
Akut Koroner Sendrom Hastalar›nda
Gebelikle ‹liflkili Plazma Protein A (PAPP-A)
ve ‹nsülin Benzeri Büyüme Faktörü I (IGF-I)
Düzeylerinin De¤erlendirilmesi

Evaluating Pregnancy-Associated Plasma
Protein A (PAPP-A) and Insulin-like growth

factor I (IGF-I) Levels in Patients with Acute
Coronary Syndrome

fiahika Özen Eren* Bünyamin Kaptano¤lu** Hülya Aybek**

Mahmut fienyurt*** Mert Özen****

* Servergazi Devlet Hastanesi, T›bbi Biyokimya, Denizli

** Pamukkale Üniversitesi T›p Fakültesi T›bbi Biyokimya Anabilim Dal›, Denizli

*** Erzurum Bölge E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi, T›bbi Biyokimya, Erzurum

**** Denizli Devlet Hastanesi, Acil T›p, Denizli

ÖZET

Amaç:  Çal›flmadaki amac›m›z, gebelikle iliflkili plazma protein A (PAPP-A) düzeylerinin, yüksek riskli

aterosklerotik pla¤›n y›rt›l›p akut miyokardiyal enfarktüse yol açmadan önce,  erken bir belirteç olarak

kullan›lmas›n›n önemini incelemek ve insülin benzeri büyüme faktörü I (IGF-I) ile aras›ndaki iliflkiyi

araflt›rmakt›r.

Gereç ve Yöntem:  Akut koroner sendrom (AKS) tan›s› alm›fl 41 hasta ve 39 sa¤l›kl› kontrolden oluflan

gruplarda serum PAPP-A ve IGF-I düzeyleri ölçüldü.

Bulgular:  Hasta grubunun PAPP-A düzeyi, kontrol grubundan anlaml› olarak yüksek bulunurken

(p=0.0001); iki grubun IGF-I düzeyleri aras›nda anlaml› bir fark bulunmad› (p=0.882). Serum PAPP-A

düzeyleri ile IGF-I düzeyleri aras›nda pozitif yönde, zay›f derecede, istatistiksel olarak anlams›z bir

iliflki saptand› (r= 0.018, p= 0.875). AKS hastalar›n› kontrol grubu bireylerinden ay›rmada ki PAPP-A

düzeylerinin etkinli¤ini incelemek için receiver-operating curve (ROC) çizildi. E¤ri alt›nda kalan alan

0,858 olarak bulundu (p=0.0001). Akut koroner sendrom tan›s› için en yüksek duyarl›l›k ve özgüllük

birlikteli¤ini sa¤layan eflik noktas› 1.945 mIU/L olarak saptand›. Eflik noktas› 1.945 mIU/L al›nd›¤›nda

duyarl›l›k %85.4, özgüllük %82.1 olarak hesapland›.

Sonuç: Sonuçlar›m›z PAPP-A’›n AKS tan›s›n›n konulmas›nda kullan›fll› bir belirteç oldu¤unu destekler

görünse de, AKS’da IGF-I’in rolünü ve PAPP-A ile iliflkisini aç›klayabilmek için daha genifl hasta

gruplar›nda yap›lacak prospektif çal›flmalara ihtiyaç oldu¤u görüflündeyiz.
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ABSTRACT

Objective:  In this study, we aimed to investigate the importance of serum pregnancy associated

plasma protein A (PAPP-A) levels as an early marker before an acute myocardial infarction due to a

high risk atherosclerotic plaque rupture and the relationship between PAPP-A and insulin like growth

factor I (IGF-I).

Materials and Methods: Serum PAPP-A and IGF-I levels were determined in 41 patients diagnosed as

ACS and 39 healthy individuals. 

Results:  PAPP-A levels in the patient group was significiantly higher than the control group (p=0.0001).

