Tiirk Beyin Damar Hastaliklari Dergisi 2023; 29(1): 16-21 Turkish Journal of Cerebrovascular Diseases 2023; 29(1): 16-21
Tiirk Beyin Damar Hast Der
doi: 10.5505/tbdhd.2022.99815

OZGUN ARASTIRMA ORIGINAL ARTICLE

INTRAVENOZ TROMBOLITIK TEDAVI ETKINLIK VE GUVENILIRLIGINE

LIPOPROTEIN(A) DUZEYININ ETKisi

Ezgi YILMAZ?, Elif SARIONDER GENCER?, Ethem Murat ARSAVA1, Mehmet Akif TOPCUOGLU?

1Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Noroloji Ana Bilim Dali, ANKARA
2Saglik Bilimleri Universitesi Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Noroloji Klinigi, ANTALYA

0z

GIRIS ve AMAC: Lipoprotein(a) (Lp(a)) yiiksekligi klinik pratikte kullanilabilme potansiyeline sahip bir aterosklerotik
kardiyovaskiiler hastalik risk faktoriidiir. Yapisal olarak plazminojenle gosterdigi benzerlik nedeni ile antifibrinolitik
etkileri bildirilmistir. Calismamizda Lp (a) diizeyinin, akut iskemik inmede intravendz doku plazminojen aktivatdriine (iv
tPA) yanita olan etkisi incelenmistir.

YONTEM ve GERECLER: Son 15 y1l icerisinde Hacettepe Universitesi Hastanesi'nde degerlendirilen IV tPA tedavisi almis ve
72 saat icinde bakilmis Lp(a) diizeyi olan hastalar tPA etkinligi, prognoz ve hemorajik transformasyon acisindan incelendi.
NIHSS’de 24. saatte en az 4 puan azalma ve ya sifira diisme iv tPA tedavisine ‘etkin cevap’; 8 puan ya da daha fazla azalma
ve ya sifir ya da bire diisme ‘dramatik cevap’ olarak kategorize edildi. Uciincii ayda degerlendirilen modifiye Rankin
skoru’na (mRS) gore 0 ve 1 ‘miikemmel sonlanim’; 0, 1 ve 2 ‘iyi sonlanmim’ olarak degerlendirildi. IV tPA iligkili hemorajik
transformasyon Fiorelli’s siniflamasina gore degerlendirildi.

BULGULAR: 203 hastanin (yas ortalamasi 71+14; 108 kadin) %46’sinda iv tPA tedavisi ile ‘etkin cevap’, %29’unda
‘dramatik cevap’ izlendi. Hastalarin 3. aydaki mRS’larina gore %33’tinde miikemmel sonlanim, % 51’inde iyi sonlanim
oldugu goézlendi. Iv tPA tedavisi sonrasi hastalarin %19’unda herhangi bir agirhkta serebral hemoraji saptamrken;
%5’inde parankimal hematom tip 2 saptandi. Prognoz, iv tPA cevabi ve tPA sonrasi serebral hemoraji durumuna gore
yapilan analizlerde Lp(a) diizeyi ve tli¢ farkli kesim degeri ile olusturulan subgruplarin (>30 mg/dl, >60 mg/dl, >100
mg/dl) siklig1 acisindan bir farklihk saptanmadi.

TARTISMA ve SONUC: Calismamizin sonuglar1 Lp(a) ya bagh antifibrinolitik etkinin tPA etkinligini etkilemeyecek kadar
diisiik seviyede oldugunu dislindiirmistiir. Zayif oldugu dusiintilen bu antifibrinolitik etkinin daha iyi ortaya
konulabilmesi daha genis katilimli prospektif ¢calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Sozciikler: Lipoprotein(a), doku plazminojen aktivatori, akut iskemik inme.
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Yilmaz ve ark.

