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Kararl› Anjina Pektorisi Olan ve Efor Testi 
Pozitif Bulunan Ayaktan Hastalarda Serum C-Reaktif Protein

Düzeyleri ile Koroner Arter Hastal›¤› ile ‹liflkisi
The Relationship Between Serum C-Reactive Protein Levels and Coronary Artery
Disease in Patients with Stable Angina Pectoris and Positive Exercise Stress Test 

AAmmaaçç:: Bu çal›flmada, kararl› anjina pektoris tan›mlayan ve efor testi pozitif bulunan ayaktan hastalardaki serum C-reaktif protein (CRP)
düzeyiyle koroner arter hastal›¤›n›n (KAH) s›kl›¤› ve  tedavi seçimi aras›ndaki iliflkiyi araflt›rd›k. 
YYöönntteemm:: Kararl› anjinas› olan ve efor testi pozitif bulunan 134 hasta çal›flmaya al›nd›. Tüm hastalar CRP düzeylerine göre iki gruba ayr›ld›lar.
Birinci grup (Grup 1I), CRP düzeyi >0.50 mg/dl (yüksek CRP düzeyi) olan ve ortalama yafllar› 57.8±10.3 y›l olan 41 hastadan oluflmaktayd›.
‹kinci grupta (Grup 2) ise CRP düzeyi <0.50 mg/dl (normal CRP düzeyi) olan ve ortalama yafllar› 56.0±11.7 y›l olan 93 hasta bulunmaktayd›.
Bu gruplar aras›nda CRP düzeyleri ile koroner arter hastal›¤› ve tedavi seçimi aras›ndaki iliflkileri araflt›r›ld›. 
BBuullgguullaarr ::  Yafl, cinsiyet, hiperlipidemi ve hipertansiyon aç›s›ndan gruplar aras›nda anlaml› farkl›l›k yoktu. C-reaktif protein düzeyi yüksek
olan grupta (grup 1) 36 hastada anjiyografik olarak anlaml› KAH saptan›rken, CRP düzeyleri normal olan grupta (grup 2) 58 hastada anjiyo-
grafik KAH saptand› (p=0.004). C-reaktif protein düzeyleri ile diyabet ve sigara içicili¤i aras›nda da istatistiksel anlaml› bir iliflki bulundu.
Bu risk faktörleri de kat›larak çok de¤iflkenli lineer regresyon analizi yap›ld›¤›nda CRP düzeyleri ile KAH aras›ndaki iliflkinin zay›flad›¤›,
ancak hala istatistiksel anlam›n› korudu¤u izlendi (p=0.03). 
SSoonnuuçç:: Bu çal›flmada kararl› anjinas› olan ve pozitif efor testi saptanan orta yafll› olgularda, yüksek CRP düzeylerinin, koroner arter
hastal›¤› için ba¤›ms›z bir belirleyici oldu¤unu gösterdik. C-reaktif protein düzeyleri ile giriflimsel tedavi gereksinimi aras›nda bir iliflki sap-
tayamad›k. (Anadolu Kardiyol Derg 2004; 4: 199-202)
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OObbjjeeccttiivvee:: In this study we aimed to investigate whether serum C- reactive protein (CRP) levels are related with the incidence of coro-
nary artery disease (CAD) and selection of  management approaches in stable angina pectoris (SAP).
MMeetthhooddss:: Overall 134 patients (pts) with SAP and positive exercise stress test were investigated. All pts were  divided into two groups
according to the baseline levels of CRP. In group 1 (mean age 57.8±10.3 years) there were 41  pts with the level of CRP >0.50mg/dl (high
levels of CRP) and group 2 consisted of 93 pts (mean age 56.0±11.7 years) with the CRP levels <0.50mg/dl (normal levels of CRP). We inves-
tigated the relationship between CRP levels with coronary artery disease and treatment strategies.
RReessuullttss:: There  were no significant differences in age, sex, hypertension and hyperlipidemia  between groups. In group 1 (n=41 pts)  36
pts, and in group 2 (n=93) 58 pts had CAD (p= 0.004). We found statistically significant relationship between high levels of CRP and smok-
ing and diabetes mellitus. After adjustment of these risk factors by multivariate regression analyses the CRP association with CAD
become attenuated but was still statistically significant (p=0.03). 
CCoonncclluussiioonn:: In this study we found that high level CRP is an independent strong marker  of CAD in middle-aged patients with stable angi-
na and positive treadmill exercise test. There was no correlation between CRP levels and  interventional procedures. (Anadolu Kardiyol
Derg 2004; 4: 199-202)
KKeeyy wwoorrddss:: C-reactive protein, stable angina pectoris

GGiirriiflfl 

Kardiyovasküler hastal›klar günümüzde halen mortalite ve
morbiditenin en önemli sebebini oluflturmaya devam etmektedir.

