Aragtirmalar / Researches

HbA1c'nin akut koroner sendrom (AKS) gecirmis

hastalarda erken mortaliteye etkisi

Giizin Zeren Oztiirk', Oykii Aksoy?, Osman Kara?, Tiilin Kurt*, M. Ali Cikrikcioglu®,

Mustafa Cakirca®, Tufan Tiikek®

OZET:

HbA1c'nin akut koroner sendrom (AKS) gegirmis hastalarda erken mortaliteye etkisi

Amag: Glukoz regiilasyonunu gosteren HbAlc'nin AKS gegirmis hastalarda erken mortaliteye etkisini arastir-
maktir.

Metod: 2006 yilinda alinan etik kurul onayindan sonra Vakif Gureba Hastanesi koroner yogun bakim dnitesine
(KYBU) akut koroner sendrom tanisiyla yatan 500 hasta dosya tarama yontemiyle degerlendirmeye alindi. Kronik
bobrek yetmezligi, kronik kalp yetmezIigi, diyabet, siroz, aritmi gibi erken dénem mortaliteyi etkileyecek hasta-
liklari olan hastalar ¢alismaya alinmadi. Tim hastalarin yogun bakima yatirildidi andaki biyokimya tahlilleri ile
KYBU Unitesinde kaldi§i stiredeki limleri ve taburcu olduktan bir ay sonraki poliklinik takipleri incelendi. Poliklinik
kontrolline gelemeyen hastalar ise kontrol ve durum sorgulamasi amaciyla telefonla arandi.

Bulgular: HbAlc diizeyleri en diisiik %4,18 en yiiksegi %12,58 olmak (izere ortalama 6,71 idi. Hastalarin KYBU
takibinden sonra 1. ayda poliklinik kontrollerinin incelenmesi ve gelmeyen hastalarin telefonla aranmasi sonucu 23
hastanin AKS sonrasindailk 1ay icersinde kardiyak nedenlerle kaybedildigi ve bu hastalarin 13 ‘linlin erkek 10'unun
kadin oldugu saptand. Olen hastalarin tiim degerleri ile hayatta kalan hastalarin tiim degerleri karsilastiriidiginda;
6len hastalarinilk gelisteki kan sekeri ve tre dederlerinin hayatta kalanlara oranla yiiksek oldugu tespit edildi (kan
sekeri icin 13580, 1894119 mg/dl; p=0,041 (re icin 43,79+24,75 ; 68,91+30,72 mg/dl, p< 0,001). Oysa HbAlc leri
karsilastirildiginda arada anlamli fark olmadigi tespit edildi (6,71+2,07; 6,61,6 p= 0,917).

Sonug: Akut koroner sendrom gegiren hastalarda HbAlc dederi erken mortaliteyi belirlemede etkin bir paramet-
re degildir. Ancak baslangicta 6lcililen kan sekeri ve iire dederi erken mortaliteyi belirlemede etkili gibi goriin-
mektedir.

Anahtar kelimeler: HbAlc akut koroner sendrom erken mortaliteye etkisi

ABSTRACT:

The independent prognosting value of HbAlc leves effects on early mortality in patients
with acute coronary syndrome (ACS)

Aim: HbA1c is a mark shows chronic glucose dysrequlation. We investigated the independent prognosting value
of HbAlc leves in predicting early mortality in patients with acute coronary syndrome (ACS).

Method:This was a single center,retrospective study carried up at Vakif Gureba Training and Research Hospital.
Five hundred patients who admitted to coronary intensive unit(CIU); because of ACSwere evaluated. We
excluded patients who have chronic diesease which may affect the mortality (such as chronic heart failure,
chronic renal failure, arrhythmia, Diabetes Mellitus, and cirrhosis). Their first CIU labratory measurements were
analyzed and compared . Their first month polyclinic control documents searched to learn their health status.
When we determined that the patient did not come to control we contacted his/her home number and taked
information about patient’s health.

