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SIMGE VE KISALTMALAR

WHO: Diinya Saglk Orgiitii

KAH: Koroner arter hastaligi

AKS: Akut koroner sendrom

OSM: Oncostatin M

ABD: Amerika Birlesik Devletleri

KVH: Kardiyo vaskiiler hastalik

KBH: Kronik bobrek hastaligi

STEMI: ST elevasyonlu miyokardiyal infarktiis
Non-STEMI: ST elevasyonsuz miyokardiyal infarktiis
NSTEMI: ST elevasyonsuz miyokardiyal infarktiis
USAP: Unstabil anjina pektoris

AHA: American Heart Association

MI: Miyokardiyal infarktiis

HT: Hipertansiyon

DM: Diyabetes mellitus

HL: Hiperlipidemi

EKG: Elektrokardiyogram

ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi

EKO: EKO kardiyografi

PCI: Perkiitan koroner anjiografi



GIRIS VE AMAC

Diinya genelinde morbidite ve mortalitenin 6nde gelen sebeplerinden biri koroner arter
hastaligidir. Diinya Saglik Orgiitii’niin (WHO) 2019 verilerine gére, diinyadaki tiim &liimlerin
%32’si koroner arter hastaligi (KAH) ile iliskilendirilmistir (1).

Akut koroner sendrom (AKS) KAH’nin mortalite ile sonuglanabilen hastaliklarindan
biridir. Akut koroner sendrom koroner arterlerin kan akiminda azalmasi ile ortaya ¢ikan klinik

bir tablo olup en sik gégiis agrisina sebep olmaktadir (2).

Acil servis bagvurularinin en yaygin sebeplerinden biri gogiis agrisi olup, bagvurularin
yaklasik %10’unu olusturmaktadir. Yapilan bir ¢calismada acil servise basvuru aninda gogiis
agrisi sikayetleri olan hastalarin %17’sinde kardiyak nedenli agr1 olup, bu hastalarin %25’inde

akut koroner sendrom tanis1 koyulmustur (3-5).

Akut koroner sendromun ortaya ¢ikisinda ¢ok sayida yaygin ve sistemik risk faktorleri
bulunmaktadir. Temelde iki ana mekanizma sebebiyle koroner arterlerdeki kan akimi
azalmaktadir. Bu mekanizmalardan biri koroner arterlerde liimenin daralmasi (stenoz) ve diger

mekanizma ise ateroskleroz veya trombiis ile liimenin aniden ve tamamen tikanmasidir (6).

Akut koroner sendromun klinigi genis bir yelpazede olup ani kardiyak arrest ve
kardiyojenik soktan atipik gogiis agrisina kadar uzanabilir. AKS hastalarinda genellikle gogiiste
agr1, basing hissi, yanma ile gogiis agris1 esdegerleri olan nefes darligi, epigastrik agr1 ve sol

kolda agr1 sikayetleri goriliir (7).



Akut koroner sendromda son yillarda tan1 ve tedaviye yonelik gelismelere ragmen
yiiksek mortalite ve morbidite olup, AKS’nin tanisal yonetiminde aksakliklar yasanmaktadir
(8). Akut koroner sendrom tanisinda birgok spesifik marker kullanilmasina ragmen
basarisizliklarin olmasi yeni tanisal biyobelirte¢ arastirilma ihtiyacini dogurmustur. Akut
koroner sendromda kardiyak troponinler sensitivite ve spesifite agisindan bagarili bulunmasina
karsin, miyokard hasarinin baslangicindan 4-6 saat sonra tespit edilebilmesi tanida gecikmeye

sebep olabilmektedir.

Oncostatin M (OSM) IL-6 ailesine ait bir proinflamatuvar sitokindir (9). Oncostatin M
trombogenezi tesvik eden doku faktorii (TF) ile doku faktor inhibitdrii (TFPI) arasinda dengeyi
etkileyip kardiyovaskiiler hastaliklarda rol oynayabilecegi diigiiniilmektedir (10). Yapilan bir
caligmada TF ve TFPI arasinda dengeyi bozarak trombozu indiikledigi gosterilmistir (11).

Bir ¢aligmada atrial fibrilasyon hastalarinda trombiis olusumundan sorumlu tutulmustur.
Yine baska bir ¢aligmada kronik inflamasyon varliginda IL-6 seviyeleri, atrial fibrilasyon

olusumunda bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (12,13).

Calismamizda ise Oncostatin M’in ST elevasyonlu miyokardiyal enfarktiis ve Non-ST
elevasyonlu miyokardiyal enfarktiis tanisi alan hastalarda tanisal degeri incelenecek ve daha
once AKS hastalarinda kullanilmamis olmasina ragmen, AKS tanisinda ve mortalite

ongoriisiinde degerliligi arastirilacaktir.



GENEL BIiLGILER

KORONER ARTER HASTALIGI
Tanim

Diinyada ve iilkemizde goriilen en 6nemli 6liim sebeplerinden biri koroner arter
hastaligidir. 2030 yilinda beklenen 6liim sebeplerinde birinci sirayr almast ongoriilmektedir.
ABD’de 2016 kalp ve inme istatistiklerine gore 20 yasindan biiyiik 1.5 milyon kisinin koroner
arter hastaligi mevcuttur (14-16). Avrupa’da ise 75 yas altinda mortalitenin kadin cinsiyetin
%45°1, erkek cinsiyetin ise %38’inden kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) sorumlu
tutulmaktadir (17). Meydana gelen tiim bu 6liimlerin ¢ogu akut koroner sendrom ve onun
komplikasyonlart ile iligkilidir (18). Tiirkiye’de ise 2012 verilerine gore yilda 420 bin koroner
olay olmakta ve bunlarin 120 bini KAH oldugu bilinen ve tekrarlayan hastalik durumlari, 180

bini yeni AKS ile 120 bini ise sessiz olay ve yeni koroner arter hastaligidir (19).

Koroner arter hastaligi herhangi bir patolojik durum sonucunda koroner arterlerin
etkilenmesini ifade ederken, akut koroner sendrom ise miyokardin oksijen ihtiyacinda artis ve
bunun karsilanmasindaki dengenin bozulmasi sonucunda meydana gelen miyokardiyal nekroz
ile seyreden durumdur (20,21). Akut koroner sendromun dort farkli tipi bulunmaktadir. Bunlar
ST eleve MI (STEMI), Non-ST eleve MI (Non-STEMI), Unstabil anjina pektoris (USAP) ve
Ani kardiyak 6limdiir (22).



Epidemiyoloji

American Heart Association (AHA) verilerine gore 2021 yilinda ABD’de 20 yasindan
biiyiik 15,5 milyon kiside koroner arter hastalig1 bulunmaktadir ve bu hastalarin yetiskin niifusa
gore %2.8°1 miyokardiyal enfarktiis (MI), %3.3’1i anjina pektoristir. KAH yasa bagli olarak her
iki cinsiyette de artis gostermektedir. Koroner arter hastaligina bagli son dort dekatlik siire
icinde O0liim oranlarinda azalma olmasina karsin, KAH tiim 6liim nedenleri i¢inde hala basta

gelmektedir (23).

ABD’de yillik 550.000 yeni miyokardiyal enfarktiis (MI) ve 200.000 tekrarlayan MI
goriilmektedir. Avrupa iilkelerinde ise bu durum 100.000’de 43-144 arasindadir (16,24).

Ulkemizde yapilan bir calismada ise KAH prevalansi yas gruplarina gére ayrilmis olup
40-49 yas hasta grubunda %14.4, 50-59 yas hasta grubunda %13.3, 60-69 yas hasta grubunda
%21.6 olarak tespit edilmistir (25).

Etiyoloji ve Patofizyoloji

Akut koroner sendrom ile iliskili durumlar genellikle koroner arter hastaligi varligi ile
beraber olup 300’den fazla risk faktorii bulunmaktadir. Risk faktorleri genel olarak
aterosklerotik plak riiptiirii veya erozyonu, koroner arter trombiisii ve yerlesim yeri ile
trombiistin ¢ozlintirliiglini etkileyen degiskenlerdir. Bu risk faktorleri iki temel kategoride
incelenebilir. Bunlar degistirilebilir ve degistirilemez faktorlerdir. Degistirilebilir faktorler
arasinda hipertansiyon (HT), metabolik sendrom, diyabetes mellitus (DM), hiperlipidemi (HL),
sigara, immobilite ve obezite en sik goriilen faktorlerdir. Degistirilemez faktorler ise aile
Oykiisi, etnik koken ve cinsiyet faktorleridir (26). Tiim bu risk faktorleri hastaligin prognozunu

ve klinik seyrini dogrudan etkilemektedir (27).

Akut koroner sendromun olusumu ateroskleroz ile iligkilidir. Aterosklerotik damarda
plak olusmasi ve bu plagin riiptiire olmasi sebebiyle trombiis tikacinin olusumu AKS ile
sonuglanmaktadir. AKS’nin diger nadir sebepleri ise koroner arterlerin vazospazmui,
diseksiyonu veya embolisidir (28,29). AHA nin bildirisinde aterosklerotik plak olusumu tip IV
ve Va olarak bilinen, fibrinolipid ¢evresinde bag doku ile kapsiil olusturmus lipid ¢ekirdek
igeren olusumlardir (30). Plak olusumunun erken asamada endotel hasariyla iliskisinin olmadigi
gosterilmistir. Ilerleyen asamalarda endotel hasari sonrasi plak riiptiire olur ve trombosit
adezyonu sonrasi salgilanan biiylime faktorleri ile trombosit tikacininda biiylime meydana gelir.

Plak ve trombiis koroner arterlerin liimen gegisine engel olarak AKS’ye neden olur (31). Sonug

4



olarak AKS’nin patofizyolojisinde plak olusumu ile okliizyon ve plak riiptiirii sonrasi trombiis

olusumu olmak iizere 2 temel mekanizma sorumludur (32).

AKS olusumunda diger patofizyolojik mekanizmalar daha nadir goériilmektedir. Bunlar
koroner arterlerin inflamasyonu veya enfeksiyonu ile ates, tasikardi, anemi gibi miyokardin

oksijen tiikketiminin artmasi ve oksijen ihtiyacinin karsilanamamasina bagli durumlardir (33).
Akut Koroner Sendrom Alt Tipleri

1.ST segment elevasyonlu miyokardiyal enfarktiis (STEMI): Aniden baslayan gogiis
agrisina eslik eden elektrokardiyografi (EKG)’de ST segment elevasyonunun goriildiigi klinik
tablodur. Koroner arterlerde total veya totale yakin tikanikligi gosterip islem uygulanmasini
saglayan koroner anjiografi veya fibrinolitik tedavi ile acil reperfiizyonun saglanma

gerekliliginin oldugu klinik durumdur (24).

Elektrokardiyografide sol dal blogu (LBBB) veya sol ventrikiil hipertrofisinin olmadig1

ST segment elevasyonu kriterleri J noktasinda dlgiilen;

e 40 yas alt1 erkeklerde V,-V3 derivasyonlarinda > 2,5 mm ST elevasyonu,

e 40 yas tstii erkeklerde V»-V3derivasyonlarinda > 2 mm ST elevasyonu,

e Kadinlarda V,-V3 ‘te > 1,5 mm ST elevasyonu,

e Diger derivasyonlarda ise ardisik en az iki derivasyonda eslik eden > 1 mm ST

segment elevasyonu varligidir (34).

