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Amag: Salusinler, insan plazmasinda alfa ve beta formlarinda bulunan peptit hormon yapisinda
potansiyel biyobelirteclerdir. Vaskiiler dolasimdaki salusin beta diizeyinin aterosklerozda ve
iliskili kardiyovaskiiler hastaliklarda arttug bilinmektedir. ilk defa bu calismada Non-ST
Elevasyonlu Miyokard infarktiisii (NSTEMI) hastalarinda, koroner arter hastaliginin tanisi ve
tedavisinde potansiyel bir biyobelirte¢ olan salusin betanin arastirilmasini amagladik. Yéntem:
NSTEMI grubundaki géniillillerden yatis ve taburculuk giiniinde, kontrol grubundaki saglikh
gontlliilerden ise poliklinik bagvurusunda salusin beta diizeyi 6l¢limii i¢cin kan 6érnegi alinmistir.
Bulgular: Analiz sonucunda salusin beta diizeyi NSTEMI grubunda kontrol grubuna gére daha
yliksek saptanmasina ragmen, iki grup arasinda salusin beta diizeyleri agisindan anlamh bir
farklihk saptanmadi (p=0.833). NSTEMI grubunda yatis giiniine kiyasla taburculuk giinii él¢iilen
salusin beta diizeyinde diislis saptanmasina ragmen, iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir
farklihk saptanmamistir (p=0.059). Sonug: Gerceklestirdigimiz prospektif calismada NSTEMI
hastalarinda salusin beta diizeyi saglikli popiilasyon grubuna kiyasla artmis olmakla birlikte;
istatistiksel olarak anlamli bir artis saptanmamistir. Bununla birlikte akut koroner sendrom
hastalarinda salusin betanin koroner arter hastaligindaki roli ile ilgili calismalar nadirdir. Elde
ettigimiz bulgularin gelecekteki salusin ¢alismalari i¢in temel olusturacagini, koroner arter
hastaliginin tanisi ve tedavisinde yol gosterici olabilecegini diisiinmekteyiz.
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Not: Bu ¢alisma birinci yazarin “ST elevasyonu olmayan miyokard infarktiisti (NSTEMI) hastalarinda
salusin beta diizeyinin koroner arter hastaligi ile iliskisi” baglikli tipta uzmanlik tezinden iiretilmistir.
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Non-ST elevasyonlu miyokard infarktiisii hastalarinda salusin beta

The role of salusin beta level a potential biomarker in patients with
Non-ST elevation myocardial infarction

Abstract

Aim: Salusins are potential biomarkers in the structure of peptide hormones found in human
plasma in the alpha and beta forms. Salusin-beta levels are known to increase in the vascular
circulation in atherosclerosis and associated cardiovascular disease. In this study, we aimed to
investigate salusin-beta, a potential biomarker for the diagnosis and treatment of coronary artery
disease, for the first time in patients with Non-ST Elevation Myocardial Infarction(NSTEMI).
Method: Blood samples were collected for salusin-beta level measurement from the subjects in
the NSTEMI group at initial hospitalization and at discharge, while samples were obtained from
the healthy subjects in the control group at the time of outpatient clinic admission. Results:
Despite a higher salusin-beta level being observed in the NSTEMI group compared to the control
group, there was no significant difference in salusin-beta levels between the two groups
(p=0.833). Although a decrease in salusin-beta levels was detected on discharge day compared to
initial hospitalization in the NSTEMI group, no statistically significant difference was found
between the two groups (p=0.059). Conclusion: In our prospective study, although the salusin
beta levels in NSTEMI patients was found to be increased compared to the healthy population
group; no statistically significant increase was detected. However, studies regarding the role of
salusin beta in coronary artery disease in acute coronary syndrome patients are rare. We believe
that our findings will provide a basis for future studies on salusin and it may guide the diagnosis
and treatment of coronary artery disease.
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Giris Non-ST elevasyonlu miyokard
infarktiisti(NSTEMI), ani kardiyak o6lim ve
ST elevasyonlu miyokard infarktiisii(STEMI)
akut koroner sendrom grubunu

Iskemik kalp hastalig1 diinyada hala
onde gelen mortalite nedeni olmayl
sirdiirmektedir.* Her yil kardiyovaskiiler

hastaliklar(KVH)  Avrupa'da  3.900.000
civarinda oOliime neden olmaktadir. KVH,
Avrupa'daki tiim 6liimlerin yaklasik %45 'ini
olusturmaktadir.?  TEKHARF calismasinin
sonuglarina gore iilkemizde yilda 300.000
koroner olay meydana gelmektedir.
Ulkemizde koroner hadise sonucu meydana
gelen yaklasik olarak yilda 95.000 6liim, akut
koroner sendromda bir yillik mortalite
olarak %32’ye karsilik gelmektedir.?