Results: In this retrospective study, 500 patients who admitted to coronary intensive unit(CIU) because of ACS
were evaluated. The highest HbA 1c value was 12,58% and the lowest finded value was 4,18% (avarage was
6,71%). The patient who didnt come to one month polyclinic control after ACS ; phoned from homephone to
learn about his/her health. Twenty three of them died (13 were male and 10 were female). When died and alive
patients compared ;the 1st admission blood glucose and BUN levels of patients that died were higher than those
not died after 1 month of follow-up (1894119 versus 135+80mg/dL, p=0,041and 68,91+30,72 versus 43,79+24,75
mg/dl, p< 0,001, respectively). But there was no significant difference in HbA1lc levels between these two groups
(6,6%1,6 versus 6,71+2,07%, p= 0,917).

Conclucion: In our study on acute coronary syndrome, admission blood glucose,BUN, creatinin, and HbAlc values
were compared in patients that died and still alive after 1 month of CIU admission. There was no correlation
between admission HbAlc values and early mortality in these patients. On the other hand, admission blood
glucose and BUN values were correlated with early mortality of these patients.
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HbA1c'nin akut koroner sendrom (AKS) gegirmis hastalarda erken mortaliteye etkisi

GiRiS

ister ST elevasyonlu ister ST elevasyonsuz myo-
kard enfarktiisti (M) olsun diyabet akut koroner send-
romlu (AKS) hastalarda kotl prognoz gosterir (1,2).
Yiksek glukoz degerleri AKS li hastalarda mortaliteyi
negatif etkilemektedir (3,4). Cogu AKS sonrasi 6lim-
ler ilk 1 ay icersinde olmaktadir. HbATc kronik glu-
koz regulasyonunu gosteren bir parametredir.

Calismamizda glukoz regiilasyonunu gosteren
HbATc’'nin AKS gecirmis hastalarda erken mortalite-
ye etkisini arastirdik.

METHOD

Bu calisma igin hastanemizin yerel etik kurulun-
dan onayi alinmistir. Ayrica calismaya katilanlardan
yazili onayda alinmustir.

a) Hasta secimi: 2006 yilinda haziran ve eylil ayi
arasinda Vakif Gureba Hastanesi koroner yogun
bakim unitesine (KYBU) akut koroner sendrom tani-
styla yatan 500 hasta geriye dontik olarak incelendi.
Hastalara AKS tanisi enzim yuksekligi, EKG dinamik
degisiklik ve tipik gogus agrisi tglistinden ikisinin
varlig1 g6z alinarak konuldu.Kronik bobrek yetmezli-
gi, kronik kalp yetmezligi, diyabet, siroz, aritmi gibi
erken donem mortaliteyi etkileyecek hastaliklari olan
hastalar incelemeye alinmadi. Tim hastalarin yogun
bakima yatirildigi giinkiéi biyokimya tahlilleri ile
HbAT1c 6lctimleri dosya tarama yontemiyle kaydedil-
di. Hastalar AKS seyri sirasinda ve ilk 1 ay boyunca
gerek telefonla yapilan gerekse poliklinik kontrolleri
sirasinda yapilan inceleme ile 6lim olup olmadigi
yoniinde incelendi. Poliklinik kontroliine gelemeyen
hastalar kontrol ve durum sorgulamasi amaciyla tele-
fonla arandi.

b) Laboratuar: Hastalarin rutin kan tahlilleri ve
HbAT1c degerleri karsilastiriimistir. HbA1c yuksek
performansli likit kromotografi ile 6lgtldi. Referans
araligi %4-6 (<%0.5 standart sapma ile) arasinda
kabul edildi.

c) istatistik: istatistiksel analizler SPSS 12.0. Grup
ortalamalari arasindaki farklar, iki kuyruklu Student

t-testi (normal dagilim) veya non-parametrik testler
(carpik dagitim) tarafindan test edildi. istatistiksel
anlamlilik p <0.05 olarak alinmistir.

