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OZET

Amag: Glniimiizde akut koroner sendromda (AKS) iskemiyi takiben koroner reperfiizyonun ilk
dakikalarinda erken olumciul hasar olusturdugu ileri stuiriilen MMP-1 ve bunun sentezlenmesini in-vitro
olarak tetikleyebilen okside diuisiik dansiteli lipoprotein (LDL) ve MMP-1‘in doku inhibitérii olan TIMP-
1’in miyokardial hasar olusumu stirecindeki degisimleri tam olarak acikhga kavusmamistir. Bu calisma
ile AKS hastalarinda MMP-1, TIMP-1 ve okside LDL dizeylerinin, kardiyak Kateterizasyon isleminin
etkilerinden badimsiz olarak, Kklinik bulgularin ortaya cikisindan sonraki ilk 48 saat icindeki
degdisimlerini ve bu degdisimlerin damar lezyonlarinin ciddiyeti, yayginhd@ ve bilinen biyokimyasal
kardiyak belirteclerle olasi iliskilerinin belirlenmesi amaclandi.

Gerec ve Yontem: Laboratuvar, elektrokardiyografi verileri dogrultusunda AKS tanisi alarak anjiyografi
planlanan 31 hasta ve kardiyojenik sikayeti olmayan es deder yas grubunda bulunan toplam 17 Kisi
kontrol grubu olarak calismaya dahil edildi. Bulgularin ortaya cikisindan sonraki ilk 24 saat ve ilk
ornekten sonraki ikinci 24 saat icinde alinan kan 6rneklerinde kardiyak ve aterosklerotik biyokimyasal
belirteclerden olan troponin-l (Tn-I), C-reaktif protein (CRP), lipid diizeylerinin yani sira MMP-1, TIMP-1
ve okside LDL diizeyleri olgiildii.

Bulgular: AKS’li hastalarda TIMP-1/ MMP-1orani ile damar lezyonlarinin ciddiyetini gosteren Gensini
Skoru arasinda orta derecede bir korelasyon saptandi (r = 0.501, p<0.05 ). Periferal MMP-1 duzey-
lerinin TIMP-1 dizeyleri ile korelasyonunun ancak 24 saatten sonra istatistiksel olarak anlamli oldugu
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tespit edildi (r = 0.811, p<0.001 ). Okside LDL duizeyleri AMI'll grupta anstabil anjina pektorisli grube
gore yuksek olmakla birlikte, tim gruplarda okside LDL ile doku hasar derecesi arasinda anlaml bir
iliski saptanamadi.

Sonuc¢: TIMP-1 / MMP-1 oran erken donemde hastaligin derecesi ve aterosklerotik lezyonun yayginhgi
hakkinda fikir veren bir parametre olabilecegdini diisiindiirmustur.

Anahtar Sozciikler: Akut koroner sendrom; MMP-1; TIMP-1; Okside LDL

ABSTRACT

Objective: The synthesis of matrix metalloproteinase-1 (MMP-1) which is claimed to cause early
mortal damage during the first moments of coronary reperfusion, is reported to be induced in-vitro by
oxidized low density lipoprotein (LDL). The in- vivo changes in MMP-1, it’s tissue inhibitor (TIMP-1) and
oxidized LDL levels during the appearance of early myocardial damage and also their possible relation
with other biochemical parameters have not been clearly defined . We aimed to define the changes in
these parameters within the first 48 hours following the clinical findings and also their possible
relation to known biochemical cardiac indicators of vein lesions.

Materials and Methods: Our study group included 31 patients with acute coronary syndrome (ACS)
diagnosed according to laboratory and electrocardiographic results and 17 individuals with equivalent
ages without cardiac complaints. The first blood samples were drawn within the first 24 hours
following the appearance of cardiac findings and the second samples were drawn within the 24 hours
after the first sample. Besides troponin (Tn-I), C-reactive protein (CRP), lipid analysis which are cardiac
and atherosclerotic biochemical markers, MMP-1, TIMP-1 and oxidized LDL levels were analyzed.

Results: A significant mild correlation was determined between Gensini Score and TIMP-1/MMP-1 ratio
in patients with ACS (r = 0.501, p<0.05). A statistically significant correlation between peripheral
TIMP-1 and MMP-1 levels appeared only after 24 hours (r = 0.811, p<0.001). Although in AMI group
oxidized LDL levels were higher than patients with unstabil angina pectoris, in all groups there was no
correlation between oxidized LDL and the degree of tissuse damage.