THE EFFECT OF LIPOPROTEIN(A) LEVEL ON THE EFFICIENCY AND SAFETY OF
INTRAVENOUS THROMBOLYTIC THERAPY

ABSTRACT

INTRODUCTION: Increased lipoprotein(a) (Lp(a)) is an atherosclerotic cardiovascular disease risk factor that has the
potential to be used in clinical practice. Antifibrinolytic effects have been reported due to its structural similarity with
plasminogen. In our study, the effect of Lp(a) level on the response to intravenous tissue plasminogen activator(iv tPA) in
acute ischemic stroke was investigated.

METHODS: Among the patients evaluated at Hacettepe University Hospital in the last 15 years, those who received tPA
treatment and had Lp(a) levels checked within 72 hours were reviewed in terms of tPA efficacy, prognosis and
hemorrhagic transformation. Response to iv tPA treatment was divided into 2 categories according to NIHSS decrease at
24 hours (effective response: decrease of at least 4 points or zero, dramatic response: decrease of at least 8 points or zero
or one) 0 and 1 were rated as 'excellent outcome’, 0, 1, and 2 were rated as 'good outcome' according to the modified
Rankin score (mRS) evaluated at 3 months. IV tPA-related hemorrhagic transformation was evaluated according to
Fiorelli's classification.

RESULTS: 203 patients (mean age 71+14;108 women) with iv tPA treatment; an 'effective response' was observed in 46%
and a 'dramatic response' was observed in 29%. According to the mRS of the patients at 3 months, 33% had an excellent
outcome and 51% had a good outcome. After IV tPA treatment; cerebral hemorrhage of any severity in 19% of patients;
parenchymal hematoma type 2 was detected in 5% of them. In analyzes performed according to prognosis, iv tPA
response and post-tPA cerebral hemorrhage status, there was no difference in Lp(a) level and the frequency of subgroups
(>30 mg/dl, >60 mg/dl, >100 mg/dl) formed with three different cut-off values.

DISCUSSION AND CONCLUSION: The results of our study suggested that the antifibrinolytic effect due to Lp(a) was so low
that it did not affect the tPA activity. Prospective studies with larger participation are needed to better demonstrate this
antifibrinolytic effect, which is thought to be weak.

Keywords: Lipoprotein(a), tissue plasminogen activator, acute ischemic stroke.

GIRIS VE AMAC calismalarla gosterilmistir (7,8).

Akut iskemik inme hastalarinda intravendz
(IV) rekombinant doku plazminojen aktivatorii
(tPA) tedavisi etkinligi kanitlanmis bir tedavi olup,
iilkemizde de bu endikasyonla 2006 yilinda
ruhsatlandirilmis ve rutin tedavinin bir parcasi
olarak kullanmilmaktadir (9,10). Cahsmamizda,
Lp(a) diizeyinin potansiyel antifibrinolitik 6zelligi
temalinde IV tPA tedavi yamti, prognozu ve
komplikasyonlar1 {izerine olan olast etkisi

Lipoprotein(a) [Lp(a)], klinik pratikte de
kullanilabilen bir aterosklerotik kardiyovaskiiler
hastalik risk faktoriidiir (1). Lp(a) kompleks bir
molekiil olup; kolesterol yikli diisiik dansiteli
lipoprotein (LDL) benzeri kisim,
apolipoprotein(a) isimli plazminojene benzeyen
glikoprotein ve kovalent bagli apolipoprotein
B’den olusur (2). LDL benzeri kisim, oksidasyona
ve endotel penetrasyonu aracilif ile koptik hiicre

olusumuna LDL’den daha yatkin olmasi nedeni ile degerlendirilmistir.
Zterqjenlk . risk artlslpda.n sorlimludl.lvr.. YONTEM VE GERECLER
polipoprotein(a),  plazminojenle  gdsterdigi

