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Abstract

Öz

Amaç: Enflamasyonun aterosklerozdaki rolü çok iyi bilinmesine rağmen kardiyak sendrom X’deki  rolü net değildir. Monosit-yüksek dan-
siteli lipoprotein oranı enflamasyonu gösteren önemli bir belirteçtir. Son yıllarda yapılan çalışmalarda monosit yüksek dansiteli lipopro-
tein oranının birçok kardiyak istenmeyen olay ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Bu çalışmanın amacı kardiyak sendrom X tanısında mono-
sit yüksek dansiteli lipoprotein oranının yerinin olup olmadığını araştırmaktır.

Gereç ve Yöntem: Çalışma geriye dönük olarak planlandı. Kardiyak sendrom X tanısı konulmuş 81 hasta (54 kadın, 27 erkek) ve normal
koroner bilgisayarlı tomografileri olan 74 sağlıklı gönüllünün (49 kadın, 25 erkek) monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranları karşılaş-
tırıldı. Ek olarak kardiyak sendrom X’li hastaların Duke treadmill skorları hesaplandı ve monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranı ile ara-
sında korelasyon olup olmadığı değerlendirildi.

Bulgular: Monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranı kardiyak sendrom X’li hastalarda 6,2±2,72 kontrol grubunda ise 6,27±3,49 olarak
bulundu. İki grup arasında istatistiksel anlamlı fark olmadığı görüldü (p=0,879). Yapılan korelasyon analizinde ise hasta grubunun Duke
treadmill skoru ile monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranı arasında istatistiksel anlamlı korelasyon olmadığı görüldü (r=0,049,
p=0,667).

Sonuç: Çalışmamızın sonuçlarına göre kardiyak sendrom X’li hastalarda monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranı sağlıklı popülasyon
ile karşılaştırıldığında istatistiksel anlamlı olarak yüksek değildi, ek olarak Duke treadmill skoru ile monosit yüksek dansiteli lipoprotein
oranı arasında anlamlı korelasyon bulunamadı. Bu sonuçlara göre monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranı kardiyak sendrom X’in ta-
nısında yardımcı olmayabilir.

Anahtar Kelimeler: Kardiyak sendrom X, Monosit - yüksek dansiteli lipoprotein oranı, Enflamasyon

Evaluation of Monocyte-to-High Density Lipoprotein Ratio in Patients with

Cardiac Syndrome X

Objective: Although the relationship between atherosclerosis-inflammation is clearly known, the relationship between cardiac syn-
drome X inflammation has not been clearly determined. Monocyte high-density lipoprotein ratio is a marker of inflammation. The aim
of the study is to investigate the association between cardiac syndrome X and monocyte-to- high-density lipoprotein ratio.

Material and Method: In a retrospective study, a total of 155 subjects (81 patients with cardiac syndrome X, 74 control) were examined.
Monocyte-to- high-density lipoprotein ratio was calculated and compared in patients with cardiac syndrome X and control group. Then
Duke treadmill scores of patients with cardiac syndrome X were calculated. It was investigated whether there was a correlation between
monocyte-to- high-density lipoprotein ratio and Duke treadmill scores.

Results: There was not a statistically significant between the groups in terms of monocyte-to- high-density lipoprotein ratio (6.2±2.72
vs. 6.27±3.49, p=0.879). Similarly there was not a statistically significant correlation between Duke treadmill score and monocyte-to-
high-density lipoprotein ratio (r=0,049, p=0,667).

Conclusion: Monocyte-to- high-density lipoprotein ratio value was not elevated in patients with cardiac syndrome X compared to the
control group. In addition, this value was not statistically correlated with Duke treadmill score. According to these results, monocyte-to-
high-density lipoprotein ratio may not be helpful in diagnosing cardiac syndrome X.

