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Summary

Amag: Akut iskemik sendromlarin patogenezinde inflamas-
yonun 6nemli rol oynadigi bilinmektedir. Bu ¢alisma akut
miyokard infarktiislii hastalarda trombolitik tedavinin akut
faz reaktanlari iizerine etkisini aragtirmak amaci ile yapildi.

Materyal ve Metod: Akut miyokard infarktlisii tanis1 ile
yatirtlan ve trombolitik tedavi uygulanan 97 olgu (grup
[:73 erkek, 24 kadin; ortalama yas 57.3+11.5 yil) ve trom-
bolitik tedavi uygulanmayan 186 olguda (grup II:153
erkek, 33 kadin;ortalama yas 58.1+11.5 yil) bagvurma
aninda, 2. giin ve 5. giinde C-reaktif protein (CRP), fibri-
nojen, lokosit sayist ve eritrosit sedimentasyon hizi
Olglildii. Grup I'deki olgular; trombolitik tedavinin
basarili oldugu olgular: Grup Ia (34 erkek,10 kadin; orta-
lama yas 56.86+£10.12 yil) ve trombolitik tedavinin
basarisiz oldugu olgular: grup Ib (39 erkek, 14
kadin;ortalama yas 57.75+10.07 y1l) olarak iki alt gruba
ayrildi.

Bulgular: Grup Ia'da CRP diizeyinde 2.ve 5. giinde anlamli
diisme saptanirken (sirast ile p<0.05,p<0.001) grup Ib'de
sadece 5. giinde anlamli derecede azalma saptandi
(p<0.001). Plazma fibrinojen diizeyi grup la'da 2. ve
5. giinde anlamli derecede diisiik iken (p<0.05, p<0.01)
grup Ib'de 5.glinde dahi anlamli diisme yoktu. Lokosit
say1s1 ve eritrosit sedimentasyon hizi grup Ia'da ilk giin-
den itibaren azalmaya bagladi ancak 5. giinde anlamli
diizeye ulast1 (p<0.001). CRP, fibrinojen, 16kosit sayisi
ve eritrosit sedimentasyon hizi grup I'de grup II'ye gére
5. giinde anlamli derecede disiiktii (p<0.05).

Sonug: Basarili trombolitik tedavi miyokard infarktiisiinde
akut faz reaktanlarinda 6zellikle CRP ve plazma fibrino-
jeninde ilk giinden baglayan anlamli derecede azalma
yapmaktadir. Bu bulgu akut miyokard infarktiisiinde
uygulanan trombolitik tedavinin doku inflamasyonunu
azalttigini indirekt olarak gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut myokard infarktiisii,
Trombolitik tedavi, Akut faz reaktanlari

Purpose: It is known that inflammation plays an important
role on the pathogenesis of acute coronary syndromes.
The objective of this study was to assess the effect of
thrombolytic therapy on systemic markers of inflamma-
tion.

Materials and Methods: Serum C-reactive protein (CRP),
plasma fibrinogen, leucocyte count and erythrocyte sedi-
mentation rate were measured baseline, on the 2th and
Sth day in 283 patients with acute myocardial infarction.
Patients were divided into two groups; group I patients
underwent thrombolytic therapy (n=97) and group II pa-
tients were treated without thrombolytic therapy (n=186).
Group I was divided into group Ia (successful reperfu-
sion;n=44) and group Ib (without successful reperfu-
sion;n=53).

Results: Although significant CRP and fibrinogen decreases
were noted on the 2th and 5th day in group Ia
(p<0.05,p<0.001 respectively), there were no significant
fibrinogen decrease and only significant CRP decrease
was found on the 5th day (p<0.001) in group Ib.
Leucocyte count and erythrocyte sedimentation rate de-
creased significantly on the 5th day in group Ila
(p<0.001). In addition, CRP, fibrinogen, leucocyte count
and erythrocyte sedimentation rate were lower in group I
than those of in group II on the 5th day (p<0.05) .

