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OZET

Amagc: Giiniimiizde aterosklerozun enflamatuar bir hastalik oldugu ve serum CRP diizeyinin, aterosklerozun
siddeti ve genisligi ile korele sekilde yiikseldigi kabul edilmektedir. Bu ¢alismada, Ocak 2000 ile Temmuz
2000 tarihleri arasinda, Adana Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Koroner Yogun Bakim Unitesi’ne
(KYBU) AMI tanistyla yatirilip trombolitik tedavi uygulanan 55 hastada infarkt tipi ve genisligi ile serum
CRP diizeyleri arasindaki iliski incelendi.

Gere¢ ve Yontem: Gogiis agrisinin baslangicindan itibaren 12. saatte serum CRP, kardiak troponin I, CK-
MB, LDH, AST, beyaz kiire, sedimantasyon diizeyleri incelendi.

Bulgular: Serum CRP diizeyi ortalama 24.5 mg/L, beyaz kiire sayis1 ortalama 14.2 X10*/ml olup belirgin
olarak yiiksekti. Serum CRP diizeyi ile infarkt tipi ve genisligi arasinda iligki yoktu. Ayrica CRP yiiksekligi
ile diabetes mellitus varligi arasinda pozitif yonde bir iliski oldugu goriildii (r: 0.479, p<0.01).

Sonug: AMi’nde serum CRP diizeyinin yiikselmesi, akut koroner sendromlarda enflamasyonun roliinii
gostermesi agisindan dnemlidir.

Anahtar Kelimeler: Ateroskleroz, enflamasyon, CRP, akut myokard enfarktiisii

RELATIONSHIP BETWEEN ELEVATED SERUM CRP LEVEL AND DIABETES
MELLITUS IN ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION

ABSTRACT

Aim: Today, atherosclerosis is accepted as an inflammatory disease and serum CRP levels increase in
correlation with the severity and extensiveness of atherosclerosis. The aim of this study is to investigate the
relationship between infarct type and extensiveness and serum CRP levels in 55 patients hospitalized in

Intensive Care Unit of Adana Numune Hospital for acute myocardial infarction (AMI) between January-July
2000.

Methods: Serum CRP, cardiac troponin I, CK-MB, LDH, AST, WBC, ESR levels were performed within 12
hours after the onset of chest pain.

Results: Serum CRP and WBC were significantly high with 24.5 mg/L and 14.2 X10*/ml, respectively.
There was no relationship between serum CRP level and infarct type and extensiveness. There was positive
correlation between CRP and diabetes mellitus (r: 0.479, p<0.01).

Conclusion: Elevated serum CRP levels in AMI shows the role of inflammation in acute coronary
syndromes.
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GIRIS

Son yillarda aterosklerozun etiyopatogenezine
yonelik caligsmalar aterosklerozun enflamatuar bir
hastalik oldugunu, her evresinde enflamasyonun
rol aldigini, enflamasyonun aterom plagi
gelisimini  hizlandirdigini  ve akut olaylarin
olusumunu ¢abuklastirdigini géstermektedirl's.
Koroner arter hastaliklarinda ‘akut faz reaktanlar1’
olan C-reaktif protein (CRP), serum amiloid-A
(SAA) ve fibrinojen diizeylerinin yiikseldigi
gosterilmistir.  Miyokard nekrozunun olmadigi
kardiyovaskiiler hastaliklarda, serum CRP diizeyi
aterosklerozun siddeti ve genisligiyle korelasyon
gostermektedir®™.Diger yandan akut myokard
infarktiisinde ~ (AMI),  dolasimdaki ~ CRP
diizeylerinin infarktin genisligi ile korele oldugu
saptanmistir'®''.  Tamamen saghkli  goriinen
bireylerde ise hs-CRP yiiksekliginin
kardiyovaskiiler olaylar agisindan, gelecekteki
artmis riski belirleyen Olciitlerden biri oldugu
gdsterilmistir' >, Hatta CRP’nin LDL
kolesterolden daha kuvvetli bir kardiyovaskiiler
risk faktorii oldugu ileri siiriilmektedir'”.

Daha once yapilan ¢alismalarda, AMI’nde beyaz
kiire sayisinin yiiksekliginin epikardiyal kan
akiminda  azalma, myokardial perfiizyon
bozuklugu, direngli trombiisler ve kotii klinik
sonuglarla birlikte oldugu gésterilmistir'.

