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Ozet / Abstract

Diyabetik ve Diyabetik Olmayan Koroner Arter
Hastalarinda Fibrinojen ve Ortalama Trombosit Hacminin

Aterosiklerozdaki Yeri

Diabetic and Nondiabetic Coronary Heart Disease with Patient Fibrinogen and
Middle Platelet Volume for Atherosclerosis
Muhammet Bekir Hacioglu, Esma Giildal Altunoglu, Fiisun Erdenen, Ender Ulgen, Ciineyt Miiderrisoglu

Amag: Koroner arter hastaligi olmayan tip 2 diyabetik hastalarda orta-
lama trombosit hacmi (OTH) ve fibrinojen dizeyleri ile HbA1c, total ko-
lesterol, low density lipoprotein (LDL)-Kolesterol, high density lipoprotein
(HDL)-Kolesterol, trigliserit ve a¢lik kan sekeri diizeyinin kardiovaskuler
komplikasyon gelisimindeki onemini arastirmak ve bu risk faktorlerinin
birbirleriyle olan iliskilerini karsilastirmayi amagladik.

Yontemler: Calismada 1.1.2009-31.12.2011 tarihlerinde istanbul Egitim
ve Arastirma Hastanesi Diyabet Poliklinigine basvuran ve takip edilen
Tip 2 diyabetes mellitus ve koroner arter hastaligi (KAH) olan 182 has-
tanin dosyalari retrospektif olarak incelendi. Olgularin yaslari ortalama
63,07£11,24 (40-90) ve 115'i erkek (%63,2), 67'si (%36,8) kadindi. Hastalar
3 grupta incelendi. Grup 1: KAH olan ve Diabetes Mellitus (DM) olmayan
hastalar (n=59), Grup 2: KAH ve DM olan hastalar (n=60), Grup 3: DM olan
ve KAH olmayanlar (n=62).

Bulgular: Gruplarin ortalama yaslari sirasiyla; 64113, 6219, 57+10 yil idi.
Post hoc analizde Grup 3’tin grup 2 ve 1’e oranla fibrinojen ve OTH deger-
leri anlamli olarak duistik saptandi. Gruplar arasinda total kolesterol, LDL
kolesterol ve HbA1c ortalama degerleri ile aglik kan sekeri (AKS) ve trig-
liserit ortanca degerlerinde istatistiksel onemde anlamli farkli saptand.
HDL kolesterol ortalama degerlerinde gruplar arasinda anlamli farkhhk
gortlmedi.

Sonug: OTH ve fibrinojenin koroner arter hastaligi olmayan Tip 2 diya-
betik hastalarda kardiyovaskiler komplikasyon gelisimi icin bagimsiz risk
faktorleri olabilecegi ve hastalarin koroner arter hastalig icin takibinde
kullanilabilecek bir belirte¢ olarak kabul edilebilecegi distinulmustir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, koroner arter hastaligi, ortalama
trombosit hacmi, fibrinojen

Objective: The aim of this study is to determine the importance of factors,
such as mean platelet volume (MPV), fibrinogen, HbA1c, total cholesterol,
LDL-cholesterol, HDL-cholesterol, triglyceride, and fasting glucose, on car-
diovascular complication processes for type 2 diabetes mellitus patients
without coronary artery disease (CAD) and also to compare the relation-
ship between these risk factors.

Methods: For this study, data of 182 patients who with coronary hard dis-
ease and diabetes mellitus were retrospectively analyzed. The patients were
followed up at the Outpatient Clinic of Diabetes of Istanbul Education and
Research Hospital between 01.01.2009-31.12.201.The mean age of patients
were 63.07£11.24 (40-90) years. 115 (63.2%) patients were male and 67 (36.8%)
patients were female. The patients were divided into three groups: group 1:
patients who had CAD but no DM (n=59), group 2: patients who had CAD and
DM (n=60), and group 3: patients who had DM but no CAD (n=62).