Conclusion: We concluded that successful reperfusion of
coronary artery leads to significant decrease in acute
phase responses of inflammation. This effect may be
used in the assesment of success following thrombolytic
therapy.
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Akut iskemik sendromlarin patogenezinde
inflamasyonun 6nemli rol oynadigi bilinmektedir.
C-reaktif protein, beyaz kiire sayisinda artma, fibri-
nojen ve eritrosit sedimentasyon hizinda artma gibi
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inflamasyonun plazma indeksleri ile akut koroner
sendromlarin klinik ozellikleri arasindaki iliski
bir¢ok arastirma ile gosterilmistir (1-4). Bu ¢alisma
akut miyokard infarktiisiinde uygulanan tromboli-
tik tedavinin akut faz reaktanlar1 iizerine etkisini
arastirmak amaci ile yapildi.

Gerec ve Yontem

Calismaya gdgiis agrisi baslangicinda itibaren
ilk 12 saat icinde basvuran ve klinik, elek-
trokardiyografik, biyokimyasal enzimatik deger-
lendirme sonucu akut miyokard infarktiisii tanisi
konulan 283 olgu (226 erkek,57 kadin; yas ortala-
mast 57.87+11.10 yil) alindi. Olgular trombolitik
tedavi uygulanan 97 olgu: grup I (73 erkek, 24
kadin; ortalama yas 57.3+11.5 yil) ve trombolitik
tedavi uygulanmayan 186 olgu: grup II (153 erkek,
33 kadin;ortalama yag 58.1+11.5 yil) olarak iki gru-
ba ayrildi. Trombolitik tedavinin basarisinin deger-
lendirilmesi; agrinin gegmesi, ST segment yiiksek-
liginin %50'dan fazla ¢6kmesi, reperfiizyon aritmi-
lerinin goriilmesi ve 12 saatten once erken kreatin
kinaz MB izoenzim zirvesinin saptanmasi kriter-
lerine gore yapildi (5). Grup I'deki olgular; trom-
bolitik tedavinin basarili oldugu olgular: Grup la
(34 erkek,10 kadin; ortalama yas 56.86+10.12 yil)
ve trombolitik tedavinin basarisiz oldugu olgular:
grup Ib (39 erkek, 14 kadin;ortalama yas
57.75€10.07 yil) olarak iki alt gruba ayrildi.Tim
olgularda basvurma aninda, 24 saat sonra ve 5.
giinde ven6z kan ornekleri alinarak CRP, fibrino-
jen, eritrosit sedimentasyon hizi ve beyaz kiire
sayilar1 saptandi. Kan CRP diizeyi nefelometrik
yontemle 0l¢iildii. Plazma fibrinojen diizeyi igin
alman kan oOrnekleri % 3.2'lik trisodyum sitrat
iceren tiiplere 9:1 oraninda konuldu. Santrifiijle
plazmasi ayrildi. Fibrinojen diizeyi hazir ticari kit
kullanilarak STA compact analizoriinde Ol¢iildii.
Beyaz kiire sayis1 Abbot cell-DYN 3500 cihaz ile
eritrosit sedimentasyon hizi Westerngreen yon-
temiyle tespit edildi.

Istatistiksel Degerlendirme

Calismada elde edilen wveriler ortala-
mazstandart sapma olarak verildi. Farkli gruplar
arasindaki veri ortalamalarinin karsilastirilmasinda
Student's t testi, ayn1 grupta farkli zamanlarda
Olciilen verilerin karsilastirilmasinda paired t testi
kullanildi. P<0.05 anlaml1 kabul edildi.