Keywords: Cardiac syndrome X, Inflammation, Monocyte-to- high-density lipoprotein ratio
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Giriş
Tipik efor anjinası ve egzersiz testinde ST çökmesi

olan bir hastada koroner anjiyografide (KAG) normal ko-
roner arterler görünüyor ve koroner vazospazm ekarte
ediliyor ise bu durum kardiyak sendrom X (KSX) olarak
adlandırılır.1 Geniş ölçekli çalışmalarda göğüs ağrısı ne-
deni ile sevk edilen ve KAG yapılan kadın hastaların
yaklaşık %40’ında erkek hastaların ise yaklaşık %8’inde
anlamlı koroner stenoz görülmemiştir.2 Bu hastalarda
ciddi koroner obstrüksiyon olmamasına rağmen kalp
yetmezliği, miyokard enfarktüsü, ani kardiyak ölüm gibi
kardiyovasküler olayların hızı artmıştır.1-2

Aterosklerozun patofizyolojisinde enflamasyonun ro-
 lü çok iyi bilinmektedir.3 Monosit hücreleri enflamas-
yonda rol oynayan önemli enflamatuvar hücrelerdir.4

Monosit hücrelerinin aksine yüksek dansiteli lipoprotein
(YDL) antiaterojenik ve antienflamatuvar özellikte olan
kolesterol tipidir. Son yıllarda yapılan çalışmalarda mo-
nosit YDL oranının koroner ateroskleroz ve kardiyak is-
tenmeyen olaylarla ilişkili olduğu birçok çalışmada gös-
terilmiştir.5-6 Bu ilişkinin aşikar koroner ateroskleroz var-
 lığında olduğu gösterilmiş olmasına ragmen, KSX has ta-
larında olup olmadığı net değildir. Bu çalışmanın amacı
KSX hastalığının tanısında monosit YDL oranının yerinin
olup olmadığını araştırmaktır.

Gereç ve Yöntem
Çalışma retrospektif olarak planlandı. Başkent Üni -

ver sitesi Tıp Fakültesi Adana Hastanesi’nde 1 Ocak
2012-31 Aralık 2017 tarihleri arasında KAG yapılan
hastaların kayıtları incelendi. Efor testi pozitif olarak yo-
rumlanan ancak KAG’de anlamlı darlık saptanmayan ve
KSX tanısı konulan toplam 81 hasta (57 kadın, 24 erkek)
birinci gruba alındı. Kontrol grubuna bilinen herhangi
bir koroner arter hastalığı olmayan ve normal koroner

bilgisayarlı tomografileri olan, hasta grupları ile cinsiyet
ve yaş yönünden benzeyen toplam 74 sağlıklı gönüllü
(49 kadın, 25 erkek) dahil edildi. Monosit YDL oranları
iki grup arasında karşılaştırıldı. Daha sonra KSX tanısı
konulan hastaların Duke treadmill skorları hesaplandı.
Monosit YDL oranları ile Duke treadmill skorları arasın-
da bir korelasyon olup olmadığı araştırıldı.

KSX tanısı 4 kritere göre belirlendi.1 Bu kriterler; 
1- Egzersizle indüklenen tipik göğüs ağrısı, 
2- Egzersiz testi sırasında geçici ST segment depresyonu

(>1mm), 
3- KAG’de normal koroner arterler görünmesi, 
4- Bir provakasyon testi ile koroner spazmın ekarte edil-

mesi.

Çalışma dışı bırakma kriterleri: KAG’de koroner lez-
yonu olan hastalar (koroner ektazi ve plak dahil), kalıcı
pacemaker olan hastalar, ekokardiyografide sistolik dis-
fonksiyonu olan hastalar (EF<%40), orta ya da ciddi se-
viyede kalp kapak hastalığı olanlar, efor testi sırasında
yeterli kalp hızı yanıtı olmayan ve efor testi diyagnostik
olmayan hastalar, aktif enfeksiyonu olanlar, diabetes
mellitus varlığı, sigara kullanımı, statin kullanım öyküsü,
kontrolsüz hipertansiyon, kronik obstrüktif akciğer has-
talığı ya da kronik herhangi bir solunum yolu hastalığı
olanlar (astım, bronşektazi vs.), sistemik steroid kullanı-
mı, bilinen malignite, kronik böbrek hastalığı, kronik ka-
raciğer hastalığı, gebelik, sistemik romatolojik hastalığı
olan hastalar çalışmaya dahil edilmedi.