Kardiyovasküler hastal›klar›n erken dönemde tan›nmas› ve teda-
vi edilmesi, mortaliteyi ve morbiditeyi anlaml› olarak azaltmakta-
d›r. Koroner arter hastal›¤› (KAH) ile enflamatuvar olaylar aras›n-
daki iliflki dikkatleri enflamatuvar belirleyiciler üzerine çevirmifl-
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tir. Günümüzde en çok üzerinde durulan belirleyicilerden biri, C-
reaktif proteindir (CRP). C-reaktif protein, enfeksiyöz ve nonen-
feksiyöz enflamasyonun belirleyicisi olan klasik bir akut faz reak-
tan›d›r. C-reaktif proteinin kardiyovasküler risk için geçerli bir be-
lirleyici oldu¤u konusunda görüfl birli¤i vard›r (1, 2). Yüksek CRP
düzeyleri ve artm›fl kardiyovasküler risk aras›ndaki iliflkinin ate-
roskleroza ba¤l› enflamasyon ile iliflkili oldu¤u düflünülmektedir.
Bununla birlikte CRP’nin aterotrombotik süreçte, bu sürecin se-
bebi mi oldu¤u veya ateroskleroza efllik eden enflamatuvar reak-
siyonu mu yans›tt›¤› henüz kesin olarak bilinmemektedir. 

Prospektif epidemiyolojik çal›flmalar, CRP ile koroner arter
hastal›¤› (KAH) aras›ndaki iliflkiye dair birçok kan›t sunmufltur.
Nerdeyse aç›klanan tüm prospektif çal›flmalar, CRP’nin KAH insi-
dans› ile iliflkili oldu¤unu göstermifltir (1, 3-10). Enflamasyonlu has-
sas pla¤›n önemli rol oynad›¤› bilinen karars›z anjina pektoris ve
miyokard infarktüsü gibi akut koroner sendromlarda, arteryel enf-
lamasyonun günümüzdeki en iyi belirleyicisi olan CRP düzeyleri ile
erken komplikasyonlar ve major kardiyak olaylar aras›nda prog-
nostik olarak anlaml› iliflki oldu¤u bilinmektedir. (8, 9, 11). Biz bu ça-
l›flmada bilinen kalp hastal›¤› olmayan, enflamasyonun ön planda
düflünülmedi¤i ve akut koroner olay s›n›f›na girmeyen kararl› anji-
na pektorisi olan hastalarda CRP’nin KAH için prediktif de¤erini
araflt›rd›k. Bu çal›flmada kararl› angina pektoris (KAP) tan›mlayan
ve efor testi pozitif bulunan hastalardaki CRP düzeyleri ile anjiyog-
rafik olarak belirlenen KAH aras›ndaki iliflkiyi araflt›rd›k. 