Akut koroner sendrom diisiiniilen hastalarda daha 6nceden olmayan sol dal blogu veya
sag dal blogu (RBBB) gelismesinin de STEMI agisindan degerlendirilmesi gerekmektedir (24).
Daha onceden bilinen LBBB olan hastalarda Sgarbossa Kriterleri ile degerlendirilmelidir.
Sgarbossa kriterlerine gore 3 puan ve lizerinde alan hastalarda STEMI’'nin %90 iizerinde

spesifitesi bulunmaktadir (35).

AHA, Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) ve Diinya Kalp Federasyonu akut
miyokardiyal enfarktiisiinii kardiyak biyobelirteglerde artma ve kanitlanmig miyokard hasari

olarak tanimlar ve tiplere ayirmistir (Tablo 1) (36).



Tablo 1. Akut MI tipleri ve ozellikleri (36)

Tip Akut M1 tipleri

1 Akut aterotrombotik koroner arter hastaliginin neden oldugu ve genellikle aterom
plagin riiptiire olmasi ile ortaya ¢ikan AMI

2 Oksijen azlig1 ve talebin karsilanamamasi sonucunda ortaya ¢ikan AMI’dir. Bu tipte

koroner arter diseksiyonu, vazospazm, mikrofonskiyon bozukluklari, anemi ve
koroner emboli gibi sekonder nedenler girmektedir.
3 MI tanis1 alinamadan ya da biyokimyasal tetkikler tamamlanmadan exitus olan olgu

4a Perkiitan koroner anjiografi (PCI) ile iliskili MI olarak tanimlanir. Koroner
gorintiilleme ile koroner arter diseksiyonu, epikardiyal arter tikanlikligi ya da
kolleterallerin tikanmasi ile olusan yeni iskemi bulgusudur.

4b PCI sonrasinda olan stent trombozu ile iliskili AMI tipidir. MI’da oldugu gibi PCI’da
ya da otopside kanitlanabilir.

5 Koroner arter bypass greft ameliyat1 (CABG) ile iliskili AMI tipidir. Islem 6ncesi

kardiyak biyobelirtecin diigmeye baslamasi sonrasinda %20’den fazla artis gereklidir.
Buna ek olarak da asagidakilerden biri gerekmektedir.

-Yeni patolojik Q dalgasi olusumu
-PCI’da yeni greft ya da koroner arter okliizyonunun gosterilmesi
-Iskemik olayla iliskili yeni bir miyokard hasarmnin ya da duvar hareket kusurunun

gosterilmesi

2.ST segment elevasyonsuz miyokardiyal enfarktiis (NSTEMI): Akut koroner
sendromun tiirlerinden biri olup, gegici bir tikanikliga bagli miyokardiyal kaslarda iskeminin
olmast durumudur. Tam tikaniklik durumunun olmamasindan dolayr meydana gelen nekroz
stnirhidir.  Elektrokardiyografide ST segment yiikselmesi goriilmemektedir. EKG’de ST
segment depresyonu, T dalga negatifligi veya troponin gibi kardiyak kas nekrozunu gosteren

belirteglerin pozitif olmasidir (37).

3.Unstabil anjina pectoris (USAP): Elektrokardiyografide ST segment elevasyonunun
goriilmedigi aynt zamanda kardiyak belirteglerde yilikselmenin olmadigi klinik tablodur.
Hastalarda miyokardiyal nekroz bulunmamaktadir. Istirahat halinde veya hafif efor sonrasi
baslayan, en az 10 dk siiren, siddetinde ve agrinin sikliginda artmanin goriildiigli veya uykudan

uyandiran anjina pektoristir (38,39).
Klinik
Miyokardiyal enfarktiis tanisi genellikle hastalarin anamnezi ve EKG ile

koyulmaktadir. Akut koroner sendromun kliniginin temelinde gogiis agris1 bulunmaktadir. Yine

iist vucut yariminin tiim agrilarinda akut koroner sendrom diisiiniilebilir. AKS hastalarin
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basvuru aninda sol koluna, boyuna veya c¢eneye yayilan retrosternal baski hissi ile
karakterizedir. Yine spesifik olmayan bulanti, karin agrisi, nefes darlig1 ve senkop gibi klinik
durumlarda goriilebilmektedir. Egzersizle sikayetlerde artmanin olmasi ve istirahat halinde
veya nitrat tedavisi ile sikayetlerde gerilemenin goriilmesi miyokardiyal iskemiyi
desteklemektedir (40). Tim bu sikayetler AKS’ye 6zgii olmayip diger sistemlerle iligkili
rahatsizliklarda da goriilebilmektedir. Yapilan bir ¢alismada acil servise bagvuru aninda batici
tarzda olan gogilis agris1 tarifleyen hastalarin %22’sinde, yine ploretik gogiis agrisi ile
basvuranlarin ise %13’linde AKS gosterilmistir. Hastalarin dykiileri, risk faktorleri, diyabetes
mellitus varligi, bobrek yetmezligi ve daha onceden kardiyak hastalik Oykiisiiniin olmasi

koroner arter hastaliklar1 agisindan yiiksek riskli kabul edilmektedir (22,40).
Tam

Akut koroner sendrom tanisinda Oykii ve EKG altin standarttir. Ayrica kardiyak
biyobelirtegler (Aspartat aminotransferaz, laktat dehidrojenaz, kreatinin kinaz, CK-MB,
miyoglobin, Troponin T ve I) EKG bulgusu olmayan hastalarda tan1 koymak ve NSTEMI ile
USAP ayrimini yapmak i¢in kullanilmaktadir (41). Tan1 amaciyla ekokardiyografi (EKO), efor
testi, miyokardiyal perflizyon sintigrafisi (MPS) ve koroner anjiyografi yontemleri

kullanilmaktadir (42).

Elektrokardiyografi : AKS tanisi i¢in kullanilan 12 derivasyonlu EKG, birinci
basamak tani araci olarak kabul edilmektedir. Hastalarin bagvuru sonrasi hekim tarafindan
degerlendirilip, 10 dakika i¢inde EKG ¢ekilmesi ve EKG’nin degerlendirilmesi gerekmektedir
(43). Cekilen EKG’de ST segmentinde goriilen elevasyon hizli miidahale ile reperfiizyon
gerektiren STEMI’y1 gostermektedir (24). Hastanin kayitlarda olan EKG’si ile yeni ¢ekilen
EKG’nin karsilastirilmasi anormalliklerin tespiti i¢in degerlidir. Bilinen LBBB olan hastalarda

ise Sgarbossa kriterlerine bakilmasi gerekmektedir (44).

Ekokardiyografi : ST elevasyonlu MI’da tan1 amaclhi EKO’nun, kardiyojenik sok,
hemodinamik unstabilite ve mekanik komplikasyonlarin siiphesi disinda, reperfiizyon
tedavisinin geciktirilmemesi i¢in rutin kullanimda yeri yoktur. Ancak tanida siiphenin oldugu

durumlarda acil EKO uygulanmasi 6nerilmektedir (24).
Prognostik Skorlamalar

Giiniimiizde American College of Cardiology (ACC), AHA ve ESC klavuzlarinin kabul

ettigi, akut koroner sendrom siipheli hastalarda tedavi ve taburculuk yaklagimlarini belirleyen
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skorlamalar kullanilmaktadir. Yiiksek riskli kabul edilen hastalar i¢in daha agresif tedavi
yontemleri kullanilirken, orta ve diisiik riskli hastalarda medikal tedavi veya kardiyak
biyobelirteg takibi yapilmaktadir (39). Bu skorlamalardan Global Registry of Acute Coronary
Events (GRACE) ve HEART skorlamasi en yaygin kullanilanlardandir.

GRACE skoru: GRACE skoru 2004 yilinda ilk kez yayimlanmis olup, risk skorlamasi
olarak hastane i¢i veya ilk alt1 ay i¢inde mortaliteyi tahmin etmede kullanilan risk faktorlerini
icermektedir. GRACE skorlamasinda yas, kalp hizi, sistolik kan basinci, ST degisiklikleri,
kardiyak enzimler, Killip siniflamasi ve kardiyak arrest gibi durumlar incelenir. Elde edilen
skor hastalar1 risk siniflarina ayirmayip hastane iginde veya taburculuk sonrasi ilk 6 ay iginde
mortalite riskini belirlemektedir. Bu skorlama sisteminin kullanimi zor olsa da giiglii bir
skorlama sistemidir. Hastalar1 degerlendirme agisindan dogru sonuglar vermesi sebebiyle ESC
tarafindan onerilmektedir (Tablo 2) (7,45,46).

Tablo 2. GRACE Risk Skoru (46)

Killip SKB (mmHg) | Kalp hiz1 Yas Kreatinin Diger risk
Sinifi Seviyesi (mg/dl) | faktorleri
=>0 <80 =>58 <50=>0 <30=>0 0-0,39 =>1 Kardiyak
I1=>20 |80-99 =>53 50-69 =>3 30-39=>8 | 0,40-0,79 =>4 Arrest: 39
I =>39 | 100-119 =>43 | 70-89 =>9 40-49=>25 | 0,80-1,19 =>7 ST segment
IV =>59 | 120-139 =>34 | 90-109 =>15 50-59=>41 | 120-1,59 =>10 Deviasyonu:

140-159 =>24 | 110-149 =>24 | 60-69=>58 | 1,60-1,99 =>13 28

160-199 =>38 | 150-199 =>38 | 70-79=>75 | 2,00-3,99=>21 Pozitif

>200 =>0 >200 =>46 80-89=>91 |>4,00=>28 kardiyak

>90 =>100 enzim: 14

HEART skoru: Acil servise bagvuran hastalar iizerine yapilan ¢alisgma sonras1 2008

yilinda HEART skoru olusturulmustur (47). Bu skorlama uzman hekimlerin klinik karar
vermedeki goriisleri ile elde edilmis olup; yas, gogiis agrisinin tipi, EKG bulgusu, KAH risk
faktorleri ve troponin parametrelerini icermektedir. HEART skorlamasi hastalarin 6 haftalik
mortalite riskiyle ilgili 6ngorii saglamaktadir. HEART skoruna goére hastalar diisiik, orta ve
yiiksek risk olarak 3 gruba ayrilir. Yiksek risk grubundaki hastalara yogunbakim yatisi

onerilirken, diisiik riskli hastalara ise taburculuk onerilmektedir. Diisiik riskli hasta grubunun
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kardiyak kotli sonlanim1 % 0.9, orta riskli grupta %12 ve yiiksek riskli grupta ise %65 seklinde
bulunmustur. HEART skorunun yapilan c¢alismalar ile kardiyak kotli sonlanimi tespit etme

orani oldukga yiiksek oldugu gosterilmistir (Tablo 3) (46,48).

Tablo 3. HEART Risk Skoru (46)
Risk Faktorii Puan

Gogiis agrisinin tipi Yiiksek Stiphe

Orta Siiphe
Stiphe Yok

EKG bulgusu Belirgin ST depresyonu

Nonspesifik degisiklikler

Normal

Yas 65 yas ve lizeri

45-64 yas arast

45 yas alt1

Risk Faktor Sayist 3 veya daha fazla
1-2 risk faktorii
Risk faktorii yok

Troponin diizeyi Limit degerin 3 veya daha fazla kati artis

Limit degerin 1-3 kat1 artis

O | N O | N O | N O | N O P, N

Limit degerin i¢inde

Toplam

Tedavi
ST Segment Yiikselmeli Miyorkardiyal Enfarktiis Tedavisi

STEMI tedavisinin temelini iskemi siiresini en aza indirmek olusturmaktadir. Bu

sebeple en kisa siire icerisinde perkiitan koroner girisim (PCI) uygulanmalidir.