On the other hand, no significiant difference was found between  the groups regarding IGF-I levels

(p=0.882). A positive, weak, statistically non-significiant corelation was found between PAPP-A and

IGF-I levels (r=0.018, p=0.875). A receiver-operating curve (ROC) was plotted to determine the

effectiveness of PAPP-A levels in differentiating the patients with acute coronary syndrome from the

healthy individuals. The area under the curve was calculated as 0.858 (p=0.0001). Choosing 1.945

mIU/L as the cut-off point, a sensitivity of  85.4% and a spesificity of 82.1%  were revealed. 

Conclusion:  Although our results support that PAPP-A might be a useful marker for the  diagnosis of

acute coronary syndrome, prospective studies conducted in larger patient groups are required to

explain the role of IGF-I and its relation with PAPP-A in acute coronary syndrome.

Key Words:  Acute coronary syndrome; PAPP-A; IGF-I
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lerin makrofajlarc a al›n›m›n› ve makrofaj-

lardan proinflamatuvar sitokin salg›s›n› art›-

rarak plak oluflumunun ilerlemesine ve karar-

s›zl›¤›na neden oldu¤u bildirilmektedir [6].

Bugüne kadar yap›lan pek çok çal›flmada

akut koroner sendromlu hastalar, sa¤l›kl›

eriflkinlerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda serum gebe-

likle iliflkili plazma protein A düzeylerinin

anlaml› derecede yüksek oldu¤u bulunmufl-

tur [5,7]. 

Tüm bu bilgiler göz önünde tutularak çal›fl-

madaki amac›m›z; gebelikle iliflkili plazma

protein A düzeylerinin, yüksek riskli atero-

sklerotik pla¤›n y›rt›l›p akut miyokardiyal

enfarktüse yol açmadan erken belirteç ola-

rak kullan›lmas›n›n önemini ve insülin ben-

zeri büyüme faktörü I ile aras›ndaki iliflkiyi

araflt›rmakt›r.

GEREÇ VE YÖNTEM

Mart 2008 - Haziran 2008 tarihleri aras›nda,

Pamukkale Üniversitesi Hastanesi Acil servi-

sine gö¤üs a¤r›s› flikayeti ile baflvuran, yap›-

lan muayene ve tetkik sonuçlar›na göre AKS

tan›s› konularak Kardiyoloji servisine yat›fl›

yap›lan, 36-88 yafl aras› 7 kad›n, 34 erkek,

toplam 41 hasta çal›fl maya dahil edildi. Kont-

rol grubu, hasta grubuna yafl ve cinsiyet 

G‹R‹fi

Akut koroner sendrom tan› ve tedavide son

y›llarda sa¤lanan geliflmelere ra¤men halen

ülkemizde ve tüm dünyada en önemli mor-

bidite ve mortalite nedeni olmaya devam

etmektedir.

Gö¤üs a¤r›s›n›n klinik olarak önemi kalple

ilgili olmayan nedenlerin akut koroner send-

romlardan ay›rt edilmesidir. Günümüzde kul-

lan›lan kreatin kinaz-MB troponin I ve tropo-

nin T gibi belirteçler miyokardiyal enfarktüs-

te nekroza ba¤l› olarak yükselmektedir ancak

erken miyokardiyal enfarktüs ve karars›z

anjina pektoriste yükselmemifltir [1,2]. 

Gebelikle iliflkili plazma protein A, insülin

benzeri büyüme faktörü I’in spesifik akti-

vatörüdür. Bu etkiyi insülin benzeri büyüme

faktörü ba¤lay›c› protein 4 ve 5’i parça-

layarak, insülin benzeri büyüme faktörü I’in

serbest kalmas›n› sa¤layarak yapar [3,4].

Akut koroner sendromlu hastalarda insülin

benzeri büyüme faktörü I ile gebelikle

iliflkili plazma protein A düzeyleri aras›nda

iliflki oldu¤u gösterilmifltir [5]. 

Gebelikle iliflkili plazma protein A’n›n karar-

s›z aterosklerotik plakta üretildi¤i tespit edil-

mifltir. Plaktaki düflük yo¤unluklu lipoprotein-
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Serum IGF-I düzeyleri, Immulite 2000 ciha-

z›nda, solid faz, enzim ba¤l› kemilümine-

sans immunölçüm yöntemi ile ölçüldü. 