Miyokard infarktiisi (MI), akut
miyokard iskemisine iliskin klinik kanitlarin
varliginda  kardiyak biyobelirtecler ile
saptanan akut miyokard hasar1 olarak
tanimlanmaktadir.* Akut koroner
sendromun(AKS) temel patofizyolojik sebebi
miyokard dokusunun oksijen arz ve talebi
arasindaki uyumun bozulmasidir. Akut
koroner sendromun en sik goriilme nedeni
trombotik damar tikaniklifina sebep olan
plak riiptiiriidiir.®> Unstabil angina pektoris,
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olusturmaktadir.

NSTEMI genellikle koroner arterdeki
aterosklerotik plaklarin yirtilmasindan veya
fissiirinden kaynaklanir, bunun sonucunda
tromboz ve miyokard iskemisi goriiliir.® Mi
geciren hastalarda yapilan klinik
calismalarda NSTEMI hastalarinin sayisi
1995'te tiim AKS vakalarinin iicte biri
oraninda iken; 2015 yilinda bu oranin
yaridan fazlaya yiikseldigi gosterilmistir.”’®
Kardiyak biyobelirteg¢ teknolojisinin
ilerlemesiyle birlikte kardiyomiyosit hasari
erken tespit edilebilmektedir, NSTEMI tam
oraninin artmasinda kardiyak biyobelirteg
teknolojisindeki ilerlemenin rol oynadigi
diisiiniilmektedir.”’

Kardiyak biyobelirtecler ~AKS'nin
dogru, erken teshisi ve tedavisinde dnemli
bir rol oynar.” Biyobelirtecler subklinik
hastaligin tespiti, akut veya kronik koroner
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sendromlarin teshisi ve risk siniflandirmasi
icin 6nemli araglar olarak goriilmektedir.*®

Salusin  beta ve salusin alfa,
salusinlerin  iki izoformudur.'*  Klinik
calismalar, iki salusin izoformunun
aterosklerozun patofizyolojik  siirecleri
lizerinde zit etkilere sahip oldugunu ortaya
cikarmigtir. Salusin beta sistemik
proaterojenik aktivite gosterirken, salusin
alfa zit bir antiaterojenik etkiye sahiptir.*?
Salusinler, insan plazmasinda alfa ve beta
formlar1 seklinde bulunan peptit hormon
yapisinda potansiyel biyobelirteclerdir.
Serum salusin alfa diizeylerinin koroner
arter hastaligi (KAH) varligi ve siddeti ile ters
orantili oldugu tespit edilmistir.*® Vaskiiler

dolasimdaki  salusin  beta  diizeyinin
ateroskleroz ve bununla iligkili
kardiyovaskiiler hastaliklarda arttigl

bilinmektedir.’* Salusin beta molekiilii
koroner arterlerdeki aterosklerotik
plaklarda ve makrofaj kopilik hiicrelerinde
tespit edilmistir.>® Jun Liu ve arkadaslarinin
yapmis oldugu calismada artmis salusin beta
diizeyinin koroner arter hastaligi varligi ve
ciddiyeti ile iliskili oldugu bulunmustur.*®

Literatlirde koroner arter hastalig
olan hastalarda salusin beta diizeyinin rolii
hakkinda ¢ok az ¢alisma bulunmaktadir. Bu
nedenle koroner arter hastaliginin tanisinda
potansiyel bir biyobelirte¢ olan salusin beta
diizeyini arastirmak 6nem arzetmektedir.
Onceki yapilan klinik cahismalarda genellikle
kronik koroner sendrom hastalarinin
calismaya alindig1 bilinmektedir. Bununla
birlikte akut koroner sendrom grubu
icerisinde yapilan cahgmalar nadirdir. Ilk
defa bu calismada NSTEMI hastalarinda
potansiyel bir biyobelirte¢ olarak salusin
beta diizeyi arastirilmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Bu ¢alismaya 15.03.2020 ve
15.09.2020 tarihleri arasinda Mersin
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesine
basvuru yapan, daha 6nce kardiyovaskiiler
hastalik 6ykiisii olmayan, ilk defa NSTEMI
geciren ve bilgilendirilmis gonilli olur
formu imzalayan gonilliler hasta grubu
olarak dahil edilmistir. Calismaya kontrol
grubu olarak Mersin Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Kardiyoloji bdliimiine
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15.03.2020 ve 15.09.2020 tarihleri arasinda
basvuran; herhangi bir kardiyovaskiiler
hastalik, periferik vaskiiler hastalik,
serebrovaskiiler hastalik, malignite, ciddi
karaciger yetmezligi ve ciddi bobrek
yetmezligi dykiisii olmayan, 18 yas iizeri ve
75 yas altinda olan; bilgilendirilmis goniillii
olur formu imzalayan saglkli gonilliler
dahil edilmistir.