Results: 201 The mean age of patients was 63.07£11.24 years; 115 pa-
tients were male and 67 were female. The patients were divided into
three groups: group 1: patients who had CAD but no DM (n=59), group
2: patients who had CAD and Diabetes Mellitus (DM) (n=60), and group 3:
patients who had DM but no CAD (n=62). The mean age of patients in each
group was as follows: 6413, 6219, and 57+11 years. According of post
hoc analyses, the fibrinogen and MPV values of group 3 were lower than
group 1and group 2. There was a statistical difference between the groups
in terms of mean values of total cholesterol, LDL-cholesterol, HbA1c, and
the median values of fasting glucose and triglyceride. There was no differ-
ence between the 3 groups in terms of mean values of HDL-cholesterol.

Conclusion: In conclusion, MPV and fibrinogen values may be indepen-
dent risk factors of cardiovascular complications for type 2 DM patients
and may be suggested as useful markers to follow up patients for progres-
sion to coronary artery disease.

Key Words: Diabetes mellitus, coronary artery disease, mean platelet vol-
ume, fibrinogen
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Giris

Koroner kalp hastaligi gelismis tilkelerde oldugu gibi tilkemizde de gerek mortalite, gerekse mor-
bidite nedeni olarak ilk sirada yer almaktadir. Yapilan calismalar koroner aterosklerozun onemli
olctide onlenebilen veya geciktirilebilen bir hastalik oldugunu gostermektedir. Koroner arter has-
tahig, risk faktorleri kontrol altina alindiginda insidansi azaltilabilen ¢ok faktorlu hastaliklarin en
sik karsilasilan ornegidir (1).

Koroner arter hastaliginin en onemli sebebi aterosklerozdur. Anormal lipid metabolizmasi ve gene-
tik yatkinhkla ateroskleroz baslar. Sonraki adimlar endotel fonksiyonunun degismesi, trombositlerin
adezyonu, biiytime faktorlerinin salinimi, hiicre proliferasyonu ve olgun fibroz plak olusumudur (2).

Trombositler buytiklik, yogunluk ve reaktivitelerine gore farklihklar gosterirler. Buytik trombositlerin
hemostatik olarak daha aktif oldugu ve akut koroner sendromlu hastalarda trombosit hacminin arttigi
ileri strilmstir. Ortalama trombosit hacmi (OTH), trombosit fonksiyonlarinin bir belirleyicisidir (3, 4).

Degisik calismalarda fibrinojen, viskozite, hematokrit, von Willebrand faktori, doku plazmino-
jen aktivatord, fibrin d-dimerleri gibi hemostatik faktorlerin ve bir akut faz proteini olan serum
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amiloid Anin kardiyovaskiler olaylarin gorilme sikhginda etkili
oldugu gosterilmistir (5). Bu faktorler trombogenez ve iskemiyi
arttirarak etkili olabilecekleri gibi endotel hasari ve diffiiz intimal
kalinlasma olusturarak ateroskleroz siirecini hizlandirabilirler (6).
Calismamizda koroner arter hastaligi olan ve olmayan Tip 2 di-
yabetli bireylerde ateroskleroz ile ilgili yeni arastirilan risk faktor-
lerinden OTH ve fibrinojen duzeylerinin ve diger geleneksel risk
faktorleri olan HbA1c,Total kolesterol, low density lipoprotein
(LDL)-kolesterol, high density lipoprotein (HDL)-kolesterol, triglise-
rid ve aclik kan sekeri diizeylerinin kardiyovaskiler komplikasyon
gelisimindeki onemini arastirmayi ve bu risk faktorlerinin birbirle-
riyle olan iliskilerini karsilastirmayi amagladik.

