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OZET
Amag: Akut miyokard enfarktiisli (AMI) geciren hastalarda
iki hemostatik faktdriin, Fibrinojen ve Plazminojen Aktivatér
Inhibitéri-1in (PAI-1) diizeylerini belirlemek.
Materyal ve Metod: Sisli Etfal Egitim ve Arastrma Hastanest
Koroner Yogun Bakim Unitesi'ne semptomlarinin baglangi-
cindan itibaren ilk 24 saat i¢inde bagvuran 30 AMI'li hasta
(19 erkek, 11 kadin; yas: 62.7+11 4) calismaya alindr. Elde
edilen degerler cinsiyet, yag, MI lokalizasyonu, ek hastaltk
varligr, sigara ve alkol kullammina gore degerlendirildi. Ve-
rilerin istatistiksel analizi Mann-Whitmey U, Ki-kare, Krus-
kall-Wallis, Spearman korelasyon tesileri kullamlarak yapil-
d.
Bulgular: Hastalarm ortalama PAI-1 degeri 2.6567+2.1725
Uimi, ortalama fibrinojen degert ise 489.010+1163.052 mgldl
idi. PAI-1 ile fibrinajen diizeyleri arasimda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde pozitif korelasyon vardi (p=0.003). En yiik-
sek fibrinojen diizeyi non-Q MI'nde, en diigiik diizey ise inferi-
or Mi'nde saptand:. Fibrinojen diizeyleri ile MI lokalizasyonu
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iligki bulundu
(p=0.006). Fibrinojen ortalama degeri kadinlarda erkeklere
edre daha yiiksek bulundu ve bu fark istatistiksel olarak an-
lamly idi (p=0.0043). Fibrinojen diizeyleri ile MI tipi, cinsiyet
ve PAI-1 diizeyi arasmda istatistiksel olarak anlamly korelas-
yon vardr {(sirasiyla p=0.031, p=0.041, p=0.003).
Sonug: AMI'li hastalarda PAI-1 ve fibrinojen diizeyleri ara-
sinda istatistiksel olarak anlamh diizeyde pozitif korelasyon
vardr. Fibrinojen diizeyi ile MI tipi, cinsiyet ve PAI-1 arasin-
da istatistiksel olarak anlaml korelasyon vardi.
Anahtar Kelimeler: AMI, PAI-1, fibrinojen.

SUMMARY
Aim: To investigate the levels of two haemostatic factors, fib-
rinogen and Plasminogen Activator Inhibitor (PAI-1) in pati-
ents with acute myocardial infarction (AMI).
Material and Methods: 30 patients with AMI (19 male, 11 fe-
male; age=62.7+11.4) who were admitted at Sisli Etfal Edu-
cation and Research Hospital, Coronary Care Unir in the first
24 hours from the beginning of symptoms were investigated.
The results were evaluated according to gender, age, localiza-
tion of MI, presence of other diseases, cigarette and alcohol
use. Statistical data analyses were done with Mann-Whitney
U, K2, Kruskall-Wallis, Spearman correlation tests in SPSS
program.
Results: The mean PAI-1 value of the patients was
2.6567+£1725 Ulml and mean fibrinogen value was
489.010+163.052 mgldl. There was a significant positive cor-
relation between PAI-1 and fibrinogen levels (p=0.003). The
highest fibrinogen levels were found in non-Q wave MI and
the lowest values were found in inferior MI. There was a sig-
nificant relation between fibrinogen levels and MI localizati-
ons (p=0.006). Mean fibrinogen levels were higher in females
than males, and this difference was statistically significant
(p=0.043). There was a significant correlation between fibri-
nogen and MI type, gender, and PAI-1 levels (p=0.031,
p=0.041, p=0.003 respectively.
Conclusion: There was a statistically significant positive cor-
relation between PAI-1 and fibrinogen levels in patients with
AMI. Also there was a significant positive correlation betwe-
en fibrinogen levels and M type, gender, and PAI-1.
Key Words: AMI, PAI-1, fibrinogen.
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GIRIS
Son 30 yilda tanisinda ve tedavisindeki ge-
lismelere ragmen AMI endiistrilesmis tlkelerde
halen ciddi bir saglik problemidir. AMI'deki