T Klin J Cardiol 2001, 14

M. Kemal EROL ve Ark.

Bulgular

Trombolitik tedavi uygulanan ve uygulan-
mayan hasta gruplar1 arasinda yas ve cins agisindan
anlamlt farklilik yoktu (p>0.05). CRP diizeyi
bagvuru esnasinda ve 2. giinde her iki grupta da
benzer iken 5. giinde trombolitik tedavi uygulanan
grupta uygulanmayan gruba goére daha anlamli
derecede azalma saptandi (p<0.05). Beyaz kiire
sayisi, plazma fibrinojen diizeyi ve eritrosit sedi-
mentasyon hizi da benzer sekilde baglangigta ve in-
farktiisiin 2. giiniinde her iki grupta benzer diizeyde
iken 5. giinde trombolitik tedavi grubunda anlamli
derecede daha diisiik diizeyler saptandi (p<0.05).
Trombolitik tedavi uygulanan ve uygulanmayan
gruplarda saptanan CRP, beyaz kiire sayisi, plazma
fibrinojen diizeyi ve eritrosit sedimentasyon hizlar
Tablo 1'de verilmistir.

Plazma CRP degerlerinde trombolitik te-
davinin basarili oldugu grup la'da baslangi¢ degere
gore hem 2. glinde hem de 5. giinde anlamli dere-
cede azalma saptanirken (sirast ile p<0.05,
p<0.001), trombolitik tedavinin basarisiz oldugu
grup Ib'de 2. giinde anlamli azalma yoktu (p>0.05).
Buna karsin 5. giinde anlamli derecede azalma
mevcuttu (p<0.01). Plazma fibrinojen diizeyinde
grup la'da 2. giinde ve 5. giinde anlamli derecede
azalma saptandi (sirasi ile p<0.05, p<0.01). Buna
kargin grup Ib'de hem 2. giinde hem de 5. giinde an-
lamli derecede azalma yoktu (p>0.05). Beyaz kiire

Tablo 1. Trombolitik tedavi uygulanan (grup I) ve
uygulanmayan (grup II) olgularda saptanan degerler

Grup I Grup II
(n:97) (n:186) p
CRP (mg/dL)
0.giin 34.05426.17 32.61+27.46 0.68
2.giin 28.14+24.80 30.19+29.05 0.55
5.gilin 11.73+£10.44 16.24+15.94 0.01*
Fibrinojen (mg/dL)
0.giin 326.61+133.58  347.12+147.08 0.34
2.giin 298.59+102.92 317.73+98.66 0.13
5.gilin 274.12+102.74  305.06+123.65 0.04*
Beyaz kiire/mm?>
0.giin 10708+2935 11191+£3074 0.20
2.giin 1131343794 1181243735 0.29
5.giin 8704+2389 953742924 0.02*
Eritrosit sedimentasyon hizi(mm/saat)
0.giin 33.75422.35 30.36+24.76 0.26
2.giin 32.33+19.69 28.88+21.66 0.19
5.giin 15.77+12.23 20.53+15.74 0.01*
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Tablo 2. Trombolitik tedavi uygulanmayan (grup II) ve uygulanan [ basarili (grup la), basarisiz (grup Ib)]
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olgularda 0.,2. ve 5. giinlerde 6l¢iilen degerler

Grup la Grup Ib Grup II
(n:44) (n:53) (n:186) pl p2
CRP (mg/dL)
0.gilin 38.29+29.40 30.86+23.22 32.61+£27.46 0.27 0.65
2.glin 25.354+24.01 30.41+£25.43 30.19+29.05 0.26 0.96
S.glin 10.36+10.21 12.87+10.59 16.24+15.94 0.003* 0.07
Fibrinojen (mg/dL)
0.gilin 326.53+£123.27 326.67+142.23 347.12+147.08 0.41 0.41
2.glin 294.79+112.56 301.44496.08 317.73498.66 0.25 0.29
S.glin 259.82+89.56 285.06+111.40 305.06+123.65 0.01* 0.28
Beyaz kiire/mm?3
0.glin 11040+2971 1043242905 111913074 0.77 0.11
2.glin 10962+3715 1159843869 1181243735 0.18 0.72
S.glin 868743051 8718+1718 953742924 0.12 0.02*
Eritrosit sedimentasyon hizi (mm/saat)
0.glin 34.87+23.60 33.17+21.49 30.36+24.76 0.32 0.48
2.glin 31.61+£20.44 32.94+19.21 28.88+21.66 0.45 0.18
S.glin 15.72+11.54 15.82+12.91 20.53+15.74 0.02* 0.03*

