut 

off 

Sensitivi

te 

Spesifisi

te 

Pozitif 

Predikti

f Değer 

Negatif 

Predikti

f Değer 

Alan 

95% 

Güven 

Aralığı 

NLO ≥ 2.4 62,50 67,61 39,47 84,21 0,665 0,533-0,798 0,016* 

 

 

 

 

 

Tablo 8a: Prognoz ile NLO (Eşik Değerleri) İlişkisi 

 İyi prognoz Kötü prognoz p 

n % n % 

NLO < 2.4 48 67,6 9 37,5 0,009** 

≥ 2.4 23 32,4 15 62,5 

 

Prognoza göre NLO için eşik belirleme: 

İyi ve kötü prognoz görülme durumuna göre NLO için eşik noktası 2.4 ve üzeri 

olarak saptanmıştır. NLO’nun 2.4 eşik değeri için; duyarlılık %62,50; özgüllük 

%67,61; pozitif kestirim değeri %39,47; negatif kestirim değeri %84,21 ve doğruluk 

%66,32’dir. Elde edilen ROC eğrisinde altta kalan alan %66,5 standart hatası %6,8 

olarak saptanmıştır (Tablo 5). 
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Şekil 11: Prognoza göre NLO’ya ilişkin ROC eğrisi 

 

Prognoz ile NLO 2.4 eşik değeri arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

saptanmıştır (p=0,009; p<0,01). NLO 2.4 ve üzeri olan olgularda kötü prognoz görülme 

riski 3,478 kat fazladır. NLO için ODDS oranı 3,478 (%95 CI: 1,326-9,124)’dir (Tablo 

5a). 

 

 

                                             Şekil 12 : Prognoz ile NLO ilişkisi. 
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5. TARTIŞMA 

Tartışma: 

Çalışmamızda acil servise son 12 saat içinde iskemik göğüs ağrısı ya da iskemik 

göğüs ağrısı eşleniği şikayetler ile başvura  ve MI tanısı alarak primer peruktan 

transkoroner anjiyoplasti uygulanan hastalardan, başvuru anında alınan tam kan 

sayımlarındaki nötrofil/lenfosit oranları 2,4 ve üzeri olanların  hastane içinde ölümcül 

olabilecek aritmi, kardiyojenik şok ve ölüm oranlarının 2,4’ün altında olanlara göre 

istatistiksel olarak anlamlı seviyede yüksek olduğu saptanmıştır.  Ayrıca, NLO’ları 2,4 

ve üzerinde olan hasta grubunda MI sonrası kalp yetmezliği seviyeleri artan hastaların 

sayılarının 2,4 ‘ün altında olanlara göre istatistiksel olarak anlamlı seviyede daha 

yüksek olduğu tespit edilmiştir. Tüm veriler birlikte değerlendirildiğinde NLR düzeyi 

2,4 ve üzerinde olan hastaların MI sonrası tam olarak iyileşememe ve eski kardiyak 

fonksiyon seviyelerini kazanamama riski 3,47 kat daha yüksekti. 

                Geçmiş çalışmalar lökosit sayısının MI hastalarında kısa dönem mortalitenin 

bağımsız bir kestiricisi olduğunu göstermiştir.  

AKS hastalarında farklı lökosit alt tipleri prognoza dair farklı gösterimlerde 

bulunmaktadır. ST segment elevasyonlu miyokard enfarktüslü hastalarda Artmış 

nötrofil sayısı daha kötü anjiyografik sonuçlar daha geniş enfarkt alanı daha kötü kısa 

dönem prognoz ile ilişkilendirilmiştir.  Nötrofiller, akut miyokarda enfarktüsünde 

çeşitli biyokimyasal mekanizmalarla inflamatuar yanıta aracılık ederek doku hasarının 

artmasına neden olurlar. Bunlar araşidonik asit metabolitleri ve platellet agreve edici 

faktörler, sitotoksik oksijen türevi serbest radikaller, miyeloperoksidaz, elastaz ve asit 

fosfataz gibi çeşitli hidrolize edici enzimlerdir. 