BULGULAR

Bu hastalardan 356's1 erkek 144’t kadindi (%71.2
erkek; %28,8 kadin) hastalarin ortalama yasi 602
yildi. Hastalar dekatlarina gore siniflandirildiginda
cogunlugu 6. Dekattaydi. Hastalarin 73’0 unstabil
angina pectoris (USAP), 246's1 ST elevasyonlu myo-
kard infakttis (MI), 181’i ST elevasyonsuz myokard
infaktis (NON Q MI) tanisi konulmustu. Bu hastala-
rin 238’si diyabetikti. ST elevasyonlu Ml’lilarda en
fazla lokalizasyon anterior MI’d1.

Hastalarin KYBU'e yatislarindaki kan sekeri deger-
leri karsilastirildiginda en diistgi 68 en yiiksegi 706
olmakla beraber ortalama 138+84 mg/dl idi. Ure
degerlerinin en yiksegi 160 en disigu 12 olmakla
beraber ortalama 44,8892 idi. Kreatinin degerleri en
yuksek 8,03 en disiik 0,14 olmak tzere ortalama
1,11 di. Total kolesterol degerleri en dustgi 79, en
yuksegi 324 ortalama 195,13 mg/dl di. LDL- koleste-
rol seviyeleri en distgi 16 en yiksegi 231 olmak
tzere ortalama 136,97 mg/dl di. HDL seviyeleri en
distgl 22 en yiksegi 69 olmak tizere ortalama 42,29
mg/dl di. Trigliserid duizeyleri en diistigi 100 en ytik-
segi 523 olmak tizere ortalama 124,7 mg/dl’di.
HbAT1c dizeyleri en disiik %4,18 en yliksegi %12,58
olmak tizere ortalama %6,71 idi.

Hastalarin KYBU’den taburcu olduktan 1 ay son-
raki durumlari dosyalardan poliklinik kontrolleri
tarandi. Poliklinik kontrollerine gelemeyen hastalarin
telefonla aranmasi ile 23 hastanin kardiyak nedenler-
le kaybedildigi ve bu hastalarin 13’tGnin erkek
10’unun kadin oldugu saptandi.

Olen hastalarin tiim degerleri ile hayatta kalan
hastalarin tiim degerleri karsilastirildiginda;

Olen hastalarin ilk gelisteki kan sekeri ve iire
degerlerinin hayatta kalanlara oranla yuiksek oldu-
gu tespit edildi ( kan sekeri icin 189+119 mg/dl’'ye
karsi 135+80mg/dl; p=0,041 Ure i¢in 68,91+30,72
mg/dl'ye karsi 43,79+24,75 mg/dl, p< 0,001).
Oysa %HbA1c’leri karsilastirildiginda fark olmadi-
g1 tespit edildi (6,6+1,6'ye karsi 6,71+2,07; p=
0,917).



G. Z. Oztiirk, O. Aksoy, O. Kara, T. Kurt, M. A. Cikrikcioglu, M. Cakirca, T. Tiikek

Tablo 1: Olen ve hayatta kalan hastalarin degerlerinin karsilastiriimasi

Hayatta kalan Olen P degeri

Glukoz (mg/dl) 135+£80 189+119 0,041

Ure (mg/dl) 43.79+24.75 68.9+30.7 <0,001
Kreatinin(mg/dl) 1.29+3.18 1.19+0.50 0,885
t.kolestrol(mg/dl) 195.81+41.99 195.1£48.2 0,943
Trigliserit(mg/dl) 174.6+62.64 179.1+£83 0,739
HDL (mg/dl) 42.13+9.6 42.44+7.8 0,879
LDL (mg/dl) 125.6+36 120.6+41.5 0,628
HbA1lc 6.71+2.07 6.6+1.6 0,917