STEMI olgularinda tan1 ve tedavi siireci hastanin saglik personeli ile karsilastig1 anda
baslamaktadir. Ilk temas sonrasinda hastaya 10 dakika iginde EKG ¢ekilmis ve saglik personeli
tarafindan yorumlanmis olmalidir (24). Hastaya tani1 konulmasi sonrasinda eger PCI yapilabilen

bir merkezde ise hemen PCI planlanmalidir. PCI yapilamayan merkezlerde ise PCI
9



uygulanabilen bir merkeze 120 dakika iginde ulasim saglanabilecekse, hastanin sevki

planlanmalidir.
Reperfiizyon Oncesi Tedavi

Oksijen: Hastanin saturasyonu %90°dan asagida ise veya parsiyel oksijen (PO2) basinci
%60’ altinda ise baslanir (24).

Nitrogliserin: Reperfiizyon tedavisi Oncesi verilebilir. STEMI olgularinda klinigin
vazospazma bagli oldugunu belirlemede kullanilir (49). Kullanilmadan once hastalarin

fosfodiesteraz inhibitorii kullanim 6ykiisii sorgulanmalidir.
Reperfiizyon Tedavisi

Iskemi semptomlarinin siiresi 12 saatten daha kisa olan STEMI hastalarinda ilk tercih
tedavi yontemi primer PCI’dir (24). Literatiirde yapilan bir ¢alismada mortalite, inme ve re-
enfarktiis agisindan PCI’1n trombolitik tedaviye iistiinliigli gosterilmistir. ESC klavuzu 1. sinif
endikasyonla 12 saatten kisa olan iskemi bulgularinda, hemodinamik unstabilitede ve hayati
tehdit edici aritmi durumlarinda primer PCI &nermektedir. Iskemi semptomlarinin
baslangicindan 12-48 saat araliginda ise ESC klavuzu 2. smif endikasyon ile primer PCI
onermektedir. Semptom baglangicindan 48 saatten fazla siire gecen olgularda ise primer PCI
onerilmemektedir (24). Primer PCI uygulanamadigi durumlarda ise ilk 10 dakika i¢inde

trombolitik tedavi baglanmalidir.

Trombolitik tedaviden en fazla yarar1 yash hastalar ve semptom baslangicindan ilk 2
saat i¢cinde bagvuran hastalar gérmektedir (50). Trombolitik tedavinin basarisin1 EKG’de ST
segment elevasyonundaki azalma ile degerlendirmekle birlikte %50’den az azalma goriilen
hastalarda hizlica PCI yapilabilen bir merkeze sevk planlanmalidir. Basarili trombolitik sonrasi

hastalara 2-24 saat i¢cinde PCI planlanmalidir (24).
Antitrombositer tedavi

Akut koroner sendrom tanis1 konulan tiim hastalara reperfiizyon tedavisinden bagimsiz
olarak kontrendikasyon yok ise asetilsalisilik asit baglanmalidir. Asetilsalisilik asit tromboksan
A2 inhibitoriidiir ve trombositlerin agregasyonunu inhibe eder. AKS hastalarinda oral yoldan

150-300 mg yiikleme Onerilmektedir. Takip eden siirecte 75-100mg idame doz 6nerilmektedir.

Asetilsalisilik asite ek olarak hastalara P2Y12 inhibitorii verilmelidir. Klopidogrel,
prasugrel, tikagrelor ve kangrelor P2Y 12 grubu ilaglardandir. STEMI hastalarinda kilavuza goére
10



oncelikle prasugrel ve tikagrelor tercih edilmektedir. Yapilan bir ¢alismada prasugrel ve
tikagrelor klopidogrele kiyasla mortaliteyi azaltmada daha istiin gosterilmistir. Trombolitik

tedavi planlanan hastalarda ise 6ncelikle klopidogrel 6nerilmektedir (51,52).
Antikoagiilan tedavi

Primer PCI sirasinda hastalara unfraksiyone heparin (UFH), enoksaparin veya
bivalirudin 6nerilmektedir. En sik ve ilk tercih olarak UFH kullanilmaktadir (53).

Non-STEMI Olgularinda Tedavi

Non-STEMI hastalarinda tedavi hedefi erken donemde semptomlarin gerilemesi,
koroner arterlerin goriintiillenmesi ve klinigine neden olan lezyonun tedavi edilmesidir. Uzun

donem tedavi hedefi ise tekrarlayan enfarktiislerin 6nlenmesidir.

Non-STEMI hastalarinda antitrombotik tedavi mortalitede azalma saglayan baslica
tedavi segenegidir. Asetilsalisilik asit ile birlikte P2Y12 reseptor inhibitorii ilag kullanimi
standart tedavi rejimidir. Non-STEMI hastalarinda primer tedavi yontemi PCI olmasi sebebiyle

P2Y 12 inhibitorii olarak daha ¢ok prasugrel 6nerilmektedir (51,54).

Son giincel kilavuzlarda erken donemde PCI planlanan hastalara islem oncesi P2Y12
reseptOr inhitorii verilmesinin kanama riski ve CABG ihtiyaci olabilmesi sebebiyle zararli

olabilecegi de belirtilmistir (55,56).

Non-STEMI hastalarinda trobosit inhibitoér ajanlarmin yaninda antikoagulan tedavi
verilmesi iskemik durumlar1 azalttigi bilinmektedir. Non-STEMI hastalarina reperflizyon

tedavisi tamamlanana kadar antikoagulan tedavi verilmelidir (57).
ONCOSTATIN M

Oncostatin M ilk kez 1986°da izole edilmistir. Histiyositik lenfoma U-937 hiicrelerinden
salgilanir ve normal insan fibroblastlarini etkilemeden A375 melanom hiicrelerinin gcogalmasini
baskilar. Bu sebeple oncostatin ismini almistir. Oncostatin M’in heniiz in vivo islevleri tam

olarak anlagilamamistir (58-60).

Oncostatin M’nin aktive makrofaj hiicreleri, monositler, dentritik hiicreler ve T
hiicreleri tarafindan sentezlendigi bilinmektedir. OSM’nin ndtrofil hiicrelerinin i¢inde

depolandigi ve buradan salgilandig1 da gosterilmistir (61,62).
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OSM dortlii sarmal demet seklinde katlanan, 252 amino asitlik bir polipeptid proteindir.
Hiicre tipine gore post-translasyonel modifikasyonlar ile meydana gelir. Post-translasyonel
modifikasyonlar sonucunda N-terminal peptid ve C-terminal bolgedeki pro-domain ayrilarak

biyolojik olarak etkin Oncostatin M olusur.

Oncostatin M, Interlokin-6 (IL-6) ailesinin bir iyesidir ve yapisinda gp130 sitokin
reseptorii bulunur. Oncostatin M, gp130 ve LIFR'den (gp130/LIFRB) olusan tip-I reseptor
kompleksi ve gp130 ile OSMR'den (gp130/OSMRB) olusan tip-II reseptorleri ile baglanarak
aktivitesini gosterir. Tip-I reseptér kompleksini LIF ve OSM aktive edebilirken, tip-II
reseptorleri sadece OSM aktive etmektedir (63-65).

Oncostatin M hiicre dist matriksin remodelingi, diferansiyasyon mekanizmalari,
inflamasyon, ila¢ direnci ve metastatik kapasitedeki cesitli siireclerde rol oynar. Ozellikle
endotel hiicreleri lizerinde kemokin iiretimini artirarak, kemotaksisi ve nétrofil adezyonunu

indiikleyerek proinflamatuar stireglerde rol alir (60,66,67).

Oncostatin M’nin ¢esitli kanser tiirlerinde pro-tiimoral etki gosterirken, kondrosarkom
hiicrelerinde ve metastatik akciger kanserinde anti-tiimoral etki gostermistir (68, 69). Yine
yapilan calismalarda endometriyal ve prostat kanserlerinin proliferasyonu, tiimdriin biiyiimesi

ve anjiyogenezisinde artiga neden oldugu da gosterilmistir (70-72).

Oncostatin M'nin aterosklerotik plaklarda bulundugunu gosteren ¢alismalar da vardir.
Ozellikle aterosklerotik plak iginde anjiyogenezisi artirdigi, aterosklerotik plaklarin

olusumunda ve ilerlemesinde rol oynadig1 gosterilmistir (73-75).

Fareler lizerinde yapilan bir calismada OSM’nin P-selektin yolu {izerinden prokoagulan
etki yaptigi, buna bagli olarak da tromboza yatkinlik yaptigi gosterilmistir (76). Xie ve
ark.(11)’in yaptigi1 calismada AF tanili hastalarda OSM diizeylerinin yiiksek bulunmasi

tromboza yatkinliga neden oldugunu gostermistir.
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GEREC VE YONTEM

Bu calisma Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu
25.12.2023 Tarih ve 20/01 Karar No’ lu izni (EK-1) ile Ocak 2024- Mart 2024 tarihleri arasinda
Trakya Universitesi Saghk Uygulama ve Arastirma Merkezi Eriskin Acil Servisi’nde

gerceklestirildi.
HASTA SECIMI

Calismamiza acil serviste giincel kilavuzlara gore miyokard infarktiisii tanist alan
hastalar ile saglikli goniilliiler dahil edilecektir. Calismamizdaki vakalar 3 ana gruba

ayrilacaktir.
Grup 1: Acil serviste ST Elevasyonlu Miyokardiyal Enfarktiis tanis1 alan hastalar,
Grup 2: Acil serviste Non-ST Elevasyonlu Miyokardiyal Enfarktiis tanisi alan hastalar,

Grup 3: Hasta grubu ile benzer sosyodemografik ozellikleri olan saglikli goniilliiler

kontrol grubu olacaktir.
Her iki hasta grubunda c¢alismaya dahil edilme kriterleri;

1. Acil serviste Non-STEMI ve STEMI tanis1 alan hastalar

2 18 yasindan biiyiik olanlar

3. Gebe olmamasi

4 Caligmaya katilmay1 bizzat kabul eden ya da veli/yasal vasisi tarafindan kabul

edilen ve Bilgilendirilmis Gontillii Olur Formu imzalayan kisiler
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Kontrol grubunda ise;

1 18 yasindan biiylik olmasi

2 Herhangi bir kronik hastaliginin olmamasi

3. Gebe olmamasi

4 Acil serviste herhangi bir tan1 almayan (acil servisten taburcu edilen), saglikli
kisiler

5. Calismaya katilmay1 bizzat kabul eden ya da veli/yasal vasisi tarafindan kabul

edilen ve Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu imzalayan kisiler seklinde belirlenmistir.