Akut miyokart enfarktüsü geçiren hastalarda gözlenen rölatif lenfopeninin 

artmış endojen kortizol nedeniyle ortaya çıkan bir stres yanıtı olduğu kabul edilmiş ve 

akut miyokart enfarktüsünde erken bir belirteç olarak gösterilmiştir.  

Blum ve ark. akut miyokart enfarktüsü hastalarında CD4+ sayılarında ve 

CD4+/CD8+ oranlarında bir düşüş göstermiştir.  Ayrıca, en düşük CD+ sayısına sahip 

hastalar ve takip eden günlerde CD4 sayıları normale dönmeyenlerde hastane içinde 

enfarktüs geçirme ve ölüme yatkınlık daha yüksekti.  
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 CD4+ gibi lenfosit alt grupları miyokart enfarktüsü sonrası düşer. Bu düşüş daha büyük 

enfarkt alanı ve daha düşük ejeksiyon fraksiyonu ile ilişkilendirilmiştir. 

Mor ve ark. doğal yollarla oluşan CD4+ ve CD25+ düzenleyici hücrelerin 

sayısının ve baskılayıcı fonksiyonlarının AKS sonrasında düştüğünü gösterdiler. 

Düzenleyici T hücreleri AKS’de anormal aktivite gösteren otoagresif T hücrelerinin 

aktivasyonunu modüle eden varsayımsal bir iletişim ağının komponentidir. Artmış 

NLO bu iki lökosit alt grubunun öngörücü riskini tek bir risk faktörü olarak 

birleştirmektedir.    

Başvuru anındaki NLO’nun AKS’li hastalarda hastane içi mortalite için 

bağımsız bir kestirici olduğu gösterilmiştir. Suliman ve ark. acil serviste AKS tanısı 

alarak primer perkütan koroner girişim uygulanan 300 hasta ile yaptıkları bir çalışmada 

hastaların NLO’ları ve hastane içi mortalitelerini karşılaştırmışlar ve NLO’ları daha 

yüksek olan hasta grubunda daha yüksek mortalite oranları saptamıştardır. Böylece 

AKS’li hastalarda NLO’nun ek bir risk belirleme kriteri sağlayabileceğini öne 

sürmüşlerdir. Getano ve ark. 2006 ile 2012 yılları arasında STEMI için primer perkütan 

koroner girişim (pPCI) uygulanan 1271 ardışık hastada NLO'nun başvuru anındaki ve 

girişimden 24 saat sonra elde edilen NLO’nun prediktif rolünü değerlendirmişler. Hem 

başvuru anındaki hem de 24. saatte alınan NLO prognoz ile ilişkili bulunmasına karşın 

24. Saatte alınan NLO, kabul sırasındaki NLO'ya kıyasla prognoz ile daha yakından 

ilişkili saptanmış. NLO yüksek saptanan gruptaki hastalar daha yüksek Killip sınıfına, 

daha yüksek tepe CK değerlerine, daha düşük sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonuna, 

daha yüksek kardiyojenik şok insidansına, daha düşük ST-rezolüsyon insidansına ve 

daha düşük TIMI son akışına sahipmiş (tümü p <0.01). Hastane içi ve 30 günlük 

mortalite oranlarının da NLO yüksek olan grupta daha yüksek olduğunu bildirmişler. 

                Bununla birlikte Park ve ark. primer perkütan koroner girişim ile tedavi 

edilen STEMI'li 325 hastada, toplam ve diferansiyel lökosit sayıları, önce başvuru 

sırasında v egirişimden 24 saat sonra tekrar ölçmüşler. Başvuru anındaki NLO ile 

hastane içi mortalite arasında ilişki saptanmazken girişimden 24 saat sonra elde edilen 

ölçümlerdeki NLO ile hastane içi mortalite arasında anlamlı ilişki saptanmış. 
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           Zhang ve ark. AKS tanısı alarak primer perkütan koroner girişim ile tedavi 

edilen ve toplamda 10,245 hastanın dahil edildiği 14 çalışmayı kapsayan bir meta 

analizde NLO’nun hastane içi ve uzun dönem prognozu öngörebildiğini bildirmişlerdir. 

