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Objectives: Heart failure (HF) is a major public health prob-
lem responsible for high morbidity and mortality rates. Thus, 
the importance of survival predictors in directing the treat-
ment of HF is gradually increasing. In some recently pub-
lished studies, plasma homocysteine has been presented 
as a newly recognized risk factor for development of HF. 
In the present study, we investigated the value of serum 
homocysteine levels in predicting the survival of patients 
with HF.
Study design: Seventy HF patients (44 males, 26 females; 
mean age 60±12; range 28 to 83 years) with left ventricle 
ejection fractions <35% were included in our study. Clinical, 
echocardiographic, and biochemical parameters were mea-
sured at baseline, and all patients were followed. Cardiac 
death was established as the end point of the study.
Results: At the end of the 12 month follow-up period, 14 
patients (20%) had died. Serum homocysteine levels were 
significantly higher in the deceased patients compared to 
the patients who survived (20.8±5.8 vs. 16.9±5.1 µmol/l, 
p=0.029). A serum homocysteine level of >17.45 µmol/l pre-
dicted death at the end of the first year with 71.4% speci-
ficity and 67.9% sensitivity (ROC area under curve: 0.855, 
CI 95% 0.792-0.965, p<0.001). Multivariate Cox regression 
analysis showed that the serum homocysteine level was the 
only parameter predicting survival.
Conclusion: Serum homocysteine level may be an impor-
tant predictor of mid-term mortality in patients with HF.

Amaç: Kalp yetersizliği (KY) temel bir halk sağlığı proble-
mi olup önemli derecede mortalite ve morbiditeye neden 
olmaktadır. Bu nedenle sağkalım belirteçlerinin KY tedavi-
sini yönlendirmedeki önemleri giderek artmaktadır. Son za-
manlarda yayımlanan bazı çalışmalarda, kan homosistein 
düzeyleri KY gelişimi için yeni bir risk faktörü olarak bildiril-
mektedir. Çalışmamızda serum homosistein düzeyinin KY’li 
hastaların sağkalımını öngörmedeki değerini araştırdık. 
Çalışma planı: Çalışmaya, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyo-
nu <%35 olan KY’li 70 hasta (44 erkek, 26 kadın; ort. yaş 
60±12; dağılım 28-83 yıl) alındı. Klinik, ekokardiyografik ve 
biyokimyasal parametreler çalışma başlangıcında ölçüldü 
ve tüm hastalar izlemeye alındı. Kardiyak nedenli ölüm ça-
lışmanın sonlanım noktası olarak kabul edildi.
Bulgular: On iki aylık izlem süresi sonunda hastaların 14’ü 
(%20) öldü. Ölen hastaların serum homosistein düzeyi sağ 
kalan hastalara kıyasla anlamlı düzeyde yüksekti (20.8±5.8 
ve 16.9±5.1 µmol/l, p=0.029). Serum homosistein düzeyinin 
>17.45 µmol/l olması %71.4 özgüllük ve %67.9 duyarlılık 
oranları ile 1 yıl sonunda gelişen ölümleri uygun kestirim 
değeri ile saptadı (ROC eğrisi altındaki alan: 0.855, %95 
GA 0.792-0.965, p<0.001). Çok değişkenli Cox regresyon 
analizinde serum homosistein düzeyi sağkalımın tek belir-
teci olarak saptandı.
Sonuç: Serum homosistein düzeyi  KY bulunan hastalarda 
orta dönemde mortalitenin önemli bir belirteci olabilir.
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alp yetersizliği (KY) artan tedavi olanakları-
na rağmen hala yüksek mortalite ve morbidite 

oranları ile seyreden bir hastalıktır.[1]

