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OZET

Bu calisma akut miyokard infarktiisinde  (AMI)  sirka-
diyen ritm ve buna etkili faktorleri incelemek igcin  yapildi.
Istanbul  Universitesi  Kardiyoloji  Enstitiisii Yogun  Bakim
Unitesine 1 yillik sitre iginde akut miyokard infarktiisi
(AMI)  tanisi ile yatan 266 erkek, 52 kadin toplam 318
hastanin AMi'de agri baslangic saati ile yas, cinsiyet; hi-
pertansiyon, hiperkolesterolemi, sigara  kullanimi, diyabet,
heredite gibi risk faktorleri, infarktiis  lokalizasyonu, hasta-
ne i¢i mortaliteleri  arastirildi. Sirkadiyen  ritmin  giinliik
dagiimi ve 6 saatlik dilimler halinde (saat 24.01-06.00,
6.071-12.00, 12.01-18.00, 18.00-24.00)

di.

dagiimlari  incelen-

Agri baslangic  saati yogunlugunun  gece  saatlerinde
digiik seviyede olup, sabah saat 9 ve aksam saat 18'de
zirve yaptigi saptandi. Alti saatlik dilimlerde en ¢ok dagiim
%29.9ile saat 18.00-24.00 arasinda, en az dagiim % 15.1
ile saat 24.01-06.00 arasinda dogdu. Alti saatlik dilimlerle
incelendiginde: AMIi'nin
baglangic saati 60 yas ve lizerindeki olgularda saat 6.01-
12.00 arasinda, sigara
18.00 arasinda anlaml olarak daha sik bulundu (p<0.01,
p<0.005). Hastalarda 40 yas ve alti, hipertansiyon, hiper-
kolesterolemi, DM, heredite  gibi risk faktérlerinin, angina
pektoris  ve  gegirilmis Ml anamnezi ve
zasyonu  gibi AMI'nin
saatlik  dilimlere dagiiminda

olusan gruplarin ozellikleri

kullananlarda  ise  saat 12.01-

infarktiis  lokali-

faktérlerin baslangig saatinin 6

anlamli etkilerinin olmadigi

saptand..

Sonug  olarak olgularimizda  AMi'de  sirkadiyen  ritmin
saat 9 ve 18de zirve yaptigi, saat 18.01-24.00 ve saat

12.01-18.00 arasi  sikiginin ~ ginin  diger zaman  dilimlerin-

den fazla oldugu saptandi. Bu saatlerdeki olgularda siga-
ra kullanimi  sikhiginin anlamli  olarak fazla olmasi,  sigara-
nin  AMi'de  tetikleyici mekanizmalar arasinda  yer aldigini

diisdnddirdi.
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SUMMARY

This study was undertaken to examine the circadlan
rhythm in acute myocardial infarction (Ml) and the factors
that effected this rhythm.
age, sex, risk  factors
diabetes  mellitus,,
infarct  and

The time of the initation of pain,
(hypertension, hypercholesteremia,
heredity, smoking), localisation  of the
in-hospital  mortalites of 318 patients (266
males, 52 females) who had been followed in the inten-
sive care wunit of the Cardiology Institute of the University
of Istanbul duung one year were evaluated.

The diurnal distribution of the circadlan rhythm was
examined in 6  hour intervals (24.01-6.00, 6.01-12.00,
12.01-18.00, 18.01-24.00).

It was observed that the incidence of the pain was
lowest during the night whereas it was highest at 9 AM.
and 6 P.M. The major distribution of six-hour intervals
was at 18.01-24.00 with a ratio of 29.9% whereas the
minor distribution was at 24.01-6.00 with a ratio of 15.1 %.

When the patients were evaluated according to 6-
hour intervals, the initation of acute M| was significantly
more common between 6.01 AM.-12.00 A.M. in patients
over 60, and between 12.01 AM.-6.00 P.M. in smokers
(p<0.01, p<0.005). But the time of initation of pain didn't
show any significant difference  between 6-hour intervals
when the patients were classificated in terms of age less
than forty,
mellitus,

hypertension, hypercholesteremia, diabetes
heredity,  history of angina pectoris or acute Ml
and localisation of infarct. In conclusion, the peak of cir-
cadlan rhythm in acute M| was at 9 AM. and 6 P.M. and
in case of 6 hour intervals it was higher between 6.01
P.M. and 1200 P.M. and between 12.01 AM.-6.00 P.M.
than the other intervals during the day. The  significant
increase of smoking in patients at these hours suggested
us that smoking might be one of the triggering factors in
acute  MI.
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Son 20 yildir akut miyokard infarktisiniin (AMI)
fizyopatolojisinde sirkadiyen ritmin Gzerinde durulmakta-
dir (1). Yapilan birgcok calismada miyokard infarktisu
(Mi) baslangici sikligi 6zellikle sabah saat 6 ile 6gle
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saat 12 arasinda anlamli
(2,3).