Bizim çalışmamızda ölen hasta sayısının yeterli olmaması nedeni ile (3/95 hasta) 

hastane içi ölüm ile NLO arasındaki ilişki araştırılamamıştır.  

           Prognostik değerine ek olarak, NLO’nun KAH şiddetini öngörmedeki değerini 

araştıran birçok çalışma bulunmaktadır.  

NLO anjiyografi uygulanan çeşitli hasta gruplarında etkilenen damarların sayısının 

bağımsız bir belirteci olarak gösterilmiştir. Ayrıca iki çalışmada yüksek Gensini skoru 

ile ilişkilendirilmiştir.  

Benzer şekilde NLO, SYNTAX skoru ile de diğer risk faktörlerinden bağımsız 

olarak ilişkili bulunmuştur. Azab ve arkadaşları NSTEMİ hastalarında NLO ile yüksek 

CABG oranları arasında ilişki saptamışlardır.  Bu sonuç da NLO ile KAH şiddeti 

arasındaki ilişkiyi gösterir gibi görünmektedir. 

Misumida ve ark. NONSTEMI tanısı ile koroner anjiyografi yapılan 396 

hastada NLO’yu sol ana damar tıkanıklığı ile üç damar hastalığını öngörmede 

istatistiksel olarak anlamlı bulmuşlar. Nötrofil lenfosit oranı 2,80’in üzerinde olan 

grupta üç damar hastalığı prevalansı istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek 

bulunmuş. Aynı grupta hastane içi mortalite daha yüksek olmasına karşın bu yükseklik 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamış. Bununla birlikte yüksek NLO grubunda 

hastane içi kardiyojenik şok görülme oranı anlamlı derecede yüksek saptanmış. Bizim 

çalışmamızda tek damarı ya da birden fazla damarı %50 den fazla tıkalı olan hastaların 

NLO’ları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıştır. Ayrıca tek 

damar tutulumu olan hastalarla yapılan alt grup analizlerinde de tutulan damar ve NLO 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır. Bunun nedeni çalışma 

popülasyonumuzun literatürdeki diğer çalışmalara göre sınırlı sayıda olması olabilir. 

           Artmış nötrofil sayısının AKS’de daha kötü sonuçları ön gördüğü gösterilmiştir. 

Aynı zamanda düşük lenfosit sayısı da AKS’li hastalarda istenmeyen sonuçlar mekanik 

komplikasyonlar, düşük ejeksiyon fraksiyonu, yüksek nekroz derecesi ve mortalite ile 

ilişkilidir. NLO bu iki lökosit alt tipinin etkilerini birbirine bağlar.  Erkol ve arkadaşları 

akut STEMI sonrası pPKG uygulanan 1625 hastanın kayıtları üzerinde retrospektif 
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olarak düzenledikleri çalışmada NLO yüksek olan hastlarda primer VT/VF, yüksek 

dereceli atriyoventriküler blok, yeni başlayan konjestif kalp yetmezliği ve ölüm 

oranlarının anlamlı derecede daha yüksek olduğunu saptamışlar. Aherrera ve ark. 

ortalama yaşı 60 olan ve akut koroner sendrom için ortalama 1ile 4 arasında risk faktörü 

barındıran, AKS tanısı almış 117 hasta üzerinde yapılan bir çalışmada hastane içi ölüm 

olasılığının düşük-orta NLO’ya sahip olanlara göre 5,71 kat daha yüksek olduğunu 

göstermiştir [OR 5,71 (1,53-21,23, p 0,009)]. Yüksek bir NLR ayrıca KKY [OR 4,75 

(1,47 - 15,3, p 0,009), şok [OR 5,0 (1,97 - 12,67, p 0,001)], yeniden enfarktüs [OR 6,26 

(1,91 - 20,53, p 0.002)], önemli aritmilerin gelişimi [OR 4.12 (1.45 - 11.7, p 0.008)] ve 

herhangi bir advers kardiyovasküler sonucun gelişimi [OR 6.46 (1.40 - 29.8, p 0.017)] 

açısından önemli bir belirteç olarak ortaya çıkmıştır. Bizim çalışmamızda da NLO ile 

hastane içi istenmeyen olay (yatış esnasında ölüm, ölümcül aritmi, kardiyojenik şok ve 

akciğer ödemi gelişmesi) görülme oranları arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptanmıştır (; p<0,05); NLO 2.4 ve üzeri olan olgularda hastane içi istenmeyen olay 

görülme oranının  daha yüksek olduğu saptanmıştır. [(OR 3,478  (1,326-9,124 p 0,015) 