Serum PAPP-A düzeyleri Active PAPP-A ELISA

kiti ile serumdan manuel yöntemle çal›fl›ld›.

‹statistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel olarak de¤erlendirme-

sinde SPSS 11.0 (Chicago, ABD) paket prog-

ram› kullan›ld›. Çal›flmadaki de¤iflkenlerin

normal da¤›l›ma uygun olup olmad›¤›

Kolmogorov-Smirnov testi ile de¤erlendirildi.

Normal da¤›l›ma uyan ölçümsel de¤iflkenle-

rin akut koroner sendrom ve kontrol grubu

aras›ndaki fark, ba¤›ms›z örneklemler t-testi

ile analiz edildi ve ortalama ± standart sapma

(± SD) olarak ifade edildi. Normal da¤›l›ma

uymayan ölçümsel de¤iflkenlerin, akut koro-

ner sendrom ve kontrol grubu aras›ndaki

fark Mann-Whitney U testi ile analiz edildi ve

ortanca olarak ifade edildi. Ölçümsel olma-

yan de¤iflkenler bu iki grup aras›nda Ki-kare

analiz yöntemi (Pearson Ki-kare testi) ile

de¤erlendirildi ve % olarak ifade edildi.

De¤iflkenler aras›ndaki iliflkinin gücünü belir-

lemek amac› ile korelasyon analizi yap›ld›. 

BULGULAR  

Çal›flmaya 12’si kad›n, 27’si erkek, toplam

39 kontrol ve 7’si kad›n, 34’ü erkek toplam

41 AKS hastas› dahil edildi. Çal›flma grubu-

nun özellikleri Tablo 1’de görüldü¤ü gibidir.

AKS grubunda sigara içme al›flkanl›¤› kont-

rol grubundan anlaml› yüksektir (p=0.001).

Diabetes mellitus, hipertansiyon, ailesel kalp

hastal›¤› öyküsü, hiperlipidemi gibi risk

faktörlerine sahip olma oran› aç›s›ndan ise

istatistiksel olarak anlaml› fark bulunmad›.

Yafl ve vücut kütle indeksi (VK‹) ortalamalar›

aç›s›ndan da iki grup benzerdi.

Hasta grubunun serum PAPP-A düzeyleri

kontrol grubundan anlaml› olarak yüksek

bulundu (p=0.001). Serum PAPP-A düzeyle-

rinin hasta grubundaki ortanca de¤eri 2.53

mIU/L, veri aral›¤› 1.13-4.63 mIU/L; kontrol

grubundaki ortanca de¤eri 1.62 mIU/L, veri 

Akut Koroner Sendromda PAPP-A ve IGF-I

olarak benzer, ayn› d›fllama kriterlerine

uyan ve gö¤üs a¤r›s› flikayeti ile acil servise

baflvuran ancak yap›lan muayene ve tetkik-

ler sonucunda AKS tan›s› d›fllanan 39 birey-

den oluflturuldu. 

Çal›flma öncesi Pamukkale Üniversitesi T›bb›

Etik Kurulu’nun onay› al›nd›. Ayr›ca çal›flmaya

dahil edilen tüm kat›l›mc›lara "Bilgilendiril-

mifl Gönüllü Olur Formu" ile yap›lacaklar

hakk›nda bilgi verildi ve gönüllü olduklar›na

iliflkin izinleri al›nd›.  

Çal›flmaya kat›lan bireylerin anamnez ve

fizik muayeneleri Acil T›p Anabilim Dal›

taraf›ndan ilk baflvurular›nda yap›ld›. Hasta

grubunun anjiyografileri ise Kardiyoloji Ana-

bilim Dal› anjiyografi laboratuvar› doktorlar›

taraf›ndan uyguland›. 