Avrupa Kardiyoloji Dernegi
kilavuzuna gore NSTEMI tami kriterleri* baz
alinarak; NSTEMI grubuna hastalar dahil
edilmistir. NSTEMI grubunda yer alan
goniillilerden ilk yatis1 esnasinda ve
taburculuk giinii salusin beta diizeyi 6l¢climii
icin kan o6rnegi alinmistir. Kontrol
grubundaki saglikli  goniillillerden ise
poliklinik  basvurusunda kan  ornegi
alinmistir.

NSTEMI grubunda hastaneye yatis
esnasinda Olglilen salusin beta diizeyi:
Salusin Beta Bir, taburculuk giinii 6lgiilen
salusin beta diizeyi: Salusin Beta iki olarak

isimlendirilirken; saghkli  popiilasyon
kontrol grubunda oélgllen salusin beta
diizeyi:  Salusin  Beta U¢  olarak
isimlendirilmistir.

Bu calismada Human Salusin 3 (Beta)
elisa kiti (Katalog No: E-EL-H5308,
Elabscience, USA) kullanilmistir.  Bu
calismada kan oOrnekleri tibbi biyokimya
laboratuvarina ulastiktan sonra 1 saat
pihtilasmasi beklenmis ve serum
orneklerinin eldesi kit igcerigine uygun olarak
yapilmistir. Kitin iceriginde bulunan sarf
malzemelerin kullanim1 yine kit assay
protokoliine uygun sekilde yapilmistir.

Arastirmanin etik yonii

Arastirmamiz prospektif, analitik ve
deneysel calisma tasarimi niteliginde olup,
salusin beta kiti almi i¢in Mersin
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Birimi'nden destek alinmistir. Calismamiz,
19/02/2020 tarihli ve 2020/115 sayili kurul
karar1 ile Mersin Universitesi Klinik
Arastirmalar  Etik  Kurulu tarafindan
onaylanmistir.

Istatiksel analiz

Degiskenlerin  normal  dagilima
uygun olup olmadigr ShapiroWilk testi ile
incelenmistir. Normal dagilim varsayimini
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saglayan degiskenler Ortalama+Standart
sapma seklinde 0Ozetlenirken, normallik
varsayimini saglamayan degiskenler ise
Medyan [Q1-Q3] seklinde o6zetlenmistir.
Cinsiyet degiskeni ise kategorik yapida
oldugundan say1 ve yiizde olarak tabloda
verilmigtir.

Iki grup karsilastirilmasinda
varsayim saglandigl durumda Independent
Sample t testi, saglanmadig1 durumda Mann
Whitney U testinden yararlanilmustir. Iki
bagimh Olcimiin  karsilastirilmasinda
Wilcoxon rank sum testinden
yararlanilmistir.  Iki  siirekli  degisken
arasindaki iliski Spearman korelasyon
katsayis1 ile arastirilmistir.  Analizler
Statistica v.13.3.1 ve MedCalc 10.3 programi
ile yapilmistir, p<0.05 istatistiksel anlamlilik
diizeyi olarak kabul edilmistir.

Salusin beta duzeyinin hasta ve
kontrol grubunu ayirmadaki tam glicii icin
egri altinda kalan alan 0.801, %5 Tip I hata
ve %80 giic ile her bir grupta 27 kisi toplam
da ise 54 kisinin calismaya dahil edilmesi
planlanmistir.*®

Bulgular

Calismaya katilan popilasyonun
%55.8'1 (n=29) erkek, %44.2’si (n=23)

kadindi. Calismaya alinan saglikl
popiilasyon grubunun yas ortalamasi 39.2
iken hasta grubunun yas ortalamasi 56.7 idi.
Yas ortalamasi agisindan iki grup arasinda
istatistiki olarak anlamh bir farklilik oldugu
saptandi  (p<0.001). Calismaya Kkatilan
popiilasyonda iki hastanin sonucu hemolizli
gelmesi lizerine ¢alisma disinda birakild.

Hasta ve saglikli popiilasyon grubu
arasinda nabiz, diyastolik kan basinci,
TROPONIN-I, CK-MB, AST ve WBC degerleri
bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik oldugu saptandi(p<0.05). Nabiz ve
diyastolik kan basinci diizeyine bakildiginda,
hasta grubunun ortalamasi kontrol grubuna
gore daha yiiksek idi. Yine TROPONIN-I, CK-
MB, AST ve WBC degerlerine bakildiginda,
hasta grubunun ortalamasinin kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek oldugu saptand.
Kreatinin, LDL, HDL, total kolesterol,
trigliserid, ALT, sistolik kan basinci, HB, HCT
degerleri bakimindan hasta ve kontrol grubu
arasinda istatistiksel anlaml farkhlik
saptanmadi (p>0.05) (Tablo 1).