Birçok klinik araştırma sonucunda yüksek plaz-
ma homosistein düzeyleri ile trombotik ve vasküler 
aterosklerotik hastalık arasında ilişki bulunmuştur.
[2,3] Bununla birlikte son zamanlarda yapılan çalışma-
larda hiperhomosisteinemi, KY gelişimi için yeni bir 
risk faktörü olarak olarak ortaya konmuştur.[4] Yüksek 
homosistein düzeylerinin endotel aracılı vazodilatas-
yonu bozarak ve miyokart üzerine negatif inotropik 
etkide bulunarak KY’nin gelişimine ve ilerlemesine 
neden olduğu öne sürülmektedir.[5,6] Herman ve ark.
[7] serum homosistein seviyelerinin KY’nin ciddi-
yeti ile arttığını bildirmişlerdir. Framingham Kalp 
Çalışması’na katılan bireylerde yapılan bir inceleme-
de izlem sırasında kalp krizi geçirmeyenlerde dahi 
yükselmiş homosistein düzeyleri KY riskinde artış ile 
ilişkili bulunmuştur.[8] Bununla beraber homosisteine-
minin KY’li hastalarda mortaliteyi öngördürdüğünü 
bildiren çalışmaların sayısı azdır.[9,10]

Bu çalışmada, plazma homosistein düzeyinin KY 
bulunan hastalarda birinci yılın sonunda kalp kaynak-
lı mortalite üzerindeki etkileri değerlendirildi.

HASTALAR VE YÖNTEM

Bu çalışma, hastanemiz kardiyoloji servisinde ya-
tan veya polikliniğe başvuran, ejeksiyon fraksiyonu 
(EF) <%35 olan ve koroner anjiyografileri yapılmış 
KY’li 70 hasta (44 erkek, 26 kadın; ort. yaş 60±12; 
dağılım 28-83 yıl) üzerinde yapıldı. Çalışma hastane-
mizin etik kurulu tarafından onaylandı ve çalışmaya 
katılan tüm hastalardan onam belgesi alındı. 

Plazma homosistein düzeylerini etkilediği bilindi-
ği için, B vitamini türevleri ve fibrat kullananlar ya-
nında kreatinin düzeyi >2 mg/dl olan hastalar çalış-
maya alınmadı. 

Tüm hastaların ayrıntılı hikayeleri alınarak fizik 
muayeneleri yapıldı. Kullandıkları ilaçlar ve günlük 
dozları, kan basınçları ve demografik verileri kayde-
dildi. Hastalarda 12 saatlik açlığı takiben venöz kan 
örnekleri düz ve sitratlı tüplere alındı. Kan örnekle-
rinde glikoz, toplam kolesterol, trigliserit, HDL ve 
LDL kolesterol, kalsiyum, ürik asit, yüksek duyarlıklı 
C-reaktif protein (hs-CRP), sedimentasyon, hemog-
ram, tiroit fonksiyon testleri, üre, kreatinin ve beyin 
natriüretik peptidi (BNP) ölçümleri yapıldı. Kreatinin 

klerensi Cockcroft-
Gault formülü ile he-
saplandı. Serum ör-
nekleri homosistein 
düzeyleri ölçülmek 
üzere -80 °C’de don-
durularak saklandı. 
Homosistein kemilüminesans yöntemiyle IMMUNI-
LITE 2000 cihazında (DPC Diagnostic, LA, USA) 
ölçüldü.

Tüm hastalara Vivid 7 ekokardiyografi cihazı ve 
2.5 MHz transduser ile standart iki boyutlu ekokar-
diyografik inceleme yapıldı. Sol lateral uzanma po-
zisyonunda standart parasternal ve apikal görüntü-
lerde sol atriyum çapı, sol ventrikül (LV) boyutları, 
interventriküler septum ve posterior duvar kalınlıkları 
ölçüldü. LVEF’si modifiye Simpson yöntemiyle 4 
boşluk görüntüleri kullanılarak hesaplandı. Tüm öl-
çümlerde Amerikan Ekokardiyografi Topluluğu stan-
dartları temel alındı.[11]

Kalp yetersizliği klinik sınıfı NYHA (New York 
Heart Association) sınıflamasına göre belirlendi. Has-
talar çalışmaya alındıkları günden itibaren izlendi. 
Klinik izlem, telefon görüşmesi ve kliniğimizde has-
taların periyodik muayenesi ile yapıldı. Tüm hastalar 
ortalama 12.6±1.8 ay (dağılım 7-15 ay) süreyle izlen-
di. Çalışmamızın sonlanım noktası kalp nedenli ölüm 
olarak belirlendi. 