Muayeneden hemen sonra hastalara anket

yap›ld›. Anket s›ras›nda kat›l›mc›lar›n yafl,

boy, kilo, hipertansiyon, diyabet, hiperlipide-

mi, böbrek yetmezli¤i, kronik enflamatuvar

hastal›klar, akut miyokardiyal enfarktüs

öyküsü, serebrovasküler olay öyküsü, kalp

hastal›¤› aç›s›ndan aile öyküsü ve sigara

kullan›m›n› içeren konular detayl› bir fle-

kilde sorguland›. 

Çal›flma için hasta grubunda 61 kifli, kont-

rol grubunda ise 41 kifli de¤erlendirmeye

al›nd›. Hasta grubunda 15 kifli troponin I

düzeyi ≥ 0.2 µg/L, 3 kifli akut enfeksiyon, 2

kifli kronik inflamatuvar hastal›k saptand›¤›

için çal›flma d›fl› b›rak›ld› ve sonuçta 41 kifli

çal›flmaya dahil edildi. Kontrol grubunda

ise, 2 kiflide akut enfeksiyon tespit edildi ve

çal›flma d›fl› b›rak›ld›, sonuçta 39 kifli

kontrol grubu olarak çal›flmaya dahil edildi.

Çal›flmaya dahil edilen 80 hastadan hasta-

neye ilk baflvuru an›nda ve baflvurunun 6.

saatinde Troponin I ölçümü ayn› gün yap›l-

d›. PAPP-A ve IGF-I ölçümleri için serum

örnekleri analiz yap›lana kadar -20°C’de

sakland›. Tam kan troponin I düzeyleri,

Innotrac Aio Immunoanalyzer cihaz›nda,

immunoflorometrik yöntemi ile ölçüldü.
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Tablo 1.  Hasta grubu ile kontrol grubunun özelliklerinin karfl›laflt›r›lmas›*.

De¤iflken Hasta (n=41) Kontrol (n=39) p de¤eri

(X ± SD) (X ± SD)

Yafl (y›l) 57.39 ± 12.70 58.87 ±  12.99 0.607

Erkek/Kad›n oran› 34/7 27/12 0.192

VK‹ (kg/m2) 28.3 ± 2.74 27.41 ± 3.90 0.221

Sigara içme oran› [n (%)] 28 (68.3) 7 (17.9)   0.0001

Ailesel kalp hikayesi [n (%)] 19 (46.3) 11 (28.2) 0.110

Diabetes mellitus [n (%)] 8 (19.5) 10 (25.6) 0.597

Hipertansiyon [n (%)] 13 (31.7) 19 (48.7) 0.171

Hiperlipidemi  [n (%)] 12 (29.3) 6 (15.4) 0.183

*: Gruplar aras› yafl ve VK‹ düzeylerindeki farkl›l›k ba¤›ms›z örneklemler t-testi, cinsiyet farkl›l›¤›, sigara, ailesel kalp

hikayesi, Diabetes mellitus, hipertansiyon ve hiperlipidemi varl›¤› Ki-kare testi ile de¤erlendirilmifltir.

(X ± SD): ortalama ± standart sapma.

Tablo 2.  Hasta grubu ile kontrol grubunun serum PAPP-A ve IGF-I  düzeylerinin karfl›laflt›r›lmas›*.

De¤iflken K (n=39) (X ± SD) Veri aral›¤› Ortanca p

H (n=41)

PAPP-A (mIU/L) K 1.67 ± 0.47 0.76-3.01 1.62 0.0001

H 2.68 ± 0.89 1.13-4.63 2.53

IGF-I (ng/mL) K 112.1 ± 47.3 29.4-235 105 0.882

H 111.9 ± 33.4 35.2-187 123

Troponin I  0.saat (µg/L) K 0.06 ± 0.052 0.01-0.190 0.05 0.098

H 0.08 ± 0.047 0.005-0.190 0.72

Troponin I 6.saat (µg/L) K 0.04 ±  0 .062 0.01-0.187 0.04 0.0001

H 12.96 ± 21.2 0.28-100 3.62

*Hasta ve kontrol grubu Troponin I 0.saat, Troponin I 6.saat ve PAPP-A düzeyleri Mann Whitney U, IGF I düzeyleri

ba¤›ms›z örneklemler t-testi ile de¤erlendirilmifltir.

