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ÖZET 

Amaç: Fibrinojen pozitif akut faz reaktanı olup inflamatuar süreçlerde plazma 

konsantrasyonu yükselmektedir. Fibrinojenin plazma viskozitesi ile olan güçlü 

korelasyonu da bilinmektedir. Yüksek plazma fibrinojen düzeyi gerek yıkımı sonucu 

oluşan fibrin gerekse de plazma viskozitesini artırdığından dolayı ateroskleroza meyili 

artırır. Albümin bir negatif akut faz reaktanı olup inflamatuar süreçlerde plazma 

konsantrasyonu düşmektedir. Yapılan epidemiyolojik çalışmalarda düşük plazma 

albümin konsantrasyonu ile kardiyavasküler mortalite arasında ilişki gösterilmiştir. Bu 

çalışmanın amacı, inflamatuar bir süreç olan aterosklerozun yaygınlığını gösteren bir 

parametre olarak fibrinojen / albümin oranının klinik pratikte yerini almasıdır. 

Gereç ve Yöntem: Çalışmaya Ocak β015 ile Eylül β015 tarihleri arasında, Dicle 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Kalp Hastanesi’ne başvuran 40-9γ yaş aralığındaki “Avrupa 

Kardiyoloji Derneği” β01γ ST yükselmesiz miyokart enfarktüsü kılavuzuna göre akut 

koroner sendrom tanısı almış 8γ hasta alınmıştır. Syntax ve Gensini skoru ile 

aterosklerozun ciddiyeti ve yaygınlığı değerlendirildi. Hastalar Syntax skoruna göre 

düşük Syntax skoru (n:60), orta-yüksek Syntax skoru (n:23) olmak üzere iki gruba 

ayrıldı. Demografik ve klinik özellikler açısından benzer özellikli gruplar oluşturulmaya 

çalışıldı. Fibrinojen / albümin oranı iki grup arasında karşılaştırıldı. 

Bulgular: Düşük Syntax skoru grubunda nötrofil / lenfosit oranı 3.68 ± 3.1, orta-yüksek 

Syntax skoru grubunda 7.04 ± 4.27 (p<0.001) olarak saptandı. Düşük Syntax skoru 

grubunda fibrinojen / albümin oranı 80.71 ± 30.3, orta-yüksek Syntax skoru grubunda 

120 ± 49.72 (p<0.001) olarak saptandı. Düşük Syntax skoru grubunda D-dimer 0.63 ± 

0.87 mg/dl, orta-yüksek Syntax grubunda 1.49 ± 1.18 mg/dl (p<0.001) olarak 

ölçülmüştür. Gensini skoruna göre istatistiksel olarak albümin, D-dimer değerleri 

anlamlı bulunmuştur; ancak fibrinojen / albümin oranı istatistiksel olarak anlamlı 

olmayıp “p değeri” 0.05 olarak bulunmuştur. Yapılan korelasyon analizlerinde nötrofil / 

lenfosit oranı ile Syntax skoru arasında zayıf pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak 
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anlamlıdır (r=0.450, p<0.001). D-dimer ile Syntax skoru arasında zayıf derecede pozitif 

korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.406, p<0.001). Fibrinojen / albümin 

oranı ile Syntax skoru arasında zayıf pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak 

anlamlıdır (r=0.496, p<0.001). Fibrinojen / albümin oranı ile nötrofil / lenfosit oranı 

arasında çok zayıf derecede pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır 

(r=0.219, p=0.04). 

Syntax skoru değişkenini etkileyen faktörleri bulmak için yapılan multivariate logistik 

regresyon analizinde değişkenler arasında en anlamlı değişkenin fibrinojen / albümin 

oranı olduğu saptandı [p=0.01, 95% CI (1.005-1.042)]. Verilerin ROC analizinde 

fibrinojen / albümin oranının 85 ve üzeri değerleri %8γ sensitivite, %68 spesifite ile 

koroner arter hastalığının ciddiyetini gösterir. 

Sonuç: Plazma fibrinojen / albümin oranı Syntax skoru orta-yüksek olan hasta 

grubunda Syntax skoru düşük olan gruba göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 

yüksektir. Fibrinojen / albümin düzeyleri koroner arter hastalığı yaygınlığı ve 

ciddiyetinin öngördürücüsüdür. 

Anahtar Kelimeler; Fibrinojen, Albümin, Fibrinojen / albümin oranı, Nötrofil / lenfosit 

oranı, D-dimer, Syntax Skoru, Gensini Skoru 
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ABSTRACT 

Background: Fibrinogen is a positive acute phase reactant its plasma concentration 

increases in case of inflammatory processes. Strong correlation between  fibrinogen 

levels and plasma viscosity is also well-known. High fibrinogen levels increase 

tendency to atherosclerosis both fibrinogen degradation by products and increased 

plasma viscosity. Albumin is a negative acute phase reactant and its plasma level 

decreases during the inflammatory processes. Epidemiological studies have shown that 

there is a correlation between cardiovascular mortality low plasma level of the albumin. 

The purpose of this study is to show the  clinical importance of fibrinogen/albümin ratio 

as an inflammatory parameter indicating the severity and extent of atherosclerosis. 

Material and methods: 83 patients between 40-93 ages who were admitted to Dicle 

University school of Medicine Department of Cardiology between January and 

September 2015 and diagnosed with acute coronary syndrome according to non-ST 

elevated myocardial infarction guidelines published on 2013 by European Society of 

Cardiology are included in this study. The severity and extent of atherosclerosis was 

assessed using Syntax and Gensini scores. Patients were divided into two groups 

according to their Syntax scores as medium-high Syntax score (n=23) and low Sytnax 

scores (n=60). Groups were matched on demographic and clinical characteristics. 

Fibrinojen / albümin ratio of the groups were compared. 

Results: Neutrophil / lymphocyte ratio was 3.68 ± 3.1 in low Syntax score group and 

7:04 ± 4.27  in the mid-high Syntax score group, respectively (p <0.001).  Fibrinogen / 

albumin ratio was 80.71 ± 30.3  in low Syntax score group and 120 ± 49.72  in the mid-

high Syntax score group, respectively (p <0.001). D-dimer level was  0.63 ± 0.87 mg/dl 

in low Syntax score group, and 1.49 ± 1.18 mg/dl in the mid-high Syntax score group, 

respectively (p<0.001). Albumin, fibrinogen, and D-dimer were found to be statistically 

meaningful according to Gensini score, however fibrinojen / albumin ratio was not 

statistically significant with a marginal p-value (p=0.05). In correlation analysis, 

neutrophil / lymphocyte ratio and Syntax score showed a statistically significant weak 

positive correlation (r = 0.450, p <0.001). D-dimer and Syntax score were also 
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statistically significantly correlated with a weak association  (r = 0.406, p <0.001). 

Fibrinogen / albumin ratio and Syntax score again demonstrated a weak positive 

correlation (r = 0.496, p <0.001).  Neutrophil / lymphocyte ratio and  fibrinogen / 

albumin ratio were very weakly correlated, however it remained statistically significant  

as well (r = 0.219, p = 0.04).  

In multivariate logistic regression analysis of factors affecting the Syntax score, the  

most significant variable was found to be fibrinogen / albumin ratio [p = 0.01, 95% CI 

(1005-1042)]. In ROC analysis, fibrinogen / albumin ratio values of 85 and above 

demonstrated  83% sensitivity and 68% specificity in indicating the severity of coronary 

artery disease. 

Conclusions: Plasma fibrinogen / albumin ratio in patients with moderate-to-high 

Syntax score is statistically significantly higher than that found in those with a low 

Syntax score. Fibrinogen / albumin levels were a strong predictor of the extent and 

severity of coronary artery disease. 

Keywords: Fibrinogen, Albumin, Fibrinogen / albumin ratio, Neutrophil / lymphocyte 

ratio, D-dimer, Syntax Score, Gensini Score 
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KISALTMALAR LİSTESİ 

AA: Araşidonik asit 

ADP: Adenozin difosfat 

AF: Atrium fibrilasyonu 

AKS: Akut koroner sendrom 

ALT: Alanin aminotransferaz 

AMP: Adenozin monofosfat 

AMI: Akut miyokart enfarktüsü 

ASAP: Anstabil angına pektoris 

AST: Aspartat aminotransferaz 

CK: Kreatin kinaz 

CRP: C-reaktif protein 

DL: Dislipidemi 

DM: Diyabetes mellitus 

EF: Ejeksiyon fraksiyonu 

EKG: Elektrokardiyografi 

HB-GF: Heparin-binding growth factor 

HDL: Yüksek dansiteli kolesterol 

HT: Hipertansiyon 

 

 

 

IFN- Ȗ: İnterferon- Ȗ 

IL-1ȕ: İnterlökin 1 beta 

KKH: Koroner kalp hastalığı 

LDL: Düşük dansiteli kolesterol 

MI: Miyokart enfarktüsü 

MRFIT: Multiple Risk Factor 

Intervention Trial 

NO: Nitrik oksit 

NSTE-AKS: ST yükselmesiz akut 

koroner sendromlar 

NSTEMI: ST yükselmesiz miyokart 

enfarktüsü 

PKG: Perkutan koroner girişim 

PTX3: Pentraxin 3 

TG: Trigliserid 

TF: Doku faktörü 

TK: Total kolesterol 

TNI: Troponin I 

VKİ: Vücut kitle indeksi 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Ateroskleroz ve onun en ciddi komplikasyonu olan akut miyokart enfarktüsü 

(AMİ), kardiyovasküler hastalıkların tedavisinde büyük gelişmelere rağmen, birçok 

ülkede kadın ve erkeklerde ölüm nedeni olarak başta gelmekte ve aynı derecede önemli 

olarak yaşamı kısıtlamaktadır (1). Koroner kalp hastalığı (KKH), günümüzde en önemli 

morbidite ve mortalite sebeplerindendir. Amerika Birleşik Devletlerinde yaklaşık on iki 

milyon kişide koroner kalp hastalığı bulunduğu tahmin edilmektedir. 

Sigara, dislipidemi, diyabetes mellitus (DM) ve hipertansiyon gibi endojen ve 

eksojen faktörlerin herbiri AMİ riskini belirgin olarak artırmaktadır. Ancak bu faktörler 

olguların sadece bir kısmını izah etmektedir. Bireylerin AMİ riskini ortaya koymak için 

konuyla ilgili başka risk faktörleri de araştırılmaktadır(2). 

Fibrinojen (Faktör I) yapısal olarak disülfid köprüleri ile kovalent bağlarla bir 

arada tutulan büyük bir ikili moleküldür. Fibrinojen fibrine dönüşerek trombosist 

agregasyonunda majör rol alır. Aynı zamanda plazma viskozitesini ve eritrosit 

agregasyonunu sağlar. Fibrinojenin plazma viskozitesi ile olan güçlü korelasyonu 

bilinmektedir (3-9). Özellikle artan fibrinojen düzeyleriyle bağıntılı olarak, kan 

hücrelerinde artmış agregasyon eğiliminin kan akım hızı üzerine olumsuz etkisi 

bilinmektedir (10). Bu nedenle, tıkanıklık mevcut olan damarlarda, artmış plazma 

viskozitesine bağlı olarak oluşan azalmış kan akım hızı, aterosklerotik gelişim sürecini 

hızlandırmakta ve trombotik eğilimi arttırmaktadır (11-14). Akut faz yanıtı olarak 

sentezi ve salınımı artar. Bazı çalışmalarda artmış fibrinojen düzeyleri ile koroner arter 

hastalığı ve AMİ arasında ilişki gösterilmiştir (15,16). 

Albümin majör plazma proteini olup normal değer aralığı γ5-50 gr/l ‘dir. 

Albümin, kan plazmasında bulunan en yaygın proteindir. Albümin plalatelet fosfolipaz 

A2 (PLAβ) aktivitesini artırarak platalet fosfolipidlerinden araşidonik asit (AA) 

sentezini artırır. Ancak araşidonik asitten tromboksan A2 sentezini inhibe eder (17). 

Vasküler ADPaz  damar endotelinde fonksiyon gösteren ADP’den AMP, AMP’den 

adenozin üreten bir enzimdir. AMP daha zayıf olarak, adenozin güçlü bir şekilde 

platelet inhibisyonu gösterir. Albümin’in çalışmalarda vasküler ADPaz aktivitesini 

artırdığı gösterilmiştir (18). 
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Albümin fibrinolizisi artırıp, kırmızı kan hücresi agregasyonunu inhibe eder. 

Fibrinojenin endotel hücresine bağlanmasını nötralize eder (19). Bu sayede albümin 

fibrinojenin birçok protrombotik etkisini antagonize eder. 

Serbest radikallere bağlı gelişen vasküler endotel hasarı aterogenez sürecinde 

önemli rol oynar. Okside düşük dansiteli lipoprotein (LDL) aterosklerozda kardinal role 

sahiptir (20). Albümin serbest radikallere bağlı vasküler endotel hasarını önler. Aynı 

zamanda albümin diabetik hastalarda antioksidan aktiviteyi modüle eder (21). 

Albümin bir negatif akut faz reaktanı olup inflamatuar süreçlerde kan düzeyleri 

düşmektedir. İki büyük çalışmada, Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT) ve  

British Regional Heart Study çalışmasında düşük albümin düzeyi ile vasküler olay 

insidasında artış gösterilmiştir (22,23). 

Bu araştırmanın amacı, inflamatuar bir süreç olan aterosklerozun yaygınlığını 

gösteren bir parametre olarak fibrinojen / albümin oranının klinik pratikte yerini 

almasıdır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. ARTER DUVARININ ANATOMİSİ 

Arter duvarı histolojik olarak üç tabakadan oluşur: Arter çeperi ve kan arasında 

bariyer oluşturan tunika intima, düz kas tabakası olan tunika media ve bir bağ dokusu 

tabakası olan tunika adventisya (24). 

Tunika intima: Endotel denen tek hücre tabakası, bazal membran ve az miktarda 

pirimitif mezenkimal hücrelerle birlikte olan bir bağ dokusundan oluşur. Endotel, damar 

lümeni içeriği ile arter çeperi arasında bir bariyer oluşturarak, duvar bütünlüğünü 

sağlamasının yanında, kan ile arter duvarı arasındaki geçirgenliğin kontrolünü de sağlar. 

Bu tabakada zamanla ilerleyici intimal kalınlaşma olur. Bu durum bağ dokusu lifleri, 

proteoglikanlar ve mezenkimal hücrelerin devamlı birikmesi ile oluşur. Mezenkimal 

hücrelerin kontraktilite özelliğini kaybetmiş modifiye düz kas hücreleri olduğu 

düşünülmektedir. 

Tunika media: Arter duvarının en kalın tabakasıdır. Tek bir hücre tipinden, vasküler 

düz kas hücresinden oluşmuştur. Vasküler düz kas hücresi arterin hücre kitlesini ve  

tunika medianın ekstrasellüler matriks bileşenlerini oluşturur. Düz kas hücreleri 

birbirlerine birleşme yeri kompleksleri ile yapışan uzun hücrelerdir. Bu hücreler dairesel 

tabakalar şeklinde organize olmuştur ve arter lümenini konsantrik daireler şeklinde 

çevrelerler. En küçük atar damarlar olan arteriyollerin tunika mediası tek bir damar düz 

kas hücre tabakasından oluşur. Küçük arterlerin benzer bir yapısı olmakla birlikte, 

mediyal damar düz kas hücre tabakası daha kalındır. Arteriyoller ve küçük arterler 

direnç damarları olarak isimlendirilirler ve damar direncini direkt olarak etkileyerek kan 

basıncının ayarlanmasında görev alırlar. Büyük ve orta büyüklükteki arterler ise iletken 

arterler olarak kabul edilirler ve tunika media tabakalarında bulunan yüksek orandaki 

elastin içerikleri bunları diğerlerinden ayırır. Tunika mediada bulunan düz kas hücreleri 

damar tonus ve kontraktilitesini ayarlayan yapılardır. 

Tunika adventisya: Arterin en dış tabakasını oluşturur. Tunika adventisya çevresinde 

bulunan bağ dokusu stroması ile devamlılık gösteren fibroblastlar, mast hücreleri, 

adipositler, sempatik sinir uçları, kan damarları ve lenfatikleri içeren bir bağ dokusu 

tabakasıdır (Şekil 1).  Normal arterde medianın iç kısmı ve intima avaskülerdir (24). 
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Şekil 1: Arter Duvarı Anatomisi 

 

2.2. ATEROSKLEROZ 

Tüm dünyada epidemik hale gelen kardiyovasküler hastalıkların en sık nedeni 

aterogenez ve buna eklenen trombozdur (25,26). Aterosklerozun oluşum ve gelişim 

mekanizmaları uzun yıllardır bilim adamlarının dikkatini çekmektedir. İlk olarak 1856’ 

da Alman patolog Rudolph Wirchow aterosklerozun, plazma komponentlerinin arter 

duvarında inflamatuar bir yanıt çıkardığı zaman gelişeceğini öne sürmüştür. 

Aterosklerozun tarihsel gelişiminde çok sayıda hipotez öne sürülmekle birlikte 

moleküler tıbbın da ilerlemesiyle, aterosklerozun patogenezi için daha spesifik 

hipotezler kurmak mümkün hale gelmiştir. Günümüzde bu çalışmalara dayanarak ortak 

bir hipotez ortaya koymak olasıdır (27). Ateroskleroz arter intimasında plazmadan 

kaynaklanan aterojenik lipoprotein birikmesine karşı gelişen kompleks bir inflamatuar- 

fibroproliferatif yanıttır (25,26). 

Ateroskleroz, aortadan epikardiyal koroner arterlere kadar değişen büyüklükte 

sistemik arterlerin etkilendiği kronik bir hastalıktır. Ateroskleroz primer olarak tunika 
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intimadan başlar. İntima tabakasının endotel ve subendotelyal bölgelerinde lipid 

birikimi, inflamatuar hücre infiltrasyonu ve değişik derecelerde fibrozis izlenir.    

Ateroskleroz, damarları düzenli bir şekilde tutmaz; fokal tutulum özelliği gösterir. İleri 

evrelerde çeşitli lezyon tipleri bir arada görülse de, ateroskleroz birbirinden ayrı intimal 

plaklar ile karakterizedir. Ekstrasellüler lipid, köpüksü sitoplazması olan hücrelerdeki 

lipid ile düz kas hücrelerinin ürettiği kollajen gibi bağ dokusu elemanlarından oluşan 

plak içeriği, plaktan plağa değişkenlik gösterir. 

Ateroskleroza bağlı olarak gelişen klinik semptom ve bulgular ise plak gelişimi, 

olgunlaşması ve plak boyutlarındaki artıştan çok mevcut plakların dejenerasyonu, plakta 

fissür gelişmesi veya plak rüptürü gibi plağa bağlı komplikasyonlarla ilişkilidir. Damar 

duvarının lipid içeriğe karşı verdiği inflamatuar cevap ya da tamir yanıtı aterosklerotik 

plağın vazgeçilmez bir kompenentidir (28). 

