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ÖZ 

Son çalışmalar, miRNA'ların kalbin gelişimi ve düzgün çalışması için çok önemli olduğunu göstermiştir. Kalbin 

kardiyojenik transkripsiyon faktörleri nedeniyle ifade edilen birçok miRNA'sı vardır. Kardiyovasküler 

hastalıklar sırasında miRNA ekspresyonu önemli ölçüde değişir ve farklı miRNA ekspresyon seviyeleri spesifik 

kardiyovasküler bozukluklarla korelasyon gösterir. Bu derleme makalesi miRNA'lar hakkında ayrıntılı bilgi 

vererek hem klinik hem de subklinik koroner arter hastalığı ile korelasyonu hakkındaki mevcut kanıtları 

özetlemekte, ayrıca miRNA'ların koroner arter hastalığında potansiyel bir tanı ve prognostik biyobelirteç olarak 

araştırmanın gerekliliğini vurgulamaktadır. 

 

Anahtar kelimeler: mikroRNA, koroner arter hastalığı, kardiyak cerrahi 

ABSTRACT 

Recent studies have established that miRNAs are crucial for the development and proper functioning of the 

heart. The heart has many miRNAs expressed due to cardiogenic transcription factors. During cardiovascular 

diseases, miRNA expression varies significantly and different miRNA expression levels are correlated with 

specific cardiovascular disorders. This review article provides detailed information about miRNAs, summarizes 

the available evidence on the correlation of micro-RNAs with both the clinical and subclinical coronary artery 

disease and highlights the necessity for exploring miRNAs as a potential diagnostic and prognostic biomarker of 

early CAD.  
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GİRİŞ 

Genom dizilmesinin şaşırtıcı sonuçları arasında; gelişmişliklerine göre yüksek yapılı 

canlıların çoğunun sahip olduğu protein kodlayan gen sayısının tek hücreli canlılardan daha 

az olması vardır. Bu durumun açıklamasında iki önemli etmen vardır. Birinci etmen; 

genomun karmaşık ve farklılığının protein kodlamayan bölgelerden kaynaklanması, ikinci 

etmen ise memeli genomunun yaklaşık % 97’lik kısmı protein kodlayan genler yerine 

kodlamayan RNA’lardan (ncRNA) bölgelerden oluşmasıdır. Genomun geri kalan %3’lük 

kısmı protein kodlayan mesajcı RNA (mRNA)’ları ifade eden bölgelerden oluşmaktadır (Taft 

vd., 2007). Daha önceleri sadece ürün şifrelerini depolayan ve DNA ile protein arasında basit 

bir taşıyıcı olarak görülen RNA’ya artık bakış açısı değişmiştir. Çünkü RNA’nın canlı 

gelişiminde önemli bir role sahip olduğu ve kilit bir molekül olduğu yapılan çalışmalarla 

ispatlanmıştır. 

Canlı gelişiminde önemli bir rol oynayan ve kilit bir molekül olan mikroRNA’lar 

(miRNA) hücrelerin normal işlevinde, canlı gelişiminde ve biyolojik işlemlerde yer aldığı gibi 

kardiyovasküler hastalığını da içine alan birçok hastalıkla ilişkilidir (Kaikkonen vd., 2011).  

Günümüzde hedef mRNA’lara bağlanıp gen ekspresyonun düzenleyen birçok miRNA 

tanımlanmış olmasına rağmen miRNA’ların biyolojik işlevleri hakkında bilinenler tam 

anlamıyla yeterli değildir. Yapılan çalışmalarda hücrelerin farklılaşma, proliferasyon, 

metabolizma ve apoptozis gibi biyolojik işlevlerde miRNA’ların ifade seviyelerinin önemli 

olduğu ortaya çıkmıştır (Ke vd., 2003). Günümüzde miRNA’lar kanser, viral hastalıklar, 

kardiyovasküler hastalıklar ve metabolik bozukluklar gibi birçok hastalığın tanı ve 

prognozunda kullanılabileceği belirtilmiştir (Thum vd., 2007). 