H: hasta, K: kontrol, (X ± SD): ortalama ± standart sapma, Veri aral›¤›: en küçük ve en yüksek de¤erler.

aral›¤› 0.76-3.01 mIU/L olarak bulundu

(Tablo 2).

Hasta ve kontrol grubunun serum IGF-I

düzeyleri aras›nda anlaml› fark bulunmad›

(p=0.882). Serum IGF-I düzeylerinin hasta

grubundaki ortalama de¤eri 111.9 ng/mL,

standart sapmas› 33.4; kontrol grubundaki

ortalama de¤eri 112.1 ng/mL, standart

sapmas› 47.3 olarak bulundu (Tablo 2).

Hasta ve kontrol grubunun 0.saat troponin I

düzeyleri aras›nda anlaml› fark bulunmad›

(p=0.098). Hasta grubunun 6. saat troponin I

düzeyleri kontrol grubundan anlaml› olarak

yüksek bulundu (p=0.0001) (Tablo 2). 

Serum PAPP-A düzeyleri ile IGF-I düzeyleri

aras›nda pozitif yönde, zay›f derecede, 

istatistiksel olarak anlams›z bir iliflki sap-

tand› (r= 0.018, p= 0.875).

AKS hastalar›n›n kontrol grubu bireylerin-

den ayr›lmas›nda PAPP-A düzeylerinin etkin-

li¤ini incelemek için ROC e¤risi çizildi. E¤ri

alt›nda kalan alan 0.858 bulundu (p=0.0001).

Akut koroner sendrom tan›s› için en yüksek

duyarl›l›k ve özgüllük birlikteli¤ini sa¤layan

eflik de¤eri 1.945 mIU/L bulundu. Eflik de¤eri

1.945 mIU/L al›nd›¤›nda duyarl›l›k %85.4,

özgüllük %82.1 olarak hesapland›.

TARTIfiMA

Acil servise en s›k baflvuru flikayetlerinden

biri gö¤üs a¤r›s›d›r. Burada en önemli nokta

gö¤üs a¤r›s›n›n akut koroner sendromdan

m› yoksa kalp d›fl› bir nedenden mi kaynak-

fienyurt M. ve ark.
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land›¤›n›n ay›rt edilmesidir. Yeni akut  miyo-

kardiyal enfarktüs tan›m›na göre miyokart

nekrozu ya patolojik olarak ya da biyokim-

yasal belirteçlerin hastan›n kan örneklerinde

yükselmesi ile tan›mlanmaktad›r [8]. Bu

amaçla kardiyak troponin ve kreatin fosfo-

kinaz›n kardiyak izoenziminin kullan›lmas›

tavsiye edilmektedir. 

‹deal bir kardiyak belirteç risk faktörlerinden

ba¤›ms›z olmal›, sadece miyokart hasar›nda

ve erken dönemde yükselmeli, hasar düzeyi

ile orant›l› miktarda artmal›, tekrarlayan hasar›

göstermeli, test istek-sonuç alma süresi k›sa

ve ölçümü standardize edilebilir olmal›, yay-

g›n kullan›lmal› ve maliyeti uygun olmal›d›r.

Bütün bunlar göz önünde bulundurularak

yeni belirteçlere ihtiyaç duyulmufltur. 