Patologlara göre üç tip aterosklerotik plak vardır: 1.Yağlı çizgilenmeler 

2.Fibröz plaklar 3.Komplike lezyonlar 

Yağlı çizgilenmeler çok sayıda lipid damlacıkları ile dolu makrofajların intimada 

birikmesiyle oluşurlar (köpük hücreler). Fibröz plaklarda ise lipidler hem makrofaj 

köpük hücrelerinde, hem de ekstrasellüler matriks içinde bulunurlar. Komplike 

lezyonlar ise lipidler, inflamatuar hücreler ve fibröz dokuya ek olarak hematom veya 

kanama ile trombotik depozitler de içeren plaklardır. Komplike lezyonlar daha çok 

fibröz plağın rüptürü sonucu oluşurlar. 1990’lı yıllarda vasküler patologlar hassas 

plaklarda 3 karakteristik histolojik özelliği belirlemiştir; büyük bir lipid çekirdek, 

inflamasyon hücreleri birikimi ve ince fibröz başlık (29).  Kararlı ve hassas plaklar 

arasında hem lipid kor genişliği hem de makrofaj hacminde belirgin farklılıklar vardır. 

Felton ve arkadaşları γγ4 insanda aort plaklarını incelemişler ve çatlamış plaklara sahip 

aortlarda, duyarlı lezyonlarda kararlı ateromlara göre 4 kat fazla lipid, 8 kat fazla 

makrofaj alanı ve üçte bir kalınlıkta fibroz başlık göstermişlerdir (30). Fakat yine bu üç 

karakteristik bulguya neden olan biyolojik olaylar kesin olarak aydınlatılamamıştır 

(Şekil β). 
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Şekil β: Ateroskleroz Gelişimi. Duyarlı plağın rüptürü (%75) veya erozyonu (%β5) 

sonucu akut koroner sendrom gelişir. Bu plakların; lipit içeriği fazla, düz kas hücresi az, 

makrofaj içeriği fazla, fibröz kapsülü ince ve doku faktörü içeriği yüksektir. Plaklar 

aktif (proteolitik enzimlerle) veya pasif olarak (fibröz kapsülün en güçsüz noktasından-

omuz bölgesi) yırtılırlar. 

 

2.2.1. Aterosklerozun histopatolojisi 

Amerikan Kalp Cemiyeti Damar Lezyonları Komitesi, lezyonun ilerleme sürecini sekiz 

farklı evreye ayıran histolojik sınıflama öne sürmüştür (31,32). 

Tip I Lezyon: En erken aterosklerotik lezyondur ve minor lipid birikimleri ve nadir 

makrofaj köpük hücreleri ile karakterizedir. Koroner arterlerde bu lezyonlar çoğunlukla 

adaptif intimal kalınlaşmalar ile birlikte bulunurlar. Doğum sonrası bebeklerin 

neredeyse yarısında tip I lezyon vardır (Şekil γ). 
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Şekil γ: Tip I Aterosklerotik Lezyonun Progresyonu A-Endotel Geçirgenliği, B- 

Lökosit Göçü, C- Lökosit Adhezyonu 

 

Tip II lezyon: Makrofaj köpük hücreleri daha faza bulunur ve arterlerin iç yüzeyinde 

sarı, yüzeyden kabarık çizgi olarak yağlı çizgilenmeler şeklinde görünürler. Bu tip 

lezyonlarda az sayıda T hücreleri, mast hücreleri ve lipidle dolu düz kas hücreleri 

bulunur. Tip II lezyonlar çocuklarda sık görülür. Tip II lezyonlar progresyona meyilli 

olup risk faktörlerinin devamı halinde yıllar sonra kalıcı aterosklerotik lezyonlara 

dönüşürler(Şekil 4). 

 

 

Şekil 4: Tip II Aterosklerotik Lezyonların Progresyonu (A- Köpük Hücre Gelişimi, B- 

Kas Hücresi Göçü, C- Trombosit Adhezyon Ve Agregasyonu, D- Lökosit Adhezyonu 

Ve Girişi) 
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Tip III lezyon: Küçük ekstrasellüler lipid depozitleri mevcuttur. Lipidler makrofaj ve T 

hücrelerinin altında lezyonun en derin bölgelerinde birikir. Lipid depozitleri intimanın 

hücresel organizasyonunu bozar ve ekstrasellüler matriks kompartmanını genişletir. Bu 

lezyonlar zaman içerisinde aterom plağına dönüşürler. Tip I-III lezyonlar daha sonraki 

lezyonların öncüleri olmasına rağmen klinik semptomlara sebep olmazlar. 

Tip IV lezyon: Ekstrasellüler lipid miktarı artmış ve hücreden yoksun bir kolesterol 

depozit havuzu oluşmuştur. Lipid hem dejenere olmuş köpük hücrelerinden, hem de 

lipoprotein lipidlerin direkt birikiminden kaynaklanır. Lipid çekirdeği inflamatuar 

hücreler tarafından çevrelenmiş ve ince bir düz kas hücre tabakası ve bağ dokusu 

tarafından kaplanmıştır. Normal görülen bir koroner arterin bir bölümünde tıkanıklık 

veya ciddi darlık geliştiği zaman yırtılmış tip IV lezyonlarda trombus oluşumu söz 

konusudur (Şekil 5). Tip IV lezyon çoğunlukla yarım ay şeklindedir ve damar duvarı 

kalınlığını artırır. Bu safhada lümen çapını korumak için arterde yeniden yapılanma 

oluşur. 

 

 

Şekil 5: Tip IV Aterosklerotik Lezyonların Progresyonu (A- Makrofaj Birikimi, B- 

Nekrotik Çekirdek Oluşumu, C- Fibröz Tabaka Oluşumu) 

 

Tip V lezyon: Yoğun bağ doku depolanması vardır ve lipid çekirdeği çevreleyen fibröz 

bir kapsül oluşur. Çekirdeği lümenden ayıran kapsül kısmı plak başlığıdır. Bu lezyonlar 

çoğunlukla çok büyüktür ve bu sebeple arter duvarında yeniden yapılanma (remodeling) 

ile kompansasyon gelişemediğinden lümen çapı daralır. 
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Tip VI lezyon: Çoğunlukla tip V plaklarda gelişen trombozun veya kanamanın 

komplike ettiği plaklardır. Bu lezyonun gelişmesinin nedeni plak yırtılmasıdır ve 

subendotelyal fibröz dokuda fissürler, erozyonlar ve ülserasyonlar çoğunlukla gözlenir 

(Şekil 6). Akut miyokart enfarktüsü ve kararsız angina gibi klinik olaylar genellikle tip 

VI lezyona bağlıdır. 

 

 

 

Şekil 6: Tip VI Aterosklerotik Lezyonların Progresyonu (A- Plak rüptürü, B- Fibröz 

Plak Kalınlaşması, C- Plak Kanaması) 

Tip VII plaklarda yoğun kalsifikasyon vardır. 

Tip VIII plaklar ise hemen hemen tümüyle kollajen ve düz kas hücrelerinden oluşur. 

Bu lezyonlar tip V ve VI lezyonlara göre daha stabildir. Bu nedenle tip V ve VI 

lezyonlar tip VIII lezyona dönüştürülebilirse klinik açıdan büyük fayda elde edilmiş 

olur. Statinlerin bu şekilde plak stabilizasyonu sağladığını gösteren pek çok çalışmalar 

vardır (33). İleri tip IV ve tip V plakların varlığı klinik semptomlara yol açar. Batı 

toplumlarında hemen herkeste plak bulunmasına karşılık herkeste iskemik kalp hastalığı 

(İKH) gelişmez. İKH gelişenlerde risk faktörleri ile plak sayısı ilişkilidir. Sigara, 

hiperlipidemi, hipertansiyon ve diyabet gibi faktörler semptoma yol açabilecek plakların 

sayısını artırırlar (34). Tip IV ve tip V plakların çoğu koroner anjiyografide 

saptanmayabilir. Çünkü aterosklerotik bir plağın gerisinde media incelip atrofiye olarak 

plağın dışarı değil de içeri doğru tümsekleşmesine olanak sağlar. Ayrıca intimal bir 

plağın gelişmesi, arter duvarının yeniden yapılanmasına ve dış çapın kalınlaşmasına 
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sebep olarak plağın lümen boyutlarını değiştirmeden yerleşmesine katkıda bulunur. 

İntravasküler ultrasonografi bu plakların tespit edilmesinde yardımcıdır (33). Tip V 

plakların hepsinde ortak olarak fibromüsküler bir başlık bulunur. Bu başlık göreceli 

olarak kalın ve uniform olabilir veya araya giren ince alanlarla kalınlık değişebilir. 

Lipid çekirdek plak hacminin %10-70’ini oluşturabilir. İnflamatuvar aktivitenin 

derecesi de plak heterojenitesinin önemli bir parçasıdır (34). 

2.2.2. Aterogenez Hipotezleri 

Ateroskleroz patogenezi için çok sayıda hipotez öne sürülmüştür. Son yıllarda 

üzerinde durulan ve en yaygın kabul gören hipotez, hasara karşı yanıt hipotezidir 

(35,36). 

Hasara cevap hipotezi: Kronik ya da tekrarlayan endotel hasarı, hasara cevap 

hipotezinin köşe noktasıdır (35). Ross tarafından ortaya atılan bu hipotezde olayları 

endotel disfonksiyonu başlatmaktadır (Şekil 7). Metabolik, mekanik, toksik, 

immünolojik olaylar ile enfeksiyonlar endotel disfonksiyonuna sebep olurlar. Bilinen 

risk faktörlerinin neredeyse hepsi (sigara, hipertansiyon, diyabet, hiperkolesterolemi, 

okside LDL kolesterol) endotelde işlevsel bozukluğa neden olabilir. Endotel 

disfonksiyonu, tek hücre sırasından oluşan bu tabakanın, kan ile damar duvarı arasında 

bariyer olma özelliğini, seçici geçirgenliğini ve antitrombotik yapısını bozar. Bunun 

sonucu olarak gelişen inflamatuar ve proliferatif olaylar dizisi aterosklerotik plağın 

oluşmasına sebep olur (36). Endotel hasarı endotelin dökülmesini gerektirmez. 

Kaybolan endotel hücrelerinin hızla yerine konması endotel hasarının en basit 

göstergesi olabilir. Endotel permeabilitesinde değişiklikler, endotele lökosit 

adezyonunun artması, vazoaktif madde ve büyüme faktörlerinin salınması endotel 

disfonksiyonunu gösterir. Endotel hasarı endotel fonksiyonunu değiştirirken, önemli 

hücresel etkileşimlere sebep olmakta ve aterosklerotik lezyon gelişimine yol açmaktadır 

(37). 

Hasara cevap hipotezinin kökeninde aşağıdaki özellikler vardır (35): 

1. Endotel permeabilitesinde artış veya diğer endotel fonksiyon bozukluğu bulguları ile 

neticelenen genellikle hafif, fokal, kronik endotel hasarı alanları oluşması. 
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2. Esas olarak yüksek kolesterol içerikli LDL veya modifiye LDL ve aynı zamanda 

VLDL’ler olmak üzere lipoproteinlerin damar duvarı içine doğru geçişin artması. 

3. Bu hasarlanma noktalarında endotel hücreleri, monosit / makrofajlar, T lenfositleri ve 

intima veya medyanın düz kas hücrelerini içeren bir dizi hücresel etkileşimlerin olması. 

4. Ekstrasellüler matriks oluşumu ile beraber intimadaki düz kas hücrelerinin çoğalması. 

 

 

 

Şekil 7: Aterogenezin hasara-cevap teorisi 
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Lipid hipotezi: En eski hipotezlerden biridir. Aterosklerozun damar duvarında lipid 

birikmesi ile oluştuğu gösterilmiştir. Ancak bu hipotez, kolesterol düzeyleri normal olan 

hastalarda gelişen aterosklerotik kalp hastalıklarını açıklayamamaktadır. 

Trombojenik hipotez: Bu hipoteze göre, damar içinde oluşan trombüs yavaş yavaş 

arter duvarı içine girer ve ateroskleroza neden olur. Ancak bu hipotez immatür 

damarlardaki aterosklerozu açıklamaz. Trombüs bir neden değil bir sonuçtur. 

Monoklonal Hipotez: Bu hipoteze göre aterosklerotik lezyon içindeki tüm hücrelerin 

kaynağı tek bir kas hücresidir. Virüsler, kimyasal ajanlar ve diğer mitojenlerin etkisi ile 

gelişen hücre transformasyonundan oluşan benign neoplaziler aterosklerotik lezyonu 

oluşturmaktadırlar (37). 

 

2.2.3. Ateroskleroz Patogenezi 

Plak oluşumunda ilk basamak, aterojenik lipoproteinlerin endotelden 

subendotelyal boşluğa geçmeleridir. Subendotelyal boşlukta lipoprotein birikimi ile 

lipoproteinlerin modifiye edilebilecekleri ve kümelenecekleri bir mikroçevre oluşur. 

LDL’ nin intimadan eliminasyonu sınırlıdır, bu nedenle LDL ekstrasellüler matriks 

içinde tutulur. Matriks proteoglikanlarının LDL'ye afinitesi vardır; böylece LDL 

matrikse bağlanır ve LDL havuzu oluşur. LDL intimada agregasyon, oksidasyon ve 

LDL komponentlerinin degradasyonunu içeren bir seri modifikasyona uğrar. 

Modifikasyon enzimatik yollarla olabileceği gibi enzimatik olmayan yollarla da 

gerçekleşebilir. LDL’nin oksidasyonu lizofosfotidilkolin gibi modifiye lipidlerin 

salınımına yol açar. Bu lipid türlerinin bazıları sinyal molekülü gibi davranıp endotel 

hücrelerini aktive eder ve VCAM-1 (Vascular cell adhesion molecule-1) ekspresyonuna 

neden olur (38). VCAM, monosit ve T lenfositler için reseptör görevi görür. Modifiye 

olan lipoproteinler daha aterojenik hale gelirler (39). 

Hiperkolesterolemi gibi pro-aterojenik uyarılara maruz kalan deney 

hayvanlarında, subendotelyal intima tabakasındaki kan kaynaklı lipidlerin birikimine 

ilaveten endotel yüzeyinde de lökosit adezyon moleküllerinin arttığı gösterilmiştir (40). 

Pro-inflamatuar ve sitotoksik olan okside LDL, makrofaj çöpçü hücreleri tarafından 
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tanınarak hücre içine alınır. Makrofajların yaptıgı fagositoz sonucunda hücre içi lipid 

birikimi ve köpük hücre oluşumu gözlenir (Şekil 8). Çöpçü reseptör doğal LDL 

reseptörü gibi down regüle olmaz ve düzensiz alımın devam etmesiyle hücre lipidle 

dolu hale gelir. Oluşan makrofaj köpük hücreleri, tümör nekrotizan faktör alfa (TNF-

alfa) ile metalloproteinazların yanı sıra prokoagülan doku faktörünü de içeren 

çeşitlilikte, inflamatuar sitokinleri üretir (41,42). 

Lipoprotein retansiyonu ApoB ve matrix proteoglikanları arasındaki etkileşimler 

sonucu meydana gelir (43,44). Endotel hücreleri ve düz kas hücrelerince üretilen 

kemotaktik sitokinlerin de indüksiyonu ile lipid birikimi ve modifikasyonu artar. Yağlı 

çizgilenme ise, endotel içerisinde köpük hücrelerinin ve T hücrelerinin ekstrasellüler 

kolesterolle birlikte birikmesidir. 

Aktif makrofaj ve T hücrelerinin varlığı aterosklerotik plakta immünolojik bir 

reaksiyonun varlığını göstermektedir. İmmünglobulinlerin lezyonlardaki varlığı 

gösterilmiş olmakla birlikte B hücreleri insan plağında yer almamaktadır. Aynı şekilde, 

aterosklerotik arterleri çevreleyen tunika adventisyadaki inflamatuar infiltratta plazma 

hücreleri olmasına rağmen plağın kendisinde bu hücreler yok denilecek kadar azdır. 

Yine immünite ve ateroskleroz gelişimi arasındaki ilişki, okside LDL’ye karşı oluşan 

oto-antikorların aterosklerozu olan hastalarda ve hastalığın deneysel modellerinde 

yüksek titrede gösterilmesi ile ortaya konmuştur. Okside LDL gibi modifiye edilmiş 

lipoproteinler dışında, aterojenik substrat olarak aterosklerozu tetikleyen başka 

moleküller de gösterilmiş olup, ısı şok proteini 60, Chlamydia pneumoniae proteinleri 

ve Herpes simplex tip 1 antijenleri bunlardan birkaçıdır (45). 

Makrofajlar, hücre içlerine aldıkları modifiye lipoproteinleri, hücre 

membranlarında bulunan sınıf β histokompatibilite antijenleri (MHC sınıf β) vasıtasıyla 

immün sistemin diğer hücrelerine sunarlar. Burada modifiye lipoproteinler antijen 

olarak immün reaksiyonların merkezinde yer alırlar. Antijen-MHC sınıf β kompleksleri, 

CD4 (+) T hücrelerince tanınır. T hücreleri aktive olarak otokrin büyüme faktörlerini ve 

sitokinleri salgılarlar. Bu durum sellüler sitotoksisiteyi artırır. 

İnsan aterosklerotik plağındaki T hücrelerinin çoğu, makrofaj aktivasyonu ve 

inflamasyona neden olan T helper-1 (Th-1) tipindedir. Plak gelişimi ve inflamasyonun 
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gelişiminde T hücrelerinin, özellikle de Th-1 hücrelerinin proinflamatuar düzenleyici 

etkileri, yapılan birçok çalışma sonucunda gösterilmiştir (46). T helper hücrelerinin 

salgıladıgı en önemli sitokin belirgin vasküler aktivitesi bulunan interferon gama (IFN-

gama)’dır. IFN-gama major makrofaj aktive edici sitokindir. Fagositozu artırmak üzere 

makrofajları uyarır; TNF-alfa ve IL-1 gibi inflamatuar sitokinleri salgılatır; proteolitik 

enzimlerin açığa çıkmasına neden olarak büyük miktarda toksik oksijen radikalleri ve 

nitrik oksit (NO) oluşmasına neden olur (47). TNF-alfa, prokoagülan aktiviteyi uyarır. 

Meydana gelen tüm bu immün reaksiyonlar aterogeneze neden olarak, ateroskleroz 

gelişimini hızlandırır. 

Lipid Çekirdek 

Lipid çekirdek, intimanın bağ dokusu matriksindeki hücre kalıntılarından ve 

kolesterolden oluşan potansiyel boşluklardır. Ekstrasellüler lipidlerin bir kısmı 

doğrudan intimal matriks proteoglikanlarına bağlı olan LDL kaynaklıdır (β4). Ancak 

lipid çekirdeğindeki kolesterol ve lipid esterleri büyük oranda ölen köpük hücrelerinin 

sitoplazmasından salınır. Makrofajlar LDL oksidasyonuyla oluşan lipid peroksidazlarla 

öldürülebilirler, ancak artık günümüzde makrofaj hücre ölümünün apoptozis yoluyla 

olduğuna dair kanıtlar bulunmaktadır (48). Makrofaj Koloni Stimulan Kemotaktik 

Faktör-1 (MCSF-1) gibi büyüme faktörlerinin tükenmesi, özellikle hücresel plaklarda 

büyük miktarlarda bulunan TNF-alfa ile birlikte, apoptozisi indükleyebilir. Çekirdek 

içindeki makrofajların doku faktörü (TF) eksprese etmeleri de bu alanı arter lümenine 

maruz kaldığında trombojenik kılar (49). 