6liim oranlarini azaltmada risk faktorlerinin iyi
belirlenmesi ve elimine edilmesi gerekmekte-



Kirkld ve ark. Akut myokard infarktiis’lii hastalarda plazminojen aktivatér inhibitérii-1 ve fibrinojen diizeyleri 47

dir. Epidemiolojik caligmalar yas, kolesterol
diizeyi, kan basimci ve sigara kullanma aligkan-
I1g1 gibi risk faktorlerinin sinerjistik rol oynadi-
&in1 gostermis olup bu risk faktorleri potansiyel
MI vakalarimin sadece %32'sini izah etmektedir
(1).

Yapilan calismalarda koagiilasyon ve fibri-
nolizin sadece aterosklerotik plaklarin olugma-
sinda degil, ayni zamanda akut arteryel okliiz-
yondaki 6nemini de meydana cikarmigtir (2, 3).
Northwick Park Kalp Caligmasi plazma fibrino-
Jen diizeyinde [ standart sapma yiikselmenin, 5
yil i¢inde istemik kalp hastalifi olay1 gelisme
olasiligint %84 arttirdigini ortaya koymustur
).

Artmis PAI-1 aktivitesine bagh olarak aza-
lan fibrinojen aktivitenin trombotik hastalikla
iligkili oldugu bildirilmistir. Koroner kalp has-
talig1 olanlarda artmig plazma PAI-1 diizeyleri,
damar duvarindaki aterosklerotik lezyonlarda
da gosterilmigtir. Bu yiizden hem sistemik hem
de lokal PAI-1 artis1 aterosklerotik hastalik ge-
lisiminde patojenik rol oynamaktadir.

Biz bu calismamizda gelismis iilkelerdeki
en sik 6liim nedeni olan AMI'nin bilinen risk
faktorlerine ek olarak son yillarda tanmimlanan
hemostatik faktorlerden ikisinin, fibrinojen ve
PAI-1'in, AMI'lii hastalardaki diizeylerini arag-
tirdik.

GEREC VE YONTEM

Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Koroner Yogun Bakim Unitesine semptomlari-
nin baslangicindan itibaren ilk 24 saat igcinde
bagvuran 30 AMI'li hasta calismaya alindi.
AMI tanis1 semptomlar, spesifik kardiyak en-
zimlerde yiikselme ve EKG bulgularindan en
az ikisinin varhigiyla konu'du.

Degerlendirmeye alinan hastalardan kan or-
nekleri KYBU'nde hasta yataginda sag vena
brachialisten steril sartlarda alindi. PAI-1 &r-
nekleri icin kanlar kuru tipe alindi. Santrifiij
edilerek ayrilan serumlar -80°C'de saklanmak
lizere derin dondurucuya konuldu. Fibrinojen
ornekleri icin kanlar sitratl tiipe alinip hemen
calisuldi. Sisli Etfal Egitim ve Aragtirma Hasta-

nesi Biyokimya Laboratuari'nda, PAI-1 érnek-
leri sentetik chromogenik substrat yéntemi ile
otomatik BCS (Behring) koagiilometresinde,
fibrinojen 6rnekleri ise clauss metodu ile Dade-
Behring kriteri kullanilarak otomatik BCS
(Behring) koagiilometresinde caligildi.

Elde edilen degerler hastalarin cinsiyet, yas,
MI lokalizasyonu, ek hastalik varligi, sigara ve
alkol kullanimina gére degerlendirildi. Verilerin
istatistiksel analizi SPSS programinda Mann-
Whitney U, Ki-Kare, Kruskall-Wallis, Spear-
man korelasyon testleri kullanilarak yapildi.
p<0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli ka-
bul edildi. Sonuglar ortalama ve standart sapma
olarak ifade edildi.