Aterosklerozun patofizyolojisi çok faktörlü ve

karmafl›k bir süreçtir. Bu sürecin bafl›nda

inflamasyon rol oynar sonuçta plak stabili-

tesi bozulur ve plak kapsülü y›rt›l›r. Atero-

sklerozun patogenezindeki çeflitli molekül-

ler plak karars›zl›¤›n› ve y›rt›lmas›n› öngöre-

bilir. Bu moleküller ateroskleroz ve klinik

durumlar› için önemli araflt›rma alanlar›

olmufltur [9]. Bir matriks metalloproteinaz

olan PAPP-A, in vitro vasküler hasar olufl-

turulan düz kas hücrelerinde gösterilmifltir

[10]. Kalp hastal›klar› nedeni ile ölüm

sonras› yap›lan otopsilerde PAPP-A düzeyi,

eroze ve fibröz kapsülü y›rt›lan ateroskle-

rotik plaklarda stabil plaklara göre daha

yüksek düzeyde bulunmufltur [10]. Tüm bu

çal›flmalarda elde edilen verilere göre PAPP-

A aterosklerotik plak karars›zl›¤›n› gösteren

yeni bir AKS belirteci olabilece¤i öne sürül-

müfltür.

Elde etti¤imiz verilere göre AKS tan›s› alan

hastalarda acil servise ilk baflvuru s›ras›nda

ölçülen PAPP-A düzeylerinin kontrol grubuna

göre yüksekli¤inin istatistiksel olarak da

anlaml› olmas› (p=0.0001) çal›flmam›z›n ilk

önemli sonucudur (Tablo 2). PAPP-A’n›n

erken dönemde saptanan bu yüksekli¤in

AKS geliflme riski ile ilgili oldu¤u görüflünü

desteklemektedir.

Resch ve arkadafllar› yapt›klar› çal›flmada doku

hasar› ve inflamasyona hücresel yan›tta

PAPP-A’n›n rol oynad›¤›n› bildirmifllerdir [11].

Tamir sürecinde tümör nekroz faktörü α
(TNF-α), interlökin 1β (IL-1 β) ve PAPP-A’n›n

gen ifadesinin artt›¤› saptanm›fl ve bunun

sonucunda IGF ba¤lay›c› protein 4’ün par-

çaland›¤› ve IGF-I düzeylerinin artt›¤› belir-

tilmifltir. Bu çal›flmada sonuç olarak PAPP-

A’n›n inflamasyon ve hücre hasar›na bir

yan›t olarak tamir sürecinde rol oynayan bir

arac› oldu¤u ortaya konmufltur [11]. PAPP-

A’n›n karars›z anjina pektoris oluflumunda

bir neden mi yoksa sonuç mu oldu¤u henüz

kesinlik kazanmam›flt›r. Bir taraftan matriks

y›k›m› yapt›¤› bilinen bu arac›n›n son çal›fl-

malardaki verilere göre doku iyileflmesinde

de rolü oldu¤u gösterilmifltir [11]. Mevcut

veriler inflamasyon sürecinde PAPP-A’n›n

proinflamatuar sitokinlerce gen ifadesindeki

art›fl›n ortaya konulmas› ve matriks y›k›m›n-

da etkili olmas› nedeniyle daha çok bir ne-

den oldu¤u lehinedir. Bunu matriks y›k›m›

ile zay›flayan aterosklerotik plaktaki kapsü-

lün y›rt›lma olas›l›¤›n› art›rarak yapt›¤› düflü-

nülmektedir. Çal›flmam›zda troponin I düzey-

leri negatifken PAPP-A düzeylerinde yüksek-

lik bulunmas› PAPP-A’n›n miyokardiyal nek-

roza yan›t olarak üretilmedi¤ini gösterir.

Birçok çal›flmada karars›z anjina pektoris ve

miyokardiyal enfarktüs tan›l› hastalardaki

PAPP-A düzeyleri sa¤l›kl› bireylere göre yük-

sek bulunmufltur [11-13]. Bizde çal›flmam›z-

da AKS hastalar›nda PAPP-A düzeyini yüksek

bulduk. PAPP-A düzeylerinin AKS hastalar›n-

da tan›sal yeterlili¤ini göstermek için ROC

e¤risi çizdik e¤ri alt›nda kalan alan› 0.858

(p=0.0001) olarak hesaplad›k. Bu önemli

düzeyde yüksek alan› ifade etmektedir. AKS

tan›s› için PAPP-A eflik de¤erini 1.945 mIU/L

olarak tespit ettik. Bu de¤erde serum PAPP-

A düzeyinin duyarl›l›¤›n› %85.4 özgüllü¤ünü

%82.1 bulduk.

