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C-Reaktif Protein ve Koroner Arter Hastalig

C-Reactive Protein and Coronary Artery Disease

C-reaktif protein (CRP) insanlarda, enfeksiyon ve doku zede-
lenmesine yanit olarak akut ve hizli yiikselen major bir akut faz
reaktanidir. Kardiyovaskiiler riski belirlemede ek bir yontem ola-
rak kullanilmaktadir. C-reaktif protein kronik kararli koroner ar-
ter hastaligi ve akut koroner sendromu bulunan hastalarda enf-
lamasyonun duyarl bir gdstergesi olarak kabul edilmektedir (1,
2). Hem kararl, hem de kararsiz angina pektorisli hastalarda
CRP diizeyleri saglkh kisilerden yiiksek bulunmustur (3). C-reak-
tif prtoein diizeylerinin koroner arter hastalifi (KAH) olanlarda
uzun siireli risk degerlendirmesinde ve prognozun belirlenme-
sinde dnemli olabildigi bilinmektedir. Pek ¢ok ¢alisma kardiyo-
vaskiiler olay riskinin CRP diizeyi yiiksek olanlarda 2-4 kat daha
fazla oldugunu desteklemekte (4, 5) ve bu diizeyin kardiyovaskii-
ler olaylari ngérmede LDL-kolesterolden daha giiclii bir belirle-
yici oldugu da kabul edilmektedir (5). Koroner arter hastaligi var-
hgi ile CRP diizeyi arasinda iligki bulunmus ancak ciddiyeti ile
iliski saptanmamustir (6). Bazi ¢alismalarda ise CRP diizeyinin
koroner aterosklerozun varligi ve ciddiyeti ile iligkili oldugu gos-
terilmistir (4, 7). C-reaktif protein diizeyi ile iskemik kalp hastali-
g ortaya cikmasi arasinda korelasyonun, diger risk faktorleri
dikkate alindiginda, azaldigi gosterilmistir (8). Dergimizin bu sa-
yisinda kararl anjinasi olan ve efor testi pozitif bulunan ayaktan
hastalarda serum CRP diizeyleri ile KAH iligkisini arastiran bir
calisma yayimlanmistir (9). Bu ¢aligmada tartisiimasi gereken
dnemli noktalar vardir. Calismanin bilinen kalp hastaligi olmayan
hastalarda yapildigi séylenmekle beraber hastalarin kararl anji-
na pektoris ile bagvurdugu ve efor testlerinin pozitif oldugu bildi-
rilmektedir. Efor testi pozitifli§inin hangi kriterlere gdre belirlen-
digi aciklanmamis ve KAH tanisi konulurken de anjiyografik ola-
rak hangi kriterinin kullanildigi acik olarak ifade edilmemistir.

C-reaktif protein nonspesifik bir laboratuvar bulgusudur ve
enfeksiyon, doku zararlanmasi ve enflamasyonun cesitli sekille-
rinde hepatik yapimi tetiklenmektedir (1). Normal kisilerin ¢o-
gunda CRP diizeyi 2 mg/l veya altindadir (10). Standart yontem-
lerle CRP'nin 3-8 mg/l diizeyleri tespit edilebilmektedir. Yeni
“high sensitivity” (hs-CRP) yéntemleri ile CRP'nin bu degerler-
den diisiik diizeyleri de saptanabilmekte ve bugiin risk belirle-
mesinde hs-CRP dl¢iimleri kullanilmaktadir. American Heart As-
sociation/Centers for Disease Control and Prevention (11) hs-
CRP diizeylerini diisiik risk (CRP< 1 mg/l), orta risk (CRP= 1-3
mg/1) ve yiiksek risk (CRP> 3 mg/l) olarak ayirmakta ve giivenilir
sonug icin 2 hafta aralikla 2 ayri dl¢iim yapilmasini énermekte-
dir. Yontemde CRP igin verilen sinir diizeyinin neye gére belirlen-
digi de kaynak gdsterilerek desteklenmemistir. Daha da 6nemli-
si yontemde hs-CRP kullanilip kullanilmadiinin aciklanmamig
olmasidir. Gruplarin ortalama CRP diizeylerinin belirtimemesi ve

ayrica hasta ve normallerin CRP degerlerinin karsilastinimama-
st da gok dnemli eksikliklerdir.

C-reaktif protein diizeyleri hasta ozelliklerinden etkilenmek-
tedir. C-reaktif protein diizeyini 6nemli derecede etkileyen basta
viicut kitle indeksi olmak iizere ejeksiyon fraksiyonu, zorlu eks-
pirasyon voliimii (FEV1), alkol kullanimi, kan basinci ve trigliserid
diizeyleri gibi faktérler vardir (4, 12). llaglarin da CRP diizeyleri
tizerine etkisi oldugu bilinmektedir. Statinler lipidler iizerine etki-
lerinden bagimsiz olarak CRP diizeyini diislriirler (13, 14). Buna
karsin, karacigerden CRP sentezini uyaran hormon replasman
tedavisinin CRP diizeylerini yiikselttigi gosterilmistir (15-17). Ma-
kalede sadece sigara, yas, diyabetes mellitus (DM) ve hiperlipi-
demi gibi risk faktdrleri degerlendirmeye alinmis ve hastalarin
kullandigr ilaclara hi¢ deginilmemistir ki bu da calismanin énem-
li eksikliklerinden biridir.

Tartismada sadece bulgular yinelenmis ve calisma belirle-
nen amaca gore diger calismalarin sonuclari ile karsilastirilarak
tartisiimamistir. Girisimsel tedavi secimi ile CRP diizeyi arasin-
daki iligkinin de ne amacla arastirildigi, hangi kaynaga dayandi-
rildigr ve ‘iliski yoktur’ kararinin hangi yontemle belirlendigi agik
degildir.

Istatistik yontemde de sorunlar dikkati gekmektedir. Calisma-
da CRP diizeylerine gdre hastalar 2 gruba ayrilmis ve gruplar ara-
sinda DM, sigara ve KAH insidansini kargilastirmak icin bagimsiz
drneklem t-testi kullamlmigtir. Bu test parametrik verilerin karsi-
lastinimasinda uygun bir yontemdir (18). Nonparametrik veri olan
DM, sigara ve KAH insidansini karsilastirmak igin Ki-kare testi da-
ha uygundur. Calismanin sonunda CRP'nin KAH i¢in bagimsiz bir
belirleyici oldugu vurgulanmistir. Arastiricilar KAH ve CRP arasin-
daki iligkiyi belirlemede lineer regresyon analizi kullanmiglar an-
cak bagimh degisken olarak CRP diizeyini bagimsiz degisken ola-
rak da KAH, DM ve sigarayi almiglardir. Bu sonuca varmak igin
koroner arter hastaliginin bagimli degisken olarak alinmasi, CRP
diizeyleri ile diger risk faktorlerinin de bagimsiz dedisken olmasi
gerekirdi. Bu durumda da gok degiskenli lojistik regresyon anali-
zinin kullanilmasi uygun olacakti (19). Lojistik regresyon analizi so-
nucunda “odds ratio”, glivenlik arali§i ve p degerleri belirlendik-
ten sonra CRP diizeyinin KAH icin bagimsiz bir risk faktorii olup ol-
madigi agikhiga kavusacakt. Istatistik agisindan énemli bir eksik-
lik de hastalarin tutulan damar sayisina gore gruplandirlmis an-
cak CRP ile iligkisinin degerlendirilmemis olmasidir.
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