Yağlı Çizgilenme ve Plak Oluşumu 

Kollajen depolanması, düz kas hücre göçü ve çoğalması, çeşitli büyüme 

faktörlerinin etkisiyle gerçekleşir. Bu büyüme faktörleri düz kas hücreleri ve ortamdaki 

diğer hücreler tarafından salınır. Damar duvarında trombosit, fibrin ve trombin birikimi 

de düz kas hücre çoğalmasını uyarabilir. Düz kas hücrelerinin subendotelyal aralığa göç 

etmeleri sonucunda lipid çekirdeği endotelyal yüzeyden ayıran fibröz bir başlık oluşur. 

Buna fibröz başlık adı verilir. Proliferasyon, düz kas hücrelerinin temel fibroblast 

büyüme faktörü (bFGF) ve trombosit kaynaklı büyüme faktörü (PDGF) gibi sitokinlerce 

daha da uyarılmasıyla devam eder. 
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Lipid çekirdek, fibröz başlık ile endotelyal yüzeyden ayrılmıştır ancak bu durum 

arter lümeninde daralmayla sonuçlanmıştır. Oluşan plaklar, IFN-gama yolu ile düz kas 

hücre proliferasyonunu düzenleyen T lenfositleri içerir. Plaklarda bulunan CD40 (+) T 

lenfositler, makrofajlarla etkileşerek aktivasyon, sitokin ekspresyonu, doku faktör 

ekspresyonu ve metalloproteinaz üretimine yol açarlar. 

 

 

 

 

Şekil 8: Temel Ateroskleroz Süreci. Plazmadaki düşük dansiteli lipoprotein (LDL) 

intimaya girer, modifiye olur ve endotelde monosit migrasyonuyla sonuçlanan 

değişiklikleri başlatır. İntimada daha da fazla okside olan LDL, makrofajlar tarafından 

aktif biçimde alındığında köpük hücreleri oluşur. Makrofaj ölümüyle, lipidler serbest 

kalarak çekirdeği oluşturur. Endotel hücreleri ve makrofajlar tarafından salınan büyüme 

faktörleri, düz kas hücresinde büyümeyi ve bağ dokusu matriksinde sentezi uyarırlar 

(50). 
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2.2.4. Ateroskleroz Patogenezinde Rol Alan Maddeler 

Adezyon Molekülleri (Şekil 9) 

Endotel disfonksiyonu hücrelerin yüzeyinde daha çok adezyon moleküllerinin 

belirmesine neden olur (up-regulasyon). VCAM-1 ve "intercellular adhesion molecule-

1" (ICAM-1) gibi moleküller lökositlerin endotel hücresine daha kolay tutunmasına 

neden olurlar. İnsanda henüz kanıtlanamasa bile inflamasyon hücrelerinin (özellikle 

monosit ve T-lenfositlerin) endotele tutunup daha sonra da endotel bariyerini aşması 

aterosklerozu başlatan olaylardan biri olarak kabul edilmektedir. Nitekim deneysel 

olarak, yüksek kolesterol içeren diyet ile beslenen tavşanların, lezyon oluşacak arter 

kesimlerinde, endotel yüzeyinde VCAM-1 düzeyinde artma olduğu gösterilmiştir 

(51,52).  

Normal arterlerde bulunan laminar akım itme güçleri VCAM-1’in 

ekspresyonunu baskılayabilir. Aterosklerotik lezyonların sıklıkla oluştuğu bölgelerde 

(dallanma noktaları gibi) laminar akım bozulmuştur. Ayrıca normal laminar akım 

endotelyal hücrelerden salınan nitrik oksiti arttırır. Sabit düşük düzeyde nitrik oksit 

salınımı ile hem vazodilatasyon sağlanır hem de lökosit adezyonu engellenmiş olur. 

Hemodinamik güçlerdeki lokal bozukluklar hücresel mekanizmaları etkileyerek 

ateroskleroz eğilimini artırırlar.  

Monositler ve lenfositler arteryel endotel yüzeyindeki VCAM-1 reseptörüne 

tutunarak adhezyonu gerçekleştirir. Lökositler endotel duvarında, selektin ailesi 

moleküller ve reseptörler ile etkileşerek yuvarlanmaya başlarlar. Endotelyal ‘gap 

junction’ lar vasıtası ile ekstravasküler alana geçmeden önce (diapedez), endotelyal 

yüzeye sıkıca bağlanırlar (adezyon). Daha sonra intimanın içine girerler ve endotel 

hücreler arasından geçiş olur (transmigrasyon). Bu geçişi monosit kemotaktik protein-1 

(MCP-1) ve diğer kemotaktikler kolaylaştırırlar. Lökosit birikiminde sitokinler de 

düzenleyici rol alırlar. Modifiye olmuş lipoproteinler de vasküler duvar hücrelerinden 

sitokin salınımını arttıracağından bu yol lipoproteinlerin modifikasyonu ve birikimi ile 

lökosit birikimi arasında ekstra bağlantı sağlar.  

Bunların yanı sıra Platelet Endotelyal Sellüler Adezyon Molekülleri (PECAM-1) 

ise dolaşımdaki hücrelerin damar duvarı ve daha alttaki dokulara ekstravazasyonunu 

sağlarlar. Glikoprotein yapısında olan integrinler hücrelerin birbirlerine ya da 
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çevrelerindeki yapılara tutunmalarını sağlar. Ayrıca, hücre zarındaki konumları 

nedeniyle, hücre dışı uyarıların hücre içi olayları başlatmasına aracılık yaparlar. Plak 

komplikasyonu sonucunda aktive olan trombositlerin endotel hücrelerine ve endotel altı 

yapılara tutunmasında rol oynayan glikoprotein IIb/IIIa reseptörleri integrin 

yapısındadır (53). Selektinler, öbür adezyon moleküllerinin aksine, proteinler yerine, 

karbonhidrat ve glikopeptidlere bağlanır. Endotel hücresinde bulunan E-selektin, 

lökositlerin bu hücrelere tutunmasını ve oradan da subendotelyuma geçişini sağlar. P-

selektin (platelet kaynaklı) ateromada lökositlerin çağrılmasında ve lökositlerin endotel 

üzerinde yuvarlanma hareketi yapmalarında etkilidirler (53). 

 

 

 

Şekil 9: Adezyon Molekülleri ve Aterogenez. 

 

 

 



 

18 

 

Sitokinler 

Aterosklerozun başlamasında, adezyon moleküllerinin endotel yüzeyindeki 

miktarlarının artmasında ve aterom plağının komplike olmasında sitokinlerin önemli bir 

yeri vardır. IL-6, esas olarak prokoagülan sitokindir. Fibrinojen, plazminojen aktivatör 

inhibitörü tip1, CRP düzeylerini arttırır. Salgılanan kemotaktik maddelerle lezyonlu 

alana göç eden monositler inflamatuar sitokinler salgılar. IL-1, TNF alfa, CRP gibi 

sitokinler, adezyon moleküllerinin salınımını arttırır ve endotele daha çok lökosit ve 

LDL bağlanmasına neden olurlar ve trombojenisiteyi arttırırlar. CRP aynı zamanda 

monositleri uyararak koagülasyonda rol oynayan doku faktörü salınmasını arttırır. 

İnterlökin-1ȕ (IL-1ȕ) ve TNF-α gibi sitokinler endotel hücresinde VCAM-1 geninin 

transkripsiyonuna neden olarak aterosklerotik plağın oluşumuna yol açarlar.  

Aterom plağında bulunduğu gösterilen bir başka sitokin olan MCP-1, daha çok 

sayıdaki monositi plağın bulunduğu bölgeye çeker (54). Lezyonda bulunan T 

lenfositlerin salgıladığı interferon-Ȗ'nın (IFN-Ȗ) ise düz kas hücrelerinin apoptozisine 

neden olarak plağın komplike olmasında rol aldığına inanılmaktadır (54,55). İnterlökin-

1ȕ ve TNF-α makrofajları aktive ederek metalloproteinaz salgılamalarını uyarırlar ki bu 

maddenin akut koroner sendromların oluşumundaki önemi de bilinmektedir (56,57). 

Sitokinlerin bir başka önemi de, akut koroner sendromların prognozunu belirlemede 

giderek önem kazanan, akut faz reaktanlarının yapımını uyarmalarıdır (58). 

Büyüme faktörleri 

Trombosit kaynaklı büyüme faktörü (PDGF): Trombositlerin α granülleri içerisinde 

depolanan çok güçlü bir mitojendir. Proliferasyon yeteneği olan bütün hücrelerde 

proliferasyonu uyarıcı güce sahiptir. Mitojenik etki gösterdiği hücreler üzerine aynı 

zamanda kemotaktik etki de gösterir. Düz kas hücre reseptörlerine bağlanan PDGF, 

hücre siklusunu uyararak DNA yapımına neden olur. Bunun sonucu hücrelerin bölünüp 

çoğalmasıdır. Bu etkileri yanında PDGF, düz kas hücrelerinin pinositoz yapmasını, 

protein ve RNA sentezini uyarır. Ayrıca hücre yüzeyindeki LDL reseptör sayısı artar. 

Bir başka deyişle bu mitojen ile karşılaşan düz kas hücreleri, hem prolifere olur hem de 

bağ dokusu sentezini artırırlar. 
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Fibroblast büyüme faktörü (FGF): Endotel hücreleri, düz kas hücreleri ve 

makrofajlar yaralandıkları zaman içerdikleri fibroblast büyüme faktörünü salgılarlar. Bu 

hücrelerde fibroblast büyüme faktörünün salgılanmasına neden olacak düzeyde bir 

hücre zarı hasarı oluştuğunda, açığa çıkan fibroblast büyüme faktörü, gerek düz kas 

hücrelerinin ve gerekse endotel hücrelerinin prolifere olmasını uyarır. 

Transforming growth factor ȕ (TGF-ȕ): Endotel hücreleri ve makrofajlardan 

salgılanır. Düşük dozlarda düz kas hücrelerinin sekresyon ve proliferasyonunu uyarır. 

Yüksek dozlarda ise güçlü bir hücre proliferasyon inhibitörüdür. Ayrıca kollajen, 

proteoglikan ve elastik lif proteinleri gibi bağ dokusu yapılarının sentezini uyaran 

bugüne kadar tanımlanmış en güçlü ajandır. 

Heparin-binding epidermal growth factor (HB-GF): Düz kas hücreleri ve aktive 

olmuş makrofajlardan salgılanır. Düz kas hücreleri için en az PDGF kadar etkili bir 

mitojendir. 

İnsulin-like growth factor (ILGF): Fibröz başlık oluşumu ve stabilizasyonu arttırır. 

 

2.3.AKUT FAZ REAKTANLARININ ATEROSKLEROZ VE 

İNFLAMASYONDAKİ ÖNEMİ 

Aterosklerotik plak rüptürü neticesinde izlenen trombosit agregasyonu ve 

tromboz akut iskemik sendromlara yol açar (59). İnflamasyon, ateroksklerozun 

oluşumuna, gelişimine ve progresyonuna neden olur. Artmış serum akut faz 

reaktanlarını düzeyi ile aterosklerozun gelişimi, myokart enfarktüsü gibi yan etkiler 

arasındaki ilişki epidemiyolojik olarak dökümente edilmiştir (60-62). Bu moleküller 

serum C-reaktif protein (CRP), pentraxin 3 (PTX3), amiloid A, homosistein ve 

fibrinojendir (60-62). 

2.3.1. C-Reaktif Protein 

CRP karaciğerden sentez edilen bir plazma proteini olup sistemik inflamasyonu 

gösteren dinamik ve duyarlı bir belirteçtir (63). CRP düşük dansiteli lipoprotein 

(LDL)’e bağlanıp ateroklerotik plaklarda gösterilmiştir. Bu nedenle akut koroner 

sendromlardeki (AKS) önemi araştırlmıştır (64-66). Yüksek CRP düzeyleri ile akut 

koroner sendromlar arasında ilişki gösterilmiştir (60-62). Liuzzo ve ark. (67) anstabil 

angina pektoris (ASAP) hasta grubunda artmış CRP  ve serum amiloid A düzeyleri ile 
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miyokart hücre hasarı arasındaki ilişkiyi göstermiştir. Son analizlerde Chew ve ark. (68) 

perkütan koroner girişim (PKG) yapılan hastalarda CRP düzeyini 1 aylık ölüm ve mi 

riskini öngördüren bir parametre olarak tespit etmişlerdir. CRP generalize inflamasyon 

ve aterogenezle ilişkili inflamasyonu gösteren iyi bir belirteçtir (69-71). 

2.3.2. Pentraxin 3 

PTX3,bir akut faz reaktanı olup vasküler inflamasyonu CRP’ye kıyasla daha iyi 

gösteren bir belirteç olduğuna inanılmaktadır. Stabil koroner arter hastalarında yüksek 

PTXγ düzeyleri artmış sistemik inflamasyonla ilişkili tüm nedenlere bağlı mortalite, 

kardiyovasküler olaylar, kalp yetmezliği ile ilişkili olaylar ile ilişkilendirilmiştir (72-

75). 

2.3.3. Homosistein 

Son çalışmalarda yüksek homosistein düzeyleri ile yüksek troponin I  (tnI) 

düzeyleri miyokart hasarını gösteren alternatif birer biyobelirteç olarak gösterilmişlerdir 

(76). Bu çalışmalarda yüksek homosistein düzeyleri daha sık tromboz olayları ile ve 

artmış troponin I düzeyleri ile ilişkili bulunmuştur. Kalp yetmezliği miyokart 

enfarktüsünün önemli bir klinik sonucudur. Renal yetersizliği bulunmayan AMİ 

hastalarında artmış homosistein düzeyleri kalp yetersizliğinin önemli bir 

öngörüdürücüsüdür (77). 

Son çalışmalarda yüksek homosistein düzeyleri daha yaygın  vasküler hastalığa 

işaret etmiştir. Ayrıca, yüksek homosistein düzeyi kardiyovasküler hastalıkların majör 

öngördürücü olarak tespit edilmiştir. Bu sonuçlarla homosistein düzeyleri ile koroner 

aterosklerotik hastalıkların ciddiyeti ve  kardiyovasküler hastalıkların klinik pratikte 

riskini öngördürmede pozitif bir ilişki gösterilmiştir (78). 

2.3.4. Amiloid A 

Yüksek CRP düzeyinin kardiyovasküler olayları öngördüren bir belirteç 

olduğuna inanılmaktadır. Aynı şekilde serum amiloid A’nın da iyi bir prognostik faktör 

belirteci olarak kullanılabilir. Bunu ayndınlatmak için Kosugue ve ark. (79) AKS 

sonrası γ0 gün boyunca CRP düzeyleri ne olursa olsun artmış amiloid A düzeyinin 

kardiyovasküler olaylarla ilişkili olduğunu göstermiştir. Bu ilişki başka çalışmalarda da 
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gösterilmiştir. Yüksek amiloid A düzeyi olan grup düşük serum amiloid A düzeyi olan 

grup ile karşılaştırıldı. Amiloid A düzeyi yüksek olan grupta daha düşük ejeksiyon 

fraksiyonu (EF), daha fazla kardiyak rüptür, kardiyojenik şok, subakut tromboz ve daha 

çok kardiyak kökenli ölüm izlenmiştir (80). 

Diğer risk faktörleri ile karşılaştırıldığında artmış serum amiloid A düzeyleri γ 

yıl içindeki kardiyovasküler olayları hs-CRP düzeyleri kardiyavsküler kalp hastalığı ile 

ilişkili gösterilmediğinde iyi bir prediktör olarak kullanlıbileceği gösterilmiştir. Ek 

olarak, serum amiloid A düzeyleri kardiyovasküler komplikasyonları göstermede çok 

güçlü bir prediktördür (81). 

2.3.5. Fibrinojen 

Fibrinojen (Faktör I) yapısal olarak disulfid köprüleri ile kovalent bağlarla bir 

arada tutulan büyük bir ikili moleküldür. Simetrik yarı moleküllerin her biri Aα , Bȕ ve 

Ȗ adını alan üç değişik polipeptid zincirini içeren bir küme oluşturur. İki yarı molekül 

merkezi amino terminal bölgede anti paralel bir tarzda zincirler arası üç disulfid köprü 

ile birbirine bağlanır. Bunlardan ikisi Ȗ zincirleri diğeri ise α zinciri arasındadır. Bȕ ve Ȗ 

zincirleri asparjin bağlı kompleks oligosakkaritler taşırlar. Bu zincirlerin üçü de 

karaciğerde sentezlenir. İlişkili olan genlerin üçü aynı kromozom üzerinde bulunur. 

İnsanlarda bu kromozomların ifadeleri birbirleri ile uyumlu olacak tarzda düzenlenir. 6 

adet zincirin amino terminal bölgeleri bir takım disülfid bağları tarafından birbirleri ile 

yakın konumda tutulurken buna karşılık karboksi terminal bölgeleri birbirlerinden 

açılarak asimetrik olarak uzanmış bir molekül yapısının gelişmesine yol açmaktadır. 

Zincirlerin amino terminal uçlarında yer alan sırası ile fibrinopeptid A ve fibrinopeptid 

B olarak isimlendirilmiş bölümleri tirozin sülfatın yanı sıra aspartat ve glutamat 

kalıntılarının varlığı nedeniyle aşırı negatif yükler taşır. Bu negatif yükler plazmada 

fibrinojenin çözünürlülüğüne katkıda bulunur. Aynı zamanda fibrinojen moleküllerinin 

elektrostatik olarak birbirlerini uzaklaştırmalarına neden olarak agregasyonu 

engellemeye yardımcı olur (82). 
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Fibrinojen fibrine dönüşerek trombosist agregasyonunda majör rol alır. Aynı 

zamanda plazma vizkozitesini ve eritrosit agregasyonunu sağlar. Akut faz yanıtı olarak 

sentezi ve salınımı artar. Bazı çalışmalarda artmış fibrinojen düzeyleri ile koroner arter 

hastalığı ve AMI arasında ilişki gösterilmiştir (15,16). 

Fibrinojen düzeyini düşüren bir ajan olmamasına karşın, bazı ajanlarla total 

kolesterol ve inflamasyon azaltıldığında fibrinojen düzeyleri de düşmüştür. Genetik 

polimorfizme bağlı değişen fibrinojen düzeyleri MI riskinde bir artışa yol açmaz. Tüm 

bu bulgular fibrinojenin koroner arter hastalığındaki önemine yönelik araştırmalar 

yapılmasına neden olmuştur. 