Yöntemler

Temmuz 2001-Mart 2002 tarihleri aras›nda Ege Üniversitesi
kardiyoloji poliklini¤ine baflvuran, KAP tan›s› alan ve efor testi po-
zitif saptanan hastalar çal›flmaya al›nd›. Bu hastalar›n koroner an-
jiyografiden 1 gün önce kanlar› al›nd›. Hastalar›n serum CRP dü-
zeyleri, ayn› gün içinde bekletilmeden immunoturbodimetrik yön-
temle otoanalizörde çal›fl›ld›. Homojen bir grup oluflturmak için bu
hastalardan bilinen enflamatuvar hastal›¤› olanlar, CRP düzeyi
enflamatuvar bir hastal›k olmamas›na ra¤men normal de¤erin 5
kat›ndan fazla olanlar ve önceden bilinen KAH olanlar d›flland›. Hi-
perlipidemi, NCEP ATP III kriterlerine uygun olarak, hastan›n risk
faktörlerine göre olmas› gereken hedef total kolesterol, düflük yo-
¤unluklu lipoprotein (LDL) kolesterol ve trigliserid düzeylerinin üs-
tündeki de¤erler olarak kabul edildi. Diyabetes mellitus (DM), aç-
l›k kan flekerinin 126 mg/dl üzerinde olmas› ve/veya antidiyabetik
ilaç kullan›m› olarak tan›mland›. ‹statistiksel analize 134 hasta
al›nd›. Bu hastalar CRP düzeylerine göre 2 gruba ayr›ld›. Birinci
gruba CRP düzeyleri yüksek olan (CRP> 0.50 mg/dl) hastalar, ikin-
ci gruba ise CRP düzeyleri normal olan (CRP<0.50 mg/dl) hastalar
al›nd›. Her iki grup hastan›n koroner anjiyografileri de çal›flmadan
ba¤›ms›z kardiyologlar taraf›ndan de¤erlendirildi. 

‹statistiksel Analiz: Verilerin istatistiksel analizi için SPSS
10.0 for Windows yaz›l›m› kullan›ld›. Ba¤›ms›z iki grubun varyans
eflitli¤inin araflt›r›lmas›nda Levene testi (F testi), iki grubun orta-
lamas›n›n karfl›laflt›r›lmas›nda ba¤›ms›z örneklem Student’s t tes-
ti uyguland›. Gerekti¤inde çok de¤iflkenli lineer regresyon analizi
kullan›ld›. ‹statistiksel anlam için p<0.05 kabul edildi. 

Bulgular

‹statistiksel analize al›nan 134 hastadan 41 hastan›n CRP dü-
zeyleri yüksekti (CRP>0.50 mg/dl) ve bu hastalar grup 1 olarak
adland›r›ld›. Geriye kalan 93 hastan›n serum CRP düzeyleri nor-

maldi ve bu hastalar da grup 2 olarak adland›r›ld›. Her iki grubun
bazal demografik özellikleri Tablo 1’de verilmifltir.

Grup 1’deki hastalar›n yafl ortalamas› (57.8±10.3 y›l) ile grup
2’deki hastalar›n yafl ortalamas› (56.0±11.7 y›l) aras›nda anlaml›
farkl›l›k yoktu (p=0.43). Gruplar aras›nda cinsiyet aç›s›ndan da
anlaml› fark saptanmad› (p=0.56). Grup 1’de 13 hastada, grup
II’de ise 34 hastada koroner arter hastal›¤› için pozitif aile öykü-
sü vard› (p=0.79). Grup I’de 21 hastada hiperlipidemi saptan›r-
ken, grup 2’de 45 hastada hiperlipidemi mevcuttu ve bu oran is-
tatistiksel olarak anlaml› de¤ildi (p=0.76). Ba¤›ms›z örneklem t-
testi ile yap›lan istatistiksel de¤erlendirmede iki grup aras›nda
diyabetes mellitus (DM), sigara içicili¤i ve koroner arter hastal›-
¤› aç›s›ndan anlaml› fark oldu¤u gözlendi.

C-reaktif protein yüksekli¤inin KAH ile oldu¤u gibi, sigara içi-
cili¤i ve DM ile de iliflkili oldu¤u saptand›ktan sonra bu de¤iflken-
ler için çok de¤iflkenli lineer regresyon analizi kullan›ld›. Bu ana-
liz sonucunda CRP ve KAH iliflkisinin zay›flamakla beraber halen
devam etti¤i görüldü (CRP ile KAH iliflkisi için p de¤eri çok de¤ifl-
kenli lineer regresyon analizi sonunda p=0.035 bulundu). 