Conclusion: TIMP-1/MMP-1 ratio could be a parameter that reflects the level of the myocardial
damage and the atherosclerotic lesions in the early phase of acute coronary syndrome.

Key Words: Acute Coronary Syndrome; MMP-1; TIMP-1; Oxidized LDL
S yeniden yapillanmasina neden olmaktadir.

Damar endotel ve diiz kas hiicreleri ile mak-
rofajlardan eksprese olabilen MMP-1 (2-4) ve

Ani 6lumlerin basta gelen nedenlerinden biri
olan akut koroner sendrom, etkilenen koro-

ner arterdeki obstriiksiyonun derecesine,
Kollateral dolagsimin olusup olusmamasina,
miyokardda etkilenen bdlgenin hacmine ve
oksijenlenmesine bagh olarak farkh klinik
tablolarla karsimiza ¢ikar. Bu Klinik farklilik-
lar stabil olmayan gogus agrisindan mindr
miyokard hasarl infarktus ve akut miyokard
infarktiistine (AMI) kadar degdisebilmektedir (1).

Akut koroner sendromun gelisiminde atero-
sklerotik plaklar rol alirken, bu plaklarin olus-
masi inflamatuar stireclerle yakindan iliskili-
dir. Aterosklerotik plaklarin ana komponenti
kollajenin yikimindan sorumlu matriks metallo
proteinaz (MMP)’lar plak yirtilmasinda etkin
rol alar ak plak instabilitesine ve damarin
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onun doku inhibitérii olan TIMP-1‘in yuksek
diizeylerinin komplike plak gelisiminde rol
oynadidl, ayni zamanda daha sonradan
olusabilecek kardiyovaskiiler komplikasyon-
lar agisindan yuksek risk gostergesi olabile-
cegi ileri surulmektedir (5-7). Akut koroner
sendromlu hastalarda belirgin olarak ytksel-
digini gosteren epidemiyolojik bir calismada
MMP-1'in duzey degisimlerinin ayn1 zamandsz
hastalarin klinik durumu ile de korole oldu-
du belirtilmistir (8).

Damar dokusunu etkileyen oksidatif hasar,
inflamatuvar stlire¢ ve bunlarla iliskili sitokin-
lerin aterom plakta MMP ve inhibitOrlerinin
lehine dengeledigi

diizeylerini proteoliz
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dusunilmektedir (9). In vitro deneylerde
damar diuz kas hiicrelerinde MMP-1 salini-
minin okside LDL varhid@ ile tetiklendigi ve
MMP-1'in mRNA duzeylerinin okside-LDL ile
korele oldugu gosterilmistir (10) ancak bun-
larin myokardial hasar olusumu sitirecindeki
degisimleri Klinik calismalarda hentiz acik-
ik kazanmamustir.

Biz bu calismada akut koroner sendromlu
hastalarda MMP-1, TIMP-1 ve okside-LDL diizey-
lerinin, Kkardiyak Kkateterizasyon
etkilerinden bagimsiz olarak, klinik bulgu-
larin ortaya cikisindan sonraki ilk 48 saat
icindeki degisimlerini ve bu degisimlerin
damar lezyonlarinin ciddiyeti, yayginhdi ve
bilinen biyokimyasal kardiyak belirteclerle
olasi iliskilerini belirlemeyi amacladik.

isleminin

GEREC VE YONTEM

Dokuz Eyliil Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Klinigi'ne
basvuran, Klinik bulgularin ortaya ¢ikmasin-
dan sonraki ilk 12 saat icinde laboratuvar
ve elektrokardiografi (EKG) verileri dogrultu-
sunda akut Koroner sendrom tanisi konarak
anjiyografi planlanan 31 hasta calismaya
dahil edildi. Kardiyojenik sikayeti olmayan
es deger yas grubunda bulunan toplam 17
birey Kontrol grubu olarak degerlendirildi.
AKkut koroner sendromlu hastalar akut miyo-
Kkard infarkttslii ve anstabil anjina pektorisli
olarak iki gruba ayrildi. 31 akut koroner
sendrom tanisi alan hastalarin yani sira
koroner anjiografi planlanan 8 stabil anjina
pektorisli hasta ayrica degerlendirildi.