AMI hastalarında  gelecekteki  fatal ya da nonfatal olayları ön gördürmede 

ihtilaflı olmasına rağmen birçok çalışmada artmış fibrinojen düzeyleri koroner arter 

hastalığı için bağımsız bir risk faktörü olarak gösterilmiştir (15,16). 1984 ve 1998 yılları 

arasında yapılan ββ çalışmayı kapsayan bir meta analizde plazma fibrinojen 

konsantrasyonu ile kardiyovasküler hastalık arasındaki ilişki incelendiğinde yüksek 

plazma fibrinojen düzeyi kardiyovasküler hastalık için yüksek riski göstermektedir (83). 

2.3.6. Lökositler 

Lökositoz, sıklıkla enfeksiyona ya da inflamasyona nadiren de kemik iliği 

hastalıklarına bağlıdır. Kortikosteroidler, lityum beta agonist gibi ilaçlar bazende 

fizyolojik stres olayları yol açar. 

İskemik inme, periferik arter hastalığı, AMI hastalrında lökositler koroner arter 

hastalığının bir belirteci olması açısından değerlendirildi. İskemik olayları takiben ilk 

bir hafta içerisinde lökositoz özellikle de nötrofiller yüksek riskli hasta grubunda  

iskemik dolaşım hastalıkları ile  ilişkili bulunmuştur (84). 

Nötrofiller 

Nötrofiller trombus formasyonuna yol açarlar. Akut stres, travma, AMI gibi 

durumlarda dolaşımda nötrofil sayısı hızla artar. AKS, stabil angina, sistamik 

inflamatuar hastalıklarda nötrofil aktivasyonu karşılaştırıldı. AMI erken tanısında ve 

risk sınıflamasında nötrofil sayısının ek bir yararı olup olmadığı açısından gözlemsel, 
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prospektif, çok merkezli çalışma yapıldı. Bu çalışmada göğüs ağrısı olan AMI 

hastalarında nötrofillerin erken tanıda ek bir yararının olmadığı ancak ölüm riski armış 

hasta grubunu ayırt etmede etkin olduğu gösterildi (85). 

2.3.7. Albümin 

Albümin majör plazma proteini olup normal değer aralığı 35-50gr/l ‘dir. Birçok 

endojen (bilurubin, hormanlar ve yağ asitleri) ve eksojen(ilaçlar) moleküllere bağlanır. 

Albümin, kan plazmasında bulunan en yaygın proteindir. Kanda bulunan 

proteinlerin %60'ını oluşturur. Ayrıca, doku sıvılarında, özellikle kas ve deride, az 

miktarda gözyaşı, ter, mide suları ve safrada da bulunur. Vücuttaki toplam 

albüminin %30-40'ı kandadır. Yağ asitleri ve çeşitli başka maddeleri kanda taşımasının 

yanı sıra en önemli işlevi, kan ile doku sıvıları arasında suyun dengelenmesini (osmotik 

basıncı) sağlamaktır. 

Albümin, suda çözünürlükleri düşük olan yağ asitlerinin kandaki başlıca 

taşıyıcısıdır. Bunun yanı sıra, oksijen serbest radikallerine bağlanarak bunları kontrol 

altına alır, ayrıca bilirubin (hem molekülünün yıkımı sırasında ortaya çıkar) gibi suda 

çözünmeyen bazı toksik metabolizma ürünlerine bağlanarak onları zararsız kılar. 

Albümin, bir kısmı yüksek konsantrasyonda zehirli olabilecek olan çeşitli metal 

iyonlarına da bağlanabilir. Pekçok fizyolojik süreçte yer alan nitrik oksitin (NO) 

kandaki başlıca taşıyısı da gene albümindir. Bu maddelere bağlanması sayesinde 

albümin hem bu maddelerin kandaki konsantrasyonlarını düşük ve zararsız düzeylerde 

tutar, hem de onların ihtiyaç duyuldukları yerlere ulaşmalarını sağlar (86). Albüminin 

bir diğer özelliği de kan pH'sini kısmen tamponlayabilmesidir. 

Albümin plalatelet fosfolipaz A2 (PLAβ) aktivitesini artırarak platalet 

fosfolipidlerinden araşidonik asit (AA) sentezini artırır. Ancak araşidonik asitten 

tromboksan A2 sentezini inhibe eder (87). Tromboksan sentaz aktivitesi ile PGHβ’den  

tromboksan A2 sentezlenir. Albümin izomeraz aktivitesini artırarak PGHβ oluşumunu 

baskılayıp platalet agregasyonu üzerine inhibe edici etkisi olan PGDβ sentezini artırır. 

 

https://tr.wikipedia.org/wiki/Serbest_radikal
https://tr.wikipedia.org/wiki/Bilirubin
https://tr.wikipedia.org/wiki/Hem
https://tr.wikipedia.org/wiki/Nitrik_oksit
https://tr.wikipedia.org/wiki/PH
https://tr.wikipedia.org/wiki/Tampon
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Vasküler ADPaz  damar endotelinde fonksiyon gösteren adenozin difosfat 

(ADP)’dan adenozin monofosfat (AMP), AMP’den adenozin üreten bir enzimdir. AMP 

daha zayıf olarak, adenozin güçlü bir şekilde platelet inhibisyonu gösterir. Albümin’in 

çalışmalarda vasküler ADPaz aktivitesini artırdığı gösterilmiştir (88). 

Albümin fibrinolizisi artırıp, kırmızı kan hücresi agregasyonunu inhibe eder. 

Fibrinojenin endotel hücresine bağlanmasını nötralize eder (19). Bu sayede albümin 

fibrinojenin birçok protrombotik etkisini antagonize eder. 

Serbest radikallere bağlı gelişen vasküler endotel hasarı aterogenez sürecinde 

önemli rol oynar. Azalmış antioksidan düzeyleri, vitamin E ve C düzeyleri artmış 

iskemik kalp hastalığı ile ilişkilidir. Okside LDL aterosklerozda kardinal role sahiptir 

(20). Bu nedenle birçok çalışmada albümin bir antioksidan role sahip midir diye ilgi 

alanı olmuştur. Kuzey Finlandiya çalışmasında albümin içeren antioksidanlar koroner 

arter hastalığına bağlı mortaliteyi azaltmıştır (89). Aynı zamanda albümin diabetik 

hastalarda antioksidan aktiviteyi modüle eder (21). 

İki büyük çalışmada, Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT) ve  

British Regional Heart Study çalışmasında düşük albümin düzeyi ile vasküler olay 

insidasında artış gösterilmiştir (ββ,βγ). 

 

2.4. ATEROSKLEROZ RİSK FAKTÖRLERİ 

Risk faktörleri, modifiye edilebilir risk faktörleri ve sabit risk faktörleri olarak 

ayrılmaktadır. Cinsiyet ve genetik (aile öyküsü) sabit risk faktörlerini oluşturmakta 

iken, hipertansiyon, hiperkolesterolemi, diyabetes mellitus, obezite, sedanter yaşam 

tarzı,  sosyal sınıf, sigara içmek ve A tipi kişilik ise modifiye edilebilir risk faktörleri 

olarak kabul edilmektedir (90). 

Klasik risk faktörlerine ilaveten; endotel disfonksiyonu, lipoprotein (a), 

homosistein ve C reaktif protein (CRP) düzeyleri yüksekliği yeni risk faktörleri olarak 

kabul edilmektedirler. 



 

25 

 

Yaş: AHA klavuzlarında erkeklerde 45 yaş ve üstünde, kadınlarda 55 yaş ve üstünde 

olmak önemli bir risk faktörüdür. 

Cinsiyet: Menapoz öncesi dönemde koroner arter hastalığına kadınlarda erkeklerden 

daha az rastlanmaktadır. Menapoz sonrası dönemde, 60 yaş ve üzerinde erkek ve kadın 

arasındaki risk eşitlenmektedir. Bunun nedeni reproduktif dönemde kadınlardaki 

östrojenin koruyuculuğudur. Östrojen üretiminin azaldığı menapoz sonrası dönemde, 

serum LDL düzeyi artmakta ve HDL düzeyi azalmaktadır. Premenapozal kadınlarda 

eğer diyabet mevcutsa bu koruyuculuk ortadan kalkmaktadır (91). 

Aile hikayesi: Aile öyküsü olanlarda aterosklerozun çocukluk yaşlarında başladığı 

düşünülerek daha ciddi ve erken yaşlarda araştırılmalıdır. Aile öyküsü pozitif olanlarda; 

koroner arter hastalığı riski 1,γ-1,6 kat artmıştır (92). Ayrıca bu grupta, genetik 

yatkınlık, obezite, hipertansiyon, dislipidemi, diyabetes mellitus gibi birkaç risk faktörü 

bir arada olabilir (90). 

Sigara: Sigara içen sağlıklı genç erişkinlerde endotel bağımlı vazodilatasyonda doza 

bağlı ve geriye dönebilen bir bozulma saptanmıştır (93). Koroner arter hastalığına bağlı 

ani ölümlerde, sigara içenlerde sigara içmeyenlerden daha sık koroner trombüs 

saptanmıştır (94). Mevcut bilgiler, sigaranın doku faktör ekspresyonunu arttırarak 

plağın trombojenitesini arttırabileceğini düşündürmektedir (95). 

Hipertansiyon: Ateroskleroz, koroner kalp hastalığı ve stroke gelişmesi için bir risk 

faktörüdür. Kan basıncı yüksekliği ne kadar erken yaşta başlamış ve şiddetli ise koroner 

damarlarda ateroskleroz o kadar fazladır. Kan basıncı yüksekliği yanında nabız basıncı 

da esastır. Nabız basıncı, sistolik basınç ile diyastolik basınç arasındaki farktır. 

Framingham çalışmasının verilerine göre ateroskleroz oluşumu açısından nabız basıncı, 

diyastolik ve sistolik basınçların yüksekliklerinden daha önde gelir (96). 

Hiperlipidemi: Düşük serum HDL, yüksek LDL ve de total kolestrerol bağımsız büyük 

risk faktörleridir (97). LDL’ nin aterogenezdeki önemi büyüktür. Bunda, küçük çaplı 

oluşundan dolayı bu molekülün intimaya girebilmesi, birikmesi ve modifikasyonu 

etkilidir. LDL, karaciğerden diğer dokulara kolesterolü taşır. LDL yüksekliği damar 

duvarında kolesterolden zengin aterom plağı oluşumu ve gelişiminde başta sayılan 



 

26 

 

sorunlu etkenlerdendir. Diğer lipoproteinler VLDL ve şilomikronlar molekül 

yapılarındaki büyüklük nedeni ile LDL gibi damar duvarından geçemezler. Bu nedenle 

aterogenez açısından etkili değillerdir (98). 

Diyabetes Mellitus ve Metabolik Sendrom: Diyabet oluşturduğu mikroanjiopati ve 

makroanjiopati nedeni ile güçlü bir kardiyovasküler risk faktörüdür (99). Buna da, 

vasküler hücrelerde yapısal değişiklikler, endotel ve intima değişiklikleri, kapiller 

permeabilite değişiklikleri, pıhtılaşma faktör değişiklikleri, hiperinsülinemi ve insülin 

direnci ile neden olmaktadır. İnsülinin kendisi bir büyüme faktörü olup düz kas hücre 

proliferasyonunu uyarır. Metabolik sendrom, klinik açıdan son dönemlerde tanımlanmış 

ve çok hızlı evrim gösteren bir alandır. Metabolik sendrom ve insülin direnci 

sendromunun belki de en önemli özelliği, hem kardiyovasküler hastalıklar (KVH) hem 

de tip β diyabet açısından anlamlı risk altındaki hastaların tanımlanmasına hizmet 

etmesidir. Yaygınlığı son dönemlerde çok hızlı bir artış göstermekle birlikte, içerdiği 

komponentler nedeniyle koroner kalp hastalığı yönünden önemli bir sağlık sorunu 

oluşturmaktadır. Temel olarak obesite, hipertrigliseridemi, hipertansiyon, insülin direnci 

gibi komponentleri içermekte ve kardiyovasküler hastalıklar yönünden önemli risk 

teşkil etmektedir. 

Lipoprotein(a): Kardiyovasküler risk faktörü olarak lipoproteinle ilişkili yeni bir 

bağımsız faktör olarak belirlenmiştir. Lipoprotein (a) seviye artışlarının plazminojenin 

trombolitik aktivitesini inhibe ettiği ileri sürülmüştür. 

Fibrinojen ve D-Dimer: Plazma fibrinojen düzeyi, platelet agregasyonunu ve kan 

akışkanlığını etkiler, plazminojen bağlanmasıyla etkileşir ve trombinle beraber pıhtı 

oluşumunun son basamağını yönlendirir. Fibrinojen; yaş, obezite, sigara, diyabet, LDL 

kolesterol düzeyi, alkol kullanımı, egzersiz düzeyi ve ters olarak HDL düzeyi ile 

ilişkilidir (100). Fibrinojen, CRP gibi bir akut faz reaktanıdır ve inflamatuar yanıtla 

artar. Gothenburg ve Framingham, kardiak araştırmalarında fibrinojen düzeyi ile 

kardiyovasküler risk arasında anlamlı pozitif ilişki saptamıştır (101). Fibrinojen ölçüm 

ve standardizasyonu yetersizdir ve birçok çalışmada gösterildiği gibi CRP’ ye göre 

prediktif değerinin daha azdır. Bu nedenle fibrinojenin klinikte kullanım alanı sınırlı 

kalmıştır. D-dimer, dolaşımdaki fibrin döngüsünün genişliğini yansıtır. Klinikte D-
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dimerin arteryel trombozu öngörmede kullanılması sınırlıdır. Şüpheli venöz 

tromboemboli değerlendirilmesinde ise güçlü klinik kullanıma sahiptir. 

 

2.5. EPİDEMİYOLOJİ 

Koroner kalp hastalığı (KKH), günümüzde en önemli morbidite ve mortalite 

sebeplerindendir. Amerika Birleşik Devletlerinde yaklaşık on iki milyon kişide koroner 

kalp hastalığı bulunduğu tahmin edilmektedir. Erkeklerde, KKH prevalansının 40 ile 49 

yaşları arasında %7, 50 ile 59 yaşları arasında %1γ, 60 ile 69 yaşları arasında % 16 ve 

70 ile 79 yaşları arasında %ββ olduğu bildirilmiştir. Kadınlarda ise erkeklere kıyasla 

daha düşük oranlarda seyretmektedir. Kadınlarda aynı yaş gruplarında sırasıyla %5 , %8 

, % 11ve % 14 tür (102). Ülkemizde ise (TEKHARF çalışması) erişkinlerde KKH 

prevalansı % γ,8 olarak tespit edilmiştir. Erkeklerde %4,1, kadınlarda ise %γ,5dir. 

Erkeklerde 40 ile 49 yaşları arasında %γ,β, 50 ile 59 yaşları arasında %7,8, 60 ile 69 

yaşları arasında %17,β ve 70 yaş üstünde % γ,7dir. Kadınlarda ise yaş aralıklarına göre 

sırasıyla %1,4, %8,γ, %11,γ ve %11,5 olarak bulunmuştur.  

Miyokart enfarktüsü geçiren hastaların 6 yıllık takibinde miyokart enfarktüsü 

riski erkeklerde %18, kadınlarda % γ5dir. Anjina gelişimi erkeklerde % β7, kadınlarda 

%14, kalp yetersizliği erkeklerde %ββ, kadınlarda % 46 ve inme erkeklerde % 8, 

kadınlarda % 11 olarak bulunmuştur (103). Bu hastalıkta ölüm oranı β5 ile γ4 yaşları 

arasında erkeklerde kadınlardan γ kat daha yüksek iken, 75 ile 84 yaşları arasında oran 

1,6 kata düşmektedir (104). Görüldüğü gibi diğer kalp hastalıklarına oranla yüksek 

morbidite ve mortalite oranlarına sahip olan KKH’ ın erken tanınması ve müdahalesi 

oldukça önemlidir. 
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2.6. AKUT KORONER SENDROM 

ST yükselmesiz akut koroner sendromlar (NSTE-AKS), aterosklerozun yaşamı 

tehdit edici belirtisini temsil eder. Genellikle yırtılmış veya aşınmış aterosklerotik 

koroner plak, akut trombozu tetikleyerek, vazokonstriksiyonla birlikte veya yalnız 

başına durumu ağırlaştırır, kan akımında ani ve kritik bir azalmaya neden olur. 

Karmaşık plak parçalanması sürecinde enflamasyonun önemli bir fizyopatolojik öğe 

olduğu ortaya konmuştur. Nadiren, AKS ateroskleroz dışı bir nedene (örn: arterit, 

travma, diseksiyon, tromboemboli, doğuştan anomaliler, kokain kötüye kullanımı veya 

kalp kateterizasyonu gibi) bağlı olabilir. Mevcut tedavi stratejilerinin doğru bicimde 

kullanılması için kırılgan plak, koroner tromboz, kırılgan hasta, endotel işlev 

bozukluğu, hızlı seyirli aterotromboz, ikincil NSTE-AKS mekanizmaları ve miyokart 

hasarı gibi kilit fizyopatolojik kavramların anlaşılması gerekir. AKS’nin habercisi olan 

lezyonlar genellikle anjiyografik değerlendirmede ince başlıklı fibroaterom, geniş bir 

plak, kısa bir lümen veya bu karakteristik özelliklerin kombinasyonu şeklinde hafif 

belirtilerdir (105). 

2.6.1. Tanı 

Miyokart enfarktüsü (MI), elektrokardiyografik (EKG) bulgular, miyokart 

nekrozunun biyokimyasal belirteçlerinin (biyobelirteçler) yükselmesi ve görüntülemeyi 

kapsayan klinik özellikleri ile tanınabilir veya patolojik olarak tanımlanabilir (Tablo 1). 