TARTISMA de kaybedilen hastalarin baslangictaki kan sekeri

Akut koroner sendrom glinimtizde 6nemli bir mor-
talite nedenidir. Bu nedenle hastaligin etyopatogene-
zinden sorumlu olan etkenler tespit edilerek hastaligin
olusmasi 6nlenmeye calisilmaktadir (5). Genis capli
aragtirmalara ve oradan elde edilen sonuclarin klinik
pratige uyarlanmasina ragmen akut koroner olaylar
glinimuizde artarak devam etmektedir. Hastalarin
bilinclendirilmesi, risk faktorlerinin tespit edilmesi ve
ortadan kaldirilmasi, diyabetin, hipertansiyonun ve
hiperlipideminin tedavi edilmesi AKS sikligini azalt-
mak icin yeterli olmamustir. Bir¢ok tilkede 6ltim neden-
leri arasinda ilk sirada yer almaktadir. Bu nedenle akut
koroner olay geciren hastalarda erken ve gec donem
mortalite cok dnemsenmekte ve buna neden olabile-
cek faktorler arastirilmaktadir (5). Bizde calismamizda
AKS nedeni ile KYBU’ne yatirilmis hastalarin dosyala-
rini ve 1 ay sonraki poliklinik kontrollerini geriye donuk
tarayarak ve poliklinil kontroliine gelmeyen hastalari
telefon ile ariyarak 1 ay icerisinde kardiyak nedenli
hayatini kaybetmis hastalari ve onlarla ayni donemde
yatan ancak hayatta kalan hastalar ile karsilastirdik.
Boylece erken donem olusan mortalite tizerine etkili
olabilecek faktorleri aragtirmayr amagladik.

Akut myokard infarktisi seyiri sirasinda mortali-
teyi etkileyen bircok faktor vardir. Bunlarin mortalite-
ye olan etkilerini arastirma amagli ¢ok sayida calisma
yapilmistir. miyokard infarktiisti geciren hastalarda
prognozu belirlemede diyabet 6nemli bir mortalite
nedenidir (6). HbA1c de diyabetik hastalarin takibin-
de kullanilan 6nemli bir parametredir.

Akut koroner sendrom nedeniyle yatirilan hastala-
rin yaklasik 1/3 diyabetikti. Bir dizi ¢alisma post Ml
prognozun kan glukoz diizeyleriyle iliskili oldugunu
gostermistir (6). Bizim calismamizda da 1 ay icerisin-

dizeyleri hayatta kalanlardan anlamli olarak daha
yuksekti. Yuksek glukoz degerleri AKS’li hastalarda
mortaliteyi negatif etkiledigi bilinmektedir (3,4).
Ancak burada dikkat edilmesi gereken kan glukoz
dizeylerinin dolasimdaki stres hormonlarinin ytiksek
dizeylerine bagli olmaktan ziyade bir metabolik
bozuklugun sonucu olup olmadigini anlamaktir.
Aslinda, normal aclik glukozuyla karsilastirildiginda
bozulmus aclik glukoz diizeyinin hastanede 6lim
riskini iki katina gikardigi gosterilmistir (3,4). Ml’dan
sonra hastaneye geliste glukoz diizeyleri > 200 mg/dI
olan ve tani konulmamis diyabetik hastalarda morta-
lite oranlari, diyabetik oldugu bilinen hastalarla ayni
dizeylerdedir. Bunun su sekilde aciklanabilir yeni
tespit edilmis ve henliz diyabetin komplikasyonlari
gelismemis hastalarda sadece baslangictaki kan seke-
ri diizeyi yuksekligi mortaliteyi etkileyebilmektedir.

Diabetes mellitus, insulin glucose infusion in acute
myokardial infarction (DIGAMI) 2 calismasinda, takipte-
ki glikolize hemoglobin (HbA1c) ve kan glukoz diizey-
lerinin, yas, kalp yetmezligi ve serum yiiksek kreatinin
diizeyi gibi geleneksel risk faktorleri ile birlikte, anlamli
ve bagimsiz mortalite prediktorleri olduklari da bulun-
mustur (6). Hastalarda post MI sonrasi mortalite %22.4
bulunmustur. Sadece diyabetik hastalara bakildiginda
ise bu oran %53 bulunmustur. Kan glukozunda 54 mg/
dl artis olmasi veya HbA1c'de %?2’lik artis olmasi mor-
talitede %20’lik bir artigla iligkili olmustur (6).