Alt1 ay ve oOncesinde MI oykusu olan, per-
kKutan koroner girisim ya da koroner arter
by-pass Oykiisii olan, ayrica kalp yetmezlIigi,
kardiyomyopati, ya da kalp kapak hastaligi
bulunan hastalar, statin kullananlar, kanser
hastalari, romatoid artrit gibi kronik ve
inflamatuvar hastaliklar1 olanlar calismaya
dahil edilmedi. Etik kurul onay ile calismaya
katilacak tum hastalar bilgilendirilip, yazih
olarak imzali onamlarn alindi.

AKkut koroner sendromlu hastalardan hasta-
neye basvurularindan sonraki ilk 6.-12. saat

Miyokardial Hasar ve Biyokimyasal Belirtegler

icinde ve ilk 6rnekte n sonraki 18.-36. saat
icinde olmak ftizere toplam iki kan Ornegi
alindi. Matriks metallo proteinaz duzeylerinin
stent implantasyonu veya balon anjiyoplasti
sonrasl yukselme riski nedeni ile (10,11)
tim Kan Ornekleri kateterizasyon islemin-
den 6nce alindi. Koruyucu ve antikoagiilan
icermeyen diiz tuplere alinan kan 6rnekleri
iki saat icinde 3000 rpm’de 10 dakika
santrifiij edildikten sonra serumlarina ayril-
di. Tim serumlar 6 ay1 gecmemek suretiyle
-40°C’de analiz edilinceye kadar saklandi.

Anjiyografi islemi yatrojenik invazyona baglh
degisliklerden korunmak icin kan 6rnekleri
alindiktan sonra gerceklestirildi. Dokuz Eylul
Universitesi Kardiyoloji Anabilim Dalinda
gerceklestirilen koroner anjiografi islemi
bulgularina gére tikali damar sayisi, arter
segmentlerinin tanimlanmasi ve Koroner
arter lezyonlarinin yerlesimi degerlendirildi.
AterosKlerotik plaklarin btiytiklikleri tutulan
damar ve lezyon sayisi da dikkate alinarak
‘Modifiye Gensini Skoru’ ile hesaplandi.
Sorun belirlenmesi icin lezyonlarin darhik
yapicl etkisine gore %?25-49 arasi darliklar
1, %50-74 arasi darliklar 2, %75-89 arasi
darliklar 4, %90-98 arasi darliklar 8, %99
darlik 16 ve %100 darlik 16 Katsayisi ile
carpildi. Lezyonlarin lokalizasyonuna gdre
ise sag koroner arterin (RCA) proksimali,
mid bolgesi ve distali 1 katsayisi ile ¢arpildi.
Sirkiimfleks arterin proksimali 2.5, distali,
optiis marjinal (OM), arka inen dali (PD) 1,
posterolateral dal (PL) 5 ile ¢arpildi. Sol ana
koroner arterdeki (MLCA) lezyonlar 5 ile
carpilirken devaminda yer alan sol koroner
arterin (LAD) proksimali 2.5, mid bdlgesi
1.5, apikali 1, distali 0.5, birinci diagonal
(1°) 1, ikinci diagonal (2°) 5 ile ¢arpildi. Her
bir lezyon icin darlik ve lokalizasyon kat-
sayilart carpildiktan sonra tum lezyonlarin
carpimlar toplanarak skor elde edildi (13).

Okside LDL (Immuno Diag., Germany), MMP-1
(Chemicon, USA) ve TIMP-1 (Biosource, USA)
analizleri ELISA y6ntemi ile ticari kit Kkulla-
nilarak gercgeklestirildi. Kan lipit profili enzi-
matik kolorimetrik (Abbott, USA), CRP diizey-
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leri immunotiirbidimetrik (Abbott, USA) ve
troponin I kemiliiminesans (Siemens, USA)
yontem ile analiz edildi.

istatistiksel Analiz

Elde edilen verilerin degerlendirilmesi icin
SPSS 11.5 programi kullanilarak o6ncelikle
ortalama deger ve standart
hesaplandi. Gruplarin ortalama degerlerinin
birbirinden anlamli derecede farkli olup
olmadigimi belirlemek icin nonparametrik
Kruskal-Wallis varyans analizi Kkullanildi.
Kruskal-Wallis ile anlamh farklihlk goérilen
parametreler icin ikili grup analizi yapildi.
Grup sayisi 30’dan az oldugu igin Mann
Whitney U testi tercih edildi. Grup paramet-
releri arasindaki Korelasyonu belirlemek icin
Spearman Korelasyon testi kullanildi.

sapmalari

BULGULAR

Calisma grubu (60+12 yil) ve Kkontrol
(59«11 yil) grubunun demografik 6zelikleri
Tablo 1’de 6zetlendi. Gruplar arasinda sigara
icimi, hipertansiyon ve diabetes mellitus var-
Iid1 acisindan anlamli bir fark saptanmadi.