BULGULAR

Hastalarm 19'u (%63.3) erkek, 11'i (%36.7)
kadindi. Hastalarin ortalama yas1 62.7+11.4
(40-85) yildu.

Calisma grubunu olusturan hastalarin %50'si
Inferior MI, %36.7'si Non-Q MI, %10'u Yaygin
Anterior MI, %3.3'i Anteroseptal MI'ydii (Gra-
fik 1). Hastalarin ortalama PAI-1 degeri
2.6567+1725 U/ml'ydi. En kiiciik PAI-1 degeri
0.00, en biiyiik ise 7.4 U/ml'ydi.

Tiim hastalarin ortala fibronojen degeri
489.010+163.052 mg/dl'ydi. En kiigiik fibrino-
jen degeri 143.0, en biiyiik ise 851.0 mg/dl'ydi.

En yiiksek PAI-1 diizeyi yaygin anterior
MI'nde, en diisiik ise inferior MI'nde gozlendi.
Farli MI lokalizasyonlarinin PAI-1 diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p=0.062). En yiiksek fibrinojen diizeyi Non-Q

Yaygin
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Grafik 1: Olgularda MI lokalizasyonu



48

SEH TIP BULTEN| 37:4-2003

00
600 @
[, F— o
=
3
L 500 4
2 I
%
o
2
-
a o [
s 460 o @
k)  SWI.
+
=
R
£ 300
- i3 i s 3
HON.Q ANT.SEPT b YATGIN. KAT
Grafik 2: Fibrinojen diizeylerinin Ml
lokalizasyonuna gore dagilimi
w0 =
400
1
1 T T
= e /
000 o/ g/og" T
- o
B
//
~4.00 kJ L) ¥
2000 mn BOC.O - 8000
FIBRINOJEN
Grafik 3: PAI-1 ile Fibrinojen arasindaki
korelasyon

MI'nde, en diisiik ise inferior MI'nde gozlendi.
Fibrinojen diizeyleri arasinda ise istatistiksel
olarak anlamli fark vardi (p=0.006) (Grafik 2).

PAI-1 ile fibrinojen degerleri arasinda ista-
tistiksel olarak anlamh diizeyde pozitif korelas-
yon vardi (p=0.003) (Grafik 3, Tablo 1). Yas,
cinsiyet, sigara icimi, alkol kullanimi, ek hasta-
lik varlig1, gegirilmis MI oykiisii ve MI lokali-
zasyonu ile PAI-1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki yoktu (p>0.05).

Fibrinojen diizeyi ile MI tipi, cinsiyet ve
PAI-1 arasinda istatistiksel olarak anlamli kore-
lasyon vardi (sirasiyla p=0.031; p=0.041;
p=0.003) (Tablo 1). Fibrinojen diizeyi ile yas,
sigara icimi, alkol kullanimi, ek hastalik varhig

ve gecirilmis MI 6ykiisii ile anlamli korelasyon
yoktu (p=>0.05).

PAI-1 degerleri bakimindan kadin ve erkek-
ler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p=0.531). Fibrinojen ortalama degeri ka-
dinlarda erkeklere gore daha yiiksekti ve arada-
ki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0.043).

Ek hastalig olan ve olmayan hastalarin PAI-
1 ve fibrinojen diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (sirasiyla p=0.588,
p=0.088).

PAI-1 ve fibrinojen degerleri bakimindan si-
gara icen ve igmeyenler arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (sirasiyla p=0.950,
p=0.102).

PAI-1 ve fibrinojen degerleri bakimindan al-
kol alan ve almayan hastalar arasinda istatistik-
sel olarak anlamli fark yoktu (sirasiyla
p=0.854, p=0.229).

PAI-1 ve fibrinojen degerleri bakimindan hi-
pertansiyonu olan ve olmayan hastalar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (sirasiyla
p=0.510, p=0.213).

TARTISMA

Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
KYBU'ne AMI tamsiyla yatirtlan hastalardan
calismaya alinan 30 hastanin 19'u (%63.3) er-
kek ve 11'i (%36.7) kadindi. Literatiirle karsi-
lagtirtldiginda erkek/kadin orani uyumlu bulun-
du (5).