Bu calismada, AMI’lii hastalarda infarkt tipi ile
serum CRP diizeyi ve beyaz kiire sayis1 arasindaki
iligkiyi  arastirdik. Koroner Yogun Bakim
Unitesi'ne (KYBU), AMI tamsiyla yatirilip
trombolitik tedavi uygulanan hastalarda gogiis
agrisinin baglangicindan 12 saat sonra serum CRP
ve CK-MB, kardiak troponin 1 diizeyleri ile beyaz
kiire sayisini tayin ettik'”'®,

MATERYAL VE METOT

Bu ¢aligma, Adana Numune Egitim ve Aragtirma
Hastanesi KYBU’ne  01.01.2000-01.07.2000
tarihleri arasinda AMI tanisiyla yatirilan 55 hasta
ile yiiritildi. Hastalarin hepsi siddetli gogiis
agrist ile Acil Servis’e bagvurmuslardi. Yapilan
muayene ve tetkikler sonucunda AMI tanisi
kesinlesen ve agr1 bagladiktan sonraki ilk 6 saat

icinde hastaneye basvuran hastalar c¢alisma
kapsamina alindi. Hastalarin bagvuru sirasindaki
EKG bulgularina goére AMI tiplendirilmesi

asagidaki sekilde yapildi:

. Akut Anterior Duvar Mi: Di-AVy, V3-V4'de ST
yiikselmesi varsa
. Akut Anteroseptal Mi: D-AV,, V,-V5’de ST
ylkselmesi varsa
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_ Akut Yaygin Anterior Mi: D-AV,, V,-V¢’da ST
yiikselmesi varsa

- Akut Inferior Mi: Dy-Dy-AVe’de ST
ylikselmesi, Vs-Vs’da ise ST ¢okmesi varsa

Tiim hastalara trombolitik tedavi (Streptokinaz 1.5
MU, 45 dakikada intravendz infiizyon seklinde)
uygulandi. Gogiis agrisinin baglangicindan 12 saat
sonra, alman kan Orneginde CK-MB, kardiak
troponin I, AST, ALT, LDH, beyaz Kkiire,
sedimentasyon ve CRP diizeylerine bakildi.
Kardiyak troponin I i¢in alman kan 3000 rpm’de 3
dakika dondiirilerek plazmasi ayrildi  ve
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Balcali
Hastanesi Merkez Laboratuari’na gonderildi.
Olgiimler Microparticle Enzyme Immun Assay
yontemiyle (MEIA), Abbott (Troponin I List no.
3C29) kiti kullamlarak yapildi ve AMI icin
diagnostik kesme degeri >2.0 ng/mL idi.

Diger tiim hematolojik ve biyokimyasal
parametreler Adana Numune Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Laboratuari’nda yapildi. Serum CRP
diizeyi, immunotiirbidimetrik yontemle tayin
edildi ve Ol¢iim i¢in Cobas Integra otoanalizorii
kullanildi.

Hastalarm hepsi sigara ic¢imi, hipertansiyon,
diabetes mellitus, hiperlipidemi, koroner kalp
hastalig1 yoniinden aile dykiisii gibi kardiyak risk
faktorleri ve kullandigi ilaglar  yOniinden
sorgulandi.

istatistik analizler

Baslangigta tiim degiskenlere normal dagilima
uygunluk testi yapilarak parametrik  test
kriterlerine uyum degerlendirildi. Buna gore
verilerimiz iki gruba ayrildi: Birinci grupta,
hastalarin yasi, beyaz kiire sayist ve alanin
aminotransferaz (ALT) degerleri yer aliyordu ve
parametrik yontemlerle analizleri yapildi. Diger
grup ise sedimentasyon, aspartat amino transferaz
(AST), laktik dehidrogenaz (LDH), CK-MB, CRP
ve kardiyak troponin I’den olusuyordu ve non-
parametrik yontemler uygulanarak analizleri
yapildi. Non-parametrik yontem olarak K-
independent samples = Kruskal Wallis varyans
analizi ve parametrik yontem olarak tek yonlii
varyans analizi = One way ANOVA (Bonferrari
karsilastirmali) kullanildi. Yine veriler arasindaki
korelasyonlar i¢in non-parametrik  verilerde
Spearman sira korelasyon ve parametrik verilerde
Pearson  korelasyon  yontemleri  kullanild.
Ortalama karsilastirmalarinda  non-parametrik
veriler i¢in Mann-Whitney testi, parametrik
veriler i¢in Student’s t testi kullanildi.
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BULGULAR