TROPONIN-I kiti i¢in laboratuvar
normal referans aralig1 0.012-0.020 olup, bu
referans arahiginin Ustiindeki degerler
ylksek olarak kabul edildi.

Tablo 1. NSTEMI ve saghikli popiilasyon gruplarinin degiskenlere gore karsilastiriimasi

NSTEMI Saglikl Popiilasyon p

(N=25) (N=27)
Nabiz (Atim/Dakika)* 76.00[70.50-86.00] 70.00[65.00-75.00] 0.030
Diyastolik Kan Basinci (mmHG)* 82.00[70.00-90.00] 70.00[70.00-75.00] 0.006
Kreatinin (mg/dL)* 0.76[0.64-0.96] 0.74[0.68-0.84] 0.234
HDL (mg/dL)* 37.90[28.45-45.00] 41.30[33.80-51.20] 0.138
Total kolesterol (mg/dL)* 198.00[176.00-245.50] 194.00[170.00-237.00] 0.475
Trigliserid (mg/dL)* 135.00[99.50-234.50] 178.00[113.00-223.00] 0.394
Troponin [ (ng/mL)* 0.17[0.07-1.04] 0.0020[0.0010-0.0020] <0.001
CKMB (ng/mL)* 5.20[2.80-13.05] 1.30[1.00-2.10] <0.001
ALT (U/L)* 21.00[17.00-33.00] 19.00{14.90-23.60] 0.172
AST (U/L)* 29.00[22.00-36.50] 20.90[18.00-22.80] <0.001
WBC (10”3/pu/L)* 9.74[7.39-11.75] 6.19[7.01-8.46] <0.001
Sistolik kan basinci (mmHG) 1 124.88+14.83 118.5949.65 0.074
HB (g/dL) t 13.66+1.48 13.66+1.42 0.986
HCT (%)* 40.72+3.89 40.07+3.45 0.529
LDL (mg/dL) 142.55+32.70 125.27+37.91 0.086

HDL: yiiksek dansiteli lipoprotein, ALT: alanin aminotransferaz, AST: aspartat aminotransferaz, WBC:
beyaz kan hiicresi, HB: hemoglobin, HCT: hematokrit, LDL: diisiik dansiteli lipoprotein
*: medyan[Q1-Q3] olarak, t: ortalama#standart sapma. p<0.001
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NSTEMI geciren hasta grubunda
hastaneye yatis esnasinda olciilen salusin
beta diizeyi(Salusin Beta Bir) ve saglkl
popiilasyon kontrol grubunda o6lgililen
salusin beta diizeyi(Salusin Beta U¢) medyan
degerleri kiyaslandiginda, salusin beta
degeri NSTEMI grubunda daha yiiksek
olmasina ragmen, iki grup arasinda salusin
beta diizeyleri acisindan istatistiksel olarak

anlamli bir farklihk saptanmadi(p=0.833)

(Tablo 2).

NSTEMI grubunda hastaneye yatis
esnasinda Olglilen salusin beta medyan

degeri (Salusin Beta Bir) taburculuk giinii
oOlciilen salusin beta medyan degeri (Salusin
Beta Iki) ile kiyaslandiginda; yatis giiniine
kiyasla taburculuk giinii 6l¢tilen salusin beta
diizeyinde diisiis oldugu izlenmesine ragmen
aradaki fark istatistiksel olarak anlamh
cikmamistir (p=0.059) (Tablo-3).

NSTEMI hasta grubu korelasyon
tablosunda, salusin beta degeri ile diger
degiskenler arasinda istatistiksel olarak
anlamlh bir iliski saptanmamistir (p>0.05)
(Tablo 4).

Tablo 2. NSTEMI hasta grubunda yatis giinii 6l¢iilen salusin beta diizeyi ile saglikh popiilasyonda
6lctilen salusin beta diizeyinin karsilastirmasi

Salusin Beta Bir
(NSTEMI Hasta Grubu
Yatis Giinii)

Salusin Beta U¢

(Saglikli Popiilasyon Kontrol Grubu)

27

N
25

169.03-916.03

Min-Max Medyan[Q1-Q3] P
140.68-5262.72

293.97[214.95-370.55] 0.833

286.35[258.71-337.09]

Tablo 3. NSTEMI hasta grubunda yatis ve taburculuk giinii salusin beta diizeyi karsilastirmasi

Salusin Beta Bir
(NSTEMI Hasta Grubu
Yatis Giinii)

