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Association between atrial fibrillation and red cell
distribution width in patients with acute coronary

syndrome

Akut koroner sendromlu hastalarda atriyal fibrilasyon ve eritrosit

dagilim genisligi arasindaki iligki

Sinan CERSIT, Macit KALGIK, Liitfi OCAL, Emrah BAYAM

ABSTRACT

Cardiovascular disease is associated with red cell distribution
width (RDW), an indicator of variability in circulating erythrocyte
volume. The inflammatory process in acute coronary syndrome
(ACS) and atrial fibrillation (AF) may cause an increase in RDW. In
this study, we purposed to investigate whether admission RDW
is associated with AF in patients with ACS. This retrospective
study included 50 patients with AF and 62 age- and sex- matched
controls, who had presented with ACS between January 2016 to
December 2017. All subjects had routine blood tests including
common blood cell counts and also underwent physical exami-
nation and echocardiographic examination. Baseline characte-
ristics were similar in the two groups. Left atrial (LA) diameter
(47+13 vs 38412 mm, p<0.05) and RDW (14.5+2% vs. 12.6+1%,
p<0.001) were significantly higher in the patients with AF than
the control group. In multivariate analysis, LA diameter (Odds
ratio- OR=1.10, 95% Confidence interval-Cl: 1.07-1.18, p<0.05),
RDW (OR=1.53, 95% Cl: 1.12-1.98, p<0.005) and troponin T
(OR=1.13, 95% ClI: 1.1-1.15, p<0.05) were found to be significant
independent predictors of AF in patients with ACS. A serum RDW
level of >11.7% predicted the presence of AF with a sensitivity of
56% and a specificity of 64% (AUC= 0.637, p<0.001). RDW is an
inexpensive and readily available biomarker that may predict AF
in patients with ACS.
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0z

Kardiyovaskiiler hastaliklar, kandaki eritrositlerin hacimlerindeki
degiskenligin géstergesi olan eritrosit dagilim genisliginin (EDG)
artisi ile iliskilendirilmektedir. Enflamasyona bagl olarak akut
koroner sendrom (AKS) ve atriyal fibrilasyon (AF) gibi durumlar
EDG’de artisa neden olabilir. Calismamizda, AKS ile hastaneye
basvuran hastalardaki eslik eden AF'nin EDG ile iliskisini arastir-
dik. Ocak 2016-Aralik 2017 tarihleri arasindaki AKS ile basvuran
AF mevcut olan 50 hasta ve, yas ve cinsiyet yéniinden eslestiril-
mis 62 kontrol hastasi retrospektif olarak degerlendirildi. Tiim
hastalara ayrintil fizik muayene ve ekokardiyografik gériintiile-
me uygulandi. Ayrica, tam kan sayimini igeren rutin kan érnekleri
alindi. Her iki grup arasinda temel klinik ézellikler benzerdi. Sol
atriyal (SA) ¢cap (47+13 ve 38412 mm, p<0,05) ve ortalama EDG
(%14,5+2 ve %12,6+1, p<0,001) AF olan hastalarda kontrol gru-
buna gére anlamli olarak daha yiiksekti. Regresyon analizinde,
SA ¢ap (Odds orani-00=1,10, %95 Giiven araligi-GA: 1,07-1,18,
p<0,05), EDG (0O0: 1,53, %95 GA: 1,12-1,98, p<0,005) ve troponin
T(00=1,13, 95% GA: 1,1-1,15, p<0,05) AF’nin badimsiz 6ngérdi-
riictileri olarak bulundu. Serum EDG diizeyinin >%11,7 olmasi AF
varhgini %56 duyarlilik ve %64 6zgiilliik ile 6ngérdii (EAA= 0,637,
p<0,001). EDG ucuz ve kolay ulasilabilir bir biyobelirtegtir. Yiiksek
EDG, AKS ile basvuran hastalarda AF varligini éngérebilir.

Anahtar kelimeler: Akut koroner sendrom, atriyal fibrilasyon,
eritrosit dagilim genisligi

GiRIS

Akut koroner sendrom (AKS) tedavisindeki 6nemli ge-
lismelere ragmen, atriyal fibrilasyon (AF) dnemli bir
risk faktori olmaya devam etmektedir. AKS ve eslik
eden AF’de enflamasyonun roli iyi bilinmektedir?3.
C-reaktif protein (CRP), timor nekrozis faktor-a

(TNF-a) , interlokinler (IL) gibi bazi enflamatuvar be-
lirtecler AKS ve AF patogenezinde rol oynamaktadir®.