MikroRNA ilk defa 1993 yılında Lee ve arkadaşları tarafından C.elegans’ın gelişiminin 

takibi sırasında tanımlanmıştır (R. C. Lee vd., 1993). miRNA’lar yapısal olarak 18-24 

nükleotid uzunluğunda, protein kodlamayan kısa ve tek iplikçikli RNA moleküllerdir. Hedef 

mRNA’ya bağlanarak mRNA’ların yıkılmalarına ve translasyonel baskılanmasına sebep olan 

miRNA’lar gen ifadesinin post transkripsiyonel düzenlenmesinde rol oynarlar (Van Rooij & 

Olson, 2007). Dokular arasında farklı şekilde ifade edilen miRNA’lar hücrede, hücre dışında, 

dolaşımda ve vücut sıvılarında bulunmaktadır. Dokuların, hücrelerin ve sıvıların kendine özgü 

miRNA’ları bulunabilmektedir (Dai vd., 2014). En son versiyon olan merkezi miRNA 

datalarına göre 223 türde toplam 35828 olgun miRNA, insanda ise 1881 prekürsör ve 2588 

olgun miRNA ürünü bulunmaktadır (Wang vd., 2014a). 
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MiRNA Oluşumu ve İşlenmesi  

miRNA'lar birbirini takip eden üç aşamalı adımda meydana gelmektedir. Birinci adımda 

mikroRNA genlerinden primer miRNA'ların (pri-miRNA) transkripsiyonu gerçekleşir. İkinci 

adımda pri-miRNA'lardan prekürsör miRNA (pre-miRNA) oluşur. Son adımda ise pre-

miRNA’lardan olgun miRNA'lar oluşur (Kwak vd., 2010; Y. Lee vd., 2004). Birinci ve ikinci 

aşama çekirdek içerisinde oluşurken, üçüncü aşama ise stoplazmada oluşur (Şekil 1).  

Az bir kısmı RNA polimeraz III tarafından kodlansa da çoğunlukla RNA polimeraz II 

enzimleri tarafından kodlanan mikroRNA’lar kendisini kodlayan genlerden önce birincil 

transkript (pri-miRNA=500-3000 baz) olarak yazılırlar (Großhans & Chatterjee, 2010; 

(Borchert vd., 2006). Oluşan pri-miRNA’ların 5’ (5 üssü) uçlarında 7 metil guanozin ve 3’ (3 

üssü) uçlarında ise poli adenozin (poly-A) kuyruğu vardır (Treiber vd., 2012a; Y. Lee vd., 

2003a). Bu yönüyle pri-miRNA’lar mRNA’lara benzemektedir. Tek zincirli olan pri-

miRNA’lar kendi üstüne kıvırılarak saç tokası (hairpain) şeklini oluşturur. Pri-miRNA’lar 

mikroişlemci protein kompleks (Microprocessor complex) tarafından işlenerek hücre 

çekirdeğinde pre-miRNA olarak bilinen 70 nükleotid uzunluğunda, sap-ilmik şeklinde, öncül 

(prekürsör) yapılara dönüşmektedir. Mikroişlemci komplekste RNAaz III enzim ailesinin bir 

endonükleazi olan Drosha ve kofaktörü Pasha (DGCR8-DiGeorge critical region 8) adlı çift 

iplikli RNA bağlayıcı protein bulunur (Denli vd., 2004). Bu işlemler çekirdekte yapılmaktadır 

(Garzon vd., 2009). 

Çekirdekteki işlemden sonra pre-miRNA nükleus porlarından sitoplazmaya nüklear 

transport reseptör olan eksportin-5 ve RAN GTP aracılığıyla taşınır. Stoplazmaya gelen pre-

miRNA'lar daha sonra Dicer adlı endonükleaz ve TRBP (RNaz 3 enzimi olan ve çift iplikli 

RNA’ya bağlanan bir protein) ile etkileşerek olgun miRNA'ya (22 nükleotitlik çift iplikli 

miRNA) dönüşürler. Bu işlem sırasında Dicer RNA-indüklenmiş susturma kompleksi olan 

(RNA-induced silencing complex) RISC oluşumunun başlatır. RİSC; miRNA ifadesi ve RNA 

interferanstan (RNAi) kaynaklanan gen susturmasından sorumludur. 
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Şekil 1. miRNA oluşum aşamaları (Genetimes ExCell, 2020). 