Calisma gruplarmin belirlenmesi

Calisma popiilasyonu 3 ayr1 gruplama ile ele alinmistir. AKS tanisi alan hastalar vaka
grubunu (n=44) olusturmustur. Vaka grubuna es deger yas ve cinsiyette nonspesifik sikayetlerle
gelip taburcu edilen hastalar ise kontrol grubu (n=22) olarak ¢alismaya dahil edilmistir. Acil
servise bagvuru esnasinda gogiis agrist olup EKG ile STEMI tanisi netlestirilen hastalar Grup
A (n=22)’y1 olusturmustur. Yine gogiis agrisi olup troponin takibi sonrasinda Non-STEMI

tanisi alan hastalar ise Grup B (n=22)’yi olusturmustur.

3.2.CALISMA PLANI VE CALISILAN PARAMETRELER

Gogiis agrisi ile bagvuran AKS tanisi alan goniilliilerin demografik 6zellikleri, bagvuru
anindaki vital parametreleri, klinik risk skorlamalari, Tam Kan Sayimmi (TKS), biyokimya ve
kan gazi verileri ile tan1 ve tetkik asamasinda ¢ekilen EKG ile EKO verileri ¢aligma formuna
(EK-2) kaydedildi. Tiim laboratuvar verileri hastanemiz bilgi isletim sistemi ENLIL ®* den
alinarak kaydedilmistir. Ayrica AKS tanis1 alan hastalarin mortaliteleri Oliim Bildirim
Sistemi’nden alinarak EK-2 formuna kaydedilmistir. Oncostatin M ¢alisilmasi igin ¢alismaya
dahil olan her hastadan 3 mL kan alinip biyokimya tiipiine aktarildi. Alinan 6rnekler 120 dakika
stireyle oda sicaklaginda bekletildikten sonra +4 °C sogutmali santriflij cihazinda 1000
devir/dakikada 20 dakika santrifiij edildi. Santrifiij sonrasi serum kismi pipet yardimiyla
eppendorf tiipline aktarildi. Eppendorf tiipline aktarilan 6rnekler ¢calisma yapilacagi giine kadar
-20°C’de bekletildi. Laboratuvar c¢aligma gilinlinde Ornekler sogutucudan ¢ikarilip oda
sicakliginda ¢oziinmeleri saglandi. Hastanemiz Tibbi Biyoloji Anabilim Dali laboratuvarinda,

sandwich ELISA yontemiyle ELK2302 katolog no’lu ELKBiotechnology Co. marka Human
14



Oncostatin M Elisa Kit kullanim kilavuzunda belirtilen algoritmalara uygun olarak ¢aligmasi
gerceklestirildi. Olgiimler Thermo Fisher Scientific marka, Multiscan™ GO model 1510-03837

seri no'lu cihazla gergeklestirildi.

Kontrol grubu goniilliilerde ¢alisma formuna yas, cinsiyet, vital parametreleri, TKS,
biyokimya parametreleri ve Oncostatin M diizeyleri islenmistir. Serum Oncostatin M seviyeleri
Olclilmesinde kan Ornegi alimindan testin sonu¢lanmasina kadar hasta grubuyla ayni yol

izlenmistir.

3.3.STATISTIiKSEL ANALIiZ
Istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler istatistiksel olarak SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences Versiyon 22.0; SPSS Inc. Chicago, IL, USA) programi yardimiyla degerlendirildi.
Siirekli degiskenler i¢in normal dagilim varsayimi Kolmogorov Smirnov testi ile kontrol edildi.
Kategorik veriler say1 (n) ve yiizde (%) ile normal dagilim gosteren siirekli veriler
ortalamatstandart sapma (SS) ile normal dagilim gostermeyen veriler ise ortanca (25.-75.
Persantiller) olarak sunuldu. Kategorik veriler arasindaki iliski uygunluguna gore Ki-Kare
analizi ve Fisher’in Kesin testi ile incelendi. Siirekli ve kategorik (dikotomik) degiskenler
arasindaki iligki uygunluguna gére Mann Whitney-U testi ve bagimsiz gruplarda T testi ile
incelendi. Siirekli ve kategorik (ikiden fazla) degiskenler arasindaki iliski Tek yon-ANOVA ile
incelendi. Siirekli parametreler arasindaki iliski uygunluguna gore Pearson Korelasyon testi ve
Spearman Korelasyon testi ile incelendi. Parametrelerin ayirt edicilik 6zelliklerinin
kiyaslanabilmesi amagli ROC (Receiver Operating Characteristics) egrileri ¢izildi. Kestirim
degeri hesaplanmasinda Youden indeksi kullanildi. Her parametre igin her sonlanim noktasina
gore sensitivite (duyarlilik), spesifite (6zgiilliik), pozitif ve negatif prediktif deger, pozitif ve
negatif olabilirlik olasilig1 (likelihood ratio) hesaplandi. Oncostatin-M parametresi ile diger
parametrelerin egri altindaki alan (EAA) degerlerinin ikili karsilagtirmalarinda DeLong testi
kullanildi. ROC hesaplamalar1 ve karsilastirmalar i¢in MedCalc® (version 20.015-64 bit)
kullanildi. Yapilan analizlerde p degeri 0,05’in altinda olan sonuglar istatistiksel anlamli kabul

edildi.
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BULGULAR

Yaptigimiz ¢alismada yer alan hastalara iliskin tanimlayici analizler yapildiginda; hasta
grubunun yas ortalamasi 56,59+17,60 iken 65 yas listli 27 (%40,9), 65 yas alt1 39 (%59,1) kisi
bulunmaktaydi. Katilimcilarin 22 (%33,3)’si kadin, 44 (66,7)’1 erkekti. Calismada yer alan
hastalarda karsilastigimiz en sik komorbid durumlar; hipertansiyonlu 30 (%45,5), diyabetes
mellituslu 19 (%28,8), koroner arter hastaligi olan 23 (%34,8) ve KBH’li olan 10 (%15,2) hasta
idi (Tablo 4).

Tablo 4. Demografik Veri ve Vital Parametreler

n %
Cinsiyet Kadin 22 33,3
Erkek 44 66,7
Yas ort+ss 56,59+17,60
>65 27 40,9
<65 39 59,1
Vital Parametreler SKB 130,33+15,77
KTA 76,56+12,30
Komorbid Hastahklar HT 30 455
DM 19 28,8
KAH 23 34,8
KBH 10 15,2
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Calisma popiilasyonu akut koroner sendrom tanisi alan vaka grubu (n:44) ve herhangi

bir aktif yakinmasi olmayan saglikli kontrol grubu (n:22) olmak {izere iki gruba kategorize

edilmistir. Olusturulan bu vaka ve kontrol gruplar1 arasinda bazi 6zelliklerin dagilimi Tablo

5’de sunulmustur.

Buna gore vaka ve kontrol gruplar1 arasinda yas ve cinsiyet bakimindan istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmamistir. Laboratuvar parametreleri incelendiginde

kontrol grubunda GFR parametresi vaka grubuna gore istatistiksel olarak anlamli

saglikl
yiiksek

izlenmisken; WBC, iire, kreatinin, laktat, troponin ve Oncostatin M diizeyleri anlamli olarak

diisiik saptanmustir.

Tablo 5. Vaka ve kontrol gruplari arasinda cesitli parametrelerin dagilinm

Diagnostik Gruplama p
Kontrol grubu(n:22) Vaka grubu (n:44)
Yas (/y1l) 58,86+9,15 60,68+10,65 0,497*
Cinsiyet Kadin 9 (%40,9) 13 (%29,5) 0,356**
Erkek 13 (%59,1) 31 (%70,5)
Laboratuvar Parametreleri
WBC (10%/uL) 8,98+2 48 10,86+3,57 0,031*
Hemoglobin (g/dl) 12,91+1,68 13,27+2,28 0,511*
Platelet (10%/uL) 262,50(237,00-293,00) 238,50(200,00-292,00) 0,187***
Notrofil (10%/uL) 6,08+2,41 7,14+2,98 0,153*
Lenfosit (10%/uL) 1,91(1,53-2,23) 2,11(1,64-3,10) 0,348***
MPV 10,39+1,06 10,70+1,03 0,259*
CRP (mg/L) 10,70(2,90-18,70) 3,80(1,60-15,50) 0,144%**
Ure (mg/dl) 25,50(21,00-33,00) 38,50(32,00-43,50) 0,001***
Kreatinin (mg/dl) 0,73(0,65-0,91) 1,06(0,88-1,25) 0,001***
GFR 105,45+18,70 71,11£25,21 0,001*
CK 128,00(110,00-162,00) 142,00(105,00-202,00) 0,531***
LDH (U/L) 260,00(214,00-399,00) 268,00(218,50-453,50) 0,624***
Albumin (g/dl) 4,31+0,43 4,10+0,41 0,057*
INR 0,96(0,94-1,03) 0,99(0,93-1,06) 0,563***
APTT (sn) 24,75(23,60-26,50) 23,40(21,55-26,50) 0,103***
Laktat (mg/dI) 10,00(9,00-12,00) 17,00(11,00-20,50) 0,001%**
NLR 3,31(1,66-4,31) 2,58(1,89-5,41) 0,849***
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Tablo 5. Vaka ve kontrol gruplar arasinda ¢esitli parametrelerin dagilim (Devami)

CAR 2,35(0,69-4,57) 0,94(0,37-3,91) 0,192***
MPR 0,04(0,03-0,05) 0,05(0,03-0,06) 0,196%**
Sl 801,15(511,37-1112,30) 632,92(410,41-1369,00) 0,430%**
Troponin (ng/L) 2,50(1,60-8,60) 211,90(26,00-1245,40) 0,001***
Oncostatin M (pg/mL) 418,71+£77,93 586,11+95,90 0,001*

*Bagimsiz Gruplarda T testi; **Ki-Kare Testi; ***Mann Whitney-U testi; WBC: Beyaz Kiire
Sayisi; MPV: Ortalama Trombosit Hacmi; CRP: C-Reaktif Protein; GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hizi; CK:
Kreatin kinaz; APTT: Aktive Parsiyet Tromboplastin Zamani; NLR: Nétrofil lenfosit orani; CAR: CRP albumin

orant; MPR: MPV platalet orani; Sll: Sistemik immiin inflamasyon indeksi

Vaka ve kontrol grubunda anlamli farklilik izlenen parametrelerin dagilim grafikleri

Sekil 1°de sunulmustur.
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Sekil 1. Vaka ve kontrol grubunda ¢esitli parametrelerin dagihm grafikleri
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Vaka ve kontrol grubunda anlamli farklilik izlenen parametreler icin ayirt edicilik
diizeylerinin belirlenmesi amacli ROC analizi yapilarak kestirim degeri, sensitivite (duyarlilik),
spesifite (6zgilliik), pozitif ve negatif prediktif deger ve pozitif ve negatif olabilirlik olasilig

(likelihood ratio) degerleri hesaplanmis olup sonuglar1 Tablo 6 ve Sekil 2°de sunulmustur.