molekiiler homoloji nedeni ile endotel hiicreleri Son 15 yil icerisinde Hacettepe Universitesi
tizerindeki plazminojen baglanma bdlgeleri icin inme Dbirimlerinde degerlendirilen mekanik
plazminojenle yarisa girer. Bu durum fibrinolizin trombektomi yapilmaksizin IV tPA tedavisi alan ve
inhibisyonu ve trombojenik risk artis1 ile 72 saat icinde bakilmis Lp(a) diizeyi olan 203
sonuglanir (3). Artmis Lp(a) diizeyinin azalmis hasta (yas ortalamasi 70.5+14.3; 108 kadin) IV tPA
pitht1 permeabilitesi ve uzamis fibrin lizis zamamn etkinligi, prognoz ve intraserebral kanama
ile iligkili oldugunu destekleyen bazi c¢alismalar acisindan incelendi. Calisma prospektif olarak
mevcuttur (4-6). Akut iskemik inme ve Lp(a) olusturulan inme veri tabanindan retrospektif
iligkisi icin literatiirde ihtilafli sonuglar olsa da 60 olarak yapildi. Bu proje plan1 (Tarih: 19.04.2022,
yas altindaki biiylik damar aterosklerozuna sahip Sayr: 2022/07-39) ve inme veri tabam (Tarih:
hastalarda ve Afrika kokenli Amerikalilar’da daha 19.04.2022, Sayi: 2022/07-48) icin Hacettepe
kuvvetli olmak tzere iliskinin varligi genis 6lcekli Universitesi  Girisimsel Olmayan  Klinik
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Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay alindi ve
calisma Helsinki Bildirgesi'nde belirtilen etik
kurallara uygun sekilde gerceklestirildi.

Tiim hastalara inme etiyolojisinin tespiti i¢in
rutin kardiyak ve vaskiiler degerlendirme yapildi.
Sonuclara gore hastalar “the Causative
Classification of Stroke System (CCS)” inme
siniflamasina gore kategorilere ayrildi (11).

inme siddeti, basvuru aninda, IV tPA 24,
saatinde ve taburculukta degerlendirilen (National
Institutes of Health Stroke Scale) NIHSS (12) ile
Olciildii. Hastalarin engellilik diizeyinin tespiti
Modifiye Rankin Skalasi (13) ile 3. ayda yapildi. Bu
skalalara gore NIHSS’de 24. saatte en az 4 puan
azalma ve ya sifira diisme IV tPA tedavisine ‘etkin
cevap’; 8 puan ya da daha fazla azalma ve ya sifir
ya da bire disme ‘dramatik cevap’ olarak
adlandirildi. 3. ayda degerlendirilen mRS’a gore 0
ve 1 ‘miikemmel sonlanim’; 0, 1 ve 2 ‘iyi sonlanim’
olarak degerlendirildi (14,15).

IV tPA tedavisi komplikasyonlarindan biri
olan serebral kanama, Fiorelli’s siniflamasina goére
degerlendirildi. Bu simiflamaya gore 24-36.
saatteki kontrol kontrastsiz beyin bilgisayarl
tomografisi (BT) bulgular1 5 kategoriye ayrilir:
Hemorajik transformasyon yok; hemorajik infarkt-
1 (Hi-1), hemorajik infarkt-2 (HI-2), parankimal
hematom-1 (PH-1), parankimal hematom-2 (PH-
2). Diger kategorilerden farkl olarak PH-2 erken
norolojik kotiilesme, 3 aylik mortalite ile iliskili
oldugundan bu kategorideki hastalar calismada
ayri olarak da degerlendirildi (16).

IIk 72 saat icerisinde sabah en az 8 saatlik
aclik sonrasi bakilan Lp(a), LDL, HDL (ytiksek
dansiteli lipoprotein), trigliserit, HbAlc degerleri
incelendi. Lp(a) diizeyinin bireyler arasindaki
varyasyonunun yiiksek olmasi nedeni ile >30
mg/dl, >60 mg/dl, >100 mg/dl gibi farkh kesim
degerleri kullanilarak degerlendirmeler yapildu.
Istatistiksel analiz: Tiim veriler 6zelliklerine gore
ortalama + standart sapma; ortanca (minimum-
maksimum); ortalama (%95 giiven aralig1); yiizde
seklinde ifade edildi. Normal dagilim veriye gore
Kolmogorov-Simirnov ve ya ShapiroWilks testi ile
degerlendirildi.  Gruplar  arasindaki farkin
degerlendirilmesinde verinin ve gruplarin yapisina
gore Mann-Whitney U/ Student-t test ve Chi-
square/“exact” test kullanildi. p< 0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Analizler SPSS 22.
stirtim kullanilarak yapildi.
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intravendz trombolitik tedavi ve lipoprotein(a)