Dünya genelinde ölüm ve iş göremezliğin başlıca nedenidir. AKS’nin önde gelen 

semptomu tipik olarak göğüs ağrısıdır. NSTE-AKS’de pratik tanı yöntemi EKG’ye 

dayanarak (EKG’de ısrarcı ST yükselmesinin olmaması) diğer tanıların dışlanması 

şeklindedir. Biyolojik belirteçler (troponinler) ST yükselmesiz miyokart enfarktüsü 

(NSTEMI) ve kararsız anjinayı birbirlerinden daha iyi ayırt eder. Ayırıcı tanıları 

dışlamak veya değerlendirmeye dahil etmek için görüntüleme teknikleri 

kullanılmaktadır. 
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Tablo 1: Üçüncü Evrensel Miyokart Enfarktüsü Tanımı 

 

 

 

2.6.2. Klinik Tablo 

NSTE-AKS’nin tipik klinik belirtisi sternum arkasında algılanan, sol kol, boyun 

ve çeneye yayılan, aralıklı gelip genellikle birkaç dakika suren veya kalıcı ağrı veya 

baskı hissidir (‘anjina’). Bu yakınmalara aşırı terleme, bulantı, karın ağrısı, nefes darlığı 

ve senkop gibi başka belirtiler de eşlik edebilmektedir. Ancak atipik belirtiler de seyrek 

görülmemektedir (106). Bu belirtiler epigastrik ağrı, sindirim zorluğu, bıçak saplanır 

gibi veya bir miktar akciğer zarı yangısı belirtileriyle birlikte göğüs ağrısı veya giderek 

artan nefes darlığını içerir. Atipik belirtiler daha çok yaşlı (> 75 yaş) hastalarda, 

kadınlarda, diyabet, kronik böbrek yetmezliği veya demansı olan kişilerde 

gözlenmektedir (106,107). Göğüs ağrısının olmaması hastalığın yeterince tanınmaması 

ve tedavi edilmemesine yol açar (108). EKG özellikle normal veya normale yakın 

olduğunda tanı ve tedavi acısından zorlukla karşılaşılır. Aksine ventrikül içi ileti 

kusurları veya sol ventrikül hipertrofisi gibi altta yatan patolojiler nedeniyle kontrol 

EKG’si anormal olduğunda tanı kolaylaşır (109). 
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2.6.3. Tanısal araçlar 

Fizik muayene 

Fizik muayene sıklıkla normaldir. Kalp yetersizliği veya hemodinamik 

kararsızlık doktoru tanı ve tedaviyi hızlandırmaya teşvik etmelidir. Fizik muayenenin 

önemli bir hedefi de göğüs ağrısı, iskemiye bağlı olmayan kalp bozuklukları (örn: 

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

akciğer hastalıkları gibi potansiyel kalp dışı nedenleri örn: pnömotoraks, pnömoni, 

plevra efüzyonu dışlamaktır. Bu açıdan üst ve alt ekstremitelerden ölçülen kan 

basınçları arasında farklılıklar, düzensiz nabız, kalp üfürümleri, sürtünme sesi, 

palpasyonla ağrı ve karın içi kitleler NSTE-AKS dışı tanılara işaret eden fiziksel 

bulgulardır. Soluk deri, aşırı terleme ve tremor gibi diğer fiziksel bulgular anemi ve 

tirotoksikoz gibi durumu ağırlaştırıcı patolojileri gösterebilir. 

Elektrokardiyogram 

NSTE-AKS’den kuşkulanılan hastalarda ilk tanısal araç istirahat sırasında 

çekilen 1β derivasyonlu EKG’dir. İlk tıbbi başvurudan sonraki ilk 10 dakika içinde 

(hasta acil servise geldiğinde veya hastaneye gelmeden önce tıbbi yardım ekibiyle ilk 

temas anında) çekilmeli ve uzman doktor tarafından hemen yorumlanmalıdır (110). 

NSTE-AKS’nin karakteristik EKG anormallikleri, ST çökmesi veya geçici yükselmesi 

ve/veya T dalgası değişiklikleri şeklindedir (111). Israrcı ST-yükselmesi (> β0 dk) farklı 

bir tedaviyi gerektiren ST elevasyonlu miyokart enfarktüsü(STEMI)’nü düşündürür 

(112). İlk çekilen EKG normalse veya kesin sonuç vermiyorsa, hastada semptomlar 

geliştiğinde ilave EKG’ler çekilmeli ve EKG kayıtları asemptomatik durumda elde 

edilenlerle karşılaştırılmalıdır. Özellikle sol ventrikul hipertrofisi veya miyokart 

enfarktüsü öyküsü olanlarda mümkünse önceki EKG’lerle karşılaştırma önemlidir.  

EKG çekimleri ilk başvurudan sonraki en azından γ., 6.-9. ve β4. saatte, göğüs 

ağrısı veya semptomlar nüks ettiğinde hemen yinelenmelidir. Hasta taburcu olmadan 

önce de EKG çekilmesi önerilir. Tamamen normal bir EKG’nin NSTE-AKS olasılığını 

ekarte etmediği bilinmelidir.  
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Özellikle sirkumfleks atardamarın beslediği alandaki iskemiyle izole sağ 

ventrikül iskemisi sıklıkla rutin 1β derivasyonlu EKG’de gözden kaçmakla birlikte 

sırasıyla V7-V9, VγR ve V4R derivasyonlarında saptanabilmektedir. İskemik ataklar 

sırasında ara sıra geçici dal blok atakları oluşmaktadır. 

Biyolojik belirteçler 

Kardiyak troponinler tanıyı belirleme ve riski sınıflandırmada önemli bir rol 

oynamakta, NSTEMI ile kararsız anjinanın ayrımına olanak sağlamaktadır. Troponin 

kreatin kinaz (CK) veya izoenzimi CKMB ve miyoglobin gibi klasik kalp enzimlerine 

göre daha özgül ve duyarlı bir belirteçtir. Kardiyak troponin düzeylerinin yükselmesi 

miyokart hücre hasarını göstermektedir. Yırtılmış veya aşınmış bir plaktan kopan 

trombositlerden zengin trombüslerin distalde emboliler oluşturması sonucu NSTE-AKS 

gelişebilmektedir. O halde troponin aktif trombüs oluşumunu gösteren bir belirteç 

olabilir (113). Miyokart iskemisi ortamında (göğüs ağrısı, EKG değişiklikleri veya yeni 

oluşmuş kalp duvarı hareket anormallikleri) troponin düzeylerindeki artış miyokart 

enfarktüsünün göstergesidir (111). 

Miyokart enfarktüsü hastalarında ilk kez bulgular ortaya çıktıktan sonraki 

yaklaşık 4 saat içinde troponinler yükselir. Kontraktil bileşenlerde proteoliz nedeniyle 

troponinler 2 hafta kadar yüksek düzeyde kalabilir. NSTE-AKS’de küçük çaplı troponin 

yükselmeleri genellikle 48-7β saat içinde kaybolmaktadır. Troponin T ile troponin I 

arasında önemli bir farklılık yoktur. 

Son on yılda sayısız enflamatuar belirteç içinden yüksek duyarlıklı (ydCRP) 

analizleriyle ölçülmüş CRP en yaygın bicimde incelenmiş ve olumsuz olaylarla 

ilişkilendirilmiştir. Troponin negatif NSTE-AKS hastaları arasında bile yüksek ydCRP 

(>10 mg/L) düzeylerinin uzun dönemde oluşan olum oranlarının (6 ay-4 yıl arası) 

öngördürücü faktörleri olduğuna ilişkin sağlam kanıtlar mevcuttur (114-118). FRISC 

çalışması yüksek ydCRP düzeylerinin ilk tipik atak sırasında yüksek ölüm oranlarıyla 

ilişkili olduğunu ve bu riskin 4 yıl boyunca sürekli arttığını doğrulamıştır (119). Bu artış 

PKG planlanması için gönderilen geniş hasta kohortlarında da gözlenmiştir. Sürekli 

yüksek duyarlıklı CRP düzeylerine sahip hastalar en yüksek riski taşımaktadır (120). 

Ancak yd-CRP’nin AKS tanısında hiçbir rolü yoktur. 
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Yeni biyolojik belirteçler 

Risk değerlendirmesini daha çok iyileştirme ve AKS tanısını daha erken 

dönemde dışlamak için çok sayıda biyolojik belirteç test edilmiştir. Vasküler 

enflamasyon süreçlerini daha spesifik bicimde yansıtan biyolojik belirteçler ve oksidatif 

stres belirteçleri altta yatan mekanizmaları yansıtmada çok yüksek potansiyele sahiptir. 

Bu belirteçler arasında miyeloperoksidaz, büyüme farklılaşma faktor-5 ve lipoproteinle 

ilişkili fosfolipaz A-2 umut verici seçenekleri temsil etmektedirler (121-124). Yağ asidi 

bağlayıcı protein (125) veya iskemiyi modifiye edici albümin (126) ve yine sistemik 

stres belirteçlerinin (kopeptin) ölçümleriyle (127) daha erken dönemde AKS tanısı 

konabilmektedir. Ancak bu testlerin özellikle yüksek duyarlıklı troponin testlerine 

kattıkları ilave yararın henüz değerlendirilmemiş olması şimdilerde bu testlerin rutin 

kullanım için önerilmelerini engellemektedir. 

2.6.4. Görüntüleme 

İnvaziv olmayan görüntüleme teknikleri 

İnvaziv olmayan görüntüleme teknikleri içinde hızlı ve yaygın bicimde 

bulunabilirliği nedeniyle akut ortamda ekokardiyografi en önemli görüntüleme 

yöntemidir. KAH hastalarında sol ventrikül fonksiyonu en önemli prognostik değişken 

olup ekokardiyografiyle kolayca ve doğru bicimde değerlendirilebilir. Deneyimli ellerde 

iskemi sırasında geçici segmental hipokinezi veya akinezi saptanabilir. Ayrıca, ayırıcı 

tanılar arasında aort diseksiyonu, akciğer embolisi, aort darlığı, hipertrofik 

kardiyomiyopati ve perikart efüzyonu da tanımlanabilir (128). O halde acil servislerde 

veya göğüs ağrısı ünitelerinde rutin olarak ekokardiyografi olanağı bulunmalı ve her 

hastada kullanılmalıdır. 

İnvaziv görüntüleme (koroner anjiyografi) 

Koroner anjiyografi KAH’ın varlığı ve şiddet derecesi hakkında benzersiz 

bilgiler sağladığından altın standart bir incelemedir. AKS’de sıklıkla var olan dinamik 

bileşeni dışlamak için koroner anjiyografinin koroner atardamar icine damar genişletici 

ilaçlar (nitratlar) vermeden önce ve sonra çekilmesi önerilir. Hemodinamik acıdan risk 

altında olan hastalar (örn: akciğer ödemi, hipotansiyon veya ağır yaşamı tehdit edici 
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ritim düzensizlikleri) için koroner içi enjeksiyonların sayısını sınırlamak ve sol 

ventrikul anjiyografisi uygulamasından kaçınmak için aort içine balon yerleştirdikten 

sonra anjiyografik inceleme önerilebilir. Yüksek riskli hastalarla ayırıcı tanının kesin 

olmadığı hastalarda tanısal amaçlı acil anjiyografi çekilmelidir .Semptomları devam 

eden veya tanısal EKG değişiklikleri yokluğunda akut trombotik tıkanmaların (örn: 

sirkumfleks atardamar) tanımlanması acısından anjiyografi özellikle önem taşımaktadır. 

TIMI -3 B (129) ve FRISC-2 (130) çalışmalarının verileri kararsız koroner 

sendromları olan hastaların % γ0-γ8’inde tek, % 44-59’unda (damar çapında % 50’den 

fazla daralma) birden fazla damarın tutulduğunu göstermiştir. Sol ana damarda daralma 

ise % 4-8 oranında görülmektedir. Birden fazla damarı veya sol ana damarı tutulmuş 

hastalar ciddi kardiyak olaylar acısından son derece yüksek riskli hastalardır. İlişkin 

EKG bulguları ve bölgesel kalp duvarı hareket anormallikleri bağlamında koroner 

anjiyografi bulguları sıklıkla suçlu lezyonun tanımlanmasına olanak tanır. Anormal 

görüntüler, düzensiz sınırlar, üseraysan, flu görüntü ve dolma defektleri gibi tipik 

anjiyografik görüntüler koroner atardamar içinde trombus varlığını düşündürür. Şiddet 

derecesini değerlendirmenin zor olduğu lezyonlarda ilk olaydan 5 günden uzun zaman 

geçtikten sonra uygulanan intravaskuler ultrasonografi veya fraksiyonel akış rezervi 

calışmaları tedavi stratejisini kararlaştırmada yararlı olmaktadır (131). 

2.6.5. Ayırıcı tanılar 

Birçok kalp veya kalp dışı rahatsızlık NSTE-AKS’yi taklit edebilmektedir. 

Hipertrofik kardiyomiyopati ve kalp kapak hastalığı (örn: aort darlığı veya aort 

yetersizliği) gibi altta yatan kronik patolojiler tipik NSTE-AKS semptomları, yükselmiş 

kardiyak biyobelirteçleri ve EKG değişiklikleriyle ilişkili olabilmektedir (132). Bazen 

paroksismal atriyal fibrilasyon (AF) AKS’yi taklit eder. Bu hastaların bir bölümünde 

KAH’de bulunduğundan tanısal süreç zorlaşabilir. 

Farklı etiyolojilere sahip miyokartit, perikardit veya miyoperikardit NSTE-

AKS’nin tipik anjinasına andıran göğüs ağrısı ve kardiyak biyobelirteçlerde artış, EKG 

değişiklikleri ve kalp duvarı hareket bozukluklarıyla ilişkili olabilmektedir. Üst 

solunum yoluyla ilişkilendirilen gribal enfeksiyona benzer ateşli bir rahatsızlık yukarıda 

belirtilen patolojilerden önce ortaya çıkar veya bunlara eşlik eder. Özellikle üst solunum 
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yolu enfeksiyonları sıklıkla NSTE-AKS’den önce gelir veya ona eşlik eder. Miyokartit 

veya miyoperikarditin kesin tanısı sıklıkla yalnızca hastanede yatış sırasında 

konulabilmektedir. 

Yaşamı tehdit edici kalp dışı rahatsızlıklar da dışlanmalıdır. Bu rahatsızlıklar 

arasında bulunan akciğer embolisine nefes darlığı, göğüs ağrısı, EKG değişiklikleri ve 

NSTE-AKS’da görülen kardiyak biyobelirteçlerde yükselmeler eşlik edebilmektedir. D-

dimer testleri, ekokardiyografi ve BT tercih edilen tanısal testlerdendir. Mümkünse 

alternatif bir görüntüleme tekniği olarak akciğer atardamarlarının MRG anjiyografisi 

çekilebilir. Önemli bir ayırıcı tanı olarak aort diseksiyonu da göz önüne alınabilir. 

Diseksiyon koroner atardamarları da içine aldığında aort diseksiyonunun bir 

komplikasyonu olarak NSTE-AKS oluşabilir. Ayrıca, inmeye de EKG değişiklikleri, 

kalp duvarı hareket anormallikleri ve kardiyak biyobelirteç düzeylerinde artış eşlik 

edebilir. Aksine, nadiren miyokart iskemisi yalnızca baş ağrısı ve baş dönmesi gibi 

atipik semptomlarla ortaya çıkabilir. 

 

2.7. SYNTAX SKORU 

Syntax skoru bir bilgisayar programı aracılığı ile ardışık, interaktif bir dizi soru 

ile hesaplanır. 12 temel soruyu içerir. İki gruba bölünebilir. İlk üç soru dominansi, 

lezyonların toplam sayısı ve lezyonların bulunduğu damar segmentini kapsamaktadır. 

Her lezyonun bulunduğu segment 1’den 16’ya kadar numaralandırılır. İzin verilen 

toplam lezyon sayısı 1β ile sınırlıdır. Lezyonlar nümerik olarak üçüncü sorudan itibaren 

hesaplanır. Her lezyon bir ya da daha fazla damar segmentini kapsayabilir. Bu durumda 

her segment skora katkıda bulunacaktır. 

Son dokuz soru her lezyonun teker teker karakteristiğini sorgulamaktadır. 

Burada ilk olarak damarın total olup olmadığına değinilir. Eğer total olduğu belirtilirse 

sonrasında birkaç ayrıntılı soru daha sorulacaktır. Bu sorular da yan dalın olup 

olmadığı, varsa damar çapının genişliğinin kaç olduğu ile ilgilidir. Eğer yan dal yoksa 

ya da damar çapı <1.5 mm ise müdahele gerektirmeyeceğinden otomatik olarak bir 

sonraki basamağa geçip trifürkasyon, bifürkasyon lezyonunun olup olmadığını 
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soracaktır. Eğer yan dal damar çapı >1.5 mm ise total oklüde ve bifürkasyon lezzyonları 

için algoritmaya göre sorular sorulacaktır. Aynı durum total olmayan lezyonları da 

içermektedir. Bifürkasyon ya da trifürkasyon lezyonları dışında geriye kalan tüm sorular 

evet ya da hayır şeklinde cevap verilecektir. Son soru damarda diffüz hastalık olup 

olmadığı ile ilgilidir. Evet cevabı verilirse difüz hasta olan segmentler yeniden 

işaretlenecektir (Tablo 2). 

Syntax skorunun önemli bir özelliği lezyon temelli olmasıdır. Her lezyon için 

ayrı skor hesaplanır. Her lezyondan ayrı ayrı edinilmiş toplam puan Syntax skoru olarak 

hesaplanır. Algoritma tamamlandıktan sonra her lezyonun karakterisitiği, puanı rapor 

edilir. 

Syntax skoru 0-ββ düşük, 23-32 orta, 33 ve üzeri yüksek olarak kabul edilir. 

Buna göre özellikle diyabetik, sol ana koroner hastalığı ya da çoklu damar hastalığı olan 

hasta grubu peruktan koroner girişim veya koroner arter baypas greft operasyonu 

açısından değerlendirilir. 

Synergy between percutaneous coronary intervention with taxus and cardiac 

surgery (SYNTAX) çalışmasında, üç damar ya da sol ana koroner arter hastalığı olan 

1800 hasta KABG ya da PKG koluna randomize edildi. SYNTAX çalışmasının 5 yıllık 

sonuçlarının yayınlanması başlangıç bulgularını doğruladı ve PKG grubunda, büyük 

ölçüde artmış tekrarlayan revaskülarizasyondan dolayı, 1β ayda daha yüksek oranda 

majör kardiyak veya serebrovasküler olay vardı (133-135). 5 yıllık takipte, tüm 

nedenlerden ölüm PKG ile %1γ,9 ve KABG ile %11.4’tü ve kardiyak ölüm KABG 

lehine %9 ve %5.γ’tü (p=0.00γ). Ayrıca KABG ile MACE anlamlı olarak azaldı. İlginç 

olarak, bu faydada SYNTAX skorunun üst iki tertili etkili olmuştur; SYNTAX skoru 22 

ve daha az olduğunda tüm sonlanım noktalarında PKG ve KABG etkili olmasına 

rağmen, özellikle SYNTAX skoru 33 ve daha fazla olanlanlarda 5 yılda KABG lehine 

açık bir fayda vardı. Orta ya da yüksek SYNTAX skoru olan hastalarda, PKG ile 

MACE anlamlı olarak arttı (ara skor, KABG grubunda %β5,8, PKG grubunda %γ6; 

p=0.008; yüksek skor, %26.8 vs. %44.0;9=0.0001). 
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2.8. GENSİNİ SKORU 

Koroner arter hastalığının yaygınlığını değerlendirmek için kullanılan bir 

skorlama sistemidir. Bu skorlama sistemine göre anjiyografik darlık derecesi; %0-25 

arası için 1 puan, %β5-50 arası için β puan, %50-75 arası için 4 puan, %75-90 arası için 

8 puan, %90-99 arası için 16 puan %100 tam tıkalı lezyon için γβ puan verildi. Daha 

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

1.  Dominansi 

2. Lezyonların sayısı 

3. Lezyonların bulunduğu segmentler 

4. Total oklüzyon 

I. Kapsadığı segment sayısı 

II. Total oklüzyonun yaşı(>γ ay) 

III. Kör kütük 

IV. Köprü kollateraller 

V. Lezyon sonrasında antegrad ya da retrograd dolum ile görülebilen ilk segment 

VI. Yan dal tutulumu 

5. Trifürkasyon 

I. Hasta segmentlerin sayısı 

6. Bifürkasyon 

I. Tipi 

II. Distal damar ile yan dal arasındaki açı < 70 derece 

7. Aorto osteal lezyon 

8. Yaygın tortüyozite 

9. Lezyon uzunluğu > 20 mm 

10. Ağır kalsifikasyon 

11. Trombüs 

12. Difüz damar hastalığı 

Tablo 2: Syntax Skoru Algoritması 
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çarpılır. (Sol ana koroner lezyonu icin 5 puan, proksimal sol ön inen dal ve sol 

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

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

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

Gensini Skoru elde edilir. 