Laterza ve arkadafllar› acil servise gö¤üs

a¤r›s› flikayeti ile baflvuran hastalarda ilk

baflvuruda, alt›nc› saat ve on ikinci saatte

PAPP-A düzeylerini ölçmüfller ve hastalar› 

Akut Koroner Sendromda PAPP-A ve IGF-I

Türk Klinik Biyokimya Dergisi 2013; 11(2): 51-57 55



alt› ay izlemifller [14]. Akut miyokardiyal

enfartüs geliflen grupta PAPP-A düzeylerini

yüksek bulunmufltur. PAPP-A’n›n prognostik

de¤erini araflt›rm›fllar eflik de¤erini 0.22 mIU/

L ald›klar›nda, duyarl›l›¤› %66.7, özgüllü¤ü

%51.5 bulunmufltur. Bu çal›flmada tropo-

nininde prognostik de¤eri araflt›r›lm›fl duyar-

l›l›¤› %51.5 ve özgüllü¤ü %82.1 bulunmufl-

tur. PAPP-A ve troponin düzeyleri aras›nda

herhangi bir iliflki saptanmam›flt›r. 

Lund ve arkadafllar› AKS tan›s› için PAPP-A

düzeyinin eflik noktas›n› 2.9 mIU/L olarak

belirtmektedir [12]. Bayes-Genes ve arka-

dafllar› ise AKS tan›s› için PAPP-A düzeyinin

eflik de¤erini 10 mIU/L ald›klar›nda en yük-

sek duyarl›l›k ve özgüllük de¤erine ulaflm›fl-

lard›r [10]. Eflik de¤eri 10 mIU/L al›nd›¤›nda

duyarl›l›¤› %89.2 özgüllü¤ü %81.3 bulun-

mufltur. Çal›flmalardaki eflik de¤erlerdeki

farkl›l›k kullan›lan ölçüm yöntemlerinin farkl›

olmas›ndan kaynaklanmaktad›r. AKS’da PAPP-A

düzeylerinin ölçümünde kullan›lacak henüz

standart bir yöntem yoktur. Matriks etkile-

flimi ve kalibrasyon hatalar› gibi preanalitik

ve analitik laboratuvar kaynakl› hatalar ko-

nusunda yeterli veri yoktur. Teorik labora-

tuar yaklafl›m› ile ilgili verilerin yetersiz

olmas›na karfl›n klinik olarak AKS’da PAPP-

A’n›n öngörüsel yeri hakk›nda sa¤lam ka-

n›tlar mevcuttur.

IGF’ler insan plazmas›n›n düzenleyici mole-

külleridir. Son on y›lda dolafl›mda bulunan

IGF’lerin fonksiyonlar› ayd›nlat›lm›flt›r ancak

lokal üretilen IGF’lerin fonksiyonlar› tam

olarak belirlenememifltir. Çeflitli çal›flmalar-

da IGF ve di¤er düzenleyici proteinlerin

kardiyovasküler sistem hücreleri taraf›ndan

sal›nd›¤› gösterilmifltir [15-17]. IGF’ler IGF

ba¤lay›c› proteinlere ba¤lan›r ve IGF ligand

reseptör etkileflimi sonucunda IGF fonksi-

yonlar› düzenlenir. IGF ba¤lay›c› protein-

lerin posttranslasyonel döngüsü ise özgün

proteazlar taraf›ndan düzenlenir. IGF, IGF

ba¤lay›c› proteinler ve IGF ba¤lay›c› protein

proteazlar aras›ndaki denge, IGF ba¤›ml›

hücre etkilerinden sorumludur. Bu denge-

deki h erhangi bir bozukluk koroner atero-

sklerozda düz kas hücre büyümesini, göçü-

nü ve aterosklerotik plakta ekstrasellüler

matriks sentezini etkiler. IGF düzeylerindeki

art›fl makrofaj kemotaksisine, LDL kolesterol

al›m›na ve proinflamatuvar sitokinlerin sal›n-

mas›na neden olur [18]. Biz de çal›flma-

m›zda AKS hastalar›nda IGF-I düzeylerini

ölçtük ve PAPP-A ile iliflkisini inceledik.