Treadmill egzersiz testi
Tüm hastalara efor testi modifiye Bruce protoloküne

göre uygulandı.7 Efor testinden once tüm hastalara stan-
 dart olarak 4 saat açlık uygulandı. Kalp hızını etkileye-
cek olan tüm ilaçlar (beta bloker ya da non-dihidropiri-
din kalsiyum kanal blokerleri vs.) testten en az 3 gün ön-
ce durduruldu. Yaşa göre hesaplanmış olan kalp hızının
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(220-yaş) en az %85’ine ulaşılması durumda test diyag-
nostik olarak kabul edildi. Efor testi sırasında her biri 3
dakika süren, eğim ve hızın kademeli olarak arttığı 3
aşamlı bir protokol uygulandı.7 Yaşa göre hedeflenen
kalp hızının %95’ine ulaşılması durumunda veya hasta
egzersizi durdurmak istediği zaman test durduruldu.
Hedef kalp hızına ulaşıldıktan sonra tüm hastalara 1 da-
kikalık cool-down yürüme periyodu uygulandı. ST seg-
menti, 12 derivasyon EKG’de J noktasından 60 msn son-
ra ölçüldü. Horizantal veya downsloping olup ≥1 mm
üzerindeki ST segment depresyonları anlamlı olarak ka-
bul edildi. Tüm hastaların Duke treadmill skorları (DTS)
hesaplanarak kaydedildi (DTS=Exercise Time - (5xMax
ST) - (4xAngina Index)). Bu hesaplamada max ST=mak-
simum net ST deviyasyonu (aVR hariç), anjina indeksi
ise 0=egzersiz sırasında angina olmaması, 1=egzersizi
sınırlandırmayan angina, 2=egzersizi sınırlandıran angi-
na olarak kabul edildi. Duke treadmill skoru ≥5 puan
olanlar düşük riskli, ≤-11 puan olanlar ise yüksek riskli
olarak sınıflandırıldı.8

Koroner anjiyografik görüntüleme
Koroner anjiyografik görüntüleme için modifiye Sel -

dinger tekniği kullanıldı. Lokal anestezi sonrası sağ fe-
moral arter kanülize edildi. Tüm koroner arterler, sağ-sol
oblik, kaudal-kraniyal ve lateral açılarda görüntülendi.
Koroner vazospazmı ekarte etmek için hiperventilasyon
testi uygulandı. Tüm KAG’ler deneyimli 2 girişimsel kar-
diyolog tarafından yorumlandı.

İstatistiksel analiz
Normal dağılıma uyan sürekli değişkenler ortalama ±

standard sapma, normal dağılıma uymayan sürekli de-
ğişkenler ise ortanca ve çeyreklikler arası değişim ile ifa-
de edildi. Kategorik değişkenler mutlak değer ve yüzde

ile belirtildi. Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uyup
uymadığı Kolmogorov-Smirnov testi ile değerlendirildi.
Gruplar arasında normal dağılıma uymayan sürekli de-
ğiş kenler Mann-Whitney U testi ile değerlendirilirken,
normal dağılıma uyanlar bağımsız örnek t testi ile de-
ğerlendirildi. Kategorik değişkenler ki-kare testi ile de-
ğerlendirildi. Sürekli değişkenler arasındaki korelasyon
analizi Spearman testi ile değerlendirildi. Tüm istatistik-
sel değerlendirmeler SPSS 21 programında yapıldı
(Statistical Package for the Social Sciences, version 21.0,
SSPS Inc., Chicago, IL, USA). P değerinin <0,05 olması
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

Destekleyen kurum: Çalışma Başkent Üniversitesi
Klinik Araştırmalar ve Etik Kurulunca onaylanmış ve
Başkent Üniversitesi Araştırma Fonu tarafından destek-
lenmiştir.