EPIC-Norfolk calismasi 10032 (5570 kadin, 4462
erkek) hastanin dahil edildigi bir calismadir. HbATc
diizeyleri %5’in altinda olan kisilerde kardiovaskdler
hastalik ve mortalite oranlari en disik dizeyde
bulunmustur. Ayni calismada HbATc diizeyindeki
her %1’lik artis herhangi bir nedene bagl 6lim r6la-
tif riskini erkeklerde ve kadinlarda arttirmustir (7).
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1998 yilinda yayimlanan UKPDS’in 2008'de
yayimlanan uzun dénem sonuclarina gore HbA1c
diizeyi 6,2'nin lzerinde iken bu risk artmaya basla-
mistir. Yayinlanmis 20 calismadaki 12,4 yil takip
edilmis 95,783 hastanin verilerinin meta-regresyon
analizinde kardiovaskdiler riskin dogrudan plazma
glukoz dizeyleri ile iliskili oldugu ve iliskinin esik
degerin altinda basladigi belirlenmistir (8).

Bizim calismamiza benzer olarak ise 2004 yilinda
yapilan bir calismada 146 akut koroner sendromlu
hasta incelenmis ve bu hastalarin 4 tanesi Ml sonrasi 5
ile 14 giin arasinda 6lmiis. Olen hastalar incelendigin-
de baslangic glukoz degerlerinin diger hastalara gore
anlamli olarak yuksek oldugu tespit edilmis. HbAT1c
degerleri arasindaki fark ise anlamli bulunmamistir (9).

Calismamizda; akut koroner sendrom nedeniyle
koroner yogun bakim tnitesine yatan hastalarda erken
donem mortalite ile HbATc degeri arasinda iligki olup
olmadigini arastirdik. Olen hastalarin yogun bakim tini-
tesine ilk geldiklerinde olculen kan sekeri ve tire diizey-
lerinin hayatta kalan hastalara gére anlamli olarak daha
yiiksek oldugunu tespit ettik. Ure yiiksekligi her zaman
kronik bobrek hastaligini gostermez, hastalarin kreatinin
degerleri farkli olmadigina gore burada en mantikli izah
hastalarin bobrek fonksiyonlarini etkileyen erken bir
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patolojini olup olmadigidir. Ciddi myokard hasarina
bagl olarak kardiyak debideki erken azalma bobrek kan
akimini etkileyerek hentiz kreatinin diizeyini yiikseltme-
den tre diizeyini ytikseltmis olabilir. Ayni zamanda bu
hastalarin genel durumundaki bozukluga paralel olarak
su aliminin yetersizligi de treyi yiikseltmis olabilir. Her
iki durumda gerek genel durum bozuklugu gerekse cid-
di myokardiyal hasar hastalarin erken mortalitesi tizerin-
de etkili olmus olabilir. Yine ayni stirecte kalp debisinin
azalmasi, ciddi hipoksi, genel durum bozuklugu, dehid-
ratasyon gibi nedenlere bagli olarak artmis katekolamin
desarji ve bozulan hormonal tablo hiperglisemiye neden
olmus olabilir. Tim bunlar baslangicta bu hastalarin
daha kot bir koroner hadiseye maruz kalmis olabilece-
gini gostermektedir. Son 3 aylik kan sekeri ortalamasini
gosteren HbATc diizeyinin ise erken mortalite tizerinde
belirleyici bir roli olmadigini tespit ettik.

SONUC

Akut koroner sendrom geciren hastalarda HbA1c
degeri erken mortaliteyi belirlemede etkin bir para-
metre degildir. Ancak baslangicta 6lcilen kan sekeri
ve Ure degeri erken mortaliteyi belirlemede etkili gibi
gorinmektedir.
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