Salusin Beta ki

(NSTEMI Hasta Grubu Taburculuk Giinii)

N

Min-Max Medyan[Q1-Q3] P

25 140.68-5262.72 293.97[214.95-370.55] 0.059

24 135.24-1203.70 282.09[243.92-324.50]

Tablo 4. NSTEMI hasta grubunda salusin beta diizeyi ile olciilen degiskenler arasindaki

korelasyon tablosu

Spearman Korelasyon (r) P
Nabiz (Atim/Dakika) -0.249 0.231
Diyastolik Kan Basinci (mmHG) -0.252 0.225
Kreatinin (mg/dL) 0.011 0.959
HDL (mg/dL) 0.306 0.137
Total Kolesterol (mg/dL) -0.358 0.079
Trigliserid (mg/dL) -0.191 0.361
Troponin I (ng/mL) -0.210 0.314
CKMB (ng/mL) -0.048 0.818
ALT (U/L) -0.359 0.078
AST(U/L) -0.289 0.161
WBC (10”3/u/L) 0.035 0.867
Sistolik kan basinci (mmHG) -0.138 0.512
HB (g/dL) 0.266 0.199
HCT (%) 0.170 0.417
LDL (mg/dL) -0.377 0.063
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Tartisma

Salusinlerin, insanlarda  gercek
tahmin edilen formlarinda dolasan ve
salgilanan endojen biyoaktif peptitler
olduklar1 gésterilmistir.*® Ayrica serumdaki
salusin beta diizeyinin, KAH gelisimini ve
ilerlemesini  yansitan  potansiyel  bir
biyobelirte¢ olarak gorev yapabilecegi
belirtilmistir.*®

Onceki calismalara bakildiginda
salusin betanin proaterogenik oldugu
bilinmektedir. Ancak literatiirdeki
calismalarin ¢ogunda salusin beta diizeyi
kronik koroner arter hastalifi olan
hastalarda arastirilmistir; bununla birlikte
akut koroner sendromda salusin beta diizeyi
ile ilgili yapilan calisma sayis1 ¢ok azdir. ilk
defa bu c¢alisgmada NSTEMI geciren
hastalarda salusin beta diizeyinin roli
arastirlmistir.  Bu  calismada NSTEMI
hastalarinda salusin beta diizeyinin koroner
arter hastaligl ile iliskisini arastirmak, ayni
zamanda NSTEMI tanisinda, takibinde
salusin beta diizeyinin roliiniin olup
olmadigini belirlemek amaglandi.

Ik olarak NSTEMI grubunda
hastaneye yatis esnasinda o6lglilen salusin
beta diizeyi (Salusin Beta Bir) ile kontrol
grubunda oOlgililen salusin beta diizeyi
(Salusin Beta Ug) karsilastirildi. Ardindan
NSTEMI geciren hasta popiilasyonunda
hastaneye yatis esnasinda(Salusin Beta Bir)
ve tedavi tamamlandiktan sonra taburculuk
giinii (Salusin Beta Iki) salusin beta diizeyi
calisildi. Bu gruplar karsilastirilarak salusin
beta diizeyleri arasinda farklilik olup
olmadigini arastirdik.

Serum salusin beta diizeylerine
bakildiginda, NSTEMI hasta grubunun
salusin beta duizeyi(Salusin Beta Bir) saglikli
popiilasyon kontrol grubuna(Salusin Beta
U¢) kiyasla daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir ancak aradaki fark istatistiksel
olarak anlaml degildir(p=0.833) (Tablo 2).

NSTEMI hasta grubunda yatis giinii
(Salusin Beta Bir) ve tedavi tamamlandiktan
sonra taburculuk giinii(Salusin Beta Iki)
Olciilen salusin beta diizeyleri
kiyaslandiginda, yatis glintine kiyasla
taburculuk glinii olciilen salusin beta
diizeyinde diisiis saptanmistir ancak aradaki
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fark istatistiksel olarak anlamli ¢ikmamistir
(p=0.059) (Tablo 3).