Hastalarin lipit profilleri degerlendirildiginde
kolesterol diizeyleri ortalamasi miyokard
infarktis (MI)’lii, anstabil anjina pektoris
(UAP)’li, stabil anjina pektoris (SAP)’li ve
kontrol grubunda sirasi ile 181.88+11.66,
191.33+8.14, 192+6.73, 207.06+9.61 mg/dL
olarak saptandi. Trigliserid (TG) dtizeyleri
ortalamasi ise yine sirasi ile 187.25+17.65,
214.93+20.76, 123.63+5.74 ve 174.71+26.51
mg/dL olarak bulundu. Yuksek dansiteli
lipoprotein (HDL), LDL ve total kolesterol
dtizeyleri MI'lh grupta Kkontrol grubuna goére
anlamli olarak diistik tespit edildi (p<0.05).

Kardiyak biyokimyasal belirteclerden Tn-l,
CRP diizeyl eri ile es zamanh alinan Ornek-
lerde Olculen okside LDL, MMP-1 ve TIMP-1
diizeyleri arasindaki iliski degerlendirildi.
MI'll hastalarda bulgularin ortaya ¢ikisindan
sonraki ilk 24 saat icinde alinan érneklerde
olciilen Tn-l ve MMP-1'nin ilk 6rnekten 24
saat sonraki diizeylerinin arttidi, ancak unsta-
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bil anjina pektorisli grupta bu parametrelerin
24 saatten sonra azalma egiliminde oldugu
saptandi. Hastaneye basvurduktan sonraki
ilk 48 saat icinde goOzlenen biyokimyasal
degisimler Tablo 2’de 6zetlendi.

Hastalarin okside LDL duzeyleri ortalamasi
MI'l grupta 318.87+155.35, UAP’li grupta
145.42+65.62, SAP’li grupta 1333.22+397.45
ve Kkontrol grubunda 87.86+13.09 ng/mL
olarak saptandi. 48. saatteki ikinci Ornek
okside LDL duzeyleri degerlendirildiginde
MI'lh grubun degerleri UAP’li grubunkine gore
anlamli olarak yuksek bulundu (Sekil 1).

Ayrica SAFP’li grupta okside LDL, TIMP-1 ve
MMP-1 diizeylerinin, MI'l grup, UAFP’li grup ve
kontrollere gére anlamli yuksek oldugu sap-
tandi. SAP’li grupta Okside LDL ile TIMP-1/

Tablo 1. Hastalarin Demografik Ozellikleri.

Gruplar n HT % DM % Sigara %
MI 16 438 25 56.3
Anstabil AP 15 60 33.3 40
Stabil AP 8 75 25 37.5
Kontrol 17 41.2 235 29.4
Toplam 56 51.8 26.8 41.1

Myokard infarktiisii (MI); Angina Pektoris (AP); Hipertan-
siyon (HT); Diyabetes Mellitus (DM): Sigara: 1/2 paket/giin)

Tablo 2. Bulgularin Ortaya Cikisindan Sonraki ilk 48 Saat
icinde Biyokimyasal Parametrelerin Degisimleri.

Grup N Degisim Yiizdesi*
(%)
MMP-1 MI 16 0,63
UAP 15 4,63
Okside LDL MI 16 67,10
UAP 15 13,68
CRP MI 16 78,74
UAP 15 89,78
Tn-1 MI 16 344,11
UAP 15 -9,50
TIMP-1 MI 16 22,95
UAP 15 18,24

*Degderler ilk 24 saat icinde alinan bazal diizey ile
bundan 24 sonra alinan ikinci 6rnek arasindaki %
degisim olarak ifade edilmistir, MI: Miyokard infarktisii,
UAP: Anstabil Anjina Pektoris, Matriks Metalloproteinaz-1
(MMP-1), C-reaktif protein (CRP), Troponin I (Tn-I), Matriks
Metalloproteinaz 1’in Doku Inhibitérii (TIMP-1))
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MMP-1 orani arasinda negatif bir korelasyon
bulundu (p: 0.004, r: -0.881) ancak Gensini
skoru ile anlamli bir iligski saptanamadi.