Tablo 6. Vaka ve kontrol grubu arasinda parametrelerin ayirt edicilik 6zellikleri

EAA %95GA KD SE Sp  +PD -PD +LR -LR
OncostatinM 0,939 0,852- 461,06 72,73 97,73 94,11 87,77 32,00 0,28

0,983

WBC 0,662 0,535- 959 68,18 63,64 4835 80,02 187 0,50
0,774

Ure 0,836  0,724- 36 9545 59,09 5380 96,29 233 0,077
0,916

Kreatinin 0,820 0,706- 0,74 59,09 93,18 81,22 82,02 8,67 044
0,904

GFR 0,852 0,743- 94,02 86,36 7955 77,48 96,65 4,22 0,17
0,928

Laktat 0,754 0,633- 12 81,82 68,18 56,21 88,25 2,57 0,27
0,852

Troponin 0,957 0,877- 14,8 100,00 81,82 73,30 100,00 5,50 -
0,992

*p<0,001; EAA: Egri Altundaki Alan; %95GA: %95 Giiven Araligi; KD: Kestirim Degeri; SE:
Sensitivite; SP: Spesifite; PD: Prediktif Deger; LR: Likelihood Ratio; WBC: Beyaz kiire.
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Sekil 2. Vaka ve kontrol grubu arasinda parametrelerin ROC egrileri

Vaka ve kontrol grubu arasinda parametrelerin Oncostatin M ile ikili olarak
karsilagtirmali ROC analizi sonuglari Tablo 7°de sunulmustur. Buna goére Oncostatin M
diizeyinin vaka ve kontrol gruplar1 arasinda hesaplanmis olan EAA degerleri diger

parametrelere gore istatistiksel olarak anlamli yliksek saptanmistir. EAA degeri 0,700’iin

altinda kalan degiskenler analiz dis1 birakilmastir.
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Tablo 7. Vaka ve kontrol grubu arasinda Oncostatin M ile diger parametrelerin

ROC analizlerinin ikili karsilastirma sonuclari

Oncostatin M

AAF SH %95GA P*
Ure 0,103 0,056 -0,007;0,214 0,068
Kreatinin 0,119 0,056 0,009;0,229 0,033
GFR 0,086 0,052 -0,016;0,190 0,099
Laktat 0,185 0,071 0,044;0,326 0,010
Troponin 0,018 0,033 -0,047;0,083 0,590

*DeLong test; AAF: Alanlar Arasindaki Fark; SH: Standart Hata; %695GA: %95 Giiven Aralig.

Buna gore Oncostatin M parametresinin vaka ve kontrol gruplarini ayirmada hesaplanan
EAA degeri ile diger parametrelerin karsilastirilmasinda kreatinin ve laktat degerlerinde
istatistiksel anlamli yiiksek saptanirken diger parametrelerden yiiksek olmasina karsin yapilan

ikili karsilastirmali analizlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir.

Saglikli kontrol grubu (n:22) calisma dis1 birakilarak AKS siiphesi ile bagvuran hastalar
STEMI olanlar Grup A (n:22) ve Non-STEMI olanlar Grup B (n:22) olmak iizere iki gruba
ayrilmugtir. Iki grup arasinda hastalarm tanimlayict zellikleri ile vital bulgulari, tibbi dykiileri

ve laboratuvar verilerinin karsilagtirmali dagilimi Tablo 8’te ve Sekil 3’te sunulmustur.

Buna gore Grup A hasta grubunda vital bulgulart Grup B olan gruba gore anlamli
farklilik izlenmemistir. Yine Grup A hasta grubunda koroner arter hastalik oykiileri Grup B
olan gruba gore anlamli olarak daha diisiik izlenmistir. Yapilan diger karsilastirmali analizlerde
A grubu hastalarin lenfosit ve laktat degerleri B grubuna goére anlamli ytliksek saptanirken, INR
degeri anlaml diisiik saptanmistir. Diger incelenen laboratuvar verileri ve Oncostatin M

diizeyleri i¢in iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmamustir.
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Tablo 8. STEMI ve Non-STEMI gruplar arasinda tammmlayic1 ozellikleri, vital

bulgulari, tibbi oykiileri ve laboratuvar verilerinin karsilasgtirmah dagilim

Diagnostik Gruplama p
STEMI(n:22) Non-STEMI (n:22)
Yas (/y1l) 59,45+11,30 61,90+10,08 0,452*
Cinsiyet Kadmn 5 (%22,7) 8 (%36,3) 0,412%*
Erkek 17 (%77,3) 14 (%63,7)
Vital bulgular SKB 137,54+16,20 129,77+15,37 0,110*
KTA 79,68+14,73 72,40+10,97 0,070*
Komorbidite HT 16(%72,7) 14(%63,6) 0,517**
DM 10(%45,4) 9(%40,9) 0,761**
KAH 8(%36,4) 15(%68,2) 0,035**
KBH 3(%13,6) 7(%31,8) 0,150**
Laboratuvar Parametreleri
WBC (10%/uL) 11,78+3,78 9,94+3,18 0,089*
Hemoglobin (g/dl) 13,56+2,23 12,98+2,35 0,405*
Platelet (10%/uL) 248,50(204,00-294,00) 233,00(182,00-269,00) 0,425***
Notrofil (10%/uL) 7,28+2.92 6,99+3,09 0,751*
Lenfosit (10%/uL) 2,85(2,09-3,75) 1,86(1,48-2,29) 0,012%**
MPV 10,92+1,05 10,48+0,99 0,161*
CRP (mg/L) 3,80(1,60-9,00) 3,80(1,60-22,60) 0,897***
Ure (mg/dl) 38,50(34,00-43,00) 37,50(31,00-47,00) 0,972%**
Kreatinin (mg/dl) 1,07(0,88-1,23) 1,02(0,87-1,26) 0,814%**
GFR 72,82+25,88 69,40+24,99 0,658*
CK 139,50(107,00-198,00) 151,50(90,00-206,00) 0,953***
LDH (U/L) 291,00(224,00-511,00) 262,00(210,00-317,00) 0,336***
Albumin (g/dl) 4,11+0,42 4,09+0,40 0,857*
INR 0,94(0,91-0,99) 1,03(0,96-1,07) 0,012%**
APTT (sn) 22,75(21,00-25,90) 24,50(22,00-26,50) 0,432%**
Laktat (mg/dl) 20,00(14,00-24,00) 13,00(9,00-18,00) 0,009***
NLR 2,23(1,71-3,62) 3,22(2,14-5,78) 0,152%**
CAR 0,94(0,38-2,34) 0,92(0,36-4,81) 0,963***
MPR 0,04(0,03-0,06) 0,05(0,04-0,06) 0,673***
Sl 562,93(402,38-864,59) 821,10(487,38-1558,24) 0,189***
Troponin (ng/L) 169,75(23,10-1175,80) 379,35(24,40-1310,10) 0,673%**
Oncostatin M (pg/mL) 592,46+96,45 579,77+97,19 0,666*

*Bagimsiz Gruplarda T testi; **Ki-Kare Testi; ***Mann Whitney-U testi; WBC: Beyaz Kiire
Sayisi; MPV: Ortalama Trombosit Hacmi; CRP: C-Reaktif Protein; GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hizi; CK:
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Kreatin kinaz; APTT: Aktive Parsiyet Tromboplastin Zamani; NLR: Nétrofil lenfosit orani; CAR: CRP albumin

orani; MPR: MPYV platalet orani; Sll: Sistemik immiin inflamasyon indeksi.

Lenfosit ' INR © Laktat

(1]

HIH -
-

il
il

Sekil 3. STEMI ve Non-STEMI grubunda ¢esitli parametrelerin dagilim grafikleri

Grup A hasta grubu ile Grup B hasta grubu arasinda anlamli farklilik izlenen
parametreler icin ayirt edicilik diizeylerinin belirlenmesi amacli ROC analizi yapilarak kestirim
degeri, sensitivite (duyarlilik), spesifite (6zgiilliik), pozitif ve negatif prediktif deger ve pozitif
ve negatif olabilirlik olasilig (likelihood ratio) degerleri hesaplanmis olup sonuglari Tablo 9°da
sunulmugtur. Buna gore lenfosit, INR, laktat parametreleri i¢in hesaplanan egri altindaki alan
degerleri 0,700 iizerinde izlenmistir. Oncostatin M i¢in STEMI ve Non-STEMI arasinda

anlamli fark bulunmamasi sebebiyle ROC analizi yapilmamustir.

Tablo 9. Grup A ve Grup B grubu arasinda parametrelerin ayirt edicilik 6zellikleri

EAA %95GA KD SE SP +PD -PD +LR -LR

Lenfosit 0,720 0,564- 2,05 77,27 72,73 7391 76,18 2,83 0,31
0,845

INR 0,720 0,564- 0,99 77,27 72,73 73,91 76,18 2,83 0,31
0,845

Laktat 0,729 0,574- 19 54,55 90,91 85,71 66,66 6,00 0,50
0,852

*p<0,001; EAA: Egri Altindaki Alan; %95GA: %95 Giiven Araligi;; KD: Kestirim Degeri; SE:
Sensitivite; SP: Spesifite; PD: Prediktif Deger; LR: Likelihood Ratio.
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A ve B hasta gruplar1 arasinda EAA>0,700 olan parametrelerin ROC egrileri Sekil 4’te

sunulmustur.
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Sekil 4. Vaka ve kontrol grubu arasinda parametrelerin ROC egrileri

STEMI ve kontrol gruplari arasinda OSM ve troponin degerlerinin dagilimi Tablo 10°da

sunulmustur.

Tablo 10. Kontrol ve STEMI gruplar arasinda OSM ve Troponin diizeylerinin

karsilagtirmali dagilinm

Kontrol STEMI p
Oncostatin M (pg/Ml) 418,71+77,93 592,46+96,45 0,001*
Troponin (ng/L) 5,35+5,00 3443,72+7248 0,037*

*Bagimsiz Gruplarda T testi.

Kontrol ve STEMI hasta grubu arasinda OSM ve troponin parametreleri igin ayirt
edicilik diizeylerinin belirlenmesi amagli ROC analizi yapilarak kestirim degeri, sensitivite
(duyarhilik), spesifite (6zgiilliikk), pozitif ve negatif prediktif deger ve pozitif ve negatif
olabilirlik olasilig1 (likelihood ratio) degerleri hesaplanmis olup sonuglart Tablo 11°de ve Sekil
5’te sunulmustur. Buna gore her iki parametre igin hesaplanan egri altindaki alan degerleri

0,700 tizerinde izlenmistir.
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Tablo 11. Kontrol ve STEMI grubu arasinda parametrelerin ayirt edicilik

ozellikleri
EAA %095GA KD SE SP +PD -PD +LR -LR
OSM 0,938 0,822- 493,12 86,40 86,40 86,40 86,40 6,33 0,16
0,988
Troponin 0,934 0,816- 14,8 77,30 100,00 100,00 81,49 - 0,23

0,987
*p<0,001; EAA: Egri Altndaki Alan; %95GA: %95 Giiven Araligi; KD: Kestirim Degeri; SE

Sensitivite; SP: Spesifite; PD: Prediktif Deger; LR: Likelihood Ratio.

Troponin

AUC = 0,938 AUC = 0,934
P < 0,001 P <0,001
o 1 1 T |
60 80 100

0 1 1 T |
0 20 40 60 80 100 0 20 40
100-Specificity 100-Specificity

Sekil 5. Kontrol ve STEMI grubu arasinda OSM ve troponinin ROC egrileri

Oncostatin M parametresinin STEMI ve kontrol gruplarini ayirmada hesaplanan EAA
degeri ile troponinin karsilastirilmasinda her iki gruptada istatistiksel anlamli yiiksek

saptanirken, ikili karsilastirmal1 analizlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamigtir

(Tablo 12) (Sekil 6).