İstatistiksel analiz

Bu çalışmada elde edilen verilerin değerlendiril-
mesinde SPSS (Statistical Package for Social Scien-
ces) paket programı 11.0 versiyonu kullanıldı. Tanım-
layıcı istatistiksel, devamlı değişkenler için standart 
sapma, ortanca, (maksimum-minimum); kategorik 
değişkenler için yüzde olarak belirlendi. Kategorik 
değişkenler için ki-kare testi ve Fisher kesin testi, de-
vamlı değişkenler için Mann-Whitney U-testi, kesim 
değeri için ROC (receiver operating characteristic) 
eğrisi analizi kullanıldı. Olaysız sağkalım ve morta-
lite ile ilişkili olabilecek risk faktörleri (yaş, hipertan-
siyon ve diyabet öyküsü, hemoglobin, kreatinin BNP 
düzeyleri, EF, homosistein düzeyleri) tek değişkenli 
Cox regresyon analizi kullanılarak araştırıldı. Tek de-
ğişkenli analizde p değerleri 0.05’in altında saptanan 
parametreler çok değişkenli Cox regresyon analizi-
ne alındı. Sonuçlar %95 güven aralığında, anlamlı-
lık p<0.05 düzeyinde kabul edilerek değerlendirildi. 
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K Kısaltmalar:

BNP Beyin natriüretik peptid
EF Ejeksiyon fraksiyonu
hs-CRP	Yüksek	duyarlıklı	C-reaktif	protein
KAH	 Koroner	arter	hastalığı
KY	 Kalp	yetersizliği
NYHA New York Heart Association



p<0.05 değeri istatistiksel açıdan anlamlı kabul edildi.

BULGULAR

Hastaların 46’sı iskemik, 24’ü iskemik olmayan 
dilate kardiyomiyopatiye sahipti. Hastaların %66’sın-
da (n=46) koroner arter hastalığı (KAH), %39’unda 
(n=27) hipertansiyon (HT), %37’sinde (n=26) di-
yabet mevcut olup %14’ü (n=10) sigara kullanıyor-
du. NYHA sınıflandırmasına göre hastaların %20’si 
(n=14) sınıf I, %50’si (n=35) sınıf II ve %30’u (n=21) 
sınıf III KY olarak sınıflandırıldı. Hastalar klinik 
stabilizasyonun ardından çalışmaya alındıkları için 
NHYA evre IV hasta bulunmamaktaydı.

Hastaların 60’ının EKG’sinde (%84) sinüs ritmi 
saptanırken, 10’unun EKG’sinde atriyum fibrilasyonu 
görüldü. Yirmi dört hastada (%34) sol dal bloğu vardı. 
Toplam 7 hastada (%10) implante edilebilir kardiyak 
defibrilatör (ICD) mevcut iken hiçbir hastaya kardiyak 
resenkronizasyon tedavisi (CRT) uygulanmamıştı.

Hastaların %83’ü (n=58) aspirin, %84’ü (n=59) 
anjiyotensin dönüştürücü enzim (ACE) inhibitörü, 
%14’ü (n=10) anjiyotensin reseptör blokeri (ARB), 
%61’i (n=43) beta-bloker, %70’i (n=49) furosemid, 
%57’si (n=40) spironolakton, %34’ü (n=24) digoksin, 
%43’ü (n=30) tiyazid grubu diüretik, %19’u (n=13) 
nitrat ve %51’i de (n=36) statin kullanıyordu. Hasta-
ların diğer demografik, klinik ve laboratuvar bulguları 
Tablo 1’de gösterilmiştir. 