rinde siklastigl, adeta zirve olusturdugu aksam saatle-

olarak yuksek bulunmustur
Diger bir gcalismada da AMi'nin sabah saatle-

rinde de yine siklasarak ikinci ve daha kuguk bir zirve
yapti§1 gosterilmistir (1). Eski MIi anamnezi, diabel, si-
infaiktlisundn

ca-

gara kullanimi ve Q dalgasiz miyokard

sirkadiyen ritmi etkileyebilecegdini gdsteren cesitli

lismalar yapilmistir (1,2).

Bu c¢aligsmada klinigimiz yogun bakim Uunitesine 1
yil icinde miracaat eden AMIi'li hastalarda sirkadiyen
ritm ile hastalarin yas, cinsiyet, infarktis lokalizasyonu,
angina pektoris ve gecirilmis miyokard ifanktisi anam-
nezi, hipertansiyon, hiperlipidemi, diabetes mellitus, si-
gara kullanimi, heredite ve hastane i¢i mortalite gibi 6-
zellikleri arasindaki

iliski incelenmis ve bu o&zelliklerin

sirkadiyen ritmdeki tetikleyici etkisi arastiriimistir.

MATERYEL VE METOD

Bu calisma Ensti-

tisi Yogun Bakim Unitesine Nisan 1993'ten itibaren 1

istanbul Universitesi Kardiyoloji
yillik siire igcinde AMI tanisi ile yatirilan 266 erkek, 52
kadin toplam 318 hastada yapildi. Hastalarin 6zellikleri
Tablo AMI tanisi klinik, elektrokar-
diyografik ve biokimyasal olarak (CPK, CPK-MB,

SGOT ve LDH enzimlerinin anlamli olarak ylkselmesi)

1'de o6zetlenmisgtir.

konuldu. AMIi'nin baslangici agrinin baslama saati ola-
rak kabul edildi. Agrinin baslangi¢c zamanini tam olarak
belirtmeyen, tipik gégus agrisi tanimlamayan, elektrokar-
diyografik ve enzimatik olarak miyokard inlarktisini

desteklemeyen olgular caligsma digi birakildi.

Hastalarin agrinin baslangi¢c saatine gére dagilimi
incelendi. Gun iginde bu dagilimin goésterdigi degisiklikler
arastirildi (Sekil 1). Hastalar AMi'nin baslangi¢ saatine
gbre 4 gruba ayrildi: Agri baslangi¢c saatleri saat 24.01-
06.00 olan hastalar 1. grubu, 06.01-12.00 olanlar 2.
grubu, 12.01-18.00 olanlar 3. grubu, 18.01-24.00 olan-
lar 4. grubu olusturdu.

Tablo 1. Hasta 6zelliklerinin gruplara gére dagilimi
Grup | Grup Il
(Saat 24-06) (Saat 06-12)
N % N %
48 15.1 82 25.8
Kadin/Erkek orani 5/43 14/68
Yas < 40 4 8.3 4 4.9
Yas > 60 16 33.3 40* 48.8
Hipertansiyon 13 271 30 36.6
Hiperkolesterolemi 25 52.1 43 52.4
Diabet 9 18.8 15 18.3
Heredite 11 22.9 28 34.1
Angina 18 37.5 24 29.3
Eski Mi 9 18.8 15 18.3
Sigara 33 68.8 50* 61.0
Anterior Mi 25 52.1 36 43.9
Hastane ici mortalite 1 21 5 6.1

Hastalarda yas, cinsiyet, risk faktorleri (hiperkoles-

terolemi, diyabet, heredite, hipertansiyon, sigara kulla-

nimi), angina ve gegirilmis MI anamnezleri, infarktis

lokalizasyonlari, hastane i¢i mortalite arastirildi. Bu 6-
zelliklerin 4 grupta anlamhili§i incelendi. istatistiksel he-
saplar Ki-kare testi ile yapildi. p<0 05 degerler anlamli

olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin AMIi'nin baslangi¢ saatine gére dagilimi
Sekil 1'de belirtilmistir. Agrinin baslangi¢ saati yogunlugu
gece saatlerinde en disuk seviyesini korurken, sabah
9'da zirve yapmaktadir. Bu zirvenin ardindan 3 saatlik

bir yogunluktan sonra, 06gle saat 14-15 arasi bir yuk-
selme saptanmakta ve aksamistu saat 18'de yeniden
olusan zirve bu yodunlugunu gece saatlerine kadar ko-

rumaktadir.