DDeemmooggrraaffiikk ÖÖzzeelllliikklleerr GGrruupp 11 GGrruupp 22
((nn==4411)) ((nn==9933)) PP

Yafl (ort ±ss), y›l 57.8±10.3 56.0±11.7 AD
Cinsiyet, (K/E), n(%) 12 / 29 (29/71) 31 / 62 (33/67) AD
Pozitif aile öyküsü, n(%) 13 (32) 34 (37) AD
Hiperlipidemi, n(%) 21 (51) 45 (48) AD
Hipertansiyon, n(%) 22 (54) 45 (48) AD
DM (+), n(%) 10 (24) 11 (12) 0.03
Sigara içicili¤i (+), n(%) 24 (59) 37 (40) 0.02
KAH (+), n(%) 36 (88) 58 (62) 0.004
Giriflimsel tedavi (+), n(%) 20 (%49) 41 (%44) AD

AD: anlaml› de¤il, DM: diyabetes mellitus, KAH: koroner arter hastal›¤›
SS: standart sapma

TTaabblloo 11.. GGrruuppllaarr››nn bbaazzaall ddeemmooggrraaffiikk öözzeelllliikklleerrii

LLeevveennee ((tt)) tteessttii PP (( 22 kkuuyyrruukklluu)) %%9955 ggüüvveennlliikk
aarraall››¤¤››

Diyabetes mellitus <0.005 0.03 -6.29 ile –1.4
Sigara içicili¤i 0.86 0.02 -0.40 ile –2.8
KAH <0.005 0.004 -0.39 ile –0.10

CRP: C-reaktif protein, DM: diyabetes mellitus, KAH: koroner arter hastal›¤›, 

TTaabblloo 22.. CCRRPP ddüüzzeeyylleerriinnee ggöörree aayyrr››llaann 22 ggrruupp aarraass››nnddaa DDMM,, ssiiggaarraa iiççiiccii--
llii¤¤ii vvee KKAAHH iilliiflflkkiissii

AANNOOVVAA bb

MMooddeell FF PP
Regresyon 5.844 0.001 a
a= Prediktörler (sabit): sigara içicili¤i, DM, KAH; b=ba¤›ml› de¤iflken :CRP

TTaabblloo 33.. vvee TTaabblloo 44.. CCRRPP iillee KKAAHH,, DDMM,, ssiiggaarraa iiççiicciillii¤¤ii aarraass››nnddaakkii iilliiflflkkiinniinn
rreeggrreessyyoonn aannaalliizzii

RReeggrreessyyoonn SSttaannddaarrddiizzee KKaattssaayy››llaarr aa pp

KAH 2.13 0.035
DM 2.35 0.020
Sigara içicili¤i 2.16 0.035
a= ba¤›ml› de¤iflken
CRP: C-reaktif protein, DM: diyabetes mellitus, KAH: koroner arter hastal›¤›
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C-reaktif protein düzeyi yüksek olan grupta 5 hastada nor-
mal koroner arterler, 15 hastada tek damar hastal›¤›, 9 hastada
iki damar hastal›¤› ve 12 hastada üç damar hastal›¤› saptan›rken
CRP düzeyi normal olan grupta 33 hastada normal koroner arter-
ler, 38 hastada tek damar hastal›¤›, 15 hastada iki damar hasta-
l›¤› ve 7 hastada üç damar hastal›¤› saptand›. C-reaktif protein
düzeyleri ile hasta koroner damar say›s› aras›ndaki iliflki fiekil
1’de gösterilmifltir.

C-reaktif protein düzeyi yüksek olan grupta 20 hastaya giri-
flimsel tedavi (anjiyoplasti veya koroner arter baypas cerrahisi)
uygulan›rken, CRP’si normal olan grupta 41 hastaya giriflimsel te-
davi uyguland›. C-reaktif protein düzeyi ile hastalar›n tedavi seçi-
mi aras›nda istatistiksel olarak anlaml› bir iliflki saptanamad›.