Salusin betanin ateroskleroz ve
koroner arter hastalifindaki  roliini
arastiran bir calisma, salusin betanin hem
hemodinamik hemostaza hem de insanlarda
aterosklerozun diizenlenmesi ve gelismesine
etki edebilecegini gostermistir.  Ayni
calismanin  bulgular1  salusin  betanin
ateroskleroz, siddetli dekompanse Kkalp
yetmezligi ve Kkardiyovaskiiler kollapsin
patogenezine katkida  bulunabilecegini
diisiindiirmektedir.*®

Sato ve ark. koroner arter hastalif
olan ve 31 kisiden olusan hasta grubu ile 43
kisiden olusan ve koroner arter hastaligl
olmayan iki gruptaki salusin beta diizeylerini
karsilastiran bir calisma tasarlamislardir.
Veriler salusin beta plazma diizeylerinin
anjiyografik olarak kanmitlanmis Kkoroner
arter hastalig1 olan hastalarda, diger gruba
gore anlaml diizeyde daha yiiksek oldugunu
gostermistir.™* Ayrica salusinlerin,
aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklarin
erken teshisi icin klinik olarak yararh
olabilecegi, kan ve kardiyovaskiiler
dokularda azalmis salusin alfa ve/veya
artmis salusin beta diizeyinin aterosklerotik
kardiyovaskiiler hastaliklar1 tahmin etmede
umut verici bir aday biyobelirteg olabilecegi
belirtilmistir.**

Serum salusin seviyeleri, dogrudan
aterosklerotik hastaliklarla iliskili olmayan
diger hastaliklarda da degisebilir. Ornegin
bir calismada, kronik bébrek yetmezligi olan
hastalar saglikh goniilliilerle kiyaslanmis ve
serum salusin diizeylerinin 6nemli ol¢iide
diisiik oldugu gosterilmistir.'” Bu yiizden
bizim ¢alismamizda ciddi bobrek yetmezligi
olan hastalar ¢alisma disinda birakilmistir.

Salusin betanin kolinerjik
mekanizmalar yoluyla kalp iizerinde etkileri
oldugu ve sistemik vaskiiler direnci
etkilemeden hipotansiyon, bradikardi ve
kardiyak disfonksiyona neden oldugu
gosterilmistir.'® Bizim calismamizda salusin
beta diizeyleri ile nabiz hiz1 arasinda anlamli
bir iliski saptanmamistir (p>0.05) (Tablo-4).

Nagashima ve arkadaslarinin yaptigi
bir calismada salusin betanin apoE-devre
dis1 birakilmis farelere kronik inflizyonunun
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serum toplam kolesteroliinii, plazma glikoz
diizeylerini, serbest yag asidi diizeyini, HDL
ve trigliserid diizeyini o©nemli o6lglide
etkilemedigi gorilmiistiir.*® Bizim
calismamizda da Nagashima ve
arkadaslarinin yaptifi ¢alismaya benzer
sekilde lipid diizeyleri ile salusin beta
diizeyleri arasinda anlamh iligki
saptanmamistir (p>0.05) (Tablo-4).

Salusinler ve koroner ateroskleroz
arasindaki iliskiyi gdsteren bir calismada,
salusinlerin insan koroner arterlerindeki
aterosklerotik  plaklar icinde yiiksek
seviyede eksprese edildigi, vaskiiler diiz kas
hiicresi ve fibroblastlar tarafindan lokal
olarak iiretildigi ve makrofaj kopiik hiicre
olusumunu modiile ettigi gosterilmistir.*?
Ayni Oncii peptidden(prosalusin) islenen
salusin alfa ve salusin betanin insan
monositlerinin makrofajlara farklilagsmasi
sirasinda ve sonrasinda Acil-Koenzim A:

Kolesterol Aciltransferaz(ACAT)
ekspresyonu iizerinde ters etkilere sahip
oldugu gosterilmistir. ACAT

ekspresyonunun salusin alfa tarafindan
baskilanirken, salusin beta tarafindan
arttirildign  goriilmiistir. Bu  bulgular
salusinlerin aterosklerozun kékeninde rol
oynayabilecegini diisiindiirmektedir.*?
Salusinlerin aterosklerozu ve aterosklerozla
iliskili kardiyovaskiiler hastaliklar1 hangi
mekanizmalarla etkiledigi yoniinde
yapilacak daha ileri arastirmalara ihtiyac
vardir. Salusinlerin aterosklerotik
hastaliklardaki mekanizmasinin
¢ozlimlenmesi koroner arter hastalifinin
tani ve tedavisine Onemli katkilar
saglayabilir.