Tablo 12. Kontrol ve STEMI grubu arasinda Oncostatin M ile Troponin

parametresinin ROC analizlerinin ikili karsilastirma sonuglari

Oncostatin M

AAF S.H. 2095GA p*
Troponin 0,004 0,046 -0,087;0,095 0,929
*DelLong test; AAF: Alanlar Arasindaki Fark; SH: Standart Hata; %095GA: %95 Giiven Aralig
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Sekil 6. Kontrol ve STEMI grubu arasinda OSM ve troponinin ROC egrilerinin

ikili karsilastirmasi

Non-STEMI ve kontrol gruplar1 arasinda OSM ve troponin degerlerinin dagilimi Tablo

13’te sunulmustur.

Tablo 13. Kontrol ve Non-STEMI gruplar arasinda OSM ve Troponin

diizeylerinin karsilastirmal dagilimi

Kontrol Non-STEMI p
Oncostatin M (pg/mL) 418,71+£77,93 579,77+97,19 0,001*
Troponin (ng/L) 5,35+5,00 1118,28+1524,25 0,003*

*Bagimsiz Gruplarda T testi.

Kontrol ve STEMI hasta grubu arasinda OSM ve troponin parametreleri igin ayirt

edicilik diizeylerinin belirlenmesi amaglit ROC analizi yapilarak kestirim degeri, sensitivite
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(duyarlilik), spesifite (6zgiilliik), pozitif ve negatif prediktif deger ve pozitif ve negatif
olabilirlik olasilig1 (likelihood ratio) degerleri hesaplanmis olup sonuglart Tablo 14°te ve Sekil

7’de sunulmustur. Buna goére her iki parametre i¢in hesaplanan egri altindaki alan degerleri

0,700 tlizerinde izlenmistir.

Tablo 14. Kontrol ve Non-STEMI grubu arasinda parametrelerin ayirt edicilik

ozellikleri
EAA %95GA KD SE SP +PD -PD +LR -LR
OSM 0,940 0,825- 461,06 100,0 72,7 78,55 100,00 3,67 0
0,989
Troponin 0,980 0,885- 14,8 86,4 100,0 100,00 88,02 - 0,14
1,000

*p<0,001; EAA: Egri Altindaki Alan; %95GA: %95 Giiven Araligi;; KD: Kestirim Degeri; SE:
Sensitivite; SP: Spesifite; PD: Prediktif Deger; LR: Likelihood Ratio.

OSM Troponin

AUC = 0,940 I AUC = 0,980
o P <0,001 o I P < 0,001

1 i T i 1 1 T
0 20 40 60 80 100 0 20 40 60 80 100

100-Specificity 100-Specificity

Sekil 7. Kontrol ve Non-STEMI grubu arasinda OSM ve troponinin ROC egrileri

Oncostatin M parametresinin Non-STEMI ve kontrol gruplarin1 ayirmada hesaplanan
EAA degeri ile troponinin karsilastirilmasinda her iki grupta da istatistiksel anlamli yiiksek

saptanirken, ikili karsilastirmal1 analizlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir
(Tablo 15) (Sekil 8).
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Tablo 15. Kontrol ve Non-STEMI grubu arasinda Oncostatin M ile Troponin

parametresinin ROC analizlerinin ikili karsilastirma sonuglari

Oncostatin M
AAF S.H. %95GA p*
Troponin 0,040 0,034 -0,028;0,109 0,248

*DeLong test; AAF: Alanlar Arasindaki Fark; SH: Standart Hata; %95GA: %95 Giiven Aralig.
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Sekil 8. Kontrol ve Non-STEMI grubu arasinda OSM ve troponinin ROC

egrilerinin ikili karsilastirmasi

A ve B hasta gruplarn arasinda EKO ve KAG bulgularinin dagilimi karsilagtirmali

analizi Tablo 16’da sunulmustur.
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Tablo 16. Grup A ve Grup B hasta gruplar1 arasinda EKG ve EKO bulgulari

dagilim ve karsilastirmal analizi

Grup A Grup B p
n(%o) n(%o)
EKO Normal 3(%13,6) 2 (%9,1) 1,000**
bulgulari DHK 19(%86,4) 19(86,4) 1,000**
Kapak Patolojisi 13(%59,1) 14(%63,6) 0,757*
Perikardiyal efiizyon 1(%4,5) 0(%0) 1,000**
EF 47,27£10,09 48,90+8,98 0,573***
KAG Cok damar hastasi 18(%81,8) 19(%86,4) 1,000**
bulgular1 Tek damar hastasi 4(%18,2) 3(%13,6) 1,000**
Kritik darhk 21(%95,5) 6(%27,3) 0,001*

*Ki-Kare testi; **Fisher’in Kesin testi; *** Bagimsiz gruplarda T testi.

Buna gore Grup A hasta grubunda EKO bulgulart ile Grup B hasta grubu

karsilagtirilmasinda istatistiksel farklilik izlenmemistir. Grup A hasta grubunun Grup B ile

KAG sonuglarina gore karsilastirilmasinda tek veya ¢ok damar tiklaniklig1 gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmazken, A grubunda kritik darlik goriilmesi istatistiksel

olarak anlamli yiiksek saptanmustir.

Akut koroner sendrom tanisi alan hastalarin anjiyo sonuglarinda kritik darlik

durumlarinin OSM diizeyleri acisindan karsilastirilmas1 Tablo 17°de gosterilmistir. Kritik

darlik olan hastalarin olmayan hastalara gére OSM diizeyleri arasinda anlamli farklilik

goriilmemistir.

Tablo 17. Kritik darhk durumlarina gore OSM diizeylerinin dagilim

Kritik darhik var
n(%)

Kritik darhk p

yok n(%o)

OSM Diizeyleri

598,24+101,69

566,85+85,26

0,296*

**Bagimsiz gruplarda T testi.
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Grup A ve Grup B hasta gruplari arasinda GRACE ve HEART skorlari, yatis siireleri

ve mortalitenin dagilim ve fark analizi Tablo 18’de sunulmustur. Buna gore gruplar arasinda

HEART skoru ag¢isindan istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenirken GRACE skoru

acisindan anlamli farklilik goriilmemistir.

Yine gruplar arasinda yogunbakim yatis siiresi, servis yatis siiresi ve mortalite agisindan

anlaml farklilik gériilmemistir.

STEMI hasta grubunda mortalite degerlendirildiginde takip stiresi sonunda 20 (%90,9)

hasta sag, 2 (%9,1) hasta eksitus olarak izlenmistir.

Tablo 18. Grup A Ve Grup B hasta gruplan arasinda ¢esitli skorlamalar, yatis

siireleri ve mortalite dagilim

KAH olan hastalar p
Grup A Grup B
n(%) n(%)
Skorlamalar GRACE 110,81+25,74 101,77+27,60 0,267*
HEART 8,00+1,30 6,72+1,66 0,007*
Yatis siireleri YBU 2,00 (2,00-3,00) 3,00 (2,00-4,00) 0,140**
Servis 2,00 (1,00-4,00) 3,50 (1,00-6,00) 0,178**
Hastane i¢i mortalite 2,00(%9,1) 0,00(%0) 0,488***
Mortalite 30 Giinliik 2,00 (%9,1) 0,00(%0) 0,488%**

*Bagimsiz gruplarda T testi; ** Mann Whitney-U testi ; ***Fisher’in Kesin testi.

STEMI hasta grubunda mortalite durumuna gore Oncostatin M diizeylerinin dagilimi

Tablo 19°da sunulmustur. Eksitus izlenen hastalardaki Oncostatin M diizeylerinde sag olan

hastalara gore anlaml farklilik saptanmamastir.
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Tablo 19. STEMI hastalarinin mortalite durumlarma géore OSM diizeylerinin

dagilim
Mortalite yok Mortalite var p
n(%o) n(%o)
OSM Diizeyleri 586,59+92,19 576,06+216,28 0,881*

agimsiz gruplarda T testi; ann itney-U testi ; isher’in Kesin testi.
“Bag gruplarda T testi; ** Mann Whitney-U testi ; ***Fisher’in Kesin t

Akut koroner sendrom hasta grubunda Oncostatin M parametresi ile ¢esitli laboratuvar
parametreleri arasindaki iliski Tablo 20°de sunulmustur. Buna gére Oncostatin M diizeyi ile
WBC, nétrofil ve GFR’nin parametreleri arasinda negatif yonlii orta diizeyde anlamli
korelasyon saptanmistir. Ote yandan kreatinin parametresi ile ayn1 yonlii zayif diizeyde anlamli
korelasyon saptanmistir. Yapilan diger koralasyon analizlerinde Oncostatin M diizeyleri ile

diger laboratuvar parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon izlenmemistir.

Istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptanan parametrelerin dagilim grafikleri Sekil

9’da sunulmustur.

Tablo 20. AKS hasta grubunda Oncostatin-M parametresi ile ¢esitli laboratuvar

parametreleri arasindaki korelasyon

Oncostatin-M

r p*
WABC (103%/uL) -0,374 0,012
Hemoglobin (g/dl) -0,143 0,355
Platelet (10%/uL) -0,160 0,299
Notrofil (10%/uL) -0,334 0,027
Lenfosit (10%/uL) -0,160 0,300
MPV 0,273 0,073
NLR -0,012 0,941
MPR 0,209 0,174
Sl -0,158 0,306
CRP (mg/L) 0,053 0,733
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Tablo 20. AKS hasta grubunda Oncostatin-M parametresi ile cesitli laboratuvar

parametreleri arasindaki korelasyon (Devami)

Albumin (g/dl) -0,173 0,262
CAR 0,068 0,661
Ure (mg/dl) 0,287 0,059
Kreatinin (mg/dl) 0,299 0,049
GFR -0,363 0,016
CK 0,005 0,973
LDH (U/L) 0,028 0,854
Laktat -0,026 0,867
INR 0,111 0,474
APTT (sn) -0,147 0,341
Troponin (ng/L) 0,086 0,581

*Spearman korelasyon analizi; r: Spearman korelasyon katsayisi; WBC: Beyaz Kiire Sayis;; MPV:
Ortalama Trombosit Hacmi; CRP: C-Reaktif Protein; GFR: Glomeriiler Filtrasyon Hiz1; CK: Kreatin kinaz;
APTT: Aktive Parsiyet Tromboplastin Zamani; NLR: Nétrofil lenfosit orani; CAR: CRP albumin orani; MPR:

MPYV platalet orani; Sll: Sistemik immiin inflamasyon indeksi

WBC iR NBtrofil

OosM OSM

Kreatinin el - GER I

OsM OSM

Sekil 9. Oncostatin-M parametresi ile korelasyon saptanan laboratuvar

parametrelerinin dagilimi
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TARTISMA

Koroner arter hastaliginin temelinde koroner arterlerin ateroskleroz ile plak olusumu ve
bu plagin riiptiire olarak koroner arterlerde kismi veya tam okluzyon olusumu bulunmaktadir.
Patofizyolojik siiregte hem inflamasyon hemde trombotik olaylar birlikte etkinlik
gostermektedir. Caligmamizda daha Onceden tromboz durumlarinda artis gosteren OSM
calistlmis olup, STEMI ve Non-STEMI hastalarinda tan1 ve prognozdaki anlamliligini

gostermek amactyla yapildi.