Demografik veriler

Caligmaya alinan olgu sayist toplam 55 olup
bunlarin 44’1 erkek (%80) ve 11’1 kadin (%20)
idi. Olgularin yas ortalamasi 55.5+13.3 olup, en
kiigiik yas 29, en biiyiik yas ise 80 idi. Kadinlarin
yas ortalamast 64+13.2 iken erkeklerde yas
ortalamas1 53.3+13.2 idi.

Hastalarin %34.5’1 (19 kisi) hi¢ sigara igcmemis,
%16.4°1 (9 kisi) gegmiste sigara icmis ve %49.1°1
ise halen sigara iciyordu. Hastalarin %29.1’inde
hipertansiyon, %16.4’linde diabetes mellitus ve
%14.5’inde dislipidemi Oykiisii vardi. Yine
hastalarin ~ %25.5’1  kardiyovaskiiler hastalik
acisindan pozitif aile dykdisiine sahipti (Tablo 1).

Hematolojik ve Biyokimyasal Analizler

Ortalama serum AST, LDH, CK-MB ve troponin
I, beyaz kiire sayilar1 ve enflamatuar yaniti
gosteren CRP diizeyleri normalin iizerinde
bulundu. Ortalama serum CRP degeri 24.5mg/L,
ortalama beyaz kiire sayis1 14.2 X10°/L ve
ortalama serum kardiak troponin 1 diizeyi
859.8ng/ml idi. Bu verilerin normal dagilima uyup
uymadiklarint anlamak i¢in Kolmogorov-Smirnov
normalite testleri uygulandi. Normal dagilima
uyan veriler yas, beyaz kiire iken; uymayan veriler
sedimentasyon, AST, LDH, CKMB, CRP ve
troponin 1 idi. Normal dagilima uyan verilerin
analizleri parametrik yoOntemlerle yapilirken,
uymayan verilerin analizleri non-parametrik
yontemlerle yapildi. Hastalarin CRP ve troponin 1
normal dagilim grafikleri Sekil 1’de verilmistir.

Tablo 1: Calismaya alinan hastalarin koroner risk faktorleri agisindan durumlart

Cinsiyet Sigara i¢me durumu HT DM Dislipidemi  Aile Oykiisii
Erkek Kadmn Hicigmemis Birakmis Iciyor yok var yok var yok var yok var
n 44 11 19 9 27 39 16 46 9 47 8 41 14
% 80.0 200 345 16.4 49.1 709 29.1 836 164 855 145 745 255
HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus.
o o
Ort: 24.6 oo = Ort: §59.8
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Hematolojik ve Biyokimyasal Verilerin Diger
Faktérlere Gore Dagilimi

Hastalarin ~ hematolojik  ve  biyokimyasal
degerlerinin sigara igme durumuna gore dagilimi
Tablo 2, ve diabetes mellitus olup olmadigina
gore dagilimi Tablo 3’de verilmistir.

Serum CRP diizeyi ortalama 24.5mg/L olup akut
myokard enfarktiisii icin CRP’nin kesme degeri
olan 20mg/L’nin altinda kalan olgularin sayisi1 34
(%61.8) ve 20mg/L iistiinde olan olgularin sayisi
21 (%38.2) idi. CRP yiiksekligi ile miyokard
enfarktiisii tipi arasinda anlamli  bir iligki
bulunamadi (p>0.05). Halen sigara i¢en hastalarla
CRP yiiksekligi arasinda ters yonde, orta diizeyde
giiclii bir korelasyon vardi. Diabetes mellitus
varligr ile CRP yiiksekligi arasinda anlamli, orta
diizeyde giiclii, pozitif bir iliski oldugu goriildii
(p<0.05).