]. İleriye dönük bir kohort çalışmasında, primer PKG uygulanan STEMI'li 625 ardışık 

hastayı izledikleri çalışmada Machado ve arkadaşları işlemle ilgili komplikasyonların, 

mortalitenin ve önemli olumsuz kardiyovasküler olayların NLO ve MPV ile ilişkisini 

araştırmışlar.  Çok değişkenli analizlerde, NL0 hastane içi kardiyak olayların bağımsız 

bir öngördürücüsü olduğunu saptanmışlar (p = 0.01 ve RR = 2.68;% 95 CI = 1.40–5.10; 

p <0.01). Hastane içi MACE için EAA, NLO için 0,57 (% 95 CI = 0,53-0,60; p = 0,03) 

ve MPV için 0,56 (% 95 CI = 0,52-0,60; p = 0,07) . NLO’nun, damarda yeniden akım 

sağlanamaması için için 96,7 ve hastane içi istenmeyen kardiyak olaylar için 89,0'lık 

mükemmel bir negatif öngörü değerine (NPV) sahip olduğu saptanmış. Bizim 

çalışmamızda üç hastada yatış esnasında kardiyak arrest, 2 hastada anjiyografi sonrası 

ölümcül olabilecek aritmi (1 hastada AV tam blok ve 1 hastada ventrikül taşikardisi) ve 

1 hastada kardiyojenik şok görülmüştür ve NLO 2,4 olarak alınan kestirim değerine 

göre yüksek olan grupta istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha yüksek oranda 

görülmektedir (tüm hastaların NLO 2,4’ün üzerinde idi).  Yüksek NLO’nun hastane içi 

istenmeyen olayları öngörmede istatistiksel olarak anlamlı olduğu savımız literatür ile 

de uyumludur. 

MI esnasında miyokard kanlanmasının azalması ve sonrasında reperfüzyonu 

dokunun metabolik ihtiyaçlarına ve iskeminin süresine bağlı olarak miyokart hasarına 
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neden olmaktadır. Bu hasarın sonucunda sistemik ve miyokard hasarı ve yeniden 

modellenmede önemli olan lokal enflamasyon tetiklenebilmektedir. Bu nedenle 

enflamatuar belirteçlerin miyokard disfonksiyonu ve miyokard hasarının derecesini 

öngörmedeki başarısı ile ilgili çalışmalar yapılmıştır.  

Enflamatuar blirteçlerin ve özellikle de nötrofilinin miyokart enfarktüsü sonrası 

miyokardın yeniden şekillenmesi ve özellikle de kalp yetmezliği gelişmesi ile ilişkisi 

uzun süredir tartışma konusu olmaktadır. 1979 ve 2002 yılları arasında miyokart 

enfarktüsü geçiren, 732 hastanın incelendiği çalışmada Arruda ve ark. nötrofili ile MI 

sonrası kardiyak disfonksiyon arasında anlamlı bir ilişki tespit etmişlerdir. Mutlak 

nötrofil sayıları yüksek olan grubun Framingham sınıflamasına göre daha yüksek 

derecede kalp yetmezliği geliştirdiklerini ortaya koymuşlar. 

 Hastaların acil serviste alınan anamnezlerinden elde edilen, New York Kalp 

Cemiyeti’nin (NYHA) konjestif kalp yetersizliği sınıflamasına göre derecelendirilen 

kalp yetmezliği seviyeleri ile 6 ay sonraki kalp yetmezliği seviyeleri 

karşılaştırıldığında, 22 hastanın (%23,2) 6 ay sonraki kontrollerinde kalp yetmezliği 

seviyelerinde artış olduğu görülmüştür. Gavade ve ark Haziran 2014'ten Mayıs 2015'e 

kadar kardiyoloji servisine başvuran 456 AKS hastalasının (hem STEMI hem de 

NSTEMI) verilerini prospektif olarak toplamışlar. Yüksek NLO’ya sahip hastalarda 

kötü prognoz ve ölümle sonuçlanan sistolik disfonksiyon saptamışlar. 