Koroner arter hastaliklarinin tanisinda ve tedavisinde giinden giline gelismelerin
olmasima karsin, diinya ¢apinda mortalite ve morbiditenin 6nde gelen nedenlerinden biridir
(77). Koroner arter hastaliginin en sik risk faktorleri ileri yas, erkek cinsiyet, HT, DM,
gecirilmis KAH, bobrek yetmezligidir (78). Yapilan bir ¢alismada STEMI ve Non-STEMI
hastalarinin %72.8’1 erkek cinsiyet ve caligmadaki hastalarin yas ortalamasit 61,9 olarak
bulunmustur (79). Baska bir ¢alismada 20.750 hastada erkek cinsiyet i¢in yas ortalamasi
59,6+13,3 ve kadin cinsiyet icin yas ortalamasi 65,4+12,6 olarak tespit edilmistir. Ayni
caligmada erkek cinsiyette KAH goriilme orani kadin cinsiyete kiyasla 2.8 kat daha fazla oldugu
gosterilmistir (80). Calismamizdaki hastalarimizin yas ortalamast 56,59+17,60 olarak
bulunmustur. Yine cinsiyet agisindan degerlendirildiginde ise hastalarimizin %66,7’si erkek
cinsiyet olarak tespit edilmistir. Caligmamiz yas ortalamalari ve erkek cinsiyette kadin cinsiyete

kiyasla daha fazla goriilmesi acisindan literatiirle benzerlik gostermektedir.

Koroner arter hastaliginin risk faktorlerinden olan komorbiditeler incelenmis oldugunda

literatlirde 2329 ile hasta yapilan bir ¢alismada %42 hastada HT, %19’unda DM, %11’inde hem
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HT hem DM birlikte goriilmiistiir. Baska bir ¢alismada KAH hastalarinda KBH prevelansinin
genel topluma gore daha fazla goriildiigii ve KAH olanlarin %20-25’inde KBH bulundugu
gosterilmistir (81,82). Calismamizdaki hastalarimizin %45,5’inde HT, %28,8’inde DM,
%15,2’sinde ise KBH bulunmaktadir. Calismamizdaki hastalarin DM prevelansi literatiirdeki
caligmalara kiyasla nispeten fazla oldugu goriilmiistiir. Yine calismamizda KBH prevalansi
literatiire kiyasla daha az oldugu goriilmiistiir. Bu durum ¢alismamizin yapildigi evrenin sayisal

kisitlilig1 ve sosyokiiltiirel farklilig ile iliskilendirilmistir.

Calismamizdaki STEMI ve Non-STEMI hastalarimiz vaka grubu (n=44) ve kontrol
grubu (n=22) olmak {izere iki grupta incelendiginde, vaka ve kontrol grubu arasinda yas ve

cinsiyet 0zellikleri agisindan anlamli fark bulunmamaistir.

Literatiirde AKS gelisiminden tromboz ve inflamasyonun sorumlu tutulduguna dair
caligmalar mevcuttur. Aterosklerozun etiyolojisinin kronik inflamatuvar siireclerle iligkili
oldugunu gosteren ¢alismalar da mevcuttur (27). Takeda ve ark.(83)’nin yaptigi 6021 hasta
incelenmis ve hastalarn WBC degerleri kontrol grubuna kiyasla anlamli yiiksek oldugu
gosterilmistir. Yapilan bagka bir ¢alismada nétrofil, lenfosit ve ndtrofil lenfosit oran1 (NLO)
karsilagtirilmis ve iki grup arasinda anlamli yiiksek bulunmustur (84). Literatiirde yapilan
caligmalarda kalsiyum ve albuminin KAH agisindan risk faktorii olabilecegi gosterilmis ve bir
calismada kalsiyum albumin oraninin, KAH’nin mortalitesini gostermede bagimsiz bir risk
faktorii oldugu gosterilmistir. Yine kalsiyum ve albumin oranini arastiran bir calismada CAR
oranindaki yiiksekligin KAH insidansinin bagimsiz bir belirleyicisi oldugunu gostermistir (85-
87). Azab ve ark.(88) nin yaptigi calismada KAH olan hastalarin 4 yil i¢cindeki mortaliteleri ile
MPR arasinda anlaml iliski gosterilmis ve yine aym ¢alismada AKS hastalarinda MPR
oraninin prognostik bir gosterge oldugu bildirilmistir. Ahmet ve ark.(89)’nin yaptigi calismada
SII oraninin KAH olan hastalarda prognozu gostermede tek basina diger 6n goriiciilerden {istiin
oldugu gosterilmistir. Yine baska bir ¢alismada da bu durumu destekler nitelikte hastalarin
prognozunu degerlendirmede daha kapsamli ve dogru sonuglar alinabilecegi ongdriilmiistiir
(90). Calismamizda vaka ve kontrol grubu karsilastiriimasinda WBC degerleri anlamli yiiksek
saptanirken, diger inflamasyon gostergeleri olan nétrofil, lenfosit, CRP, NLR, CAR, MPR ve
SII indeksi arasinda anlamli farklilik goriillmemistir. Kronik bobrek hastaligi olan hastalarda
AKS’nin daha sik goriilmesi ve risk faktorii olmasi daha 6nceki ¢alismalarda gosterilmistir (82).
Calismamizda buna benzer sekilde iire ve kreatinin degerlerinde anlamli yiikseklik goriiliirken
GFR degerleri vaka grubunda anlamli diisiik olarak tespit edilmistir. Yine trombozla iliskili

mortalitelerde anlamli yiiksekligi ©Onceki ¢aligmalarda gosterilen laktat biyobelirteci
34



calismamizdaki vaka ve kontrol grubu arasinda anlamli yiiksek saptanmustir (91). Literatiirdeki
KAH risk ve prognoz belirleme agisindan son yillarda aragtiritlan NLR, CAR, MPR ve SII
oranlamalarmin ¢alismamizda anlamli bulunmamasi kontrol grubundaki hastalarin

komorbiditeleri ve galisma evreninin sayisal kisitliligi ile iliskilendirilmistir.

Literatiirde AKS hastalarinda daha 6nce Oncostatin M biyobelirteci c¢alisiimamaistir.
Calismamizda vaka ve kontrol grubu arasinda OSM degerleri agisindan anlamli yiikseklik
oldugu gosterilmistir. Bu sonugla yola ¢ikarak AKS hastalarinda OSM degerlerinin tanisal
degerli oldugu diisiiniilmektedir.

Calismamizda vaka ve kontrol grubunun ayirt edici 6zelliklerine bakildiginda troponin
biyobelirtecinin sensitivitesi %100, spesifitesi %81.82 olarak bulunmustur. Oncostatin M
biyomarkir1 incelendiginde sensivitesi %72,73, spesifitesi ise %97,73 olarak bulunmustur.

Oncostatin M degerinin AKS hastalarinda kestirim degeri 461,06 olarak belirlenmistir.

Troponin ve OSM degerlerinin ikili karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmamistir. Bu durum bizlere OSM’nin AKS hastalarinda tanida kullanilan
troponin biyobelirtecine alternatif veya katki olarak kullanilabilecegi diisliniilmektedir. Bu

konu ile ilgili daha genis kapsamda ¢alismalara ihtiyag vardir.

Literatiirdeki ¢aligmalarda yasa gére KAH riskinde artis oldugu gosterilmistir (92).
Ulkemizde yapilan bir calismada KAH erkek cinsiyette kadin cinsiyete kiyasla anlamli yiiksek
saptanmig olup Avrupa ilkelerinde yapilan ¢alismalara benzer bulunmustur (25,93).
Calismamizda STEMI grubu ile Non-STEMI grubu arasindaki karsilastirmalarda yas, cinsiyet,
vital bulgular ve komorbiditeler agisindan anlamli farklilik goriilmemistir. STEMI grubunun
daha onceden KAH ge¢irme durumu Non-STEMI grubuna goére anlamli diisiik bulunmustur.
Caligmamizda literatiire kiyasla cinsiyetler agisindan farkliligin olmamasi, ¢alismanin yapildig:

evrenin dar olmasi ile iligkilendirilmistir.

Laboratuvar parametrelerinin karsilastirmasinda STEMI hasta grubunda lenfosit ve
laktat degerleri anlamli yiiksek bulunurken, INR degeri anlamli diisiikk bulunmugstur. Diger
laboratuvar parametreleri ve Oncostatin M biyobelirteci i¢in istatistiksel anlamli farklilik
goriilmemistir. Bu durum OSM degerlerinin koroner arterlerin kismi veya tam okluzyonunu
ayirmadigini, her iki grubunda trombozla seyretmesi sebebiyle gruplar arasinda farkliligin

olmamasiyla agiklanmaktadir.
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Calismamizdaki hasta gruplarini ikili olarak ele aldigimizda STEMI ve kontrol grubu
arasinda OSM degerleri anlamli farklilik gostermektedir. STEMI hastalarinda kardiyak spesifik
enzim olan troponin ile OSM degerlerinin karsilastirilmasinda OSM’nin sensitivitesi %86,40,
spesifitesi %86,40 ve kestirim degeri 493,12 olarak tespit edilmistir. Troponin degerlerinin ise
sensitivitesi %77,30, spesifitesi %100,00 olarak tespit edilmistir. STEMI hastalarindaki
troponin ve OSM biyomarkerlarinin ikili karsilastirilmasinda istatistiksel anlamli farklilik
bulunmamaktadir. Bu durum OSM’nin troponin gibi tam1 amaciyla kullanilabilecegini

diistindiirmektedir. Bu konuda daha genis kapsamda ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Calismamizda Non-STEMI hastalart ile kontrol grubu arasinda OSM degerleri anlamli
yiiksek tespit edilmistir. Non-STEMI hastalarinda OSM degerlerinin sensitivitesi %100.00,
spesifitesi %72.7 ve kestirim degeri 461.06 olarak tespit edilirken troponinin sensitivitesi
%86,4 ve spesifitesi %100 olarak bulunmustur. Non-STEMI tanis1 i¢in kullanilan troponin
biyomarker:1 ile OSM biyomarkerinin ikili karsilastirilmasinda istatistiksel farklilik
bulunmamaktadir. Oncostatin M degerlerinin Non-STEMI hastalarinda sensitivitesinin yliksek
gelmesi troponine kiyasla AKS hastalarinda daha erken donemde yiikseldigini
diistindiirmektedir. AKS hastalarinin tanisinda troponin ile fark olmamasi, OSM’nin Non-
STEMI hastaliginin tedavisinde tek bagina veya troponinle birlikte kullanilabilecegini

diisiindiirmektedir. Bu konuda daha genis kapsamda ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Calismamizda STEMI ve Non-STEMI hasta gruplar1 EKO bulgulari agisindan
birbirlerine benzerlik géstermektedir. Her iki hasta grubunun KAG sonuglar1 karsilastirilmis
olup tek damar ve cok damar hastaliklar1 agisindan istatistiksel farklilik gézlenmemistir.
STEMI hasta grubunun KAG sonucu Non-STEMI hasta grubuna kiyasla kritik darlik goriilmesi
anlaml tespit edilmistir. Calismamizdaki hastalarimizin kritik darlik durumlarimin OSM
degerleri ile iliskisine baktigimizda, OSM degerlerinin kritik darlikla iliskili olmadig1 sonucuna

ulasilmustir.