Hastalarda bulunan CRP degerlerinin korelasyon
analizleri

Bu c¢aligmada yapilan parametrik ve non-
parametrik  korelasyon  analizlerinde = CRP
degerleri ile diger risk faktorleri ve AMI tipi
kargilagtirildi. CRP  yiiksekligi ile miyokard
enfarktiisii tipi arasinda anlamhi bir iligki
bulunamadi (p>0.05). Halen sigara i¢en hastalarda
CRP yiiksekligi ile ters yonde bir iligki bulundu
(1:-0.710, p<0.01). Diger taraftan CRP ile diabetes
mellitus varlig1 arasinda pozitif yonde bir iliski
oldugu gorildii (r:0.479 ve p<0.01). CRP ile LDH
degerleri arasinda pozitif bir iligki bulundu
(r:0.330 ve p<0.05).

CRP degerleri ile hipertansiyon, diabetes mellitus,
dislipidemi, aile &ykiisii, sigara ve AMI tipleri
arasindaki korelasyon katsayilari Tablo 4’de
verilmistir. CRP degerleri ile diger hematolojik ve
biyokimyasal parametrelerin korelasyon
katsayilar1 Tablo 5’de verilmistir.

Tablo 2: Hastalarin hematolojik ve biyokimyasal degerlerinin sigara igme durumuna gore dagilimi

Sigara igme Beyaz ESH  AST LDH
durumu Kiire 1 U/L U/L
X10°L  saat
Hig Ort. 13.1 14.6 220.6 1382.1
igmemis
SD 5.7 144 189.4 940.2
n 19 19 19 19
Gegmigte  Ort. 144 13.0 1357 8772
igmis
SD 3.2 122 91.8  459.0
N 9 9 9 9
Igiyor Ort. 14.9 7.7 286.8 1604.5
SD 3.4 10.8 171.0 763.0
N 27 27 27 27

CKMB CRP  Troponin

U/L mg/L I

ng/mL

202.9  34.0% 991.1

210.0 37.1 736.4
19 13 19

111.7 15.4 521.4

84.4 6.6 694.8
6 9

290.0  21.6* 880.2

201.6 17.6 675.2
27 24 27

*Spearman korelasyonu anlamli, p<0.01
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Tablo 3: Hastalarin hematolojik ve biyokimyasal degerlerinin diabetes mellitus olup olmadigina goére dagilimi

Diabetes Beyaz ESH AST LDH CKMB CRP Troponin
Mellitus Kiire 1 U/L U/L UL  mg/L I
X10°/L  saat ng/mL
yok Ort. 14.7 7.3  257.6 14403 2542 194* 870.3
SD 4.4 7.1 1757 841.6  207.6  20.0 719.8
n 46 46 46 46 46 37 46
var Ort. 11.5 293 1452 1246.6 111.0 55.9*% 805.8
SD 3.2 183 138.5 721.7 79.9 29.9 661.6
N 9 9 9 9 9 6 9
Tablo 4: CRP degerleri ile diger risk faktorleri arasindaki iliski
CRP  Sigara Hipertansiyon Diabet Dislipidemi Aile dykii AMI tipi
1.000 -0.710%* -0.117 0.479" 0.099 0.099 0.105

*Bir yonlii ve iki yonlii Spearman korelasyon analizine gore p<0.01 diizeyinde anlamlidir.
**Bir yonlii ve iki yonlii Spearman korelasyon analizine gore p<0.01 diizeyinde anlamlidir.

Tablo 5: CRP ile diger hematolojik ve biyokimyasal parametreler arasindaki iligki

CRP Sedl AST LDH

1.000 0.143 0.110 0.330*  0.126

CKMB  Trop. I

0.246

*[ki yonlii Spearmen korelasyon p<0.05 diizeyinde anlamhidir

TARTISMA

Son calismalar aterosklerozun enflamatuar bir
hastalik oldugunu ve akut koroner sendromlarda
CRP diizeyinin yiikseldigini go6stermektedir.
Kararsiz anjina pektorisli hastalarda, serum CRP
diizeyinin 3mg/L’nin {istlinde olmasimnin anlamli
olarak  koti  prognozla  birlikte  oldugu
goriilmistiir'”.  Akut myokard enfarktiisiinde,
CRP diizeyinin infarkt alanmin genisligi ile
korelasyon gosterdigi ileri sliriilmiistiir. European
Concerted Action on Thrombosis and Disabilities
(ECAT) cgalismasinda, CRP diizeyleri ile iki yillik
siire iginde ortaya cikan AMI ve ani kardiyak