Sirkadiyen dagilim 6 saatlik bélimler halinde ince-

lendiginde 1. grupta (saat 24.01-06.00) 48 hasta
(%15.1), 2. grupta (saat 06.01-12.00) 82 hasta
(%25.8), 3. grupta (saat 12.01-18.00) 93 hasta
(%29.2), 4. grupta (saat 18.01-24.00) 95 hasta (%29.9)
saptanmistir. En ¢ok dagilim %29.9 ile saat 18.01-
24 .00 arasinda olurken, en az dagilim %15.1 ile saat

24.01-6.00 arasinda olmustur.

Hastalarin gruplara go6re o6zelliklerinin dagilimi ve
olanlarin anlamlilik derecesi Tablo 1'de belirtil-
saat 06-01-
olarak fazla

anlamli

mistir. 60 yasin Uzerindeki olgu sayisi

12.00 arasini kapsayan 2. grupta anlamh
bulunmustur (p<0.01). Yine ayni grupta sigara igmeyen
hasta sayisinda anlamlilik saptanmistir (p<0.01). Sigara
icen olgu sayisi ise saat 12 ile 18 arasindaki grup lll'te

anlamli derecede yuksek bulunmustur (p<0.005).

TARTISMA

Calismamizda hastalarimizin agri baslangi¢ saati-

nin yogunlugu gece saatlerinde dusuk seviyede iken

Grup Il Grup IV
(Saat 12-18) (Saat 18-24) Toplam
N % N % N %
93 29.2 95 29.9 318
16/77 17/78 52/266
8 8.6 13 13.7 29 9.1
29 31.2 34 35.8 115 36.2
31 33.3 38 40.0 111 34.9
49 52.7 54 56.8 171 53.8
21 22.6 14 14.7 59 18.6
31 33.3 32 33.7 102 32.1
38 40.9 32 33.7 112 35.2
13 14.0 16 16.8 53 16.7
83" 89.2 63 66.3 229 72.0
45 48.4 48 50.5 154 48.4
11 11.8 8 8.4 25 7.9

*p<0.01 "p<0.005
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SAYI
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$ekil 1. Hastalann AMI'nin baglangig saaltine gore dagilimi

saban saat 9 ve aksam saat 18'de zirve yapmaktadir.
Alt1 saatlik dilimlerde ise en ¢ok dagilim %29.9 ite saat
18.01-24.00 arasinda, en az dagilim da %15.1 ile saat
24.01-06.00 arasinda olmaktadir. 60 yas ve Uzerindeki
olgulara saat 06.01-12.00 arasinda daha sik rastlan-
mistir (p<0.01). En sik sigara kullanimi %89.2 orani ile
sirkadiyen dagilimin yogun oldugu saat 12.01-18.00 gru-
bunda en az sigara kullanimi ise %61 orani ile 6.01-
12.00 grubunda olmustur.

Calisma grubumuzda AMi'de yogunlugun sabah
saat 9 ve aksamistli saat 18'de olmak Ulzere iki kez
artarak pik yaptigr goérdlmuastiar (Sekil 1), Peters ve ark.
(4) CAST (The Cardiac Arrythmia Supression Trial) ca-
lismasinda 3549 hastada AMi'de sirkadiyen ritmin uy-
kudan uyandiktan 1-2 saat ve 11-12 saat sonra, Hjal-
marson ve ark. (1) da 4796 hastada yaptiklari arastir-
mada 70 yasin ozeri» diabetik kadin ve sigara kullanan
olgularda benzer sekilde sabah ve aksam iki pik sap-
tamiglardir.

Sirkadiyen ritm 6 saatlik dilimler halinde incelen-
diginde ise en yogun dagilim literatiir bulgusundan farkli
olarak %29.9 lle saat 18.00-24.00 ve %29.2 ile saat
12.00-18.00 arasinda olmustur. Sabah saat 6.01-12.00
arasinda Ise yogunluk %25.8 orani ile daha az tesbit
edilirken yalniz 60 yasin Ustindeki hastalarda bu saat-
lerdeki MI sikligi %48.8 orani ile anlamli olarak daha
fazla bulunmustur (p<0.01). Literatirde bu sekilde 6
saatlik dilimler halinde yapilan incelemelerde calisma-
mizin aksine sabah 06.01-12.00 arasindaki yogunluga
daha sik rastlanmaktadir (2,3,5-8). Hatta MILIS (5)
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(Multicenter Investigation of Infarct size) ve ISAM (6)
(Interveners Streptokinase in Acute Myocardial Infarc-
tion) galismalarinda sabah saatlerindeki sikligin aksam
saatlerine goére 3 kez daha fazla oldugu gorulmdistur.
Bunun yani sira ¢alismamizda en az yogunlugun gece
saatlerinde olmasi diger calismalarla uyum goéstermek-
tedir (2-7).