(p1:grup Ia-grup II; p2:gruplb-grup II)

Tabloe 3. Trombolitik tedavinin basarili oldugu (grup la) ve basarisiz kaldig1 (grup Ib) olgularda saptanan

degerler
Grup la Grup Ib
(n:44) p< (n:53) p<
CRP (mg/dL)
0.glin 38.29+29.40 30.86+23.22
2.giin 25.35+24.01 0.05 30.41+25.43
5.glin 10.36+10.21 0.001 12.87+10.59 0.001
Fibrinojen (mg/dL)
0.glin 326.53+123.27 326.67+142.23
2.giin 294.79+112.56 0.05 301.44+96.08
5.glin 259.82+89.56 0.01 285.06+111.40
Beyaz kiire/mm?
0.glin 11040+2971 1043242905
2.giin 1096243715 11598+3869
5.glin 8687+3051 0.001 8718+1718 0.001
Eritrosit sedimentasyon hizi(mm/saat)
0.glin 34.87+23.60 33.17+21.49
2.giin 31.61+20.44 32.94+19.21
5.glin 15.72+11.54 0.001 15.82+12.91 0.001

sayis1 ve eritrosit sedimentasyon hizi her iki grupta
da 2. giinde anlamli derecede diisme gostermez
iken 5. glindeki saptanan azalma anlaml derecede
idi (p<0.001). Trombolitik tedavinin basarisiz
oldugu olgularda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde olmasa da trombolitik tedavi uygulan-
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mayan hastalara gore daha fazla diisme mevcuttu.
Her ti¢ grupta saptanan degerler Tablo 2'de goste-
rilmistir. Ayn1 grup i¢indeki azalma miktarlar
Tablo 3'de verilmistir. Infarktiis sonras1 0., 2. ve
5. giindeki Olgiilen akut faz reaktan1 degerleri Sekil 1
ve Sekil 2'de gosterilmistir.
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Sekil 1. Trombolitik tedavi uygulanmayan (grup II) ve uygulanan [ basarili (grup la) basarisiz (grup Ib)] olgularda 0.,2. ve 5. giin-

lerde dlgiilen CRP (A) ve plazma fibrinojen diizeyleri (B).
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Sekil 2. Trombolitik tedavi uygulanmayan (grup II) ve uygulanan [ basarili (grup Ia) basarisiz (grup Ib)] olgularda 0.,2. ve 5. giin-
lerde dlgiilen 16kosit sayist (A) ve eritrosit sedimentasyon hizi diizeyleri (B).