İzlem süresinde hastaların 14’ünde (%20) kalp ne-
denli ölüm meydana geldi. Dört hasta yoğun bakım 
takipleri esnasında kalp yetersizliğinin artması ve 
pompa yetersizliği nedeni ile, 10’u (%14) ani olarak 
kaybedildi. Ölen ve sağ kalan hastalar arasında cin-
siyet, KAH, HT, diyabet, sigara kullanımı, ilaç kul-
lanımı ve NYHA sınıflandırması bakımından anlamlı 
bir farklılık bulunmadı. Klinik parametreler incelen-
diğinde ölen ve sağ kalan hastalar arasında anemi, ju-
guler ven dolgunluğu, ödem, EKG ritmi, LVEF, hipo-
potasemi ve kreatinin yüksekliği bakımından anlamlı 
farklılık bulunmadı. Ölenlerde yaş ve homosistein 
düzeyleri sağ kalan hastalara kıyasla anlamlı derece-
de yüksek saptandı. Ölen hastaların ortalama yaşları 
66±13 iken sağ kalan hastaların 59±12 idi (p=0.045). 
Kalp kaynaklı ölüm görülen hastaların serum homo-
sistein düzeyleri 20.8±5.8 µmol/l iken bu değer sağ 
kalan hastalarda 16.9±5.1 µmol/l olarak saptandı 
(p=0.029) (Tablo 2). Ani ölüm ile kaybedilen hastala-
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Tablo 1. Hastaların demografik verileri, klinik ve 
laboratuvar özellikleri

  Sayı Yüzde Ort.±SS -
    Medyan

Ortalama yaş (yıl)   60±12
Erkek / Kadın 44 / 26
BKİ   26±4
NYHA klinik sınıfı 
 I 14
 II 35
 III 21
SKB (mmHg)   115±15
DKB (mmHg)   74±8
EKG’de ritm sinüs / AF 60 / 10
Jugüler venöz dolgunluk 16
Ödem 7
Ekokardiyografi 
 Ejeksiyon fraksiyonu (%)   26±8
 LVDÇ (mm)   66±8
 LVSÇ (mm)   53±9
 Sol atriyum (mm)   46±7
Ortalama laboratuvar değerleri 
 Homosistein (µmol/l)   17.7±5.4
 BNP (pg/ml)   588 (2770-38)
 hs-CRP (mg/dl)   0.9 (10.4-0.1)
 Hemoglobin (g/l)   12.5±1.6
 Kreatinin klerensi (ml/dk)   70±20
 Potasyum (mEq/l)   4.3±0.5
Kardiyak risk faktörleri 
 Sigara kullanımı  14
 Hipertansiyon  39
 Koroner arter hastalığı  66
 Diabetes mellitus  37
Kullanılan ilaçlar 
 Beta-bloker  61
 Diüretik  53
 ACE-inhibitörü  84
 ARB  14
 Digoksin  34
 Aspirin  83
 Nitrat  19
 Statin  51

NYHA: New York Heart Association; EKG: Elektrokardiyografi; AF: Atriyum fibri-
lasyonu; EF: Ejeksiyon fraksiyonu; LVDÇ: Sol ventrikül diyastol sonu çapı; LVSÇ: 
Sol ventrikül sistol sonu çapı; BNP: Beyin natriüretik peptit; hs-CRP: Yüksek du-
yarlıklı C-reaktif protein; KAH: Koroner arter hastalığı; ACE: Anjiyotensin dönüş-
türücü enzim; ARB: Anjiyotensin reseptör blokeri. 



rın ortalama serum homosistein düzeyi sağ kalan has-
talara göre anlamlı olarak yüksek bulundu (19.8±4.8 
µmol/l ve 16.9±5.1 µmol/l, p=0.035).

Korelasyon analizinde serum homosistein düze-
yinin yaş ile orta derecede (p=0.001, r=0.397) krea-
tinin klirensi ile ise hafif düzeyde pozitif korelasyon 
(p=0.015, r=0.298) gösterdiği saptandı. Bununla be-
raber homosistein düzeyi ile EF (p=0.087, r=-0.211) 
ve BNP (p=0.975, r=0.004) arasında herhangi bir ko-
relasyon bulunmadı.