Yontemler

Hastane lokal etik kurulundan onay alinmistir. Calismamiza
01.01.2009-31.12.2011 tarihleri arasinda istanbul Egitim ve Aras-
tirma Hastanesi Diyabet Poliklinigine basvuran ve takipli Tip 2
diabetes mellitus ve koroner arter hastaligl tanilar olan toplam
182 hasta dahil edilmistir. Retrospektif yolla gerekli veriler hasta
dosyalarindan kaydedildi. Ayrica hastalarin demografik ve klinik
verileri sorgulandi. iskemik kalp hastali§ bulunan hasta grubu
diyabetik olan ve olmayanlar olarak iki gruba ayrildi. Kontrol gru-
bu ise iskemik kalp hastaligi olmayan diyabetik hastalardan olus-
turuldu. Hastalardan alinan anemneze gore diyabet yasi, diyabet
soygecmisi ve biyokimyasal parametrelerden aclik kan glikozu,
HbA1c, total kolesterol, LDL- kolesterol, HDL- kolesterol, trigliserid,
ure, kreatinin, idrarda protein, mikroalbuminuri diizeyleri retros-
pektif olarak incelendi.

Koroner by-pass, PTCA ve STENT 6ykusi olanlar, koroner anjio ve
talyum sintigrafilerinde iskemi tespit edilmis olanlar ve anti iske-
mik tedavi alanlar koroner arter hastaligi olan grubunu olusturdu.

Diyabet yasi ve soygecmisi hasta ve yakini tarafindan verilen
anamnez dogrultusunda degerlendirmeye alindi. Biyokimya so-
nuglari en az 12 saatlik gece achigindan sonra sabah alinan kan
ornekleriydi. istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi biyokimya ve
mikrobiyoloji laboratuarinda yapilan analiz sonuglari veri olarak
degerlendirmeye alindi.

Kanda glukoz, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, trigliserid, HbA1c
olctimi Abbot Aeroset 2.0 (Abbott Diagnostics, Illinois, ABD) ciha-
zinda spektrofotometrik yontem ile; fibrinojen ol¢timii SysmexCa
1500 (DadeBehring, Marburg, Almanya) cihaziyla; OTH (ortalama
trombosit hacmi) dlciimi Gene-S system cihazinda Coulter yonte-
mi ile yapildi. Yapilan bu calismada mevcut veriler dogrultusun-
da HbA1c diizeyi %8,5 ve iizeri, %8,5'in alti olanlar olarak gruplar
icinde ayrica degerlendirildi. HDL-kolesterol diizeyi erkekler icin
40 mg/dL ve Uzeri normal, alti disik olarak; kadinlar igin 50 mg/
dL ve tizeri normal, altr diisuik olarak kabul edildi. LDL-kolesterol
diizeyi 130 mg /dL ve Uzeri yiksek, alti dustk olarak, trigliserid
diizeyi 150 mg/dL ve {izeri yuksek, alti normal, total kolesterol 200
mg/dL ve tizeri yliksek, alti normal olarak kabul edildi.

Tablo 1. Hasta gruplarinda demografik ve klinik verilerinin
karsilastirma sonuglari

Grup 1 Grup 2 Grup 3
(n=59) (n=60) (n=62) p
Hastanin yasi, yil 64113 6219 57£10 =0,003
DM yast, yil 10 (4-19) 10 (5-15)
DM: diabetes mellitus
Tablo 2. Hasta gruplarinda laboratuvar verileri
Grup 1 Grup 2 Grup 3
(n=59) (n=60) (n=62) p
Fibrinojen (mg/dL) 363£79 339497 312493  =0,010
OTH (fL) 9,5%1,5 9,3%1,5 8,8%1,0 =0,006
AKS (mg/dL) 98 175 176 <0,0001
(87-105)  (124-237)  (146-209)
T.Kolesterol (mg/dL) 189%48 168+44 193+37 =0,003
Trigliserid (mg/dL) 107 133 136 =0,023
(90-174)  (98-192)  (102-184)
HDL-kolesterol (mg/dL) 44%10 43114 4710 =0,148
LDL-kolesterol (mg/dL) 117436 98+34 113434 =0,008
HbA1C (%) 57404  83+18  84%13  <0,0001