 

Pre-miRNA'nın düzgün bir şekilde işlenmesi için, sap-ilmik yapısında hem 5' hem de 3' 

ucunda tek iplikli RNA uzantılarına sahip olması gerekir. İşlenmenin gerçekleşebilmesi için 

bu tek iplikli RNA motiflerinin uzunlukları önemlidir. 

Dicer (RNAse III ailesinin üçüncü enzim sınıfı üyesi) tarafından sap-ilmiğini kesilen 

pre-miRNA’dan iki tamamlayıcı kısa RNA molekülü meydana gelir. Meydan gelen iki 

iplikten 5' ucu daha kararlı olan seçilerek argonaute (Ago) yardımıyla RISC kompleksine 

dahil olur. RİSC’e dahil olan ipliğe kılavuz iplik (guide strand) adı verilir. RİSC’e dahil 

olmayan ipliğe ise anti-kilavuz (yolcu iplik) adı verilir ve bu iplik RISC kompleksinin 

substratı olarak sindirilir. Ago RISC kompleksinin içinde yer alan bir RNAz’dır. miRNA'lar 

RISC kompleksine dahil olduktan sonra tamamlayıcı oldukları mRNA ile baz eşleşmesi 

yapar. miRNA ve mRNA baz eşleşmesinden sonra Ago proteinleri mRNA'yı yıkar. Yani 

olgun miRNA’nın termodinamik özelliklere göre önce çift iplikten biri seçilir, sonrasında Ago 

ve RISC kompleksi olaya dahil olarak komplementer mRNA’nın transkripsiyon sürecini 

baskılayarak veya mRNA’yı parçalayarak inhibe eder (He & Hannon, 2004; Curtis vd., 

2012a). 

miRNA’lar bir veya daha fazla mRNA'ya komplemanterdir. Tek bir miRNA 200 hedef 

bölgeye bağlanma özelliğine sahiptir. miRNA'lar genelde mRNA’nın 3' UTR (untranslated 

region) bölgesine tamamlayıcıdırlar. Bazı miRNA’lar ise mRNA’nın 5' UTR bölgesi, ORF 

(open reading frame) bölgesi veya promotör bölgelerine bağlanarak görev yapmaktadır (Y. 

Lee vd., 2003b; Barbarotto vd., 2008a). 

Olgun miRNA’lar, hedeflediği mRNA’lara kendi 5’ ucundaki 2 ve 8. nükleotidler 

arasındaki 6 nükleotidlik komplementer sekansları aracılığıyla bağlanmaktadır. miRNA’ların 

bu bölgesine “çekirdek dizisi” ya da ‘’seed’’ denir. miRNA’nın hedef mRNA‘yı baskılaması 
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için çekirdek dizi bölgesindeki tamamlayıcı (komplementer) sekansı yeterli olup bu durum 

birçok çalışmada gösterilmiştir (Y. Lee vd., 2003c).  

miRNA’ların 2-8 nükleotid uzunluğundaki “çekirdek dizisi-seed” hedef mRNA’ya tam 

komplementer olduğu için bu bölge çok önemlidir. miRNA’nın 6 nükleotidlik “çekirdek 

dizisi-seed” bölgesinin mRNA ile komplementer olma durumuna göre 4 farklı bağlanma tipi 

oluşmaktadır (T. Saito & Sætrom, 2010). 

1)  6mer site: Sadece çekirdek dizisi bölgesindeki 6 nükleotidlik eşleşme olması durumudur.  

2) 7mer-A1 site: Çekirdek dizisi bölgesindeki nükleotid eşleşmesinin yanında miRNA’nın 

birinci nükleotidinin karşısında A nükleotidinin olması durumudur. 