Serum homosistein düzeyinin 17.45 µmol/l ve 
üzerinde olması kestirim değeri olarak alındığında 1 
yıl içinde oluşacak ölümler %71.4 özgüllük ve %67.9 
duyarlılık ile saptanabildi (ROC altındaki alan: 0.855, 
%95 GA 0.792-0.965, p<0.001). Bu değere göre has-
talar iki gruba ayrılarak karşılaştırıldı (Tablo 3). Yaş, 
kalp kaynaklı ölüm ve ani ölüm homosistein düzeyi 
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Tablo 2. Ölen ve sağ kalan hastalarda ortalama değerler 

 Sağ kalan hastalar (n=56) Ölen hastalar (n=14) p

 Yüzde Ort.±SS - Yüzde Ort.±SS -
  Medyan  Medyan

Cinsiyet (erkek) 66  50  0.266
Yaş (yıl)  59±12  66±13 0.045
Takip süresi (ay)  12.8±1.6  11.9±2.3 0.247
Beden kütle indeksi  26±4  27±5 0.747
Koroner arter hastalığı 63  79  0.352
Hipertansiyon  38  43  0.713
Diyabet  36  43  0.621
SKB (mmHg)  115±15  117±14 0.622
DKB (mmHg)  73±8  74±9 0.963
ACE-inhibitörü kullanımı  82  93  0.442
Beta-bloker kullanımı  64  50  0.326
LVEF  26±8  24±9 0.412
LVDÇ (mm)  66±9  63±5 0.239
LVSÇ (mm)  53±10  49±4 0.130
Hemoglobin (g/l)  12.6±1.6  12.3±1.3 0.445
hs-CRP (mg/dl)  1.8 (10.4-0.8)  1.9 (6.4-0.1) 0.464
Kreatinin klerensi (ml/dk)  76±18  60±14 0.207
Sodyum (mEq/l)  139±3.8  138±5.6 0.883
Potasyum (mEq/l)  4.35±0.51  4.28±0.41 0.508
Homosistein (µmol/l)  16.9±5.1  20.8±5.8 0.029
BNP (pg/ml)  395 (680-38)  576 (2770-240) 0.079
SKB: Sistolik kan basıncı; DKB: Diyastolik kan basıncı; ACE: Anjiyotensin dönüştürücü enzim; LVEF: Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; LVDÇ: Sol ventrikül diyastol 
sonu çapı; LVSÇ: Sol ventrikül sistol sonu çapı; BNP: Beyin natriüretik peptit; hs-CRP: Yüksek duyarlıklı C-reaktif protein.
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Şekil 1.  Yaş, kalp kaynaklı ölüm ve ani ölüm homosistein 
düzeyi kestirim değerine göre düzenlenmiş Kaplan-Meier 
eğrisi.



kestirim değerinin üzerinde olan hastalarda anlamlı 
olarak yüksek saptandı. Bu değere göre Kaplan-Meier 
yöntemi ile oluşturulan sağkalım grafiği Şekil 1’de 
gösterilmiştir. Tek değişkenli Cox regresyon anali-
zinde serum homosistein düzeyi mortalite üzerine 

anlamlı derecede etkili bulundu (p=0.02) (Tablo 4). 
Yaşın mortalite üzerine olan etkisi ise anlamlılık sı-
nırındaydı (p=0.053). Çok değişkenli Cox regresyon 
analizinde homosistein düzeyi ile yaş birlikte değer-
lendirildiğinde ise yalnızca homosistein düzeyinin 
mortalite üzerinde anlamlı etkisinin bulunduğu görül-
dü (Tablo 5).

TARTIŞMA

Çalışmamızın sonuçları yüksek serum homosis-
tein düzeyinin, iskemik veya iskemik olmayan dila-
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Tablo 3. Homosistein eşik değerine göre hastaların karşılaştırılması