Tum hastalarin ilk 24 saat icinde alinan
orneklerinde saptanan TIMP-1/MMP-1 oran-
larmin damar lezyonlarinin derecesi ve
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Sekil 3. Tum gruplarda 24 Saat Ara ile Ardisik Olarak
Olciilen MMP-1 ile TIMP-1 Arasindaki iliski.

(ng/mL; n= 39, *p: 0.001, r: 0.811)
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yayginligini gésteren gensini skoru ile orta
derece pozitif korelasyon gosterdidi saptan-
di (Sekil 2).

Aterosklerotik damar lezyonlarinda ekspres-
yonun artigt in-vitro ve in-vivo gosterilen
MMP-1 duzeylerinin, TIMP-1 duzeyleri ile
korelasyonunun ancak 24 saatten sonra
istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit
edildi (r: 0.811, p: 0.001 Sekil 3). MMP-1
diizeyleri ve okside LDL duzeyleri arasinda
anlaml bir iliski saptanamadi.

TARTISMA
Aterosklerotik plaklarin ana Kkomponenti
hiicreleraras1 kollagen (14,15). ateroskle-

rotik plaklarda bulunan diz Kkas, endotel
hiicreleri ve makrofajlar tarafindan firetilip
eksprese edilebilen ana hiicrelerarasi kolla-
genaz olan MMP-1 tarafindan metabolize
edilebilir (2-4). MMP-1 saliniminin okside
LDL ile arttigi ve TIMP-1 ile inhibe oldugu
yapillan deneysel calismalarda gosterilmistir
(10,16-20). Tum bu yapilan deneysel calis-
malar okside LDL'nin AKS’de bir belirteg
olabilecedgini ve ayni zamanda LDL'nin
oksidasyonu ile MMP-1 salinimi arasinda bir
iliski oldugunu diuisundurmektedir. Ancak
yaptigimiz literatiir taramasina gore bu iliski
hentiz Kklinik bir c¢alismada gosterileme-
mistir. Bizim ¢calismamizda bu olasi iliskinin
periferik kan Orneklerine yansimasi deger-
lendirilmistir. Ancak in-vitro deneylerde oksi-
de LDL'in MMP-1 ekspresyonunu artirdidi
gosterilmesine Kkarsin, bizim calismamizda
bulgularin ortaya c¢ikisindan sonraki ilk 24
saatte ve takip eden ikinci 24 saatte alinan
periferik kan Orneklerinde bu iliski gosteri-
lememistir. AMI sonrasi okside LDL duzey-
lerinin 24.saatte diger gruplara gére anlaml
olarak yukseldigi saptanmistir. Bu durum in-
vivo olarak okside LDL ve MMP-1 arasinda
anlaml bir iliski olmadidi ya da doku ditze-
yindeki degdisimlerin perifere belirgin olarak
yansimamasi olarak degerlendirilebilir.

Daha 6nceki ¢alismalarda kardiyak kateteri-
zasyon isleminin MMP-1, TIMP-1 ve okside
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LDL duizeylerini etkiledigi be lirtilmesi nedeni
ile (11,12,21-23), bizim calismamizda tim
ornekler koroner anjiografi girisimi 6ncesi
alindi. Bunun yani sira analiz 6ncesi hata
Kaynaklarini azaltmak icin kanlar standar-
dize edilmis zaman ve sekilde tek bir Kisi
tarafindan alindi ve -40 derecede en fazla 1
ay sliresince saklandi. Analiz performans
Olcitilerinin uygun olmasi ve rasgele hatadan
Kacinmak amaci ile 6rnekler toplu olarak
calisildi. Tum bu bilgilerin 1sidinda daha
onceki ¢calismalarla uyumlu olarak ve Kardi-
yak kateterizasyon isleminin O6lgulen para-
metreler lizerine olan etkisini bertaraf edi-
lerek, calismamizda MI'l hastalarda unstabil
anjina pektorisli hastalara gére okside LDL
belirgin olarak yuksek bulundu. Bu durum
okside LDL duzeylerinin doku harabiyeti ile
uyumlu olarak arttidini, iskemi-reperfiizyon
hasan sirasinda uretiminin tetiklendigini
diusiindurebilir. Ancak okside LDL yuksek-
liginin ilk 24 saat icinde degil ancak bulgu-
larin ortaya cikisindan sonraki 48. saatte
istatistiksel olarak anlaml artmasi, okside
LDL'nin doku hasarini belirlemede erken bir
belirte¢ olma potansiyelini ortadan kaldir-
maktadir.