Degerlendirmeye alinan olgular 40-85 yas-
Jar: arasindaydi. Hastalarin ortalama yasi
62.7+11.4 olarak bulundu. Bu degerler de lite-
ratiirle uyumlu bulundu (5).

MI lokalizasyonu agisindan hastalarimizin
%50'si Inferior MI, %37'si Non-Q MI, %10'u
Yaygin Anterior MI ve %3'li Anteroseptal MI
olarak bulundu. Bu dagilim da bagka calisma-
larla uyumlu bulundu (6).

Olgularimizin 2'sinde (%6.7) IKH, 9'unda
(%30.0) hipertansiyon, 3'linde (%10.0) KKY,
4'iinde (%13.3) KOAH, 3'iinde (%10.0) DM ve
2'sinde (%6.7) hipotiroidi ek hastalik olarak
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Tablo 1: Olgularda Fibrinojenin risk faktorleri ve PAI-1 iligkisi

YAS | CINSIYET | SIGARA | ALKOL | EK HASTALIK | GECIRILMIS | MITIPI | PAI-I

MI
FIBRINOJEN 0151 -0.376 -0303 | -0.193 0.317 0.238 -0.395 | 0.521
0.427 0.041 0.103 0.308 0.088 0.206 0.031 0.003

tespit edildi. Olgularimizin 7'si (%56.6) sigara,
4'1 (%13.3) alkol kullanirken 13'i (%43.4) si-
gara ve 26'st (%86.7) alkol kullanmamaktaydi.

Artmis plazma fibrinojen diizeyleri yas, si-
gara kullanimi, hipertansiyon ve obezite gibi
diger risk faktorleri ile iligki gosterse de fibri-
nojenin KAH icin bagimsiz bir risk faktorii ol-
dugu gosterilmistir (7).

2116 erkegin 6 yillik takip caligmast olan
PROCAM Caligmasi'nda, ortalama plazma fib-
rinojen diizeyleri koroner arter hastaligi olan
erkeklerde (2.88 g/L) olmayanlara gore (2.63
g/L) istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
bulunurken yiiksek fibrinojen diizeyli grupta
(>2.77 g/L) koroner hastalik insidanst diigiik
fibrinojenli gruba gore (<2.36 g/L) 2.4 kat fazla
bulunmus (8).

Caerphilly ve Speedwell'in yaklasik 5000
erkegi degerlendirmeye aldigi kombine pros-
pektif calismaya gore iskemik kalp hastaligi
icin yasa bagh rolatif risk, yiiksek fibrinojen
diizeyli erkeklerle karsilastirildiginda 4.1 olarak
tespit edilmistir (9).

Bizim caligmamizda fibrinojen diizeyi ile
MI tipi ve cinsiyet arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyon vardi (sirasiyla p=0.031;
p=0.041). Fibrinojen diizeyi ile yas, sigara igi-
mi, alkol kullanimi, ek hastalik varligi ve gegi-
rilmig MI oykiisti arasinda anlamh korelasyon
yoktu (p=0.05).

Bircok vaka-kontrol ve kesitsel calismada
KAH olan hastalarda plazma PAI-1 diizeyinin
arttig1 bildirilmistir (10). Ornegin 45 yagindan
tnce MI geciren kadin ve erkekler arasinda ya-
pilan bir calismada hastalarin PAI-1 diizeyleri
saghklh gruba gore yiiksek bulunmustur (11).
45 yagmdan once ilk MI'nii gegiren erkeklerde
yapilan basgka ir prospektif calismada artmig

PAI-1'in reinfarkt icin risk faktorii oldugu gos-
terilmistir (12). PAI-1'in sistemik artigina ek
olarak aterosklerotik lezyonlar normal arterlere
gore daha yiiksek miktarlarda PAI-1 igerir (13).