Uteratirde AMi'de sirkadiyen ritmin &6zellikle sa-
bah saatlerinde daha yogun olmasi uykudan uyanma
ile olusan katekolamin seviyesindeki ylkselme ve bagh
olarak olusan nabizda, kan basincinda, vaskiiler tonus-
ta, trombosit agregasyonunda ve koaglilasyon meka-
nizmasindaki artisla agiklanmaktadir (2). Sirkadiyen rit-
min 6gleden sonra ve aksam saatlerindeki yogunluguna
net bir aciklama getirilememektedir. Fakat 6gle ve
aksam yemeklerinin doymus yag asitlerinden zengin
yemekler olmasi, sigara kullaniminin akut etkileri, bu
saatlerde yogun aktivite ve artan zihinsel yorgunluk Heri
slrilen tetikleyka mekanizmalar arasindadir (2,4). Zi-
hinsel yorgunlugun da gegici iskemi yaptigini goésteren
¢alismalar mevcuttur (2).

Calismamizda gruplari teskil eden olgularin 6zel-
liklerini inceledigimizde; cinsiyet, 40 yasin alti geng po-
pllasyon, hipertansiyon, hiperkolesterotemi, diabet, hé-
rédité, angina pektoris. gegirilmis Mi anamnezi ve an-
terior Mi lokalizasyonunun AMIi'de sirkadiyen ritmin
dagilimina etkisi saptanmamistir. Mdiller ve ark. (5) da
bulgularimiza benzer sekilde yas, cinsiyet, sigara kulla-
nimi, angina pektoris ve gegirilmis MI anamnezinin sir-
kadiyen ritmdeki sabah zirvesi ve normal dagilimi etki-
lemedigini tespit etmislerdir.
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Calismamizda gruplar arasinda en garpici anlamli-
* ik sigara kullanimi ile ilgilidir. Sigara kullanimi en az

oranda %61 ile sabah 06.01-12.00 saatleri arasindaki
grup 2'de, en c¢ok ise %89.2 orani ile 12.01-18.00
saatleri arasindaki grup 3'te tesbit edilmistir. Her iki
gruptaki dagilim istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.01, p<0.005) (Tablo 1). Sirkadiyen ritmin her iki
gruptaki dagilimi ise sigara igiminin sikligina paralel bir
yogunluk goéstermektedir. Sigara kullaniminin az oldugu
grup 2'nin orani %25.8 iken sigara i¢iminin fazla oldugu
grup 3'Un orani %29.2'dir. Sigaranin kan basincini art-
tirmasi, nikotinin endotel Uzerindeki direkt toksik etkisi,
arter duvarinin gegirgenligini arttirmasi, arter duvarinda-
ki klirensi azaltmasi, lipid profilinde yaptig: degisiklikler,
kan vizkositesi, trombosit fonksiyonlari, hemostaz lize-
rindeki olumsuz etkileri ile aterojenik roli lUzerinde du-
rulmaktadir (9). Kool ve ark. (9) tek bir sigara kullani-
minin arteryel basinci %6, kalp hizini %14, kardiak in-
deksi %16 oraninda arttirdigini tesbit etmislerdir. Bu
sekilde sigara kullaniminin akut etki ile olusan zararla-
rinin da kronik kullanim ile olusan zararlari kadar
6nemli oldugu ve plak riptlirinin fizyopatolojisinde
6nemli bir tetikleylci mekanizma oldugu tesbit edilmistir.
Bunun yani sira sigara kullaniminin sirkadiyen ritimdeki
dagilimi etkilemedigini savunan caligsmalarda bulunmak-
tadir (5). Arastirmalardaki farkli sonuglar da 6énemli bir
tetikleyici mekanizma olarak vurguladigimiz sigara kulla-
nimi digsinda arastirilmasi gereken ve bilinmeyen diger
tetikleyici mekanizmalarin olabilecegdini disindirmekte-
dir.

Sonug olarak olgularimizda AMIi'de sirkadiyen rit-
min sabah saat 9 ve aksamistiu saat 18'de pik yaptigi,
saat 18.01-24.00 ve saat 12.01-18.00 arasi sikligin ise
glinin diger dilimlerine gére daha fazla oldugu saptan-
mistir. Muhtemel tetikleyici mekanizmalar arasinda olan
sigara kullanim sikliginin saat 12.01-18.00 arasinda gii-

nin diger saat dilimlerine g6ére anlamli olarak arttigr go6-
rilmistir. Bu yakin iliski de sigaranin infarktis
olusumunda tetikleyici roli oldugunu dusindirmektedir.
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