MI'll hastalarda ilk 24 saatte Olglilen MMP-1
ve TIMP-1 dtlizeyleri arasinda anlaml bir
iliski saptanamazken, ilk érneklerdeki MMP-
1 diizeyleri ile ancak bundan 24 saat sonra
alinan 6rneklerdeki TIMP-1 diizeyleri arasin-
da anlamli bir korelasyon saptandi. Bu durum,
erken doku hasarini tetikledigi duistinulen
MMP-1'in hasar verici olasi etkilerinin, in-
vivo TIMP-1 diizeylerinin 48 saat icinde
gozlemlenebilen artis1 ile engellenilmeye
calisildigimi duistindiirmektedir.

Calismamizda TIMP-1/MMP-1 oranlari deger-
lendirildiginde gruplar ve Kkontroller arasin-
da anlamlh bir fark saptanmamakla birlikte
damar lezyonlarinin yayginhdi ve ciddiyetini
gosteren Gensini Skoru ile TIMP-1/MMP-1
orani arasinda orta derecede bir korelasyon
oldugu go6zlenmistir. Genis gruplarda yapi-
lan uzun sure izlemli klinik calismalarda
TIMP-1 ya da TIMP-1/MMP-9 orani kardiyak
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Olumler icin bagimsiz bir belirleyici olarak
degerlendirilmektedir (5,6). Bizim c¢alisma-
mizda da benzer sekilde TIMP-1 ve MMP-1
orani ile lezyonlarin yayginhidi arasinda
anlaml bir iliski bulunmasi1 MMP-1 ve TIMP-
1’in es zamanlh degerlendirilmesinin AKS’lu
hastalarin doku hasarinin belirlenmesinde
Kullanilabilecek non-invaziv bir parametre
olma potansiyelini desteklemektedir.

Calismamizda ayrica degderlendirilen SAP’li
hastalarda MMP-1, okside LDL ve TIMP-1
diizeylerinde kontrol ve diger gruplara gore
istatistiksel anlamli bir yuikseklik saptandi.
Benzer sekilde CRP diizeyleri de kontrol gru-
buna goére anlamh olarak yuksekti. Ancak
ilging olarak stabil anjina pektorisli hasta-
larin Koroner anjiyografi bulgulari normal
olarak degerlendirildi. Bu hastalarin koroner
anjiografi bulgular ile uyumlu olarak Tn-l
diizeylerinde de Kkontrol grubuna gore
anlaml bir fark yoktu ve hatta AKS’li grup
ile kiyaslandiginda Tn-I degerleri belirgin
olarak dusukti. Diger taraftan SAP’li grupta
MMP-1, TIMP-1 diizeyleri diger gruplara gore
yuksekken, TIMP-1/MMP-1 oranlar1 yoniinden
diger gruplarla kiyaslandiginda anlamli bir
fark bulunamamasi ve bunlara ek olarak
okside LDL ile TIMP-1/MMP-1 orani arasinda
ise negatif bir Kkorelasyon belirlenmesi
MMP-1 ve TIMP-1'in birlikte degderlendiril-
melerinin daha uygun olacad@ hipotezini
desteklemektedir. Bununla birlikte gruptaki
hasta sayisinin az olmasinin c¢alismamiza
kisithilik getiren bir faktor oldugu géz 6niine
alinmaldir.

Tim gruplara baktigimizda TIMP-1’in ancak
24 saat sonra MMP-1 dizeyleri ile Korelas
yonu ve stabil anjina pektorisli hastalarda
gozlenen belirgin yuksekligi, doku hasarini
tetikleyen matriks metalloproteinazlarin etki
lerini ilk 24 saat icinde olmasa da uzun
donemde Onlemeye calistigini dustindirmek
tedir.