Bulgular
Çalışmaya 81 KSX’li, 74 sağlıklı gönüllü olmak üze-

re toplam 155 birey dahil edildi. Hasta grubu ve kontrol
grubu arasında klinik, demografik ve bazal laboratuvar
değerleri bakımında istatistiksel anlamlı fark yoktu.
Tablo 1’de iki grup arasındaki bazal demografik, klinik
ve laboratuvar değerleri gösterilmiştir. Monosit YDL ora-
nı KSX’li hastalarda 6,2±2,72 kontrol grubunda ise
6,27±3,49 olarak bulundu. İki grup arasında istatistiksel
anlamlı fark olmadığı görüldü (p=0,879). Şekil 1’de iki
grup arasındaki monosit YDL oranları gösterilmiştir.
Yapılan korelasyon analizinde ise hasta grubunun Duke
treadmill skoru ile monosit YDL oranı arasında istatistik-
sel anlamlı korelasyon olmadığı görüldü (r=0,049,
p=0,667). Şekil 2’de Duke treadmill skoru ile monosit
YDL oranı arasındaki korelasyon gösterilmiştir.

Tablo 1: Çalışmaya alınan hastaların bazal klinik, demografik ve laboratuvar verileri

Değişken Hasta (n=81) Kontrol (n=74) p

Yaş (yıl) 58,4±10,45 60,39±7,9 0,185
Kadın cinsiyet, n (%) 56 (69,1) 53 (71,6) 0,735
Ejeksiyon fraksiyonu, (%) 55,09±3,68 55,4±2,52 0,55
Kreatinin (mg/dL) 0,77±0,17 0,8±0,17 0,373
Hb (mg/dL) 14,01±1,29 13,79±1,51 0,34
BK (/mm3) 7730±2237 7183±2074 0,117
Trombosit (100/mm3) 262 (219-301, ÇAD=82) 273 (231-304, ÇAD=73) 0,456
AKŞ (mg/dL) 111,09±29,94 105,94±20,91 0,22
TK (mg/dL) 217,1±39,74 220,27±35,96 0,604
YDL (mg/dL) 47,11±8,73 45,01±9,06 0,144
DDL (mg/dL) 133,89±31,56 137,69±30,71 0,449
Trigliserid (mg/dL) 136 (98-214, ÇAD=116) 156 (125-210, ÇAD=85) 0,097

AKŞ: Açlık kan şekeri, BK: Beyaz küre, ÇAD: Çeyreklikler arası değişim, DDL: Düşük dansiteli lipoprotein, Hb: Hemoglobin, TK: Total kolesterol, YDL: Yüksek dansiteli
lipoprotein
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Tartışma
Bu çalışmamızda KSX’li hastalarda monosit YDL

oranını değerlendirmeyi amaçladık. Çalışmamızın so-
nuçlarına göre; monosit YDL oranı, KSX’li hastalar ile
kontrol grubu arasında karşılaştırıldığında arada istatis-
tiksel anlamlı fark yoktu. Ek olarak KSX’li hastaların
Duke treadmill skorları ile monosit YDL oranı arasında
da istatistiksel anlamlı korelasyon bulunamadı. Bu so-
nuçlara göre monosit YDL oranı KSX’in tanısında yar-
dımcı olmayabilir. 

Son yıllarda tedavideki olumlu gelişmelere ragmen
KSX’li hastalarda anjina pektorisin neden olduğu morta-
li te ve morbidite hala büyük bir sağlık problemidir. Nor -
mal koroner arterleri olan hastada miyokard iskemisi ile
provoke olan göğüs ağrısının patofizyolojisi net olarak
aydınlatılamamıştır. Küçük koroner arteriyollerde vazo-
motor veya metabolik bazı bozuklukların bu hastalığa
sebep olabileceği öne sürülmüştür.9 Bu bozukluklardan
başka, enflamasyonun da KSX patofizyolojisinde önem-
li rol oynayabileceğini belirten bazı bulgular vardır.
Long ve ark.’nın10 KSX’li hastalarda yaptığı bir çalışma-
da serum yüksek sensiviteli C-reaktif protein (hsCRP) se-
viyesi ile Duke treadmill skoru korele olarak bulunmuş-
tur. Demir ve ark.’nın yaptığı bir başka çalışmada serum
interlökin-6 (IL-6) ve IL-10 seviyesi KSX’li hastalarda
kontrol grubuna göre yüksek, serum tümör nekroz faktör
alfa (TNF-α) seviyesi ise düşük olarak bulunmuştur. Bu
çalışmanın sonucunda enflamasyonun KSX patofizyolo-
jisinde önemli bir rol oynayabileceği sonucuna varıl-
mıştır.11 Okyay ve ark.’nın12 yaptığı bir başka çalışmada