HEART skoru acil servise gogiis agrisi ile bagvuran hastalarin AKS agisindan diisiik,
orta ve yiiksek risk ayrimi yapmamizi saglar (94). GRACE skoru ise AKS hastalarinin 6 aylik
mortalite riski degerlendirilmesi i¢in kullanilmaktadir (95). Calismamizdaki STEMI ve Non-
STEMI hasta gruplarinda HEART skoru sirasiyla 8,00+1,30 ve 6,72+1,66 bulunurken, GRACE
skoru 110,81+25,74 ve 101,77427,60 olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda
karsilastririlmasinda ise HEART skoru istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Hasta

gruplarimizda GRACE skoru istatistiksel farklilik gdstermemistir.
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Literatiirde yapilan calismalarda AKS’nin mortalite orani1 yiiksek olmakla birlikte
STEMI ve Non-STEMI hastalari arasinda anlamli farklilik géstermemektedir (17, 96). STEMI
ve Non-STEMI hasta gruplar1 arasinda hastane yatig siireleri acisindan anlamli farklilik
goriilmemistir. Yine her iki hasta grubunun mortalitelerine bakildiginda istatistiksel anlamli

farklilik bulunmamaktadir. Bu durum literatiirdeki diger ¢calismalar1 destekler niteliktedir.

Calismamizdaki  hastalarimizin ~ mortalite  durumlar1  ile OSM  diizeyleri
karsilastirildiginda istatistiksel farklilik gériilmemektedir. Bu durum ¢alismamizdaki hastalarin
sadece 2 tanesinin ex olmasi ve calisma evreninin sayisal olarak az olmasi ile

iligkilendirilmektedir.

Calismamizin laboratuvar parametreleri ile OSM degerleri arasinda yapilan korelasyon
analizinde WBC, nétrofil ve GFR’nin parametreleri arasinda negatif yonlii orta diizeyde ve
kreatinin ile ayn1 yonlii zayif diizeyde korelasyon saptanmistir. OSM degerleri ile troponin

arasinda anlamli korelasyon saptanmamustir.

Sonug olarak iskemik durumlarda artis gosterdigi daha 6nceki ¢alismalarda tespit edilen
Oncostatin M degeri, STEMI ve Non-STEMI hastalarinda istatistiksel olarak yiiksek
bulunmustur. Bu durum AKS hastalarinda tanisal anlamda troponin gibi, OSM’nin de
kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Non-STEMI hastalarinda sensitivitesi yiiksek tespit
edilen OSM’nin, troponin ile birlikte kullanilmasinin; tanisal degerliligi artiracagini

diisiinmekteyiz. Bu konuda daha genis kapsamda ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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SONUCLAR

Calismamiz Trakya Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Yetiskin Acil
Servisi’'ne Ocak 2024- Mart 2024 tarihleri arasinda gelen STEMI tanist alan 22 hasta, Non-

STEMI tanis1 alan 22 hasta ve ¢alismayi1 kabul eden akut koroner sendrom klinigi olmayan 22

hasta ile gercgeklestirilmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin demografik verileri, laboratuvar

degerleri, risk skorlamalar1 ve Oncostatin M diizeylerini inceledik. Sonug olarak;

1.

Yas ve cinsiyet 6zellikleri acisindan ¢alisma gruplarimiz arasinda anlamli farklilik
bulunmamaktadir.

Oncostatin M diizeyi vaka gruplari ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
yiiksek tespit edildi.

Oncostatin M diizeyleri STEMI ve Non-STEMI gruplari arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark gostermedi.

Oncostatin M diizeylerinin vaka gruplar ile kontrol grubu arasinda sensitivitesi
%72.73, spesifitesi %97.73 ve kestirim degeri 461.06 olarak tespit edildi.

STEMI grubunun ortalama troponin degerleri ile ortalama Oncostatin M degerleri
arasinda istatistiksel olarak farklilik gozlenmedi.

Non-STEMI grubunun ortalama troponin degerleri ile ortalama Oncostatin M
degerleri arasinda istatistiksel olarak farklilik gozlenmedi.

STEMI grubu ile Non-STEMI grubu arasinda kritik darlik agisindan istatistiksel
farklilik gozlenmis olup, kritik darlik ile Oncostatin M diizeyleri arasinda

istatistiksel farklilik gozlenmedi.
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8. Oncostatin-M diizeyi ile WBC, nétrofil ve GFR’nin parametreleri arasinda negatif
yonlii orta diizeyde anlamli korelasyon saptanirken, Kreatinin parametresi ile ayn
yonlii zayif diizeyde anlamli korelasyon saptanmistir.

9. Oncostatin M ile mortalite arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi.

Calismamiz STEMI ve Non-STEMI hastalarinda Oncostatin M’in tanisal degerini
inceleyen literatiirdeki muhtemelen ilk calismadir. Oncostatin M diizeylerinin tanisal agidan
anlamli oldugu tespit edilmistir. Ayrica AKS hastalarinda troponinle birlikte kullaniminin tan
giiclinde artis saglayacagi kanaatindeyiz. Bu konuda daha genis kapsamda c¢aligsmalar ile akut

koroner sendrom hastalarinda daha hizl1 tani ve miidahale imkaninin olacagini diisiinmekteyiz.
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OZET

Koroner arter hastaligi mortalite ve morbiditenin 6nde gelen hastaliklarindandir.
Koroner arter hastaliginin diinyadaki tiim 6liimlerin %32’sinden sorumlu olmasi, hizli tan1 ve
miidahale ile morbidite ve mortalitenin dnlenebilir olmasi son derece dnemlidir. Akut koroner
sendrom koroner arter hastaliklarindan biridir. Akut koroner sendrom acil servislere en sik
g6giis agrist ile bagvurmakta olup EKG ile STEMI tanis1 konulanlara hizlica miidahale edilirken
Non-STEMI olan hastalar takiplerinde kardiyak spesifik enzim olan troponin ile saatler i¢inde
tant alabilmektedir. Troponin biyomarkerinin bobrek yetmezligi gibi bir¢cok hastaliktan
etkilenmesi ve akut koroner sendromun baslangicindan saatler sonra kanda tespit edilmesi
sebebiyle Non-STEMI hastalar1 tan1 almada gecikmekte, nadiren de tani atlanabilmektedir.
Literatiirdeki ¢aligmalarda iskemik durumlarda artis gosterdigi tespit edilen ve aterosklerotik
plaklarda bulundugu kesfedilen Oncostatin M biyomarkerinin; Akut koroner sendrom
hastalarinda tanisal degerliligini incelemek, Non-STEMI hastalarinda daha erken ve dogru

tanidaki degerliligini aragtirmak istedik.

Calismamiz 3. Basamak bir iiniversite hastanesinin acil servisinde prospektif ve tek
merkezli olarak gergeklestirildi. Calismamiza, ¢alismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan
STEMI tanis1 koyulan 22 hasta, Non-STEMI tanis1 koyulan 22 hasta ve AKS klinigi olmayan
22 hasta kontrol grubu olarak dahil edildi. Caligmamizin anlamlilik diizeyi p <0,05 olarak kabul
edildi.

Calismamizdaki hastalarimizin yas ortalamalar1 56,59+17,60 olarak tespit edilmistir.
Cinsiyetler agisindan 44 (%66,7) erkek ve 22 (%33,3) kadindi. Gruplarimiz arasinda hastalarin
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yas ve cinsiyetleri acisindan anlamli farklilik bulunmamaktaydi. STEMI hasta grubumuzun
Oncostatin M degerlerinin ortalamast 592,46+96,45 , Non-STEMI hastalarimizin Oncostatin
M degerlerinin ortalamasi 579,77+97,19 ve kontrol grubumuzdaki hastalarin Oncostatin M
degerlerinin ortalamas1 418,71+77,93 olarak tespit edildi. Her iki AKS grubunun OSM
diizeyleri ile kontrol grubu arasinda anlamli farklilik gozlenmistir. AKS tespiti acisindan
Oncostatin M biyomarkermin sensitivitesi %72.73 , spesifitesi %97.73 ve kestirim degeri

461.06 olarak bulunmustur.

Calismamizdan elde ettigimiz sonuca gore, Oncostatin M biyomarkerinin STEMI ve
Non-STEMI hastalarinda tanisal bir parametre olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir. Non-
STEMI hastalarinda troponine kiyasla sensitivitesinin daha yiiksek olusu troponinden daha hizli
kanda yiikseldigi ve dolayisiyla daha erken tan1 koydurabilecegi diisiincesindeyiz. Bu ¢alisma
bir 6n c¢alisma olup daha ayrintili ¢aligmalarin literatiire bu konuda net bilgi saglayacagini

diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Oncostatin M, Akut koroner sendrom, Tani, Biyomarker, STEMI,
Non-STEMI
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INVESTIGATION OF ONCOSTATIN-M (OSM) LEVELS IN
PATIENTS DIAGNOSED WITH ST-ELEVATION AND NON-ST
ELEVATION MYOCARDIAL INFARCTION IN THE EMERGENCY
DEPARTMENT

SUMMARY

Coronary artery disease is one of the leading diseases of mortality and morbidity. Since
coronary artery disease is responsible for 32% of all deaths in the world, it is crucial to prevent
morbidity and mortality with rapid diagnosis and intervention. Acute coronary syndrome is one
of the coronary artery diseases. Acute coronary syndrome most often presents to emergency
services with chest pain, and while those diagnosed with STEMI via ECG are treated quickly,
patients with Non-STEMI can be diagnosed within hours with troponin, a cardiac-specific
enzyme, during follow-up. Since the troponin biomarker is affected by many diseases such as
kidney failure and is detected in the blood only hours after the onset of acute coronary
syndrome, diagnosis of Non-STEMI patients may be delayed and rarely, the diagnosis can be
missed. Oncostatin M biomarker, which has been found in literature to increase in ischemic
conditions and found in atherosclerotic plaques. We wanted to examine its diagnostic value in
Acute coronary syndrome patients and investigate its value in diagnosing non-STEMI patients

more accurately and early.
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Our study was conducted prospectively and single-centerly in the emergency
department of a tertiary university hospital. In our study, 22 patients diagnosed with STEMI,
22 patients diagnosed with Non-STEMI, and 22 patients without Acute coronary syndrome
symptoms who met the inclusion criteria were included as the control group. The significance

level of our study was accepted as p<0,05.

The average age of the patients in our study was determined as 56.59+17.60. In
terms of genders, 44 (66.7%) were male and 22 (33.3%) were female. There was no significant
difference between our groups in terms of age and gender of the patients. The average
Oncostatin M values of our STEMI patient group was 592.46+£96.45, the average Oncostatin M
values of our Non-STEMI patients was 579.77+97.19, and the average Oncostatin M values of
the patients in our Control group was 418.71+£77.93. A significant difference was observed
between the Oncostatin M biomarker levels of both Acute coronary syndrome groups and the
control group. In terms of detecting Acute coronary syndrome, the sensitivity of the Oncostatin
M biomarker was found to be 72.73%, its specificity was 97.73% and its predictive value was
461.06.

According to the results obtained from our study, it is thought that the Oncostatin
M biomarker can be used as a diagnostic parameter in STEMI and Non-STEMI patients. We
think that in non-STEMI patients, its sensitivity is higher than troponin, it rises in the blood
faster than troponin, and therefore it can be diagnosed earlier. This study is a preliminary study
and we think that more detailed studies will provide clear information to the literature on this

subject.

Key Words: Oncostatin M, Acute coronary syndrome, Diagnosis, Biomarker,
STEMI, Non-STEMI
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