Koya ve arkadaslan invivo LDL
reseptorii eksikligi olan farelerde ve in vitro
insan umbilikal ven endotel hiicresinde,
salusin betanin transkripsiyon faktori
sinyali aracilifiyla enflamatuar yanitini
gosteren bir c¢alisma tasarlamislardir.
Bulgular salusin betanin vaskiiler endotelyal
hiicreler {izerinde proinflamatuar etki
yaptigini, salusin betanin transkripsiyon
faktori sinyallerini kolaylastirdigini
gostermistir. Salusin betanin makrofaj koptk
hiicre olusumunu, vaskiiler diiz kas hiicre
proliferasyonunu kolaylastirdigini ve salusin
betanin aterogenezde ¢ok sayida rol
oynadigini ortaya koymustur.20
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Koya ve arkadaslarinin yaptigi
calismada yiiksek kolesterol diyeti ile
beslenen LDL reseptor defekti olan farelere
ozmotik mini pompalar kullanilarak iki hafta
slireyle antisalusin beta antiserum infiize
edilmistir. Sonuclar salusin betanin vaskiiler
hiicrelerde neden oldugu giiclii
aterosklerotik  etkilerin  baskilandigini
gostermektedir. Bu nedenle salusin beta
reseptdr antagonistlerinin gelistirilmesini
iceren antisalusin beta tedavisi
aterosklerozu kontrol etmek icin yeni bir
strateji saglayabilir. Salusinler icin spesifik
reseptorleri belirlemek ve diger enflamatuar
vaskiiler hastaliklardaki rollerini arastirmak
icin yeni calismalara ihtiya¢ vardir.20

Elde ettigimiz bulgularin gelecekteki
salusin c¢alismalari icin temel olusturacagini
diisiinmekteyiz.

Sonug ve Oneriler

Sonu¢ olarak gercgeklestirdigimiz
prospektif calismada NSTEMI geciren
hastalarda salusin beta diizeyi artmis
olmakla birlikte; salusin beta dizeyi ile
NSTEMI varhig1 arasinda istatistiksel anlaml
bir iliski saptanmamistir. NSTEMI tanis1 ve
takibinde, ayrica NSTEMI hastalar1 ile
kontrol grubunu ayirmada salusin beta
diizeyinin basarili bir biyobelirte¢ olmadigini
gosterdik.

Literatiirdeki o6nceki calismalarin
cogunda kronik koroner hastaligi olan
hastalarda dolasimdaki artmis salusin beta
diizeyi ile koroner arter hastaliginin iliskili
oldugu gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda
ise akut koroner sendrom geciren ve daha
once koroner arter hastalig1 dykiisii olmayan
NSTEMI hastalari ¢alismaya alinmustir.

Calisma esnasinda elde ettigimiz
deneyim ve bulgular salusin  beta
molekiiliinlin gelistirmeye ve arastirmaya
acik bir molekiil oldugunu géstermektedir.
Elde ettigimiz bulgularin gelecekteki salusin
calismalar1 i¢in temel olusturacagini ve
yapilacak ileri arastirmalar sayesinde salusin
beta molekiiliiniin koroner arter hastaligi
tan1 ve tedavisinde yol gosterici olabilecegini
diisiinmekteyiz.
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Calismamizda birtakim kisithliklar
mevcuttur. Bunlar arasinda calismaya alinan
hasta  sayisinin  azligi, aliman  kan
orneklerinde salusin beta diizeyi calisilirken
hemoliz olma ihtimali ve tek merkezli bir
calisma yapilmasi sayilabilir.

Yazar katkilari: A.0.S., I.T.0. 0.0. ve B.O.:
¢alismanin planlanmasi, verilerin toplanmasi
ve verilerin degerlendirilmesi, M.B.Y.C,,
M.F.B. ve D.D.Y.: calisma grubundan alinan
kan oOrneklerinin analizi ve c¢alismanin
istatistiksel analizi.

Tesekkiir/destekleyen Kkurulus: Salusin
beta kiti alm icin Mersin Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi'nden
destek alinmistir.

Cikar catismasi: Calisma ile ilgili olarak
yazarlarin aralarinda ¢ikar ¢atismasi yoktur.

Kaynaklar

1. Liu ES, Chiang CH, Hung WT et al
Comparison of long-term mortality in
patients  with acute  myocardial
infarction associated with or without
sepsis. Int J Infect Dis. 2019;79:169-178.
doi:10.1016/j.ijid.2018.11.021

2. European Heart Network. European
Cardiovascular Disease Statistics 2017.
Accessed November 1, 2020.
http://www.ehnheart.org/cvd-
statistics/cvd-statistics-2017.html

3. OnatA, Can G, Yiksel H ve ark. TEKHARF
2017 Tip Diinyasinin Kronik Hastaliklara
Yaklagimina Onciiliik. ISTANBUL, LOGOS
TIP YAYINCILIK, 2017.

4. Thygesen K, Alpert |S, Jaffe AS et al.

Fourth  Universal = Definition  of
Myocardial Infarction (2018).
Circulation.  2018;138(20):e618-e651.

doi:10.1161/CIR.0000000000000617

5. Hedayati T, Yadav N, Khanagavi ]. Non-
ST-Segment Acute Coronary Syndromes.
Cardiol Clin. 2018;36(1):37-52.
doi:10.1016/j.ccl.2017.08.003

6. Bgnaa KH, Steigen T. Coronary
angiography in non-ST-elevation acute
myocardial infarction - whom and when?
Tidsskr ~ den  Nor  Laegeforening.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2024;17(1)

10.