 Homosistein düzeyi yüksek Homosistein düzeyi düşük p

 Yüzde Ort.±SS - Yüzde Ort.±SS -
  Medyan  Medyan

Cinsiyet (erkek) 73  55  0.139
Yaş (yıl)  66±9  55±12 <0.001
Takip süresi (ay)  12±1.8  11.9±2.5 0.447
Koroner arter hastalığı 76  57  0.095
Hipertansiyon 36  40  0.777
Diyabet  33  40  0.568
SKB (mmHg)  118±13  112±15 0.128
DKB (mmHg)  74±7  72±9 0.472
ACE-inhibitörü kullanımı 90  80  0.255
Beta-bloker kullanımı 63  60  0.777
LVEF (%)  24±8  27±7 0.139
LVDÇ (mm)  65±6  65±8 0.803
LVSÇ (mm)  51±7  53±10 0.531
Hemoglobin (g/l)  12.3±1.8  12.6±1.4 0.428
hs-CRP (mg/dl)  0.93 (5.7-0.1)  0.9 (10.4-0.1) 0.603
Sodyum (mEq/l)  139±4  138±4 0.678
Potasyum (mEq/l)  4.34±0.44  4.33±0.52 0.906
BNP (pg/ml)  610 (2770-74)  566 (2010-38) 0.731
Kardiyak ölüm 41  8  <0.001
Ani ölüm 20  10  <0.001
SKB: Sistolik kan basıncı; DKB: Diyastolik kan basıncı; ACE: Anjiyotensin dönüştürücü enzim; LVEF: Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; LVDÇ: Sol ventrikül diyastol 
sonu çapı; LVSÇ: Sol ventrikül sistol sonu çapı; BNP: Beyin natriüretik peptit; hs-CRP: Yüksek duyarlıklı C-reaktif protein.

Tablo 4. Mortalite için tek değişkenli analiz

 HR %95 GA p

Yaş 1 0.99-1.11 0.05
Hipertansiyon 1.2 0.38-4.104 0.713
Diyabet 1.3 0.41-4.44 0.621
Hemoglobin 0.8 0.82-1.2 0.550
Kreatinin 5.8 0.77-44.6 0.086
BNP 1 0.99-1.0 0.460
LVEF 0.9 0.89-1.03 0.311
Homosistein 1.1 1.0-1.2 0.02
HR: Hazard ratio; GA: Güven aralığı; BNP: Beyin natriüretik peptid; LVEF: 
Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu.

Tablo 5. Homosistein düzeyi ve yaş çokdeğişkenli analizi

 OR %95 GA p

Homosistein 1.1 1.02-1.27 0.021
Yaş 1.1 0.9-1.2 0.091

OR: Odds ratio; GA: Güven aralığı.
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te kardiyomiyopatiye sekonder KY’li hastalarda orta 
dönemde mortalite belirteci olarak önemini destekle-
mektedir.

Homosistein, metioninin demetilasyonu ile oluşan 
sülfür içeren bir amino asittir.[12] Gerek klinik gerek-
se epidemiyolojik çalışmalar yüksek homosistein dü-
zeylerinin kalp-damar hastalıkları için bağımsız bir 
risk faktörü olduğunu göstermiştir.[2,3,13,14] Bu nedenle 
kalp-damar hastalıklarını azaltmak için kan homosis-
tein düzeylerinin tedavi ile azaltılması öngörülmüş 
fakat birçok araştırma birbiri ile uyumsuz sonuçlar 
ortaya koymuştur.[15,16]

Yüksek homosistein düzeylerinin toplumumuz 
için de önemli bir risk faktörü olabileceğine dair ya-
yınlar vardır. Yapılan iki çalışmada homosisteinin 
toplumumuz için önemli kardiyovasküler risk faktörü 
olabileceği gösterilmiştir.[17,18] Türk toplumunda ho-
mosistein düzeylerinin belirlenmesi amacıyla yapı-
lan bir çalışmada kardiyovasküler hastalığı olmayan 
sağlıklı bireylerde ortalama serum homosistein düze-
yi 11.1 µmol/l olarak saptanmıştır.[19] Çalışmamızda 
gerek iskemik kaynaklı gerekse iskemik olmayan KY 
mevcut hastalarda ortalama homosistein düzeyinin 
17.7 µmol/l olarak saptanması, homosisteinin aterot-
romboz dışında kalp işlev bozukluğu için de bir risk 
faktörü olduğunu gösteren çalışmaların sonuçlarını 
destekler niteliktedir.