AKS olusumu, lipit ve lipoprotein metaboliz-
masl arasindaki yakin iliski ge¢cmiste yapilan
bircok calismada gdsterilmis ve bireyler
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koroner Kkalp hastaligina yakalanma riski
acisindan sahip olduklarn lipoprotein diizey-
lerine gore belirli risk derecelendirilmesine
tabi olmuslardir. Bizim c¢alismamizda da
beklenildigi sekilde MI'li grup ile UAP’li
grubun HDL diizeyleri ve MI'li grubun total
kolesterol diuizeyleri kontrol grubuna goére
anlamh olarak dusuk tespit edildi. Bununla
birlikte MI'll hastalarda diger gruplara gore
tespit edilen kolesterol dustikliiguntiin daha
onceki calismalar ile de uyumlu olarak (24,
25) MI'dan hemen sonra alinan kan 6rnek-
lerinde beklenen bir durum oldugu diisiinii-
lebilir.

Yaptigimiz ¢alismada Tn-1 duizeyleri MI'l ve
UAP’li gruplarda beklenildigi gibi diger grup-
lara gore daha yuksek, yine benzer sekilde
vaskiiler inflamasyonun bir gostergesi olan
CRP duzeyleri de AKS’li hastalardaki diizey-
lerin kontrol grubu ve SAP’li hasta grubuna
gore istatistiksel olarak anlamh ytiksek
bulundu. Troponin-I MI'll hastalarda ilk 48
saat icinde yaklasik %348 civarinda bir artis
gosterirken, doku nekrozu delismemis
anstabil anjina pektorisli hastalarda dusus
belirlendi. Kardiyak CRP diizeylerin ise hem
MI'l hem de unstabil anjina pektorisli has-
talarda bulgularin baslamasindan sonraki
ilk 48 saat icinde yaklasik olarak ortalama
% 85 artma egiliminde oldugu tespit edildi
(Tablo 2). Bu durum doku hasarin1 goster-
mede troponin I'nin CRP’ye gore daha spe-
sifik bir belirleyici oldugunu disutindirebilir.
Diger taraftan, ayn1 zaman diliminde MMP-1
ve doku inhibitérii TIMP-1’e baktigimizda,
metallo proteinaz enziminden c¢ok inhibi-
téru TIMP-1'in artma egiliminde oldugu gortil-
mektedir. Ancak MI'll ve unstabil hastalar
arasinda % degisim orani acgisindan belirgin
bir fark goézlenmemistir. Okside LDL ise
MI'l grupta baskin olmak uzere anstabil
grupta da artma egilimindedir.

Sonug olarak calismamizda MMP-1, TIMP-1
ve okside LDL'nin tek basina kullaniminin
halihazirda kullanilan akut faz reaktani CRP
ve Tn-l gibi kardiyak belirteglere tanisal
ustunlugu gosterilememistir. Tn-I'nin doku

Miyokardial Hasar ve Biyokimyasal Belirtegler

hasan icin oldukca duyarhh bir belirteg
oldugu ve hastalarnn takibinde O6ncelikle
Kullanilmas1 gereken parametrelerden Dbiri
olmasi gerektigi calismamiz ile dogrulan-
mistir.

MMP-1 ve TIMP-1 duzeylerinin ise AKS’li
hastalarda tanisal bir belirte¢ olmaktan ¢ok,
hastalidgin derecesini ve lezyonun yayginli-
din1 gosteren bir parametre olarak kullanil-
abilecedi dusuntulmelidir. Bizim ¢alismamiz-
da MI'lh hasta grubunda damar lezyonunun
yayginligini goésteren Gensini Skoru ile bul-
gularin ortaya cikisindan sonra ilk 24 saat
icindeki TIMP-1/MMP-1 orani arasinda anlami
bir korelasyon oldugu gdsterilmistir. AKS’li
hastalarda erken dénemde MMP-1, TIMP-1
duzeylerinin birlikte degerlendirilmesi hasta-
hdgin derecesi ve aterosklerotik lezyonun
yayginlid@i hakkinda fikir verebilir. Ancak bu
parametrelerin non-invaziv bir belirte¢ olarak
kullanim1 daha genis gruplarda yapilacak
Klinik calismalara ihtiya¢ gdostermektedir.
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