BULGULAR

203 hastanin %37.9’'unda kardiyoembolizm,
%28.6’sinda kriptojenik embolizm, %2’sinde diger
nedenler, %4.9'unda siniflanamayan, %4.4’tinde
kiiciik damar hastaligl, %11.3’tinde kriptojenik,
%6.4’linde biiylik damar aterosklerozu, %4.5’'inde
yetersiz arastirma CSS’e gore etiyolojik neden
olarak saptandu.

IV tPA tedavisi ile hastalarin % 46’sinda ‘etkin
cevap’, %29unda ‘dramatik cevap’ izlendi. Etkin

cevap grubunda olan hastalar, olmayanlarla
sosyodemografik, klinik ve laboratuvar
parametreleri acisindan karsilastirildi.

Hipertansiyon (HT) siklig1, semptom baslangici ile
IV tPA arasindaki siire, serebral kanama varlig
sikligi ve yatis sliresinin istatistiksel olarak da
anlamli sekilde etkin cevap grubunda olanlarda
daha az oldugu goriildi. Dramatik cevap grubunda
olan ve olmayan hastalar ayni parametreler
agisindan karsilastirildiginda; HT siklign ve yatis
stiresi yani sira HbA1c degerleri de dramatik cevap
grubundaki hastalarda istatistiksel olarak da
anlamli sekilde daha az saptandi. Lp(a) diizeyi ve 3
farkli kesim degeri ile olusturulan kategorilere
gore etkin cevap ve dramatik cevap olan hasta
gruplarinda olmayanlara goére anlaml bir farklilik
bulunmadi (Tablo 1).

Hastalarin 3. aydaki mRS’larina gore
%33’linde miilkemmel sonlanmim, %571’'inde iyi
sonlanim oldugu goézlendi. Her iki gruptada yas,
basvuru NIHSS, HT siklig, serebral kanama varligy,
yatis sliresi istatistiksel olarak anlaml sekilde
disiik saptandi. Lp(a) diizeyi ve 3 farkli kesim
degeri ile olusturulan kategorilere gore
miitkemmel sonlanim ve iyi sonlanim gruplarinda
anlamli bir farklilik bulunmadi (Tablo 2).

IV tPA tedavisi sonrasi hastalarin %19’unda
herhangi bir siddette serebral hemoraji
saptanirken; %5’inde parankimal hematom Tip 2
izlendi. Her iki grupta yatis siiresi istatistiksel
olarak anlamh sekilde uzun saptanirken herhangi
bir serebral kanama grubunda atriyal fibrilasyon
sikligi, basvuru NIHSS skoru, kardiyoembolizm
sikligt ve HbAlc'nin istatistiksel olarak anlamh
sekilde yiiksek oldugu gorildii. Lp(a) diizeyi ve 3
farkli kesim degeri ile olusturulan kategorilere
gore serebral hemoraji olan ve parankimal
hematom Tip 2 olan gruplarinda anlamli bir
farkhilik saptanmadi (Tablo 3).
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Yilmaz ve ark.

Tablo 1. Intravenéz tPA tedavisine yanit.