Sınırlı sayıdaki çalışmada homosisteinin peri-
vasküler ve intertisyel fibroza yol açıp miyokartta 
esneklik kaybına neden olduğu ve kalbin yeniden 
şekillenmesine katkıda bulunduğu öne sürülmüştür.
[5,20] Ayrıca homosisteinin miyokardın pompa işlevini 
azalttığı da bildirilmiştir.[6] Homosisteinin bu etkileri 
ile kronik KY’nin seyrini etkilediği görülmektedir.

Serum homosistein seviyelerinin KY’nin ciddiyeti 
ile arttığı gösterilmiştir.[7] Gibelin ve ark.[9] ise yüksek 
serum homosistein seviyelerinin KY etyolojisinden 
bağımsız olarak hastalık ciddiyeti ile ilişkili bulun-
duğunu ve mortalite açısından öngördürücü olduğunu 
bildirmişlerdir. Çalışmamızda bu iki çalışma ile ben-
zer sonuçlar saptanmıştır. Birinci yılın sonunda ölen 
hastaların homosistein düzeyleri anlamlı olarak daha 
yüksekti. 

Homosisteinin QRS aralığını genişlettiği ve kalpte 
interstisiyel fibroza yol açtığı bildirilmiştir.[21] Artmış 
homosistein düzeyinin ileti kusurlarına neden olabi-
leceği de gösterilmiştir.[22] Bu mekanizmalar ile ho-

mosisteinin aritmiye bağlı ölümlere yol açabileceği 
düşünülmektedir.[23] Koroner plak rüptürüne sekonder 
ani kardiyak ölümlerle bağlantısını gösteren çalışma-
lar da vardır.[24] Çalışmamızın sonuçları homosistein 
yüksekliğinin ani ölümlerdeki olası rolünü destekler 
niteliktedir. Çalışmamız sonucunda ani ölümle kaybe-
dilen hastaların ortalama serum homosistein düzeyleri 
sağ kalan hastalara kıyasla anlamlı yüksek saptanmış-
tır. Benzer şekilde homosistein kestirim düzeyine göre 
yapılan karşılaştırmada ani ölüm homosistein düzeyi 
yüksek hastalarda daha fazla görülmüştür.

Daha önce birçok çalışmada BNP düzeylerinin KY 
prognozu ile ilişkili olduğu bildirilmiştir.[25] Her ne 
kadar çalışmamızda BNP düzeyi ölen hastalarda sağ 
kalanlara kıyasla yüksek olsa da aradaki fark istatis-
tiksel anlamlılığa ulaşmamıştır. Çalışmamızda BNP 
düzeylerinin çok geniş bir aralıkta bulunması, hasta 
sayısının az ve takip süresinin nisbeten kısa (ortalama 
12.6 ay) olması anlamlı farkın ortaya çıkmasını engel-
lemiş olabilir. 

Her ne kadar serum homosistein düzeylerinin etki-
lendiği bilinen klinik durumlardaki hastalar çalışma-
mıza alınmasa da tüm hastaların vitamin B12 ve folik 
asit düzeylerinin ölçülmemesi çalışmamızın önemli 
bir kısıtlılığıdır. Hastaların izlem süresinin kısalığı 
(ortalama 12.6 ay) ve hasta sayısının prognozu araş-
tıran diğer çalışmalara göre az olması çalışmamızın 
diğer bir kısıtlılığıdır.

Sonuç olarak yüksek serum homosistein düzeyi, 
ileri KY olan hastalarda orta dönemde önemli bir 
mortalite belirteci olarak saptanmıştır. Gelecekte daha 
büyük ölçekli ve tedavi kolunun da bulunduğu rando-
mize çalışmalar sonucunda homosistein ve kronik KY 
arasındaki ilişki daha açık bir şekilde ortaya konula-
rak, homosistein seviyelerini azaltıcı tedavilerin KY 
mortalite ve morbidite oranlarını değiştirip değiştir-
mediği saptanmalıdır.

Yazar(lar) ya da yazı ile ilgili bildirilen herhangi bir 
ilgi çakışması (conflict of interest) yoktur.
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