Bekler ve ark. çalışmamıza benzer bir tasarımla gerçekleştirdikleri ve 435 

hastayı dahil ettikleri çalışmada NLO 3,2 ve üzeri olmasının AKS sonrası kardiyak 

disfonksiyonun önemli bir belirteci olduğunu bildirmişlerdir. Bizim çalışmamızda 

hastaların acil servise başvuru esnasında alınan NLO’ları ile enfarktüs sonrası kalp 

yetmezliği gelişmesi arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmıştır 

(p=0,037; p<0,05); NLO 2.4 ve üzeri olan hastalarda kalp yetmezliği görülme oranının 

daha yüksek olduğu saptanmıştır. 

Dragu ve ark. 1037 hastayı dahil ettikleri bir çalışmada MI geçiren hastaların 

acil servise başvuru anındaki kan sayımlarından elde edilen lökosit alt tiplerinin oranları 

ile ile uzun dönem hasta sonuçlarını prospektif olarak karşılaştırmışlar ve 6 ay içindeki 

mortalite ve sol ventrikül disfonksiyonu ile başvuru anındaki nötrofili, lenfopeni ve 

HsCRP yüksekliğinin çok değişkenli analizlerde anlamlı derecede ilişkili olduğunu 
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bildirmişler.  Bu çalışmanın sonuçlarına göre başvuru anındaki nötrofili, rölatif 

lenfopeni ve CRP yüksekliğinin uzun dönem prognozun bağımsız bir belirteci 

olduğunu bildirmişler. Bizim çalışmamızda da hastaların başvuru anındaki NLO’larının 

2.4 eşik değeri ile 6 aylık prognozları arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

saptanmıştır (p=0,009; p<0,01). NLO 2.4 ve üzeri olan hastalarda altı ay içinde majör 

kardiyak istenmeyen olay ve mortalite ya da ventriküler disfonksiyon görülme riski 

3,478 kat fazladır. Sonuç olarak AKS geçiren hastaların acil serviste başvuru anında 

alınan kan sayımlarındaki NLO’nun 2,4’ün üzerinde olması %62,5 duyarlılık ve %67,6 

özgüllük ile kötü prognozun bir göstergesidir.  

Çalışmamız retrospektif tasarıma sahip çalışmaların klasik kısıtlılıklarını 

taşımaktadır. Dahil edilen hasta grubunda dosyalarından gerekli verilerin 

sağlanamadığı ve kontrol ziyaretlerine gelmeyen hastaların sayısının çokluğu nedeni 

ile seçim yanlılığına neden olmuş olabilir. AKS sonrası hastane içinde ölen hastaların 

sayısının çok düşük olması nedeni ile (3 hasta) NLO’nun hastane içi mortaliteye etkisi 

ile ilgili değerlendirme yapılamamıştır. Ayrıca popülasyonumuzun küçüklüğü ve 

pPKG sonrası damar açıklığı sağlanamayan ya da hastane içi majör kardiyak olay 

görülen düşük olması sonuçları etkilemiş olabilir.  
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6. SONUÇ 

                   AKS tedavi yöntemlerindeki gelişmelere rağmen yüksek oranlarda ölümcül 

olabilmektedir. Tedavi yöntemlerinin daha erken uygulanabilmesi amacıyla ölümün ve 

majör kardiyak olayların öngörülebilmesi için uyarıcı olabilecek yöntemlerin 

kullanılması ve geliştirilmesi önemlidir. Hemogram sonuçlarından elde edilebilen ucuz 

ve basit bir yöntem olan NLO’nun hastane içi majör kardiyak olayların görülmesi, MI 

sonrası kalp yetmezliği ortaya çıkması ve kötü prognoz ile ilişkilidir. Daha geniş hasta 

popülasyonları ile yapılan çok merkezli çalışmalar bu konuda daha değerli veriler 

sağlayabilecektir. 
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