 

 

Şekil 10: Koroner anjiyografide saptanan lezyonların koroner anatomik yerleşimlerine 

göre kullanılan çarpım faktörleri 

 

 

 

Şekil 11: Koroner anjiyografide saptanan lezyonların darlık yüzdelerine göre çarpım 

faktörleri 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. ÇALIŞMA POPÜLASYONU 

Çalışmaya Ocak β015 ile Eylül β015 tarihleri arasında, Dicle Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Kalp Hastanesi’ne başvuran 40-93 yaş aralığındaki “Avrupa Kardiyoloji 

Derneği” 2013 kılavuzuna göre akut koroner sendrom tanısı almış 8γ hasta alınmıştır. 

AKS tanısı için hastalara hemogram, biyokimya, D-dimer, fibrinojen, troponinin I ve 

CK-MB çalışılmıştır. Çalışmaya katılmayı reddeden, hakkında bilgi alınamayan hastalar 

çalışmaya alınmadı. Her hastaya araştırmanın kapsamı hakkında bilgi verildi ve katılım 

için imzalı onam formu alındı. Bilgiler hasta ya da birinci derece yakınlarından edinildi. 

Çalışmaya alınan hastalar, Avrupa Kardiyoloji Derneği’nin β01γ ST 

yükselmesiz miyokart enfarktüsü kılavuzu esas alınarak Tablo 1’de görülen tanı 

kriterlerine göre belirlendi. Standart femoral yolla uygulanan koroner angiografi 

neticesinde Syntax ve Gensini skoru ile aterosklerozun ciddiyeti ve yaygınlığı 

değerlendirildi. Hastalar Syntax skoruna göre düşük Syntax skoru (n:60), orta-yüksek 

Syntax skoru (n:βγ) olmak üzere iki gruba ayrıldı. 8γ hastanın Gensini skorunu 

hesaplanarak medyan değer 50 olarak saptandı. 50’nin altı düşük, üstü yüksek Gensini 

skoru kabul edilerek sınıflandı. Çalışmaya toplam 8γ hasta dahil edildi. Çalışmada 

dışlanma kriterlerini de Tablo γ’de görülen AKS ile benzer kliniği olan hastalıklar, ağır 

sistemik hastalıklar ya da inflamasyon kaynaklı fibrinojen, albümin düzeyini 

değiştirmesi muhtemel olan hastalıklardı. 

 

Tablo 3:  Çalışmada Dışlanan Hastalıklar 

 

1.Pulmoner emboli 

β.Kronik karaciğer hastalığı 

γ.Kronik böbrek yetmezliği 

4.Kronik akciğer hastalıkları 

5.Bağ dokusu hastalıkları 

6.Malignite 

7.Son bir ay içerisinde ağır travma ya da cerrahi operasyon geçirmiş olması 

8.Akut ya da kronik enfeksiyon 

9.Son 4 hafta içerisinde geçirilmiş iskemik serebrovasküler olay 

10.Prostetik kalp kapak hastalıkları 
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3.2. YÖNTEM 

Tüm hastaların demografik ve klinik verilerinin çıkarılması için: Yaş, cinsiyet, 

vücut kitle indeksi [vücut ağırlığı/boyun karesi (kg/mβ)], sigara kullanımı, HT 

(antihipertansif ilaçlar ile tedavi edilen, bilinen hipertansiyon veya iki kez kan basıncı 

ölçümünün 140/90 mmHg üzerinde olması), DM (diyet veya ilaçlar ile tedavi edilen, 

bilinen diyabet veya açlık serum glukoz düzeyinin 1β6 mg/dl üzerinde olması), 

dislipidemi (ACC/AHA β01γ güncel kılavuzuna göre) sorgulandı. 

Çalışmaya dahil edilen tüm hastalardan acil servis veya polikliniğe başvurudan 

sonra yatar pozisyonda, ön kol ön yüzünden kola bandaj uygulanmadan kanlar alındı. 

Hemogram; Wbc (beyaz küre), nötrofil, lenfosit, Mpv (ortalama trombosit hacmi), 

biyokimyasal parametreler; açlık kan şekeri (glukoz), üre ,kreatinin, ALT (alanin 

aminotransferaz), AST (aspartat aminotrasnferaz), total protein, albümin, kardiyak 

enzimler; troponin I, CK-MB, koagülasyon parametleri; D-dimer ve fibrinojen çalışıldı. 

Lipid düzeyleri ile ilgili ölçümler oda sıcaklığında γ000 devirde santrifüjle 

ayrılan serumda yapılmıştır. Total kolesterol (TK), yüksek dansiteli kolesterol (HDL), 

trigliserid (TG), kreatin kinaz ve kreatin kinaz-MB düzeyi Konelab kitlerle (Konelab 

Corporation, Ruukintie 18, FIN-0βγβ0 Espoo, Finland) sırasıyla, Konnelab 60i ve 

Thermo Clinical Labsystems (Thermo Clinical Labsystems Oy Ratostic 2, Vantae, 

Finland) cihazlarında değerlendirilmiştir. Hastalarda LDL kolesterol düzeyi Friedewald 

formülü (23) ile hesaplanmıştır. Troponin I düzeyi heparinli tüpe alınan tam kandan 

İnnotrac kit (İnnotrac Diagnostics Oy, Turku, Finland) ile bakılmıştır. 

Hastaların beyaz küre, eritrosit, hemoglobin, hemotokrit, trombosit sayısı, 

ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit dağılım genişliği (PDW) ölçüleri, nötrofil, 

lenfosit, Mpv düzeyi tanımlanan şekilde K3 ETDA’lı tüpe alınan kanda oda sıcaklığında 

2 saat bekletildikten sonra, Sysmex SE 9000 analyzer (Roche Diagnostics, Germany) 

cihazında belirlenmiştir. Plazma fibrinojen düzeyi Claus Clotting metodu ile Symex CA 

1500 cihazında, D-dimer düzeyi AQT90 Flex cihazında ölçüldü. Biyokimya 

parametreleri rutin olarak hastane merkez biyokimya laboratuvarında ölçüldü. 1β kanallı 

elektrokardiyografi cihazı ile β5 mm/sn hız ve 10 mm/mV kalibrasyon ile 1β 

derivasyonlu yüzey EKG kayıtları alındı. 
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3.3. İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

Verilerin analizi için "Statistical Package for Social Sciences (SPSS) for 

Windows 18" programı kullanıldı. Sürekli değişkenlerin dağılımlarının normal olup 

olmadığı Kolmogorov-Simirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile belirlendi. Tanımlayıcı 

istatistikler sürekli değişkenler için ortalama ± standart sapma biçiminde, nominal 

değişkenler ise olgu sayısı ve (%) olarak ifade edildi. Normal dağılım gösteren sürekli 

değişkenler Student t testi, normal dağılım göstermeyen sürekli değişkenler ise Mann 

Whitney-U testi kullanılarak karşılaştırıldı. Kategorik değişkenlerin karşılaştırılmasında 

Ki kare testi veya Fischer Exact testi kullanıldı. Normal dağılım gösteren parametreler 

arasındaki ilişkinin değerlendirilmesinde Pearson korelasyon testi, normal dağılım 

göstermeyen parametreler arasındaki ilişkinin incelenmesinde Spearman’s rho 

korelasyon testi kullanıldı.  

Pearson korelasyon analizlerinde, korelasyon katsayısı (r) hesaplandı. 

Korelasyon katsayısı (0 ile 0.β5) arasında olanlar çok zayıf derecede, (0.β5 ile 0.50) 

arasında olanlar zayıf derecede, (0.50 ile 0.69) arasında olanlar orta derecede, (0.70 ile 

0.89) arasında olanlar yüksek derecede ve (0.90 ile 1) arasında olanlar çok yüksek 

derecede korele olarak tanımlandı. Ayrıca korelasyonların anlamlılık testleri de yapılıp 

anlamlılık derecesi olarak da bilinen p-değerleri verildi. Elde edilen verilerin 

istatistiksel olarak anlamlılık düzeyi “p” değeri ile yorumlandı. P< 0.05 değerleri 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. ROC analizi ile Fibrinojen / albümin oranının 

koroner arter hastalığının yaygınlığını ve ciddiyetine gösteren sensitivite ve spesifitesi 

araştırıldı. 

3.4. ÇALIŞMA PROTOKOLÜ 

Çalışma ile ilgili protokol hazırlandıktan sonra, Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Etik Kurulu’ndan onay alındı (Onay tarihi: 23/10/2015 ve numarası:140). Çalışmaya 

alınan tüm hastalara ikinci Helsinki deklarasyonunda bildirilen, insan üzerinde yapılan 

araştırmalardaki etik prensiplere uygun olarak çalışma hakkında bilgi verildi ve yazılı 

bilgilendirilmiş onamları alındı. 
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4. BULGULAR 

4.1. DEMOGRAFİK VE KLİNİK BULGULAR 

Çeşitli nedenlerden dolayı çalışmaya katılamayan veya çalışmaya katılmayı 

reddeden hastalar değerlendirme dışı bırakıldı. Grupların temel özelliklerinin 

karşılaştırılması Tablo 4’de verilmiştir. Çalışmaya toplam 83 hasta alındı. Bunların 60’ı 

düşük Syntax skoru, βγ’ü de orta-yüksek Syntax skoruna sahip olan hastalardı. 

Çalışmaya katılanların 51’i (%61.44) erkek, γβ’si (%38.55) kadındı. Düşük Syntax 

skoru grubunun γ8’i (%68.γ) erkek, ββ’si (%γ6.7) kadındı. Orta-yüksek Syntax skoru 

grubunda erkek sayısı 1γ (%56.5), kadın sayısı 10 (%43.5). Ancak cinsiyet açısından 

her iki grup karşılaştırıldığında istatistiki olarak anlamlı fark yoktu (p=0.75). 

Hipertansiyon 46 (%55.4) hastada mevcuttu. Düşük Syntax skoru grubunda 33 (%55), 

orta-yüksek Syntax skoru grubunda 13 (%56.5) hasta hipertansiyon öyküsüne sahipti. 

Ancak HT açısından her iki grup istatistiki olarak karşılaştırıldığında anlamlı bir fark 

yoktu (p=0.90). DM 18 (%21.6) hastada mevcuttu. Düşük Syntax skoru grubunda 17 

(%28.3), orta-yüksek Syntax skoru grubunda 11 (%47.8) hasta DM öyküsüne sahipti. 

Ancak DM açısından her iki grup istatistiki olarak karşılaştırıldığında anlamlı bir fark 

yoktu (p=0.15). DL 43 (%51.8) hastada mevcuttu. Düşük Syntax skoru grubunda 30 

(%50), orta-yüksek Syntax skoru grubunda 13 (%56.5) hasta dislipidemi (DL) öyküsüne 

sahipti. Ancak DL açısından her iki grup istatistiki olarak karşılaştırıldığında anlamlı bir 

fark yoktu (p=0.77). Sigara 29 (%34.9) hastada mevcuttu. Düşük Syntax skoru 

grubunda 21 (%35), orta-yüksek Syntax skoru grubunda 8 (%34.7) hasta sigara 

öyküsüne sahipti. Ancak sigara açısından her iki grup istatistiki olarak 

karşılaştırıldığında anlamlı bir fark yoktu (p=0.98). Çalışmaya alınan bireylerde 

ortalama yaş düşük Syntax skoru grubunda 67.01  ± 1β.β4 yıl, orta-yüksek Syntax skoru 

grubunda 70.65 ± 10.14 yıldı. İstatistiki olarak gruplar arasında yaş açısından anlamlı 

bir farklılık yoktu (p=0.20). Çalışmaya alınan bireylerde vücut kitle indeksi (VKİ) 

düşük Syntax skoru grubunda 26.83 ± 4.5 kg/m2, orta-yüksek Syntax skoru grubunda 

26.28 ± 5.1 kg/m2 olarak ölçüldü. İstatistiki olarak gruplar arasında VKİ açısından 

anlamlı bir farklılık yoktu (p=0.62). 
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Tablo 4: Hastaların Demografik Ve Klinik Özellikleri 

 

4.2. LABORATUVAR BULGULARI 

Gruplar arası laboratuvar bulguları Syntax ve Gensini skorlarıyla ayrı ayrı 

karşılaştırıldı. İstatistiksel olarak Syntax skoruna göre Mpv ve lenfosit düzeyleri dışında 

diğer parametreler anlamlı bulunmuştur. Düşük Syntax skoru grubunda Wbc 9.15 ± 

2.78/mm³, orta-yüksek Syntax grubunda 13.17 ± 4.99/mm³ (p<0.001). Düşük Syntax 

skoru grubunda Mpv 7.93 ± 1.44 f/l, orta-yüksek Syntax grubunda 8.04 ± 1.56f/l 

(p=0.75). Düşük Syntax skoru grubunda nötrofil 6.06 ± 2.52, orta-yüksek Syntax 

grubunda 10.13 ± 4.2 (p<0.001). Düşük Syntax skoru grubunda lenfosit 2.08 ± 0.89, 

orta-yüksek Syntax grubunda 1.66 ± 0.55 (p=0.42). Düşük Syntax skoru grubunda 

nötrofil / lenfosit oranı 3.68 ± 3.1, orta-yüksek Syntax grubunda 7.04 ± 4.27               

(p<0.001). Düşük Syntax skoru grubunda fibrinojen 282.78 ± 93.6 mg/dl, orta-yüksek 

Syntax grubunda 360.9 ± 136.9 mg/dl (p=0.004). Düşük Syntax skoru grubunda 

albümin 3.57 ± 0.41 g/dl, orta-yüksek Syntax grubunda 3.09 ± 0.42 g/dl (p<0.001). 

Düşük Syntax skoru grubunda Fibrinojen / albümin oranı 80.71 ± 30.3, orta-yüksek 

Syntax grubunda 120 ± 49.72 (p<0.001). Düşük Syntax skoru grubunda D-dimer 0.63 ± 

0.87 mg/dl, orta-yüksek Syntax grubunda 1.49 ± 1.18 mg/dl (p<0.001) olarak 

ölçülmüştür (Tablo 5). 

Demografik ve Klinik                   Düşük Syntax            Orta-Yüksek Syntax           P 

         Özellikler                                       N:60                                 N:23 

Erkek                                               38(%68.3)                         13(%56.5) 

Cinsiyet(%)                                                                                                                    0.750 

Kadın                                               22(%36.7)                         10(%43.5) 

HT (%)                                            33(%55)                            13(%56.5)                   0.90 

DM (%)                                           17(%28.3)                         11(%47.8)                   0.155 

DL(%)                                             30(%50)                            13(%56.5)                   0.774 

Sigara(%)                                       21(%35)                              8(%34.7)                    0.985 

Yaş  ort.(yıl)                                    67.01±12.24                      70.65±10.14                 0.20 

VKİ(kg/m2)                                     26.83±4.5                           26.28±5.1                     0.62 
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Tablo 5 : Gruplar Arası Kan Parametrelerinin Karşılaştırılması (Syntax Skoru) 

 

Gensini skoruna göre istatistiksel olarak albümin, D-dimer anlamlı bulunmuş 

olup Fibrinojen / albümin oranı istatistiksel olarak anlamlı olmayıp ancak “p değeri” 

0.05 olarak bulunmuştur. Düşük Gensini skoru grubunda Wbc 9.6 ± 3.08/mm³, yüksek 

Gensini grubunda 10.94 ± 4.6/mm³ (p=0.122). Düşük Gensini skoru grubunda Mpv 7.72 

± 1.46 f/l, yüksek Gensini skoru grubunda 8.2 ± 1.46 f/l (p=0.141). Düşük Gensini 

skoru grubunda nötrofil 6.53 ± 2.96, yüksek Gensini skoru grubunda 7.86 ± 4 (p=0.09). 

Düşük Gensini skoru grubunda lenfosit 2.1 ± 0.9, yüksek Gensini skoru grubunda 1.8 ± 

0.72 (p=0.134). Düşük Gensini skoru grubunda nötrofil / lenfosit oranı 3.99 ± 3.6, 

yüksek Gensini skoru grubunda 5.24 ± 3.92 (p=0.133). Düşük Gensini skoru grubunda 

fibrinojen 283.6 ± 103.1 mg/dl, yüksek Gensini skoru grubunda 325.7 ± 118.16 mg/dl 

(p=0.08). Düşük Gensini skoru grubunda albümin 3.62 ± 0.37 g/dl, yüksek Gensini 

skoru grubunda 3.24 ± 0.48 g/dl (p<0.001). Düşük Gensini skoru grubunda Fibrinojen / 

albümin oranı 79.46 ± 31.74, yüksek Gensini skoru grubunda 104 ± 44.8 (p=0.05). 

Düşük Gensini skoru grubunda D-dimer 0.63 ± 0.98 mg/dl, yüksek Gensini skoru  

grubunda 1.1 ± 1.04 mg/dl (p=0.03) olarak ölçülmüştür (Tablo 6). 

 

 

Parametre                             Düşük Syntax                 Orta-Yüksek Syntax            P 

                                                       N:60                                     N:23 

Wbc(/mm³)                                 9.15±2.78                           13.17±4.99                < 0.001 

Mpv(f/l)                                      7.93±1.44                           8.04±1.56                      0.750 

Nötrofil                                       6.06±2.52                           10.13±4.2                  < 0.001 

Lenfosit                                       2.08±0.89                           1.66±0.55                     0.420 

Nötrofil / lenfosit Oranı             3.68±3.1                            7.04±4.27                   < 0.001 

Fibrinojen(mg/dl)                       282.78±93.6                      360.9±136.9                  0.004 

Albümin(g/dl)                             3.57±0.41                           3.09±0.42                   < 0.001 

Fibrinojen / albümin Oranı      80.71±30.32                        120±49.72                 < 0.001 

D-dimer(mg/dl)                          0.63±0.87                            1.49±1.18                  < 0.001 
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Tablo 6: Gruplar Arası Kan Parametrelerinin Karşılaştırılması (Gensini Skoru) 

 

 

4.3. KORELASYON ANALİZLERİ 

4.3.1.  Yaş ve Kan Parametrelerinin Syntax ve Gensini Skoru İle Korelasyonu 

Tablo 7’de gösterildiği gibi yaş ve Syntax skoru arasında çok zayıf pozitif 

korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.226, p=0.004). Wbc ile Syntax skoru 

arasında orta derecede pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.528, 

p<0.001). Mpv ile Syntax skoru arasında çok zayıf pozitif korelasyon olup istatistiksel 

olarak anlamsızdır (r=0.094, p=0.397). D-dimer ile Syntax skoru arasında zayıf 

derecede pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.406, p<0.001). 