Yeni enflamasyon belirteclerinden olan eritrosit da-
gilim genigligi (EDG) tam kan sayiminin bir pargasi
olup, eritrosit hacimlerindeki degisimlerin olgilme-
siyle hesaplanir®. Koroner Arter Hastaligi (KAH), akut
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miyokart enfarktisi gibi bazi kardiyovaskiler has-
taliklar (KVH) EDG'yi artirmaktadir®’. Ayrica, AF ve
kalp yetersizliginde (KKY) prognostik belirte¢ oldugu
ortaya ¢ikmistir®. Enflamasyon ve nérohiimoral araci-
lar kirmizi hiicre igindeki degisiklikleri uyarir ve EDG
artisina neden olur®.

Lippi ve ark.,’® AKS tanisinda EDG ve troponin T'nin
birlikte dlclimlerinin tek basina troponin T 6l¢imin-
den daha etkili oldugunu gostermislerdir. Ayrica,
EDG’nin akut miyokardiyal enfarktiiste 6nemli 6ngor-
durict oldugu kanitlanmistirt. Ancak, AF’si olan AKS
hastalari ile ilgili glincel calismalar bulunmamaktadir.
Calismamizda, EDG’nin AKS hastalarindaki AF ile olan
iliskisini arastirdik.

GEREC ve YONTEM

Calismada Ocak 2016-Aralik 2017 tarihleri arasinda
AKS tanisi olan hastalar, retrospektif olarak incelendi.
Hastalar, yas ve cinsiyet eslesmesi saglanarak AF olan
ve olmayan AKS olarak iki gruba ayrildi. ST yiksel-
meli olmayan AKS tanisi, Avrupa Kardiyoloji Dernegi
kilavuzlarinin kriterlerine gére konmustur®?. STEMI,
anstabil anjina pektoris, dogumsal kalp hastaligi, he-
matolojik hastalik, aktif kronik infeksiyon, konnektif
doku hastaliklari, yakin zamanda kan transflizyon oy-
kiisti olanlar, otoimmiuin hastalik, malign neoplazmlar,
bobrek yetersizligi ve tiroid bozukluklari ¢alismaya
alinmadi. Tum hastalara fizik muayene, elektrokardi-
yografi ve laboratuvar analiz uygulandi. KAH icin eslik
eden risk faktorleri tarandi.

Biyokimyasal ve hematolojik parametreler icin basvu-
ru sirasinda veno6z kan ornekleri alindi. Standart tam
kan sayimi icinde bulunan EDG analizi i¢in otomatik
kan sayim cihazi (ADVIA 2120i Hematology System,
Siemens Healthcare Diagnostics, Deerfield, Illinois)
kullanildi.

iki boyutlu 8l¢iimler, M-mode ve Doppler degerlen-
dirmeleri transtorasik ekokardiyografi cihazi (iE33
Philips Medical Systems, Andover, MA, USA) ile tim
hastalara uygulandi. Sol ventrikiler ejeksiyon fraksi-
yonu (LVEF), modifiye Simpson kuralina gore iki ve
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dort bosluklu apikal goruntiler kullanilarak hesap-
land.

Tum katilimcilar bilgilendirilmis onam formlarini ka-
bul etti. Calisma protokoli icin yerel Etik Kurulu onayi
alindi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz SPSS 19.0 istatistik programi ile uy-
gulandi. Veri dagihmi Kolmogorov-Smirnov testi ile
degerlendirildi. Normal dagilan devamli degiskenler,
ortalamaztstandart sapma ile raporlandi. Kategorik
degiskenler siklik ve yiizde (%) olarak belirtildi. Stirek-
li degiskenler Student’s t testi veya Mann-Whitney U
testi ile, kategorik degiskenler ise ¥ testi kullanilarak
karsilastirildi. AF eslik eden AKS hastalariile degisken-
ler arasindaki bagimsiz iliskilerini bulmak igin lojistik
regresyon analizi yapildi. “Receiver Operator Charac-
teristic (ROC)” analizi, AKS grubundaki AF varligini
tahmin etmede EDG’nin duyarhligi ve 6zgulligini
degerlendirmek icin yapildi. P<0,05 degeri istatistik-
sel olarak anlamli olarak degerlendirildi.