Tart›flma

Klasik bir akut faz reaktan› olan CRP, enflamasyon, doku ha-
sar› ve enfeksiyonun hassas bir belirleyicisidir. Akut miyokard
infarktüsü sonras›nda (12-15) ve karars›z anjina pektoris (16-18)
esnas›ndaki yüksek CRP de¤erlerinin daha kötü sonuçlar› yan-
s›tt›¤› bilinmektedir. Bu durum akut koroner sendromlarda enfla-
masyonun önemli rolü ile aç›klanmaktad›r. Akut koroner send-
romlarla CRP iliflkisinin saptanmas›ndan sonra araflt›rmalar,
normal sa¤l›kl› insanlarda ve kararl› koroner sendromlarda
CRP’nin rolü üzerinde yo¤unlaflm›flt›r (4,19-21). Ateroskleroz her
ne kadar multifaktöriyel bir süreç ise de lezyonun bafllamas›nda
ve ilerlemesinde enflamasyonun önemli oldu¤u bilinmektedir
(22). Günümüzde CRP düzeylerinin aterosklerotik damarlardaki
enflamatuvar reaksiyonun yo¤unlu¤unu yans›tt›¤› düflünülmek-
tedir. Bu nedenle CRP, damarlardaki aterosklerotik sürecin cid-
diyeti ve ilerleyifli hakk›nda önemli bir belirleyicidir (23, 24). Ate-
rosklerotik insan damarlar›nda CRP ile birlikte aktive kompleman
faktörlerin de bulundu¤u bildirilmifltir (25, 26). Bu durum iskemik
miyokardiyum ve aterosklerotik lezyonlarda bulunan CRP’nin lo-
kal kompleman aktivasyonu yoluyla kardiyovasküler risk faktörü
oluflturdu¤unu düflündürmektedir (2). Haverkate ve ark. (17), ba-
zal CRP düzeylerinin karars›z anjina pektoriste oldu¤u gibi karar-
l› anjinada da ard›fl›k koroner olay için belirleyici oldu¤unu bildir-
mifllerdir. 

On bir prospektif çal›flman›n yeni yay›nlanan bir meta-anali-
zinde, bilinen vasküler bir hastal›¤› olmayan popülasyonda CRP
ile KAH aras›ndaki iliflki incelenmifltir. Bu meta-analiz sonucun-
da genel populasyonda CRP düzeyi ile ard›fl›k KAH aras›nda an-
laml› bir iliflki oldu¤u görülmüfltür (1). Baflka 5 prospektif çal›fl-
mada da vasküler hastal›¤› olmayan olgularda CRP ile kardiyo-
vasküler olaylar aras›nda ba¤›ms›z pozitif bir iliflki bulunmufltur
(3, 6, 7, 27, 28). Bununla birlikte Bat› ‹skoçya koroner önleme ça-
l›flma grubu (3), Hoorn çal›flmas› (7), Glostrup çal›flmas› (27), ve
Speedwell prospektif çal›flmas› (28) di¤er risk faktörleri de de-
¤erlendirilmeye al›nd›¤›nda CRP ile KAH aras›ndaki iliflkinin za-
y›flad›¤›n› göstermifltir. Bu durum CRP’nin her populasyon için
ba¤›ms›z bir risk faktörü olmad›¤›n› düflündürmektedir.

Biz çal›flmam›zda bilinen koroner arter hastal›¤› olmayan,
klinik olarak kararl› anjina pektorisi tan›mlayan ve efor testi po-
zitif bulunan orta yafll› hastalar›n bazal CRP düzeyi ile bu hasta-
lardaki anjiyografik KAH iliflkisini araflt›rd›k. C-reaktif protein dü-
zeyleri ile KAH aras›nda istatistiksel olarak çok anlaml› bir iliflki
bulduk. Di¤er çal›flmalardaki bulgular› destekleyecek flekilde biz
de CRP düzeyleri ile sigara içicili¤i ve DM aras›nda istatistiksel
olarak anlaml› bir iliflki saptad›k. Çok de¤iflkenli regresyon ana-
liziyle bu risk faktörlerinin de ilavesi ile CRP ile KAH aras›ndaki
iliflkinin zay›flad›¤›n›, ancak halen istatistiksel anlam›n› korudu-
¤unu gösterdik. C-reaktif protein ile KAH iliflkisinin populasyon-
dan populasyona farkl›l›k gösterebilece¤i bilinmektedir (29). Bi-
zim çal›flmam›z, efor testi pozitif olan orta yafll› hastalarda yük-
sek CRP düzeylerinin KAH için ba¤›ms›z bir risk faktörü oldu¤u-
nu göstermifltir. Bununla birlikte CRP düzeyinin tedavi seçimi ile
istatistiksel olarak anlaml› bir iliflki saptanmam›flt›r. 
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fiekil 1. KAH ile CRP düzeyleri aras›ndaki iliflkiyi gösteren da¤›l›m grafi¤i
CRP: C-reaktif protein, KAH: Koroner arter hastal›¤›
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