 

 

 

 

 

Parametre                             Düşük Gensini                 Yüksek Gensini                   P 

                                                      N:42                                     N:41 

Wbc(/mm³)                                 9.6±3.08                           10.94±4.6                      0.122 

Mpv(f/l)                                      7.72±1.46                          8.2±1.46                       0.141 

Nötrofil                                       6.53±2.96                         7.86±4                           0.09 

Lenfosit                                       2.1±0.9                             1.8±0.72                        0.134 

Nötrofil / lenfosit Oranı             3.99±3.6                           5.24±3.92                      0.133 

Fibrinojen(mg/dl)                       283.6±103.14                   325.7±118.16                0.08 

Albümin(g/dl)                             3.62±0.37                          3.24±0.48                  < 0.001 

Fibrinojen / albümin Oranı      79.46±31.74                       104±44.8                      0.05 

D-dimer(mg/dl)                          0.63±0.98                           1.1±1.04                       0.03 
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Tablo 7: Yaş ve Kan Parametrelerinin Syntax ve Gensini Skoru İle Korelasyonu 

 

Aynı zamanda Tablo 7’de yaş ve kan parametrelerinin Gensini skoru ile 

korelasyonu gösterilmiştir. Yaş ve Gensini skoru arasında zayıf pozitif korelasyon olup 

istatistiksel olarak anlamsızdır (r=0.290, p=0.08). Wbc ile Gensini skoru arasında zayıf 

derecede pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.375, p<0.001). Mpv 

ile Gensini skoru arasında çok zayıf pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak 

anlamsızdır (r=0.131, p=0.236). D-dimer ile Gensini skoru arasında zayıf derecede 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.339, p=0.002). 

4.3.2. Nötrofil, Lenfosit, Nötrofil / lenfosit Oranı Parametrelerinin Syntax ve 

Gensini Skoru İle Korelasyonu 

Tablo 8’de gösterildiği gibi nötrofil ve Syntax skoru arasında orta derecede 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.555, p<0.001). Lenfosit ile 

Syntax skoru arasında zayıf derecede negatif korelasyon olup istatistiksel olarak 

anlamlıdır (r=-0.218, p=0.04). Nötrofil / lenfosit oranı ile Syntax skoru arasında  zayıf 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.450, p<0.001). 

 

 

 

 

                                              Yaş                 Wbc           Mpv           D-dimer 

Syntax Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)         0.226              0.528           0.094            0.406 

P Değeri                                 0.04            < 0.001           0.397         < 0.001 

Gensini Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)         0.290              0.375           0.131            0.339 

P Değeri                                 0.08            < 0.001           0.236            0.002 
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Tablo 8: Nötrofil, Lenfosit, Nötrofil / lenfosit Oranı Parametrelerinin Syntax ve 

Gensini Skoru İle Korelasyonu 

                                          Nötrofil                 Lenfosit             Nötrofil / lenfosit 

                                                                                                         Oranı 

Syntax Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)        0.555                    -0.218                        0.450 

P Değeri                             < 0.001                     0.04                       < 0.001 

Gensini Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)         0.413                    -0.264                        0.390 

P Değeri                              < 0.001                     0.01                       < 0.001 

 

Tablo 8’de gösterildiği gibi nötrofil ve Gensini skoru arasında zayıf derecede 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.413, p<0.001). Lenfosit ile 

Gensini skoru arasında zayıf derecede negatif korelasyon olup istatistiksel olarak 

anlamlıdır (r=-0.264, p=0.01). Nötrofil / lenfosit oranı ile Gensini skoru arasında  zayıf 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.390, p<0.001). 

4.3.3. Fibrinojen, Albümin, Fibrinojen / albümin Oranı Parametrelerinin Syntax 

ve Gensini Skoru İle Korelasyonu 

Tablo 9’de gösterildiği gibi fibrinojen ve Syntax skoru arasında zayıf derecede 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.364, p=0.001). Albümin ile 

Syntax skoru arasında orta derecede negatif korelasyon olup istatistiksel olarak 

anlamlıdır (r=-0.504, p<0.001). Şekil 1β de ve tablo 9’da gösterildiği gibi Fibrinojen / 

albümin oranı ile Syntax skoru arasında  zayıf  pozitif korelasyon olup istatistiksel 

olarak anlamlıdır (r=0.496, p<0.001). 
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Şekil 1β: Fibrinojen / albümin oranı ile Syntax skoru arasındaki ilişki 

 

Tablo 9: Fibrinojen, Albümin, Fibrinojen / albümin Oranı Parametrelerinin 

Syntax ve Gensini Skoru İle Korelasyonu 

 

                                          Fibrinojen            Albümin          Fibrinojen / albümin 

                                                                                                         Oranı 

Syntax Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)        0.364                  -0.504                        0.496 

P Değeri                                0.001                < 0.001                     < 0.001 

Gensini Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)        0.407                  -0.469                        0.517 

P Değeri                             < 0.001                < 0.001                     < 0.001 
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Tablo 9’da gösterildiği gibi fibrinojen ve Gensini skoru arasında zayıf derecede 

pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.407, p<0.001). Albümin ile 

Gensini skoru arasında zayıf derecede negatif korelasyon olup istatistiksel olarak 

anlamlıdır (r=-0.469, p<0.001). Fibrinojen / albümin oranı ile Gensini skoru arasında 

orta derecede  pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.517, p<0.001). 

Tablo 10’da gösterildiği gibi Fibrinojen / albümin oranı ile nötrofil//lenfosit 

oranı arasında çok zayıf derecede pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır 

(r=0.219, p=0.04). 

Tablo 10: Fibrinojen / albümin Oranı İle Nötrofil / lenfosit Oranı Arasındaki 

Pearson Korelasyonu 

                                                         Fibrinojen / albümin Oranı 

Pearson Korelasyonu(r)                                 0.219 

P Değeri                                                         0.04 

 

Tablo 11’de gösterildiği gibi Syntax skoru ile Gensini skoru arasında çok güçlü 

derecede pozitif korelasyon olup istatistiksel olarak anlamlıdır (r=0.900, p<0.001). 

Tablo 11: Syntax Skoru İle Gensini Skoru Arasındaki Pearson Korelasyonu 

                                                             Syntax Skoru 

Pearson Korelasyonu(r)                              0.900 

P Değeri                                                   < 0.001 
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4.4.  MULTİVARİATE LOGİSTİK REGRESYON ANALİZİ 

Syntax skoru değişkenini etkileyen faktörleri bulmak için yapılan multivariate 

logistik regresyon analizinde değişkenler arasında en anlamlı değişkenin Fibrinojen / 

albümin oranı olduğu saptandı [p=0.01,%95 CI(1.005-1.042)]. Buna göre Fibrinojen / 

albümin değerindeki 1 artış Syntax skorunun yüksek olma olasılğını %β artırmaktadır. 

Nümerik olarak 50 artış riski β katına çıkarmaktadır (Tablo 12). Odds Ratio (OR) 

değerinin 1.0β gibi düşük çıkması Fibrinojen / albümin düzeyinin geniş dağılım 

aralığına sahip olmasından kaynaklanmaktadır. Fibrinojen / albümin değerinin dağılım 

aralığı ise 33.78-β5β.β5’dir. 

 

Tablo 12: Multivariate Lojistik Regresyon Analizi 

Parametre                                            OR                               %95 CI                              P 

Yaş                                                        0.98                             0.92-1.04                           0.59 

Cinsiyet                                                1.39                              0.35-5.4                             0.63 

BMI                                                      0.96                              0.82-1.13                           0.66 

DL                                                        0.45                              0.22-11.7                            0.25 

Sigara                                                   1.62                             0.36-7.2                              0.52 

HT                                                        1.72                              0.41-7.2                              0.45 

DM                                                       0.39                              0.08-1.7                              0.22 

Nötrofil / lenfosit Oranı                      1.18                             0.97-1.4                              0.08 

Fibrinojen / albümin Oranı                1.0β                             1.005-1.042                        0.01 

D-dimer                                                1.75                             0.86-3.55                             0.12 
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4.5.  ROC ANALİZİ 

Verilerin ROC analizinde Fibrinojen / albümin oranı ile Syntax skoru arasında 

korelasyon mevcuttu(p<0.001). Fibrinojen / albümin oranının 85.γ8 ve üzeri değerleri 

%83 sensitivite,%68 spesifite ile koroner arter hastalığının ciddiyetini gösterir. 

 

 

ŞEKİL 1γ: ROC Eğrisi 

 

Tablo 13: ROC analizi 

                                                     AUC         %95 CI            P        Cutoff         Sensitivite        Spesifite 

Fibrinojen / albümin oranı         0.76         0.64-0.88     < 0.001     ≥ 85.γ8            %8γ               %68 

Nötrofil / lenfosit oranı                0.77         0.67-0.88     < 0.001     ≥ 0.515            %8γ               %7γ 

D-dimer                                         0.81         0.70-0.9β     < 0.001     ≥ γ.49              %8γ               %67 
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5. TARTIŞMA 

Plazma Fibrinojen / albümin oranı Syntax skoru orta-yüksek olan hasta 

grubunda Syntax skoru düşük olan gruba göre istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 

yüksektir. Fibrinojen / albümin düzeyleri koroner arter hastalığı yaygınlığı ve 

ciddiyetinin öngördürücüsüdür. 

Ateroskleroz ve onun en ciddi komplikasyonu olan akut miyokart enfarktüsü, 

kardiyovasküler hastalıkların tedavisinde büyük gelişmelere rağmen, birçok ülkede 

kadın ve erkeklerde ölüm nedeni olarak başta gelmekte ve aynı derecede önemli olarak 

yaşamı kısıtlamaktadır (1). Koroner kalp hastalığı (KKH), günümüzde en önemli 

morbidite ve mortalite sebeplerindendir. Amerika Birleşik Devletlerinde yaklaşık on iki 

milyon kişide koroner kalp hastalığı bulunduğu tahmin edilmektedir. 

Sigara, dislipidemi, diyabetes mellitus (DM), hipertansiyon, insülin direnci, 

metabolik sendrom, sedanter yaşam, yüksek homosistein düzeyi, yüksek CRP düzeyi, 

yüksek fibrinojen düzeyi, kadınlarda östrojen düşüklüğü gibi endojen ve eksojen 

faktörlerin herbiri AMI riskini belirgin olarak artırmaktadır (136-138). Ancak bu 

faktörler olguların sadece bir kısmını izah etmektedir. Bireylerin AMI riskini ortaya 

koymak için konuyla ilgili başka risk faktörleri de araştırılmaktadır (2). 

Koroner olayların tümü çok sayıda geleneksel risk faktörleri olan kişilerde 

ortaya çıkmamaktadır. Özellikle miyokart enfarktüsleri ve inmelerin neredeyse yarısı 

hiperlipidemisi olmayan kişilerde ortaya çıkmaktadır. Bu da yeni risk faktörleri ve 

belirteçlerin araştırılmasını sağlamış ve koroner kalsiyum skoru, karotis intima media 

kalınlığı (KİMK), CRP, fibrinojen, endotel disfonksiyonu ve homosistein gibi 

belirteçlerin de aterosklerozla ilişkili olduğu saptanmıştır (136). 

Bu çalışmada iyi bilinen kardiyovasküler risk faktörlerinin yanında akut faz 

yanıtı olarak salınımı artan pozitif akut faz reaktanı fibrinojen ve negatif akut faz 

reaktanı olarak kan düzeyi düşen albüminin birlikte kullanılarak koroner arter hastalığı 

ciddiyetinin öngörülmesi amaçlanmıştır. 
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Literatürde fibrinojen düzeyi ve kardiyovasküler hastalık arasındaki ilişkiyi 

araştıran birçok çalışma ve metaanaliz mevcuttur. İsveç’te bilinen kardiyovasküler 

hastalığı olmayan gelişigüzel belirlenmiş, yaş ortalaması 50 olan 79β erkeği kapsayan 

toplam 1γ,5 yıllık takip neticesinde yapılan prospektif Gothenburg çalışmasında 129 

kardiyovasküler olay gözlenmiş; ortalama fibrinojen düzeyi γγ0 mg/dL ve γ60 mg /dL 

olan gruplar karşılaştırılmış ve fibrinojenin kardiyovasküler hastalıkları öngörmesi 

açısından önemli bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir (139). Bilinen kardiyovasküler 

hastalığı olan ortalama yaşı 70 olan, 965 erkek ve kadın hastanın alındığı prospektif 

Toss çalışmasında 6 aylık takip neticesinde 1γ7 olay izlenmiş olup yüksek fibrinojen 

düzeyi ile ilişkili riskin bağımsız olduğu ve miyokart nekrozunda prognoz açısından 

önemli bir parametre olduğu sonucuna varılmıştır (140). 

İngiltere’de kardiyovasküler hastalığı bilinmeyen gelişigüzel belirlenmiş 40 ile 

64 yaş arası 1494 erkeğin alındığı toplam 10 yıllık takip sürecini içeren prospektif 

NPHS (Northwich Park Heart Study) çalışmasında 106 kardiyovasküler olay gözlendi. 

Fibrinojen düzeyi 290 ± 59 mg/dL ve 315 ± 71 mg/dL olan gruplar karşılaştırıldığında 

takip süresinin ilk 5 yılı içerisinde yüksek fibrinojen düzeyi ile kardiyovasküler risk 

arasında güçlü ilişki tespit edilmiştir (141). 10 yıllık takibin yapıldığı prospektif 

CSCHDS (Caerphilly and Speedwell Colloborative Heart Disease Studies ) çalışmasına 

45 ile 59 yaşları arasında 4641 sağlıklı erkek bireyler alındı. 571 kardiyovasküler olay 

görüldü. Fibrinojen düzeyi 364 ± 81 mg/dL ile 398 ± 89 mg/dL olan gruplar 

karşılaştırıldığında yüksek fibrinojen düzeyinin kardiyovasküler hastalık için bağımsız 

bir risk faktörü olduğu sonucuna varıldı (142). 

Amerika Birleşik Devletlerinde bilinen kardiyovasküler hastalığı olmayan kadın 

ve erkek bireyleri kapsayan Framingham ve ARIC (Atherosclerosis Risk in 

Communities Study) çalışmasında fibrinojen düzeyi ile kardiyovasküler hastalık 

arasındaki ilişki incelenmiş. Yüksek fibrinojen düzeylerinin artmış kardiyovasküler 

olaylarla ilşkili olduğu ve bağımsız bir risk faktörü olduğu sonucu elde edilmiştir. 1β 

yıllık takibin yapıldığı prospektif Framingham çalışmasında yaşları 49 ile 79 arasında 

değişen 554 erkek ve 761 kadın birey alınmıştır. Fibrinojen düzeyi ortalama β91 ± 56 

mg/dL bulundu. Erkek grubunda 164 ve kadın grubunda 147 kardiyovasküler olay 

gözlendi (141).  
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ARIC çalışmasında yaşları 45 ile 64 arasında değişen 6β97 erkek ve 8180 kadın 

hasta 5,β ve 5,5 yıllık takibi sonrasında erkeklerde fibrinojen düzeyi β95 ± 65 mg/dL ile 

320 ± 65 mg/dL ve kadınlarda γ06 ± 65 mg/dL ile 346 ± 65 mg/dL olan gruplar 

karşılaştırıldı. Fibrinojenin kardiyovasküler hastalık için risk faktörü olduğu ispatlandı 

(143). ECAT (European Concerted Action on Trombosis and Disabilities), BIP 

(Bezafibrte Infaction Prevention Study), Finrisk, PVCMETRA (Prevention 

cardiovasculaire en Medecine du Travail) çalışmalarında da benzer sonuçlar elde edildi 

ve fibrinojenin kardiyovasküler hastalık için risk faktörü olduğu tespit edilmiştir (144-

149). 1984 ve 1998 yılları arasında gerçekleştirilmiş toplam ββ çalışmayı içeren bir 

metaanalizde plazma fibrinojen düzeyi ile kardiyovasküler hastalık arasındaki ilişki 

araştırılmış ve yüksek plazma fibrinojen konsantrasyonunun kardiyovasküler hastalık 

için yüksek riski gösterdiği anlaşılmıştır (150). 

Fibrinojenin plazma viskozitesi ile olan güçlü korelasyonu bilinmektedir (3-9). 

Özellikle artan fibrinojen düzeyleriyle bağıntılı olarak, kan hücrelerinde artmış 

agregasyon eğiliminin kan akım hızı üzerine olumsuz etkisi bilinmektedir (10). Bu 

nedenle, tıkanıklık mevcut olan damarlarda, artmış plazma viskozitesine bağlı olarak 

oluşan azalmış kan akım hızı, aterosklerotik gelişim sürecini hızlandırmakta ve 

trombotik eğilimi arttırmaktadır (11,14). 

Daha önceki çalışmalarda plazma viskozitesi ile koroner arter hastalığının 

ciddiyeti araştırılmıştır. Junker ve arkadaşlarının yaptığı miyokart enfarktüsü geçiren 

114β erkek hasta üzerinde yaptığı çalışmada damar hastalığının ciddiyeti arttıkça 

plazma viskozitesinde artış izlenmiştir (151). Fibrinojenin plazma viskozitesini 

belirleyen major protein olduğu düşünülürse bizim çalışmamızda da Gensini ve Syntax 

skoruna göre ciddiyeti belirlenmiş koroner arter hastalığında fibrinojen düzeyi 

yükseldikçe skorların da artmış olduğu izlenmiştir. Syntax skoruna göre istatistiksel 

olarak anlamlı (p<0.001) bir artış olduğu ancak Gensini skoruna göre ise istatistiksel 

olarak anlamlı artmadığı ancak p değerinin 0.05 olduğu, yani nümerik olarak belirgin 

bir artış olduğu izlenmiştir.  
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Gensini skorunun net alt ve üst kestirim değerleri yoktur. Hastaların Gensini 

skorlarının ortalama değerlerine göre medyan değeri 50 alınmış olup altı düşük, 50 ve 

üstü yüksek Gensini skoru olarak ele alınmış olduğundan böyle bir sonuç ortaya çıkmış 

olabilir. 

Bilindiği üzere koroner arter hastalığının ciddiyetini gösteren birçok skorlama 

sistemi mevcuttur. Ancak Sullivan ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada bütün 

angiografik skorlamalar birbirine benzer çıkmıştır (152). Ancak yine de Syntax 

skorlama sisteminde koroner lezyonlar diğer skorlama sistemlerine göre lezyon 

karakteristikleri, bifürkasyon ya da trifürkasyon özellikleri, anatomik yerleşimi, trombüs 

yükü, kollateral dolaşım özelliği gibi birçok açıdan çok daha ayrıntılı ele alındığı için bu 

çalışmamızda referans skorlama sistemi olarak kullanılmıştır ve çalışmanın sonuçları bu 

skorlama sistemi merkezinde yorumlanmıştır. Bizim çalışmamızda Syntax skoruna göre 

fibrinojen düzeyi ile Syntax skoru arasındaki ilişki literatür ile uyumlu bulunmuştur. 