BULGULAR

Bu calismada, AF’si olan 50 AKS hastasi (28 (%56) er-
kek, ortalama yas 71+12), 62 konrol AKS hastasi (32
(%53) erkek, ortalama yas 68+10) degerlendirildi.
Her iki grubun temel 6zellikleri Tablo 1’de gosterildi.
Gruplar arasinda yas, cinsiyet, hipertansiyon sikhgi,
sigara kullanimi, diabetes mellitus, kreatinin, hemog-
lobin diizeylerinde ve sol ventrikiler diastolik ve sis-
tolik caplar ve LV EF’yi iceren ekokardiyografik 6l¢lim-
lerde her iki grup arasinda anlamli fark yoktu.

Troponin T duzeyleri (4,5t4,6 ve 2,8+2 ng/mL,
p<0,001), EDG (%14,5+2 ve %12,6+1, p<0,001),
platelet degerleri (2871126 ve 252+74 x1,000/ul,
p<0,05) ve SA cap (4,72,3 vs 3,8+1,2, p<0,05) AF
olan grupta kontrol grubuna gore anlamh olarak
daha ylksek saptandi (Tablo 1). Regresyon analizin-
de, EDG (Odds orani-00:1,53, %95 Gliven araligi-
GA:1,12-1,98, p<0,005), troponin T (00=1,13, %95
GA1,1-1,15, p<0,05) ve sol atriyal (SA) cap (00=1,10,
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Tablo 1. AKS hastalarinda AF mevcut olan ve olmayanlarin te-
mel 6zellikleri.

AF (+), n=50 AF(-),n=62 P degeri

Yas (yil) 71+12 68+10 0,2
Erkek cinsiyet, n (%) 28 (56) 32 (53) 0,18
Hipertansiyon, n (%) 14 (28) 15 (24) 0,22
Diabetes Mellitus, n (%) 9 (18) 10(17) 0,45
Sigara, n (%) 16 (32) 18 (29) 0,43
Hemoglobin (g/dL) 11,6%1,7 12.5+1 0,11
EDG (%) 15,412 13,31 <0,001
Platelet (x1.000/uL) 2871126 252174 <0,05
Beyaz kire (x1.000/ul) 12,8+7 12,45 0,3
Troponin T (ng/mL) 4,5+4,6 2,812 <0,001
Kreatinin (mg/dL) 1,1+0,5 1+0,4 0,09
Ekokardiyografi

SVDSC (mm) 49,1443 45,8+3,2 0,18
SVSSC (mm) 28,913,3 28,613,9 0,89
LV EF (%) 62,9%4,2 63,1+2,9 0,82
SA g¢ap (mm) 47+23 38+12 <0,05

AKS: akut koroner sendrom; AF: atriyal fibrilasyon; EDG: eritrosit
dagilim genisligi; SVDSC: sol ventrikiiler diyastol sonu ¢ap; SVSSC:
sol ventrikiiler sistol sonu ¢ap; LV EF: sol ventrikiilenr ejeksiyon
fraksiyonu; SA: sol atriyal.

Tablo 2. AKS hastalarinda AF varligini 6ngérdiiren parametre-
lerin ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi ile degerlendiril-
mesi.

Odds orani %95 Giiven aralig P degeri
SA gcap 1.10 1.07-1.12 <0.05
EDG 1.57 1.12-2.03 <0.005
Troponin 1.03 1.01-1.04 0.019

AKS: akut koroner sendrom; AF: atriyal fibrilasyon; EDG: eritrosit
dagilim genisligi; SA: sol atriyal.

Receiver operating characteristic curve
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Sekil 1. Atriyal fibrilasyonun eglik ettigi akut koroner sendromiu
hastalarda eritrosit dagilim genisliginin ROC (receiver operator
characteristic) egrisi analizleri.

%95 GA:1,07-1,18, p<0,05) AF'nin bagimsiz 6ngordi-
ricileri olarak bulundu (Tablo 2). Serum EDG diizeyi-
nin >%11,7 olmasi AF varligini %56 duyarlilik ve %64
ozgullik ile 6ngordl (EAA=0,637, p<0,001) (Sekil 1).