3) 7mer-m8 site: Çekirdek dizisi bölgesindeki nükleotid eşleşmesine ek olarak miRNA’nın 8. 

nükleotidinde de eşleşme olması durumudur. 

4) 8mer site: Çekirdek dizisi bölgesindeki nükleotid eşleşmesine ek olarak miRNA’nın 8. 

nükleotitinde eşleşme ve 1.nükleotitinin karşısında A nükleotidin olması durumudur (22, 23) 

Yukarıda bahsedilen miRNA yolaklarının tipik yolakları dışında ayrıca atipik 

yolaklarda tanımlanmıştır. miRNA’ların atipik yolakları henüz tam olarak belirlenememiştir. 

Drosha bağımsız ve Dicer bağımsız yolaklara ayrılan atipik yolaklarda en çok bilinen yolak 

mirtron yolağıdır. Yapılan çalışmalarda son zamanlarda mirtron yolağına benzer birçok atipik 

yolak keşfedilmiştir (Şekil 2) (Barbarotto vd., 2008b). 

 
Şekil 2. miRNA yolakları (Ha, M., & Kim, VN., 2014) 
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İlk kez D. Melanogaster ve C. Elegans’ta tespit edilen mirtron yolağı memeliler dahil 

birçok canlıda vardır (Barbarotto vd., 2008; Westholm & Lai, 2011; Tunalı NE & 

Tiryakioğlu, NO, 2010a). Mirtron yolağının öncülleri normal pri-miRNA’lara nazaran daha 

kısadır (Bissels vd., 2012). 

Tablo 1. Farklı türlerde tanımlanmış mirtron tipleri (Curtis vd., 2012b) 

 

 
 

Günümüzde biyogenez süreci çok iyi bilinen miRNA’ların düzenlenmesiyle ilgili 

bilgiler yetersizdir. miRNA kodlayan genler tıpkı protein kodlayan genlere benzer şekilde 

epigenetik mekanizmanın kontrolü altındayken, bazı miRNA’lar ise epigenetik mekanizmada 

rol oynayan faktörleri düzenlemektedir (Y. Saito vd., 2006; Kalozoumi vd., 2014). 

Günümüzde 4000’den fazla tanımlanmış miRNA geni bulunmaktadır. miRNA’ların yaklaşık 

%30-50’si protein kodlayan genlerin intron kısımlarından kodlanırken geriye kalan 

miRNA’lar intergenik bölgelerden kodlanmaktadır (Treiber vd., 2012b). Memeli 

transkriptinin  % 60’ından fazlası miRNA’ların kontrolündedir (Treiber vd., 2012c; Fiorucci 

vd., 2012a). 

miRNA’ların taşınması; mikroveziküller (MPv= exomes, mikropartikül ve apoptotik 

body), Argonaute 2 (Ago 2), HDL lipoprotein ve nükleophosmin (NPMI) gibi proteinlerle 

olmaktadır. Bu şekildeki taşınım miRNA’ları stabil kılarak ribonükleaz aktivitesine karşı 

yıkılmalarını önlemektedir. Bu durum miRNA’ların kararlılığını artırdığından dolayı uzak 

bölgelere taşınarak o bölgedeki hücrelerin gen ifadesine etki etmesine neden olmaktadır. 

Böylece taşınan miRNA’lar hücreler arası iletişimde rol oynamaktadır (Wang vd., 2014b). 

Sirküle olan bu miRNA’lar moleküler diagnostik (teşhis) ve terapi için biyomarker olma 

yönünde hızlı gelişmeler kaydetmektedir (Şekil 3) (Klimczak vd., 2015). 
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Şekil 3. miRNA’ların yıllara göre tespiti ve hastalıklarla ilişkisi (Rooij E., 2011). 