Yüksek plazma fibrinojen düzeyi gerek yıkımı sonucu oluşan fibrin gerekse de 

plazma viskozitesini artırdığından dolayı ateroskleroza meyili artırır (153). Bu durum 

stabil ve anstabil koroner arter hastalığında, periferik oklüziv arter hastalığında ve 

serebrovaksüler hastalıklarda gösterilmiştir (154). Tataru ve arkadaşlarının yapmış 

olduğu miyokart enfarktüsü sonrası hayatta kalan 1112 erkek, β99 kadın stabil koroner 

arter hastası ve bilinen kardiyovasküler semptomları olmayan rastgele secilmiş γβ6 

erkek, 1γ8 kadın hastanın kontrol grubu olarak seçildiği bir çalışmada artmış plazma 

fibrinojen düzeyinin daha yaygın koroner arter hastalığı ile ilişkili olduğu izlenmiştir. 

Aynı zamanda koroner arter hastalığına ek olarak periferik arter hastalığı olanlarda 

sadece koroner arter hastalığı bulunanlara göre istatistiksel açıdan daha yüksek 

fibrinojen düzeyleri izlenmiştir (155). 

Koichi Honda ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada fibrinojen düzeyi ile 

koroner arter hastalığının ciddiyeti arasındaki ilişki gösterilmiştir (156). β5 ile 8β yaş 

arasında ββ9 hasta (162 erkek, 67 kadın) koroner angiografi neticesinde > %75 darlığa 

sahip olan lezyon sayısı ve Gensini skoru ile koroner arter hastalığının ciddiyeti 

belirlenmiş olup fibrinojen düzeyi ile karşılaştırılmıştır. Erkek hasta grubunda yüksek 

fibrinojen düzeyi ile aterosklerotik ciddiyet arasında istatistiki olarak anlamlı bir ilişki 

tespit edilmiştir. Kadın hasta grubunda da benzer sonuçlar olup ancak istatistiksel olarak 
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anlamlı sonuç elde edilmemiştir. Bizim çalışmamızda cinsiyete göre bir değerlendirme 

yapılmamıştır. Çalışmamızın Gensini skoru esas alınırsa Honda ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmanın kadın alt grup sonuçları ile uyumlu olup erkek alt grup sonuçları ile 

uyumlu değildir. Toplam hasta sayısı referans alınırsa Gensini skoruna göre bizim 

yaptığımız çalışmanın sonuçları Honda ve arkadaşlarının sonuçları ile uyumlu değildir. 

Bunun sebebi çalışmamıza alınan hasta sayısının az oluşu ve Gensini skorunun net 

kestirim değerlerine sahip olmayaşından kaynaklanabilir.Bunun için daha çok hasta 

grubunda daha geniş çaplı araştırmalara ihtiyaç vardır. 

Literatürde plazma proteinlerinde, akut miyokart enfarktüsü sırasında meydana 

gelişen değişiklikler ile ilgili yapılmış birçok çalışma bulunmaktadır. Bu çalışmalarda 

da akut miyokart enfarktüsü sırasında plazma proteinleri değerlerinde azalma meydana 

geldiği gözlenmiştir (157). 

Akut miyokart enfarktüsü geçiren hastalarda, kan proteinlerinde tespit edilen bu 

anlamlı azalma, albümin ve globulinin artmış üriner atılımına bağlı olabileceği gibi, 

vücutta oluşan akut faz reaksiyonu sırasında plazma proteinlerinde meydana gelen 

değişiklikler ile de ilişkilendirilebilir. Zira albümin ve prealbümin, negatif akut faz 

reaktanı olarak bilinmektedir. 

Albümin bir negatif akut faz reaktanı olup inflamatuar süreçlerde plazma 

konsantrasyonu düşmektedir. Yapılan epidemiyolojik çalışmalarda düşük plazma 

albümin konsantrasyonu ile kardiyovasküler mortalite arasında ilişki gösterilmiştir 

(22,23). İki büyük çalışmada, Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT) ve  

British Regional Heart Study çalışmasında düşük albümin düzeyi ile vasküler olay 

insidasında artış gösterilmiştir (22,23). 

Narang ve arkadaşlarının retrospektif olarak gerçekleştirdiği ortalama yaşı γ1 ile 

81 arasında değişen γ76 stabil koroner arter hastasının alındığı bir çalışmada serum 

fosfor düzeyi ile koroner arter hastalığının yaygınlığı arasında pozitif korelasyon 

(p=0.003), serum plazma albümin düzeyi (p=0.004), kalsiyum düzeyi ile negatif 

korelasyon izlenmiştir (158). Bizim çalışmamızda da benzer şekilde hem Syntax hem de 

Gensini skoruna göre negatif korelasyon izlenmiş olup istatistiksel açıdan anlamlıdır.  
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Ancak bizim çalışma NSTEMI hastalarında yapılmış olup Narang ve arkadaşlarının 

çalışması ise stabil koroner arter hastalığını kapsamaktadır. Ancak yine de 

aterosklerozun inflamatuar bir süreç olduğu düşünüldüğünde sonuçların benzer şekilde 

çıkmış olması uygundur. 

Joki ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada hemodiyaliz önerilen son dönem 

böbrek hastalarında plazma albümin düzeyi ile koroner arter hastalığının ciddiyeti 

araştırılmıştır. Çalışmaya ortalama yaşı 6γ olan 100 hasta kabul edildi. Aterosklerozun 

ciddiyeti %75 ve üzerinde darlığı olan damar sayısı ve Gensini skoru ile belirlendi. 64 

hastada KAH tespit edildi.41 tanesinde çoklu damar hastalığı mevcuttu. Logistik 

regresyon analizinde yaş, diyabet ve hipoalbüminemi çoklu damar hastalığı ile belirgin 

bir şekilde ilişkilendirildi. Lineer regresyon analiznde ise yaş ve diyabet ile Gensini 

skoru arasında pozitif korelasyon, VKİ ve albümin ile negatif korelasyon izlendi. Bu 

çalışmada yaş ve plazma albümin düzeyi düşüklüğü ile çoklu damar hastalığı ve 

Gensini skoru arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki gösterildi (159). Bizim 

çalışmamızda yaş ile Syntax skoru arasında istatistiksel açıdan anlamlı pozitif 

korleasyon tespit edilmekle birlikte gensini skorunda istatistiksel olarak anlamlı bir 

korelasyon izlenmemiştir. Ancak albümin düzeyi bu çalışma ile benzer çıkmıştır. Bu 

çalışmadan farklı olarak çalışmamızda kronik böbrek yetersizliği dışlama kriteri olarak 

belirlenmiştir. 

Sherif ve arkadaşları diyabetik hasta grubunda HBA1C, mikroalbüminüri ile 

Gensini skoruna kullanılarak koroner arter hastalığının ciddiyeti ile olan ilşkisini 

araştırmışlar. Çalışmaya yaşları γ9 ile 70 arasında değişen 100 Tip β DM (diyabetes 

mellitus) hastası alınmıştır. Mikroalbüminüri ile Gensini skoru arasında arasında 

istatisksel olarak anlamlı ilişki bulunmuştur (p<0.001). HBA1C ile Gensini skoru 

arasında pozitif korelayon izlenmiştir (p<0.001). Yaş arttıkça ve Tip β DM süresi 

uzadıkça da Gensini skoru ile pozitif korelasyon izlenmiştir. Bizim çalışmamızda ise 

yaş ile Gensini skoru arasında zayıf pozitif korelasyon olup istatistiksel açıdan 

anlamsızdır (p=0.008). Ancak Syntax skoru ile çok zayıf pozitif korelasyon olup 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p=0.004), (160). 
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Lekatsas ve arkadaşları diyabeti olmayan 87 normoalbüminürik, 47 

mikroalbüminirili hastada Gensini skoru ve Hamsten skoru ile koroner arter hastalığının 

ciddiyetini ve yaygınlığını araştırmışlar. Mikroalbüminürisi olan hasta grubunda 

belirgin olarak Gensini ve Hamsten skorları daha yüksek çıkmıştır (161). 

Sukhija ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada diyabetik ve mikroalbüminürik 

hasta grubunda nondiyabetik ve normoalbüminürisi olan gruba göre daha ciddi ve 

yaygın koroner arter hastalığını tespit etmişlerdir (162). Deveci ve arkadaşlarının 

yaptığı bir çalışmada mikroalbüminüri ile koroner arter hastalığının yaygınlığı ve 

ciddiyeti arasındaki ilişki Gensini skoru kullanılarak araştırılmıştır. Mikroalbüminüri ile 

koroner arter hastalığının ciddiyeti arasında güçlü bir ilişki bulunmuştur (163).  

Parvizi ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada ββ8 hasta çalışmaya alınmış ve 

angiografik olarak hastalar iki gruba ayrılmışlar. 114 hasta iki damar, 114 hastada üç 

damar hastası olmak üzere iki gruba ayrılmışlar. Her iki grupta da kontrol grubuna göre 

idrar albümin/kreatinin oranı daha yüksek çıkmıştur (p<0.001). Bu çalışma idrar 

albümin/kreatinin oranı ile aterskleroz ciddiyeti ve yaygınlığı arasındaki güçlü ilişkiyi 

göstermiştir (164). 

Diyabetes mellitüsa bağlı gelişen ciddi proteinüriye bağlı hipoalbüminemi 

gelişebilir (165). Artmış renal yetersizliğe bağlı gelişen proteinüri, mikroalbüminüri 

artmış vasküler olaylar ile ilişkilidir (166). Yine benzer şekilde diabetik hastalarda 

plazma fibrinojen düzeyi yükselmektedir (167,168). Sigara içiciliğinin de plazma 

albümin konsantransyonu düşüklüğü ile ilişkisi gösterilmiştir. British Regional Heart 

Study çalışmasında sigara içenlerde içmeyenlere göre daha düşük plazma albümin 

düzeyleri izlenmiştir (22). Yine hipertansif nefropatiye bağlı gözlenen albüminüri 

hipoalbüminemiye yol açabilmektedir. Bazı ilaçlar da plazma albümin düzeyini 

etkilemektedir. Örneğin; angiotensin dönüştürücü enzim inhibitörleri, statinler, 

mineraloreseptör antogonistleri gibi ilaçlar plazma albümin düzeyini etkilemektedir. Bu 

çalışmada hastaların kullandığı ilaçların kullanımının dikkate alınmamış olması 

çalışmanın kısıtlılıklarındandır. Ancak bu çalışmada gruplar arasında HT, DM ve sigara 

içiciliği açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktur. 
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Literatürde daha çok mikroalbüminüri ile koroner arter hastalığının yaygınlığı ve 

ciddiyeti araştırılmış olmakla beraber kısıtlı sayıda çalışmada doğrudan plazma albümin 

konstantrasyonu ile koroner arter hastalığının yaygınlığı araştırılmıştır. Bizim 

çalışmamızda ise fibrinojen ve plazma albüminini içeren Fibrinojen/albümin 

parametresi aterosklerozun yaygınlığının değerlendirmesinde kullanılmıştır. Daha 

önceden literatürde böyle bir parametre ile aterosklerozun ciddiyeti 

değerlendirilmemiştir. 

Yine bu çalışmada koroner arter hastalığının ciddiyeti nötrofil / lenfosit oranı, D-

dimer düzeyleri ile araştırılmıştır. İnflamasyon aterskleroz gelşiminde esas rolü 

oynamaktadır (169,170). WBC, nötrofil, lenfosit bilinen koroner arter hastalığı 

olanlarda kardiyovasküler mortaliteyi öngördüren markerlar olarak önceki çalışmalarda 

gösterilmiştir (171-174). Stabil koroner arter hastalığında yüksek nötrofil / lenfosit oranı 

artmış kardiyovasküler mortalite ile ilişkilidir (17γ,174). STEMI hastalarında artmış 

nötrofil / lenfosit oranı uzun dönemde mortalite ile ilişkilendirilmiştir (175). 

Şahin ve arkadaşlarının yapmış olduğu bir çalışmada (176) primer koroner 

angioplasti uygulanmış 840 tane STEMI hastasının koroner arter hastalığının cidddyeti 

Syntax skoru ile belirlendi. Nötrofil / lenfosit oranı ile Syntax skoru arasındaki ilişki 

incelendi. Syntax skoruna göre hastalar düşük, orta ve yüksek Syntax skoru olmak üzere 

γ gruba ayrıldı. Syntax skoru yüksek olan grup ile orta ve düşük olan gruplar ayrı ayrı 

karşılaştırıldı. Syntax skoru yüksek olan grup her iki gruba göre istatistiksel olarak 

anlamlı olarak daha yüksek nötrofil / lenfosit oranına sahipti (p<0.001). Yine 

multivariate logistik regresyon analizinde nötrofil / lenfosit oranı, yaş, ejeksiyon 

fraksiyonu, diyabet ile Syntax skoru arasında anlamlı ilişki tespit edildi. Bizim 

çalışmamızda da benzer şekilde nötrofil / lenfosit oranı sırasıyla düşük ve orta-yüksek 

Syntax grubu arasında sırasıyla (3.68 ± 3.1, 7.04 ± 4.27, p <0.001) anlamlı çıktı. Ancak 

bizim çalışmada hastalar; yüksek Syntax skoruna sahip olan az sayıdaki hastadan dolayı 

(n=7)  düşük ve orta-yüksek Syntax grubu olarak iki gruba ayrılmıştı ve NSTEMI hasta 

grubundan hasta profili seçilmişti.  
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Aterogenezin inflamatuar bir süreç olduğu (169) düşünüldüğünde bu uyumun 

tespit edilmiş olması literatür ile uyumludur. Yine bizim çalışmamızda Syntax skoruna 

göre yaş ve DM ile koroner arter hastalığının yaygınlığı arasında yapılan multivariate 

logistik regrasyon analizinde ilişki bu çalışmadan farklı olarak gösterilmemiştir. 

D-dimer ile koroner arter hastalığının ciddiyeti arasında literatürde sınırlı sayıda 

çalışma mevcuttur. Plazma D-dimer konstanrasyonu çapraz bağlarla birbirine bağlanmış 

fibrinin fibrinolitik aktivite ile yıkımının yaygınlığını gösterir.  

Tataru ve arkadaşlarının (177) yapmış olduğu bir çalışmada D-dimer ile 

aterosklerozun yaygınlığı araştırılmıştır. Bu çalışmaya 111β erkek, β99 kadın hasta akut 

miyokart enfarktüsü sonrası ortalama γ6 ± 5.6 gün sonra alınmıştır. Bilinen 

kardiyovasküler hastalığı olmayan γβ6 erkek, 138 kadın da kontrol grubu olarak 

alınmıştır. Aterosklerozun yaygınlığı KAH, KAH+PAH, KAH+PAH+SVH, KAH+sol 

ventrikül anevrizması olmak üzere dört gruba ayrılarak belirlenmiştir. Aterogenezin 

yaygınlığı ile D-dimer arasında anlamlı ilişki izlenmiştir. Aterosklerotik lezyon içeren 

damar sayısına göre 1 damar, 2 damar, γ damar olarak ayrıldığında yine D-dimer ile 

damar hastalığının ciddiyeti arasında istatistiksel olarak anlamlı sonuç izlenmiştir. Bu 

çalışmada yaş ile birlikte plazma D-dimer konsantrasyonunda anlamlı artış izlenmiştir. 

Bizim çalışmamızda da benzer şekilde D-dimer düzeyi arttıkça Gensini ve Syntax skoru 

da artış göstermiş olup sırasıyla istatistiksel olarak anlamlı ilişki bulunmuştır (p=0.03, 

p<0.001). 

Koenig ve arkadaşlarının (178) yaptığı bir çalışmada stabil koroner arter 

hastalarında plazma D-dimer düzeyi ile aterogenezin ciddiyeti araştırılmıştır. Çalışmaya 

angiografik olarak belirlenen γβ1 adet stabil koroner arter hastası, 477 kişi kontrol 

grubu olarak alınmıştır. KAH yaygınlığı γ farklı skorlama sistemi ile belirlenmiştir. 

Stabil koroner arter hastaları ile kontrol grubu arasında D-dimer düzeyleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark izlenirken (p<0.001); plazma D-dimer düzeyi ile 

herhangi bir skorlama sistemi ile aterosklerozun yaygınlığı ve ciddiyeti arasında bir 

ilişki gösterilmemiştir. Bizim çalışmamızda plazma D-dimer düzeyi ile hem Gensini 

hem de Syntax skoru ile aterosklerozun yaygınlığı ve ciddiyeti arasında ilişki 

gösterilmiştir. 
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Sonuç olarak; bu çalışmada aterosklerozun inflamatuar bir süreç olduğu, pozitif 

akut faz reaktanı olan fibrinojenin yükseldiği, negatif akut faz reaktanı olan albüminin 

plazma konstantrasyonun düştüğü, yine plazma vizkozitesini belirleyen en önemli 

molekül olan fibrinojenin inflamasyona bağlı armtış düzeyleri kan viskozitesini de 

artırarak aterogenezi hızlandıracağı düşüncesinden yola çıkarak bu iki parametreyi bir 

arada kullanarak Fibrinojen / albümin oranına bakarak koroner arter hastalığının 

ciddiyetini ve yaygınlığını gösterdik. Fibrinojen / albümin oranı ile nötrofil / lenfosit 

oranı ile arasında (r=0.β19, p=0.04) arasında istatistiksel açıdan anlamlı pozitif 

korelasyon tespit edilmiş olması bu hipotezimizi desteklemektedir. Çalışmada iki farklı 

koroner skorlama kullanılmış olup ikisi arasında güçlü poztif korelasyon mevcuttur 

(r=0.9, p<0.0019). 
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6. SONUÇ 

Çalışmamızda plazma Fibrinojen / albümin oranı Syntax skoru orta-yüksek olan 

hasta grubunda Syntax skoru düşük olan gruba göre istatistiksel olarak anlamlı bir 

şekilde yüksektir. Fibrinojen / albümin oranı için 85.γ8 değeri cut-off olarak alınırsa 

%83 sensitivite,%68 spesifite ile koroner arter hastalığı yaygınlığı ve ciddiyetinin 

öngördürücüsüdür. 

Çalışmamızda plazma nötrofil / lenfosit oranı ile Fibrinojen / albümin oranı 

arasındaki ilişki incelenmiş, literatürle uyumlu olarak aralarında istatistiksel olarak 

anlamlı ilişki saptanmıştır. Yine çalışmamızda Fibrinojen / albümin değerindeki 1 artış 

Syntax skorunun yüksek olma olasılğını %β artırmaktadır. Nümerik olarak 50 artış riski 

β katına çıkarmaktadır. Sonuç olarak; Fibrinojen / albümin düzeyleri koroner arter 

hastalığı yaygınlığı ve ciddiyetinin öngördürücüsüdür. 
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