Etkin Cevap Dramatik Cevap

Evet (n=94) Hayir (n=108) p Evet (n=59) Hayir (n=143) p
Yas 71+15 70+14 0.711 71+15 7014 0.788
Kadin %55 %52 0.622 %58 %52 0.446
VKIi 28.3+6.3 26.9+4.2 0.480 28.4+6.6 27.3+4.8 0.628
HT %64 %77 0.042 %59 %76 0.021
DM %26 %28 0.719 %19 %30 0.095
AF %19 %27 0.196 %19 %25 0.318
Bagvuru NIHSS 13+6 12+6 0.817 136 126 0.606
Semptom baslangici tPA siiresi (dk) 161+60 187167 0.001 168+63 177465 0.175
Kanama varlig %11 %27 0.004 9 24 0.12
Yatis Stiresi 12x16 2122 <0.001 11+18 19+20 <0.001
Kardiyoembolizm %46 %47 0.886 %44 %48 0.713
Biiyiik Damar Aterosklerozu %7 %6 0.585 %5 %7 0.760
Kiigiik damar Hastalig %2 %7 0.135 %2 %6 0.289
Lp (a) (mg/dl) 37+42.3 34.3+33.4 0.905 36.6+44.7 35.1+34.6 0.838
Lp (a)>30 mg/dl %44 %42 0.78 %44 %42 0.783
Lp (a) >60mg/dl %23 %22 0.98 %22 %23 0.985
Lp (a) >100mg/dl %7 %6 0.788 %7 %7 1
HbAlc 6.2+1.3 6.7+1.7 0.139 5.9+1.3 6.6x1.6 0.020
LDL 123+38.3 123.8+34.2 0.688 122.5+£39.5 123.7+34.7 0.354
Trigliserit 122.1+£77.6 126+73.9 0.628 123.8+55.6 124.4+82.1 0.432
HDL 43+10.6 44.5+13.1 0.756 43.8+10.8 43.8+12.5 0.871

Kisaltmalar: VKI: Viicut Kitle Indeksi, HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes Mellitus, AF: Atriyal Fibrilasyon, NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, tPA: doku plazminojen
aktivatori, LP (a): Lipoprotein (a), LDL:Diisiik Dansiteli Lipoprotein (Low Density Lipoprotein), HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein ( High Density Lipoprotein),HbA1c: Hemoglobin

Alc.
Tablo 2. Prognoz.
Miikemmel Sonlanim fyi Sonlanim

Evet (n=67) Hayir (n=136) p Evet (n=104) Hayir (n=99) p
Yas 6515 7313 <0.001 66x15 7512 <0.001
Kadin %52 %54 0.847 %48 %59 0.134
VKI 28.8+5.8 27.2%5.3 0.117 28.7+6.6 26.7+3.7 0.276
HT %54 %79 <0.001 %64 %79 0.016
DM %21 %30 0.163 %24 %30 0.315
AF %16 %27 0.11 %17 %29 0.043
Basvuru NIHSS 106 1446 <0.001 1046 15+6 <0.001
Semptom baslangici tPA siiresi (dk) 171463 177166 0.573 170458 180+71 0.342
Kanama varligi %9 %24 0.009 %13 %26 0.013
Yatis Stiresi 8+6 21%23 <0.001 918 25+25 <0.001
Kardiyoembolizm %42 %44 0.485 %47 %47 0.991
Biiytik Damar Aterosklerozu %38 %6 0.762 %6 %7 0.705
Kiiglik damar Hastalig1 %6 %4 0.481 %4 %5 0.743
Lp (a) (mg/dl) 36.6+43.1 34.8+34.9 0.995 39+42.6 31.6+31.5 0.349
Lp (a)>30 mg/dl %45 %41 0.626 %46 %38 0.263
Lp (a) >60mg/dl %23 %22 0.936 %25 %19 0.320
Lp (a) >100mg/dl %8 %7 0.777 %38 %6 0.647
HbAlc 6.3+1.8 6.5+1.4 0.153 6.3+1.5 6.6+1.5 0.055
LDL 126+41.4 122.8+34 0.047 127.6+38.9 119.9+33.6 0.098
Trigliserit 127.9+£59.6 122.9+82 0.185 123.8+58.6 125.3+89.8 0.316
HDL 42.5+11.4 44.5+12.2 0.214 43.6+x12.1 44+11.9 0.687

Kisaltmalar: VKI: Viicut Kitle indeksi, HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes Mellitus, AF: Atriyal Fibrilasyon, NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, tPA: doku plazminojen
aktivatori, LP (a): Lipoprotein (a), LDL:Dusiik Dansiteli Lipoprotein (Low Density Lipoprotein), HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein ( High Density Lipoprotein), HbAlc: Hemoglobin

Alc.