Tartisma

Aterotromboz geligsimi ve akut koroner send-
romlarin patogenezinde inflamasyonun 6nemli rol
oynadig1 saptanmistir. Ayrica aterogenez gelisi-
minde de inflamasyonun rol oynadig1 bilinmekte-
dir (2-3). Bu nedenle inflamasyonun plazma in-
deksleri ile klinik 6zellikler arasinda 6nemli iligki
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Inflamasyonun plazma
indeksleri; CRP, timor nekroz faktor alfa, fibrino-
jen gibi plazma proteinlerinin sentezinde artma,
16kositoz, nétrofil oraninda artma ve eritrosit sedi-
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mentasyon hizinda artmadir. Yiiksek CRP ve yiik-
sek plazma fibrinojen diizeyine sahip kisilerde ko-
roner arter hastaligi gelisme riskinin daha fazla
oldugu bildirilmistir. Yine hem kronik koroner kalp
hastaligi hem de kararsiz anjina pektoris ve akut
miyokard infarktiisiinde plazma CRP ve fibrinojen
diizeylerinin normal kisilere gére daha yiiksek bu-
lunmustur. Ayrica akut miyokard infarktiislii olgu-
larda kronik koroner kalp hastalig1 ve kararsiz anji-
na pektorisli olgulara gére daha da yiiksek diizeyler
saptanmigtir (6-7).
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Akut miyokard infarktiisiinde CRP, fibrinojen,
16kosit sayis1 ve eritrosit sedimentasyon hizinda
artts doku inflamasyonuna sekonder olarak
gelismektedir. Yiiksek CRP diizeyi ile kalp yet- me-
zligi gelisimi ve mortalite riski arasinda anlaml
pozitif korelasyon saptanmustir (8-10). Yine yiiksek
CRP diizeyinin infarkt ekspansiyonu ve kardiyak
rlptiir i¢in belirleyici oldugu bildirilmistir (11-12).
Artan CRP komplemanin dokuya baglanmasina yol
acarak doku hasarinin artmasina neden olur . Akut
miyokard infarktiislii farelere insan CRP'1 verilerek
doku hasarinin daha da arttig1 gosterilmistir (13).
Trombolitik tedavi ile CRP diizeylerinde meydana
gelen azalma kompleman iizerinden doku hasarini
da azaltmaktadir. Trombolitik tedavi almayanlarda
CRP diizeyi ile infarktiis alan1 arasinda pozitif ilis-
ki oldugu ve trombolitik tedavi alanlarda bu
iliskinin kayboldugu fakat klinik sonuglarla CRP
arasindaki iligskinin hala devam ettigi, trombolitik
tedavi sonrasi koroner arter agikligi saglananlarda
CRP diizeylerinin daha diisiik oldugu bildirilmistir
(14). Yine akut miyokard infarktiisiinde baslangicta
16kosit sayis1 yiiksek olan olgularda daha fazla kalp
yetmezligi gelistigi ve bu sebeple yiiksek lokosit
sayisiin daha agresif tedavi se¢imi igin yol gos-
terici olabilecegi belirtilmistir (15). Akut miyokard
infarktiisiinde 16kosit sayis1 yiiksek olan olgularda
kiigiik lezyon tlizerinde daha biiyiik trombiis ve da-
ha fazla inflamasyon oldugu gosterilmistir (1).
Benzer sekilde akut miyokard infarktiislii olgularda
kararsiz anjina ve kronik stabil anjinali olgulara
gore daha yiiksek plazma fibrinojen diizeyleri mev-
cuttur (4).

Bu calismada basarili trombolitik tedavi ile
CRP ve fibrinojen diizeylerinde ilk gilinden
baglayan anlamli azalma saptanmistir. Lokosit
sayist ve eritrosit sedimentasyon hizinda da ilk
giinden itibaren azalma saptandi ancak 5. giinde an-
lamli diizeye ulasti. Basarisiz trombolitik tedavi
sonrasinda hi¢ trombolitik tedavi uygulanmayan ol-
gulara gore 5. giinde anlamli derecede diisiik CRP
degerleri saptandi. Bu da trombolitik tedavi ile
damarda tam rekanalizasyon olmasa da tromboz
miktarinda azalma oldugunu ve inflamasyonun bir
miktar azaldigini diisiindiirmektedir. Pietila K (16)
benzer sekilde akut miyokard infarktiisiinde trom-
bolitik tedavi sonrasinda infarktisle iligkili arterde
TIMI III agiklik ile diisiik CRP diizeyleri arasinda
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anlamli iligki bildirmistir. Pudil R'nin (17) calis-
masinda da bizim sonuglarimizi destekler sekilde
reperfiizyonun CRP ve tiimor nekroz faktor alfa
diizeyinde diismeye yol ac¢tigi rapor edilmistir.
Bagarili trombolitik tedavi sonrasinda plazma fibri-
nojen diizeyinde de anlamli azalma oldugunu
bildiren ¢alismalar mevcuttur (18-19).

Sonu¢ olarak akut miyokard infarktiisiinde
basarili trombolitik tedavi akut faz reaktanlarinda
ozellikle CRP ve plazma fibrinojeninde anlamli
derecede azalmaya yol agmaktadir. Bu bulgu in-
farktiiste uygulanan trombolitik tedavinin doku inf-
lamasyonunu azaldigini indirek olarak gostermek-
tedir. Bu etkinin iyi prognoz belirtisi olarak trom-
bolitik tedavinin basarisin1 degerlendirmede kul-
lanilabilecegini diigiinmekteyiz.
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