TARTISMA

Calismamizda, EDG dizeylerinin AF’si olan AKS hasta-
larinda kontrol grubuna goére anlamli derecede daha
yiksek oldugu gosterildi. Ayrica SA ¢ap, EDG ve tro-
ponin T dlgiimlerinin AF varliginin bagimsiz 6ngorda-
rlcileri olabilecegi gosterildi.

AKS, KAH icin 6nemli morbidite ve mortalite nedeni-
dir. AKS’nin klinik prognozunda AF 6nemli yere sahip-
tir. AKS ve AF patofizyolojisinde enflamasyon belirgin
sekilde rol oynar®**®, EDG ve KVH arasindaki iliski ile
ilgili olarak birtakim mekanizmalar 6ne stralmustar.
Oksidatif stres ve enflamasyon dolasimdaki eritrosit-
lerin yari 6mrini kisaltabilir, membran 6zelliklerin
degistirebilir ve buna bagli olarak EDG artisina neden
olabilir'®. Yiiksek EDG’nin kardiyovaskiiler mobidite
ve mortaliteyi tahmin etmede yeni bir gdsterge oldu-
gu belirtilmistir’-'°. Ayrica son ¢alismalar, yliksek EDG
dizeylerinin AKS hastalarinda hastane ici 6lim, uzun
dénem mortalite ve koroner olaylar ile bagimsiz se-
kilde iliskili oldugunu belirlemislerdir?®?2, Forhecz ve
ark.,”® EDG degeri ylksek olan KKY hastalarinda CRP,
eritropoetin ve IL-6 dlizeylerinin daha yuksek ¢iktigi-
ni gostermislerdir. KVH’de i1srarli EDG artisi hipoksik
durumlara baglanmaktadir®*. Eritrositler dokulara
oksijen tasima disinda, kardiyovaskiiler regulasyona
etki eden bazi ekstraselliler mediyatorler salmakta-
dirlar. Eritrolizis sonucunda kalbe olumsuz etkide bu-
lunan serbest radikaller agiga ¢itkmaktadir. Bu yikima
bagh gelisen patofizyolojik siireg, kardiyovaskiiler do-
lasima irili ufaklh boyutlarda eritrositlerin salinmasina
neden olmaktadir. Bu durum anizositoz olarak bilin-
mektedir. Enflamasyon demir metabolizma dengesi-
ni bozarak veya eritropoetin tretimini 6nleyerek EDG
artisina neden olabilir®28,

Ertas G ve ark.,?® yiksek EDG'nin enflamasyon gos-

tergesi olarak benzer mekanizmalara bagh olarak
atriyal fibrilasyonla iliskili oldugunu bulmuslardir.
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Liu ve ark/nin® yiruttiga bir calismada, paroksis-
mal AF hastalarinda EDG’nin kontrol hastalarina gore
daha yiiksek oldugu gosterilmistir (%12,7 ve %12,4,
p<0,05).

Calismamizin sonuglarina dayanarak, ortalama EDG
diizeyleri, AF olan AKS hastalarinda daha yuksek sap-
tanmakla birlikte, bu durumun enflamasyona bagl
gelisip gelismedigini veya yliksek EDG oranlarinnin
AF gelisimine neden olabildigini kestirmek kolay de-
gildir.

Calismamizda bazi kisithliklar vardi, oncelikle geriye
donik bir calismaydi. Bunun yaninda, istatistiksel
analiz icin EDG’nin basvurudaki anlik degeri kullanildi
ve takiplerde gozlenebilecek degisiklikler géz dniine
alinmadi. CRP, IL-6, TNF-a gibi iyi bilinen enflamatuvar
gostergelerle EDG’nin karsilastirilmasi yapiimadi.
Randomize kontrolll genis Olgekli calismalarla bulgu-
larimizin desteklenmesi gerekmektedir.

Sonug olarak, hastaneye basvuruda olclilen EDG’nin
AF bulunan AKS hastalarinda anlamli olarak daha
yuksek oldugu bulduk. AKS hastalarinda artmis EDG,
AF'yi 6ngérmede kullanilabilir.
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