Lp(a) yiiksekliginin 60 yas alt ve biiyiik
damar aterosklerozu olan grupta daha
belirgin oldugunu belirten g¢alismalar olmasi

nedeni ile analizler bu altgruplar icin
tekrarlandi. Fakat bu analizler de Lp(a) diizeyi
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ve 3 farklh kesim degeri ile olusturulan
kategorilere gore IV tPA yaniti, prognoz ve
IV tPA sonrast hemoraji gruplart arasinda
istatistiksel anlamli bir farklihk saptanmadi
(veri sunulmadi).



Table 3. Cerebral hemorrhage after intravenous tPA.

intravendz trombolitik tedavi ve lipoprotein(a)

Serebral Kanama Varligl

Parankimal Hematom Tip 2 Varlig

Evet (n=39) Hayir (n=164) p Evet (n=11) Hayir (n=192) p
Yas 72+13 70£15 0.593 73+14 70+15 0.556
Kadin %62 %51 0.246 %55 %53 0.927
VKIi 27.5+5.2 27.745.5 0.871 27.1+£1.8 27.7+5.5 0.786
HT %69 %71 0.794 %64 %71 0.733
DM %31 %26 0.566 %36 %27 0.493
AF %41 %19 0.003 %18 %23 1
Basvuru NIHSS 1516 1246 0.010 16+ 6 12+6 0.072
Semptom baslangici tPA siiresi (dk) 16750 177467 0.631 158+51 176465 0.437
Yatis Siiresi 24+19 1520 <0.001 34+30 16+19 0.012
Kardiyoembolizm %63 %42 0.038 %29 %47 0.450
Biiyiik Damar Aterosklerozu %3 %7 0.469 %9 %6 0.526
Kiigiik damar Hastalig %0 %6 0.211 % 0 %5 1
Lp (a) (mg/dl) 35.1+£36.6 35.5+38 0.712 26.2+31.3 35.9+38 0.334
Lp (a)>30 mg/dl %41 %43 0.851 %36 %43 0.763
Lp (a) >60mg/dl %23 %22 0.908 %9 %23 0.462
Lp (a) >100mg/dl %8 %7 0.735 %9 %7 0.554
HbAlc 6.6%£0.9 6.4%1.6 0.048 6.6+0.8 6.4+1.6 0.220
LDL 117.5+33 125.4+37.2 0.324 120.2+40.3 124+36.4 0.514
Trigliserit 110.1+41.2 128.1+81.3 0.505 121.1+52.1 124.7+76.7 0.865
HDL 46.5+15.9 43.2+10.8 0.264 45.3+10.4 43.7+12.1 0.369

Kisaltmalar: VKI: Viicut Kitle Indeksi, HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes Mellitus, AF: Atriyal Fibrilasyon, NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, tPA: doku plazminojen
aktivatori, LP (a): Lipoprotein (a), LDL:Diisiik Dansiteli Lipoprotein (Low Density Lipoprotein), HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein ( High Density Lipoprotein), HbAlc: Hemoglobin

Alc.

TARTISMA VE SONUC

Lp(a) diizeyinin fibrinolitik sistem iizerine
olan etkilerinin diizeyine iliskin literatiirde
celigkili veriler bulunmaktadir. Lp(a) duzeyini
onemli oranda diistirebilen tedavilerin bulunmasi;
Lp(a)'nin antifibrinolitik etkilerinin insanlarda
degerlendirilmesinin 6nlinii agmistir. Apo(a)’ya
yonlendirilmis Antisense Oligoniikleotid [IONIS-
APO(a)Rx] ile yapilan bir randomize kontrolli
calismada Lp(a) diizeyinin diisiiriilmesi ile pithti
lizis zamanmi ya da koagiilasyon ve fibrinolizis
belirteclerinde degisiklik olmadigi gorilmiistiir.
Aynm1  ¢alisma c¢ercevesinde yapilan kontrol
deneylerinde Lp(a)nin 12.5 nmol/I'den 200
nmol/l'e artan diizeylerinde ex vivo olarak