ise nötrofil-lenfosit oranı KSX’li hastalarda kontrol gru-
buna göre yüksek bulunmuş ve yine çalışmanın sonu-
cunda enflamasyonun KSX patofizyolojinde rol oynaya-
bileceği vurgulanmıştır. Enflamasyonun tıkayıcı koroner
hastalığındaki rolü çok daha iyi bilinmektedir. Çağdaş
ve ark.’nın13 yaptığı bir başka çalışma da bir enf la mas-
yon markırı olarak monosit YDL oranı primer perkütan
koroner girişim ile tedavi edilen ST yükselmeli miyokard
enfarktüsü hastalarında, hastalığın yaygınlığı ile ilişkili
olarak bulunmuştur. Monosit YDL oranı ile çıplak metal
stent restonozu arasındaki ilişki yapılan iki farklı çalış-
mada gösterilmiştir. Bu çalışmalarda stabil ve/veya uns-
tabil angina pektorisi bulunan ve çıplak metal stent res-
tenozu gelişen hastalarda monosit YDL oranı yüksek
olarak bulunmuştur.14-15 Ek olarak stabil koroner arter
hastalığında hastalığın yaygınlığı ile monosit YDL oranı
arasında bir ilişki olabileceği yapılan farklı ça lışmalarda
gösterilmiştir.16-17 Arısoy ve ark.’nın18 yaptığı bir başka
çalışmada monosit YDL oranı primer perkütan koroner
girişim ile tedavi edilen ST yükselmeli miyokard enfark-
tüsü hastalarında trombüs yükü ile korele olarak bulun-
muştur. Yapılan bir başka çalışmada ise monosit YDL
oranı ST yükselmeli miyokard enfarktüsü hastalarında 5
yıllık mortalite oranları ile korole olarak bulunmuştur.19

Çalışmamızda monosit YDL oranını KSX’li hastalarda
yüksek olarak bulunmamıştır. Bu bulgunun sebebi en-
flamasyonun tıkayıcı koroner arter hastalığının patofiz-
yolojisinde KSX’e oranla daha önemli bir rol oynama-
sından kaynaklanıyor olabilir. Ek olarak monosit YDL
oranı KSX’li hastalarda enflamasyonu göstermede yete-
rince sensitif de olmayabilir.

Şekil 1: Kontrol grubu ve kardiyak sendrom X’li hastalar ara-
sında monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranlarının karşı-
laştırılması

Şekil 2: Sendrom X’li hastalarda Duke treadmill skoru ile
monosit yüksek dansiteli lipoprotein oranı arasındaki kore-
lasyon
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Çalışmanın kısıtlılıkları: Çalışmaya alınan hasta sayı-

sı sınırlı olup genel popülasyonu yasıtmayabilir. Bizim

elde ettiğimiz verileri doğrulamak için daha fazla sayıda

hasta ile yapılmış geniş ölçekli çalışmalara ihtiyaç var-

dır. Her ne kadar enfeksiyonu bulunan hastalar çalışma-

ya dahil edilmemiş olsada hasta veya klinisyen tarafın-

dan farkedilmeyen sessiz enflamasyona neden olan du-

rumlar sonuca etki etmiş olabilir. Çalışmaya alınan has-

talardan kan alınmadan önce belirli bir diyet programı

uygulanmamış olup, random olarak örnek alınmıştır.

Hastanın diyetine bağlı olarak lipid parametrelerinde
bazı değişiklikler olmuş olabilir.

Sonuç 
Çalışmamızın sonuçlarına göre KSX’li hastalarda mo-

nosit YDL oranı sağlıklı popülasyon ile karşılaştırıldığın-
da istatistiksel anlamlı olarak yüksek değildir. Çalış ma -
mızın bir diğer sonucuna göre ise Duke treadmill skoru
ile monosit YDL oranı arasında anlamlı korelasyon bu-
lunamadı. Bu sonuçlara göre monosit YDL oranı KSX’in
tanısında yardımcı olmayabilir.
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