11.

12.

13.

14.

2017;137(22).
doi:10.4045 /tidsskr.17.0492

Collet J-P, Thiele H, Barbato E et al. 2020
ESC Guidelines for the management of
acute coronary syndromes in patients
presenting without persistent ST-
segment elevation. Eur Heart J. Published
online August 29, 2020.
doi:10.1093/eurheartj/ehaa575

Puymirat E, Simon T, Cayla G et al. Acute
Myocardial  Infarction.  Circulation.
2017;136(20):1908-1919.
doi:10.1161/CIRCULATIONAHA.117.03
0798

Demirtas AO, Karabag T, Demirtas D.
Ischemic Modified Albumin Predicts
Critical Coronary Artery Disease in
Unstable Angina Pectoris and Non-ST-
Elevation Myocardial Infarction. J Clin
Med Res. 2018;10(7):570-575.
do0i:10.14740/jocmr3417w

Liu ], Ren YG, Zhang LH, Tong YW, Kang
L. Serum salusin-f3 levels are associated
with the presence and severity of
coronary artery disease. | Investig Med.
2015;63(4):632-635.
doi:10.1097/JIM.0000000000000184

Shichiri M, Ishimaru S, Ota T, Nishikawa
T, Isogai T, Hirata Y. Salusins: Newly
identified bioactive peptides with
hemodynamic and mitogenic activities.
Nat Med. 2003;9(9):1166-1172.
doi:10.1038/nm913

Watanabe T, Nishio K, Kanome T et al.
Impact of Salusin-a and-f on Human
Macrophage Foam Cell Formation and
Coronary Atherosclerosis. Published
online 2008. Circulation.
doi:10.1161/CIRCULATIONAHA.107.71
2539

Du SL, Wang W], Wan ], Wang YG, Wang
ZK, Zhang Z. Serum salusin-a levels are
inversely correlated with the presence
and severity of coronary artery disease.
Scand ] Clin Lab Invest. 2013;73(4):339-
343.
doi:10.3109/00365513.2013.783227

Sato K, Watanabe R, Itoh F, Shichiri M,
Watanabe T. Salusins: Potential Use as a
Biomarker for Atherosclerotic

82


https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitap&tip=kitap&yayin_Evi=LOGOS+TIP+YAYINCILIK&siralama=fiyatartan
https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitap&tip=kitap&yayin_Evi=LOGOS+TIP+YAYINCILIK&siralama=fiyatartan
https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitaplari&tip=kitap&tarih1=2017&tarih2=2017

15.

16.

17.

Non-ST elevasyonlu miyokard infarktiisii hastalarinda salusin beta

Cardiovascular Diseases. Int | Hypertens.
2013;2013.doi:10.1155/2013/965140

Watanabe T, Sato K, Itoh F et al. The roles
of salusins in atherosclerosis and related
cardiovascular diseases. | Am Soc
Hypertens. 2011;5(5):359-365.
doi:10.1016/j.jash.2011.06.003

Akylz A, Aydin F, Alpsoy S, Ozkaramanli
Gur D, Guzel S. Relationship of serum
salusin beta levels with coronary slow
flow. Anatol ]|  Cardiol. 2019
Sep;22(4):177-184. doi:
10.14744 /Anatol]Cardiol.2019.43247.

PMID: 31584433; PMCID: PMC6955075.

Kimoto S, Sato K, Watanabe T, Suguro T,
Koyama T, Shichiri M. Serum levels and
urinary excretion of salusin-a in renal
insufficiency. Regul Pept. 2010;162(1-
3):129-132.
doi:10.1016/j.regpep.2010.03.009

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2024;17(1)

18.

19.

20.

Izumiyama H, Tanaka H, Egi K, Sunamori
M, Hirata Y, Shichiri M. Synthetic salusins
as cardiac depressors in rat.
Hypertension. 2005;45(3):419-425.
doi:10.1161/01.HYP.0000156496.1566
8.62

Nagashima M, Watanabe T, Shiraishi Y et
al. Chronic infusion of salusin-a and -8
exerts opposite effects on atherosclerotic
lesion development in apolipoprotein E-
deficient mice. Atherosclerosis.
2010;212(1):70-77.
doi:10.1016/j.atherosclerosis.2010.04.0
27

Koya T, Miyazaki T, Watanabe T et al.
Salusin-B  accelerates inflammatory
responses in vascular endothelial cells
via NF-«kB signaling in LDL receptor-
deficient mice in vivo and HUVECs in
vitroo. Am | Physiol Circ Physiol.
2012;303(1):H96-H105.
doi:10.1152/ajpheart.00009.2012

83