degerlendirilen pihti1 lizis parametrelerinde
degisiklik izlenmemistir (17). Bu durum tPA-
plazminojen-fibrin iligkisinin  yiiksek Lp(a)

diizeyinden etkilenmedigini disiindiirtmektedir.
Benzer bulgular miyokard infarktusu nedeni ile IV
tPA tedavisi verilen baska c¢alismalarla da
desteklenmistir. Lp(a) diizeyi tromboliz basarisini
etkilememistir (18,19). Yakin zamanda yapilan bir
calismada diistik (0-20 mg/dl), orta (21-66 mg/dl)
ve yiiksek (>66 mg/dl) Lp(a) dizeylerinde farkl
tPA konsantrasyonlarinda pihti lizis zamani
degerlendirilmis ve artmis Lp(a) diizeylerinde
pitht1 lizis zamaninda uzama izlenmemistir (20).
Lp(a)’'nin fibrinolizis tizerine giiclii etkisi oldugunu
vurgulayan klinik ve preklinik c¢alismalar da
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bulunmaktadir (4-6,21). Siddetli aort stenozu olan
hastalarda CLT2018 ile degerlendirilen fibrin
lizisinde Lp(a) ile uzama gozlenmistir (21). Bu
calismalarin ayni labaratuvardan yapilmis olmasi
nedeni ile sonuglarin baska laboratuvarlar
tarafindan da dogrulanmasi 6nem tasimaktadir
(20). Anstabil anjina pektoris nedeni ile IV tPA
tedavisi verilen hastalarda ile 12 saat iginde
baslaylp 72 saate kadar siirebilen bir Lp(a)
dizeyinde azalma atag tespit edilmistir. 72 saat
sonrasinda Lp(a) bazal degerine tekrar
donmektedir. Bu durum plazmin aracihigl ile
Lp(a)'nin intravaskiiler fibrinojen, fibrine
baglanmasinda artis olmasi ile agiklanmaktadir
(22). Calismamizda da Lp(a) diizeyi ile IV tPA
yanity, prognoz ve [V tPA sonrasi serebral hemoraji
arasinda bir iliski bulunamamistir. Calismamiz
literatiirdeki in vitro calismalarin bulgularini
klinik olarak da desteklemesi nedeni ile 6nem
tasimaktadir.

Calismamizin bazi kisitlihklar
bulunmaktadir. Toplam hasta sayisi az olmasi
nedeni ile Kkorelasyon varliginin tamamen
dislanmasi miimkiin olmamistir. Hastalarda Lp(a)
diizeyi bakilma zamani arasinda farkliliklar vardir.
Lp(a) diizeyinin nispeten stabil seyrettigi
bilinmekle birlikte akut faz reaktami ozelligi de
olmasi nedeni ile sonuclar1 etkilemis olabilir.
Calismamizda Lp(a) diizeyi kiitlesel mg/dl olarak
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ifade edilmistir. Bu durumda tiim partikil icerigi
(apo(a), apoB-100, kolesterol, kolesterol esteri,
fosfolipit, trigliserit ve karbonhidrat) 6l¢iime dahil
edildiginden isoform sensitivitesi 6ne ¢ikmaktadir
(23,24).

Calismamizin ~ sonuglart  Lp(a)’yva  bagh
antifibrinolitik etki modifikasyonunun IV tPA
etkinligini etkilemeyecek kadar az oldugunu
disiindiirmistir. Zayif oldugu diisiiniilen bu
antifibrinolitik etkinin daha iyi ortaya
konulabilmesi i¢in prospektif, daha genis katiliml
ve farkh irklarin da dahil edildigi kohortlarda,
isoform insensitif yontemlerle takip 6él¢timlerini de
icerecek sekilde yapilacak c¢alismalara ihtiyag
vardir.
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