 

miRNA’larla ilişkili hastalıkların tanı ve tedavisinde; tam kan, serum, tükrük, beyin-

omurilik sıvısı (BOS), plevral efüzyon, göz sıvısı, süt, safra, idrar, karın zarı sıvısı, nazal 

sekresyon, ovaryen folikül sıvısı ve feçes gibi biyolojik ve doku sıvısı kullanılabilmektedir 

(Fiorucci vd., 2012b; Xiao vd., 2013; Lässer vd., 2011; Park vd., 2009; Kuosmanen vd., 

2015).  

Koroner Arter Hastalıklarıyla (KAH) İlişkili miRNA’lar 

Kardiyovasküler hastalıklarda önemli bir role sahip olan miRNA’ların ekspresyonu 

KAH’ta, akut miyokard enfarktüsünde (AMI), kardiyak hipertrofi ve kardiyomiyopati gibi 

hastalıklarda değişmektedir. Kardiyovasküler sistemde miRNA’nın kritik rolü miRNA’yı 

işleyen Dicer enziminin inaktive edilmesi ile belirlenmiş olup; anjiyogenezis, damar oluşumu 

ve kardiyak gelişimde defektler ile ortaya çıkmıştır (Fernandez vd., 2008).  

KAH’da korunma ve tedavi için etkili yolların bulunması ve hedefe yönelik 

moleküllerin keşfedilmesine yönelik çalışmalara büyük ihtiyaç duyulmaktadır. Son yıllarda 

KAH ile ilgili yapılan çalışmalarda, KAH’tan primer korunma araştırmalarına ilgi artmıştır; 

bu konuda yapılan araştırmalar KAH insidansını azaltmada büyük öneme sahip olmaktadır. 

KAH tedavisinde birçok önemli ilerleme kaydedilmesine karşın hedefe yönelik tedavilerin 

başarısı için sebeplere yönelik adımların atılması gerekmektedir. Çünkü faydalı bir tedavi 

uygulamasından önce sebeplerin belirlenmesi önemlidir. 

KAH’den korunmada ve tedavide birincil amaç, tespit edilmiş risk faktörleri ve 

sebeplerden kaçınmak, ikincil durumda ise hastalık oluşumunda yeni faktörlerin tespit 

edilmesidir. Tam da bu sebeple KAH için miRNA’lar hastalık oluşumunda etkin olan yeni 

faktörler arasındadır. Tüm hücrelerde bulunan miRNA’ların birçok hastalıkla ilintili 

bulunması şaşırtıcı değildir.  



ISSN: 2147-7892, Cilt 8, Sayı 1 (2020) 162-174                                                                                         doi: 10.33715/inonusaglik.700995 

miRNA’lar ve Koroner Arter Hastalıklarıyla İlişkileri  

Reşat DİKME, Mahmut PADAK, Ezhar KORKMAZ ERSÖZ, Yasemin HACANLI  
 

169 
 

Dokuya özel gelişimlerde rol alıp hedef genlerde düzenleme yapabilen miRNA’lar 

kardiyovasküler hastalıklarda farklı düzeylerde olup kardiyak troponin I gibi önemli kardiyak 

belirteçlere göre daha hassas bilgiler vermektedir (Wang vd., 2014c). Akut miyokardiyal 

infarktüs (AMI) hastalarının dolaşımında 259 miRNA’nın değerlendirilmesiyle yapılan bir 

çalışmanın sonucunda miR 1, 133a ve 133b gibi miRNA’lar kardiyak troponin I (cTnI) dan 

önce pik yapmıştır. Bundan dolayı kardiyovasküler hastalıkların teşhisinde miRNA’lar 

biyobelirteç olarak kullanılmaktadır (Rotllan & Fernández-Hernando, 2012). Feng Wang ve 

ark. tarafından yapılan çalışmada KAH’ta miRNA 133a için teşhis doğruluk değeri 0,918 

çıkarken, cTnI için doğruluk değeri 0,741 çıkmıştır (Wang vd., 2014d). Fakat bu miRNA’lar 

sadece kalpte değil aynı zamanda iskelet kasında da ifade edildiğinden bu durum 

miRNA’ların özgünlüğünü olumsuz yönde etkilemektedir. 