PAI-1 diizeyleri erkeklerde kadinlardan daha
yiiksektir ancak dikkat cekici olarak testosteron
ile plazma PAI-1 diizeyleri ters orantilidir. Bu
da premenapozal ve postmenapozal kadinlarda
sirastyla diisiik ve yiiksek risk profilini agiklar,
Ayrica dstrojenin plazma PAI-1 diizeylerini dii-
stirdligii ve bu sebeple postmenapozal kadmnlar-
da PAI-1'in yiikseldigi goriilmektedir (14). Ca-
Iigmamizdaki kadin hastalarin hepsi postmena-
pozal donemdeydi ve higbiri hormon replasman
tedavisi almamaktaydi. Calismamizdaki sonug-
lar bu durumla iligkilendirildi.

En yiiksek PAI-1 diizeyi yaygin anterior
Ml'da, en diisiik ise inferior MI'da gozlendi.
Ancak farkli MI lokalizasyonlari ile PAI-1 dii-
zeyleri arasinda istatistiksel olarak korelasyon
yoktu (p=0.062). Bu sonuglar literatiirle uyum-
Iu bulundu (15). En yiiksek fibrinojen diizeyi
Non-Q Mi'da, en diisiik ise inferior Mi'da goz-
lendi. Fibrinojen diizeyleri arasinda ise istatis-
tiksel olarak anlamh fark vardi (p=0.006).

PAI-1 ve fibrinojen degerleri bakimindan si-
gara icen ve i¢cmeyenler arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p=0.950, p=0.102).
Bu sonuglar literatiirle uyumlu bulundu. Halen
sigara icimi ile PAI-1'in plazma diizeyleri ara-
sindaki iliski tartigmalidir. Bu yiizden daha ge-
nig veri tabanli caligmalara ihtiyac vardir ancak
saglikli sigara iciciler, KAH olan iciciler ve si-
garay1 birakmig olanlarda PAI-1 diizeyinin art-
t1g1 gozlemlenmistir (16).

PAI-1 ve fibrinojen degerleri bakimindan hi-
pertansiyonu olan ve olmayan hastalar arasinda
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istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p=0.510,
p=0.213).

PAI-1 ile fibrinojen degerleri arasinda ista-
tistiksel olarak anlamh diizeyde pozitif korelas-
yon vardi (p=0.003). Yas, cinsiyet, sigara igimi,
alkol kullanimi, ek hastalik varhgi, gecirilmisg
MI oykiisii ve MI lokalizasyonu ile PAI-1 ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli iligski yoktu
(p>0.03).

Bircok vaka-kontrol ve kesitsel ¢aligma MI
ya da anstabil anginasi olan hastalarda yiiksek
plazma PAI-1 diizeyini gostermistir. PAI-1 akti-
vitesi diizeyine bagli olarak gelisen fibrinolitik
bozukluk ile geng erkeklerde tekrar eden MI (3
yil icinde) arasinda iligki oldugu gosterilmistir.
Prematiir Mi'lii erkeklerde kontrol grubuna go-
re sadece plazma PAI-lact anlaml olarak yiik-
sek bulunmustur. Buna ragmen erkeklerde PAI-
lact'nin KAH igin risk faktorii olup olmadig
hala belirsizdir. Avrupa Ateroskleroz Caligma-
si'nda (EARS) prematiir MI'lii 682 hasta ile
1312 kontroliin PAI-lact diizeylerinin farklilik
gostermedigi tespit edilmistir (17). Koroner an-
jiografi ile gecmiste MI oldugu saptanmig 165
hastada sadece iist simir agmig PAI-1 diizeyleri
saptanmig. 25-65 yaglari arasindaki MI'lii hasta-
larda yapilan 4 merkezli vaka-kontrol caligma-
sinda Kuzey Irlanda Kohort Grubu'na PAI-lact
diizeyleri kontrol grubuna gére yiiksek bulunur-
ken ii¢ Fransiz Kohort Grubu'nda tam tersi so-
nuclar tespit edildi. ECAT anjina pektoris calig-
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