Serum IGF-I düzeyleri ile AKS aras›ndaki

iliflkiyi inceleyen çok az say›da çal›flma mev-

cuttur. Bayes-Genes ve arkadafllar› 17 akut

miyokardiyal enfarktüs, 20 karars›z anjina

pektoris, 19 kararl› anjina pektoris ve 13

sa¤l›kl› bireyde total IGF, serbest IGF ve

PAPP-A düzeylerini ölçmüfller [10,18]. Sonuç-

ta serbest IGF-I düzeyleri ile AKS’lar ve

kontrol grubu aras›nda anlaml› fark bulun-

mam›flt›r [18]. Serbest IGF düzeyleri ile

PAPP-A düzeyleri aras›nda zay›f fakat istatis-

tiksel olarak anlaml› iliflki saptanm›flt›r

(r=0.39, p=0.02). Total IGF-I düzeyleri ile

AKS’lar ve kontrol grubu aras›nda anlaml›

fark bulunmam›flt›r ve PAPP-A düzeyleri ile

iliflki saptanmam›flt›r [10].

Janssen ve arkadafllar›n›n yafll› bireylerde

yapt›klar› çal›flmada kardiyovasküler hasta-

l›k ve karotis arterinde aterosklerotik plak

olan hastalarda serbest IGF-I düzeyleri düflük

bulunmufltur [19]. Yine bu çal›flmada kar-

diyovasküler hastal›k ve/veya risk faktörü

olmayan grupta total IGF-I düzeyleri düflük

bulunmufltur.

Biz de çal›flmam›zda AKS tan›s› alan hasta-

larda acil servise ilk baflvuru s›ras›nda ölçü-

len IGF-I düzeylerini (111.9±33.4 ng/mL)

kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›m›zda

(112.1±47.3 ng/mL) istatistiksel olarak

anlaml› fark bulmad›k (Tablo 2). IGF-I ve

PAPP-A düzeyleri aras›nda pozitif yönde

zay›f derecede, istatistiksel olarak anlams›z

bir iliflki saptand› (r= 0.018, p= 0.875).

Sonuçlar›m›z Bayes-Genes ve arkadafllar›n›n

yapt›¤› çal›flman›n sonuçlar› ile uyumludur

[18]. Lokal üretilen IGF ve dolafl›mdaki

serbest IGF-I aterosklerotik lezyondaki damar

düz kas hücre göçünden, monosit kemotaksi-
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sinden, sitokinlerin sal›nmas › ve aktivasyo-

nundan sorumlu gösterilmektedir. Çal›flma-

m›zda total IGF-I düzeylerinin ölçülmesi ve

AKS hastalar› ile kontrol grubu aras›nda

istatistiksel olarak anlaml› fark bulunma-

mas› bu durumu aç›klamaktad›r.

Gö¤üs a¤r›s› flikayeti ile acil servise baflvu-

ran ve akut koroner sendrom için troponin

yüksekli¤i ya da özgün EKG de¤iflikli¤i ol-

mayan hastalarda alt›nc› ve onikinci saat-

lerde troponin düzeyi ölçülmesi önerilmek-

tedir. Yo¤un bir acil servisde klinisyeni bu

bekleyiflten kurtarmak oldukça faydal›

olacakt›r. AKS’un erken tan›nmas› tedavi

etkinli¤ini art›racak, gereksiz yat›fl ve tetkik

nedeni ile oluflan maliyeti düflürecektir.

Serum PAPP-A kardiyak gö¤üs a¤r›s› olan

hastalarda erken tan› konulmas›, riskin

belirlenmesi ve erken tedavi uygulanmas›

aç›s›ndan oldukça faydal› olacakt›r.
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