KAH’ta bazı miRNA’lar vasküler kas hücrelerinin (SMC) kontraktil fenotip 

regülasyonunu aşağı yönde etkileyerek SMC yapısını bozmaktadır. Bu süreçte alfa aktin ve 

Myosin Heavy Chain (MHC) ekspresyonunun azalmasıyla SMC hücreleri transdiferasyon ile 

osteobalast benzeri yapılara dönüşmektedir. Jane A. Leopold tarafından yapılan çalışmada 

miR 135a, 762, 714 ve 712 gibi miRNA’ların; kalsiyum efflux proteini ve NCX1-NCX4 gibi 

kalsiyum taşıyıcı yapıları hedef aldığı için intraselüler kalsiyum miktarını artırarak SMC 

hücrelerinin kalsifiye olmasına katkı yaptığı ortaya çıkmıştır (Leopold, 2014). 

R. Jay Widmer ve ark. tarafından erken koroner aterosklerozlu ve koroner endotel 

disfonksiyonu olan hastalarda yapılan çalışmada koroner anjiyo ve endotel fonksiyon testine 

alınan hastaların aorta ve kroner sinüsünden kan alınarak miRNA ekspresyon seviyeleri test 

edilmiştir. Çalışma sonucunda; anormal koroner endotel fonksiyonlu olan hastalarda miR 92a 

ve miR133 anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Böylece koroner sirkülasyonda yüksek 

çıkan bu miRNA’ların endotel disfonksiyonuna yol açarak aterosklerozda rol oynadığı tespit 

edilmiştir (Widmer vd., 2014). 

Jun Wang ve ark. yaptığı çalışmada ise KAH hastalarında miR487a, miR508, miR208 

ve miR215’in ekspresyon düzeyi çok yüksek bulunmuş olup miR29b ekspresyon düzeyi ise 

düşük çıkmıştır. Aynı çalışmada ayrıca cTnI seviyeleri de ölçülmüş olup miRNA’ların 

cTnI’ya göre daha hassas sonuç verdiği belirlenmiştir. Çalışma sonucunda KAH hastalarında 

miR487a, miR508, miR208, miR215’in ve miR29b’nin hastalık teşhisi için bağımsız 

biyomarker olduğu tespit edilmiştir (J. Wang vd., 2014). 

Jane E Freedman ve ark. tarafından miRNA’ların koroner hastalıklarla ilişkisini 

saptamak için yapılan çalışmada tam kan, platelet, mononükleer hücre, plazma ve serum 

kullanılarak 852 tane miRNA’nın micro-fluidic quantitative RT-PCR (qRT-PCR) yöntemi ile 
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ekspresyon değerlerine bakılmıştır. Çalışma sonucunda tam kanda 609, platelet hücrelerinde 

448, mononükleer hücrede 658, plazmada 147 ve serumda 178 tane miRNA ekspresyonu 

tespit edilmiştir. Aynı çalışmada %70 üzeri stenozu olan hastaların plazmasında 8 tane 

miRNA’nın (has-miR-494, has-miR-1183, has-miR-490, has-miR-1273, has-miR-585, has-

miR-769-3p, has-miR-150, has-miR-7-2) %70’in altında stenozu olan hastalara göre iki kat 

daha fazla eksprese edildiği ve has-miR-769-3p’nin kroner ateroskleroz ile ilişkili olduğu 

tespit edilmiştir (Freedman vd., 2012). 

KAH’ın lipid metabolizmasıyla ilişkisi bulunmaktadır. miRNA’ların lipid 

metabolizmasında ana düzenleyici olduklarına dair birçok çalışma mevcuttur. İlk olarak 2003 

yılında Drosophila’da yapılan bir çalışmada miR-14’ün lipid metabolizmasında önemli 

işlevinin olduğu gösterilmiştir. Yapılan bu çalışmada miR-14’ün inhibisyonu sonucunda total 

vücut triaçilgliserol (TAG) miktarının iki katına çıktığı ortaya çıkmıştır (Krützfeldt & Stoffel, 

2006). Yapılan başka çalışmalara göre miRNA’ların lipid ve amino asit metabolizması ile 

glukoz düzenlenmesinde aktif rol oynadığı tespit edilmiştir (Şekil 4) (Krützfeldt & Stoffel, 

2006; Rottiers & Näär, 2012; Güzelgül & Aksoy, 2015a; Tunalı NE & Tiryakioğlu, NO, 

2010b). 