62

Olim arasinda anlamli bir korelasyon oldugu
gériilmiis‘a’ir&13 41921

De Beer 1982 yilinda AMI geciren 33 hastada
CRP yiiksekliginin infarkt alani ile korelasyon
gosterdigini  ve devam eden yiiksek CRP
diizeylerinin yeni koroner olaylarla birlikte
oldugunu bulmustur'®. Pietila 1987 yilinda, ilk kez
AMI geciren ve bir grubuna da streptokinaz
tedavisi uygulanan 23 hastada, AMI sonras1 CRP
yuksekliginin ~ infarkt alam1 ile korelasyon
gosterdigini ve reperfiizyonun infarkta bagli CRP
yanitin1 azalttigini  gostermistir™. Pietila 1991
yilinda ise, AMI’lii 30 hastada, MI sonras1 CRP
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yiiksekliginin, kalp yetmezligi ile korelasyon
gosterdigi  fakat infarkt alani ile korelasyon
gostermedigini bulmustur. Pietila 1996 yilinda
ise AMI geciren 188 hastada yaptig1 arastirmada
AMI sonrasinda ilk 6 ayda &len hastalarin
enfarktiis sonrast CRP diizeylerinin yiiksek
oldugunu, CRP diizeyleri ile infarkt alan1 arasinda
korelasyon olmadigin1 gostermistir''.

Caligmamizda, ortalama serum CRP diizeyi
24.5mg/L olup normal degerlerin ve kesme degeri
olan 20mg/L’nin {iizerindeydi. Ancak CRP
yiiksekligi ile miyokard enfarktiisii tipi arasinda
anlamli bir iliski yoktu. Bu sonuglar, Pietila’nin
caligmalarindaki sonuglar ile uyumludur. Serum
CRP diizeyleri olgularin 34’inde (%61.8)
20mg/L’nin  altinda, 21’inde (%38.2) ise
20mg/L’nin iistiindeydi. Pietella’nin da buldugu
gibi trombolitik tedavi ile saglanan basarili
reperfiizyon sonucu CRP degerlerinin ¢ok fazla
yiikselmedigini diigiiniiyoruz.

Diger yandan c¢alismamizdaki CRP degerleri,
diabeti olanlarda anlamli olarak (p<0.01) daha
yiiksekti ve CRP ile diabetes mellitus varlig
arasinda anlamli, orta diizeyde giigli bir
korelasyon  vardi  (r:0.479). Zira AMI
gecirenlerden diabetik olanlarda ortalama CRP
degeri 55.9mg/dL iken diabetik olmayanlarda
19.4mg/dL  idi ve aradaki fark anlamliydi
(p<0.01). Onat ve arkadaglarin TEKHARF
kohortunun 10.y1l taramasinda da diabetik
bireylerde CRP degerleri ortalamasinin glukoz
toleranst normal olan kisilerden anlamli olarak
daha yiiksek oldugu bulunmustur®.

Sigara i¢imi ile CRP diizeyi arasinda ters yonde
bir iliski bulundu (1:-0.710, p<0.01). Halen sigara
icen hastalarda serum CRP diizeyi, igmeyenlere
gore anlamli olarak daha diisiiktii. Hoekstra ve
arkadaglar1 CRP ile erkeklerde sigara kullanma
yili arasinda anlamli bir iliski bulmalarina ragmen
gerek Onat ve ark. gerek Mendall ve ark.
caligmalarinda sigara kullanimi ile CRP arasinda
bir iliski bulamamistir™ ™.

SONUC

Akut myokard enfarktiisinde serum CRP
diizeyinin yiikselmesi, akut koroner sendromlarda
enflamasyonun roliinii  gdstermesi agisindan
onemlidir. ~ Koroner  kalp  hastaliklarinda
enflamasyonun varligint ve roliinii belirlemek,
tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de en 6nemli
6liim nedeni olan bu hastaliga kars1 yeni ve etkin
korunma ve tedavi yontemlerinin gelistirilmesine
yardimcr olacaktir. Kardiyovaskiiler hastaliklar
icin risk belirlenmesinde kullanilmasi Onerilen

enflamatuar belirteglerin, tedavinin izlenmesine
yonelik olarak kullanilmasin1 ise gelecekte
yapilacak yeni ¢aligmalar belirleyecektir.
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