 
Şekil 4. Metabolizmada etkili olan miRNA’lar (Güzelgül., & Aksoy, 2015b). 

 

miRNA Mimikleri ve Antogonistleri 

miRNA'ların modülasyonunun kardiyomiyosit apoptozunu inhibe ettiği, enfarktüs 

boyutunu azalttığı ve kardiyak disfonksiyonu azalttığı görülmektedir. Hastalıkların tedavisine 

yönelik olarak günümüzde miRNA mimikleri ve antogonistleri sentezlenerek yeni yöntemler 

geliştirmeye çalışılmaktadır. Yapay mimik miRNA ve miRNA antogonistlerin tıpkı asıl 

miRNA’lar gibi etki göstererek hedef mRNA’ya bağlandığı, mRNA’yı inhibe ettiği veya 

parçaladığı birçok çalışmada ispatlanmıştır (Broderick & Zamore, 2011). Örneğin; İntravenöz 
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antagomir uygulaması ile miR-92a’nın inhibisyonu hem yeni kan damarları oluşumunu 

(anjiyogenez) hem de iskemi ve myokardial infarksiyon modellerindeki hasara uğramış 

dokularda işlevsel bir iyileşme oluşturmaktadır.  

TARTIŞMA VE SONUÇ 

miRNA'ların endotel disfonksiyonu, inflamasyon, apoptoz, anjiyogenez, ateroskleroz, 

neointimal hiperplazi veya restenoz gibi KAH'ın gelişiminde rol oynayan fizyolojik ve 

patolojik süreçlerle ilişkisi olduğu bilinmektedir. Sistematik derlememiz KAH hastalarında 

miRNA'ları karşılaştıran birçok çalışmayı özetlemektedir. Dolaşımdaki bazı miRNA'ların 

seviyeleri kalp hastalıklarının tanı ve prognozu ile ilişkilidir. Bazı çalışmalarda yukarı regüle 

edilen (up-regulated) miRNA'lar (miR 21-3135b) tespit edilirken, bazı çalışmalarda aşağı 

regüle (down-regulated) miRNA'lar (miR 19a-584), bazı çalışmalarda ise hem yukarı regüle 

(miR 21-765) hem de aşağı regüle edilen (miR 17-222) miRNA'lar tespit edilmiştir. miRNA 

upregülasyonu veya downregülasyonunun aterosklerotik hastalık süreci veya inflamatuar 

durum ile ilişkilidir (Broderick & Zamore, 2011). Son çalışmalar endotel disfonksiyonundan 

plak rüptürüne kadar değişen aterosklerozun bazı dönemlerinde miRNA’ların rol oynadığını 

ve miRNA'ların koroner arter hastalıklarının erken tanısında potansiyel biyobelirteç olarak 

kullanılabileceğini göstermiştir (Maitrias vd., 2015).  

miRNA ekspresyon profili kardiyovasküler hastalık ile ilişkili olup yeni bir biyobelirteç 

sınıfı olarak karşımıza çıkmakta ve ayrıca kardiyovasküler hastalıklar için potansiyel tedavi 

hedefleri olarak rollerini düşündürmektedir. Bu derleme KAH'lı ve KAH olmayan kişilerde 

miRNA düzenlemeleri hakkında potansiyel bir fikir vermekte ve anormal miRNA 

ekspresyonunun nedeni olabilecek farklı durumları vurgulamaktadır. Koroner arter hastalığına 

yönelik tanısal ve terapötik yaklaşımların geliştirilmesi için miRNA’ların rollerinin 

keşfedilmesi ve ekspresyon değişiminin anlaşılması gerekmektedir.  
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