AKS: aglik kan sekeri; OTH: ortalama trombosit hacmi

istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
11.5 paket programi ile yapildi. Stirekli degiskenlerin normal dagi-
lima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile arastirildi. Gaussian
dagihm gosteren degiskenler ortalama+SD; non-gaussian dagilim
gosteren degiskenler ortanca (25. persentil 75. persentil) olarak
gosterildi. Dagilimi normal olan degiskenlerin gruplar arasi kar-
silastirmalarinda one-way ANOVA analizi; post hoc karsilastirma-
larda Tukey honestly significant differences (HSD) veya Tamhane’s
T2 testi kullanildi. Dagilimi normal olmayan degiskenlerin gruplar
arasi karsilastirmalarinda Kruskal-Wallis H testi kullantlip Mann-
Whitney U testi ile yapilan post hoc ¢oklu karsilastirmalarda ista-
tistiksel anlamhlk 3 grup icin p<0,016 diizeyinde degerlendirildi.
Degiskenler arasindaki korelasyonlar Spearman korelasyon katsa-
yisi (rs) veya Pearson korelasyon katsayisi (r) ile incelendi.

Bulgular

Tip Il diabetes mellitus ve koroner arter hastaligl tanilariyla Di-
yabet Poliklinigimize basvuran toplam 182 hasta calismaya dahil
edilmistir. Olgularin yaslari 40 ile 90 yil arasinda degismekte olup,
ortalama yas 63,1£11,2 yil idi. Olgularin 115'i (%63,2) erkek; 67’si
(%36,8) kadindi. iskemik kalp hastaligi olan hastalar diyabeti olan
ve olmayanlar olarak iki gruba ayrildi, kontrol grubunu ise iskemik
kalp hastaligi olmayan diyabetik hastalardan olusturuldu.

Grup 1, KAH olan ve DM olmayan hastalar
Grup 2, KAH olan ve DM olan hastalar
Grup 3, KAH olmayan ve DM olan hastalar

Hasta ve kontrol gruplarinin demografik ozelliklerinin karsilastir-
mali sonuclari Tablo1’de gosterilmistir. Olgularin biokimyasal veri-
leri Tablo 2'de bulunmaktadir.
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Tablo 3. Hasta gruplarinda laboratuar verileri arasindaki korelasyonlar

Grup 1 (n=59) Grup 2 (n=60) Grup 3 (n=62)
Fibrinojen OTH Fibrinojen OTH Fibrinojen OTH
Fibrinojen r=0,034 r=0,069 r=0,049
p=0,799 p=0,600 p=0,704
OTH r=0,034 r=0,069 r=0,049
p=0,799 p=0,600 p=0,704
AKS r=-0,131 r=0,047 r=0,051 r=-0,026 r=0,102 r=-0,121
p=0,323 p=0,725 p=0,699 p=0,842 p=0,428 p=0,349
T. Kolesterol r=-0,093 r=-0,032 r=0,054 r=0,114 r=-0,204 r=-0,052
p=0,484 p=0,809 p=0,684 p=0,387 p=0,112 p=0,687
Trigliserid r=-0,258 r.=0,047 r=0,073 r=0,076 r=-0,111 r.=-0,200
p=0,049 p=0,726 p=0,579 p=0,563 p=0,391 p=0,120
HDL r=-0,130 r=-0,114 r=-0,114 r=-0,010 r=-0,170 r=-0,063
p=0,326 p=0,389 p=0,384 p=0,940 p=0,186 p=0,628
LDL r=-0,165 r=0,034 r=0,101 r=0,054 r=-0,044 r=0,096
p=0,211 p=0,798 p=0,444 p=0,702 p=0,734 p=0,459
HbA1c r=-0,125 r=-0,163 r=0,134 r=-0,012 r=0,193 r=-0,133
p=0,345 p=0,218 p=0,307 p=0,928 p=0,133 p=0,302

r: Pearson korelasyon katsayisi; r.: Spearman korelasyon katsayisi; AKS: aclik kan sekeri; OTH: ortalama trombosit hacmi

Gruplar arasinda fibrinojen ve OTH ile diger parametreler arasin-
daki korelasyon incelendiginde sadece grup 1’de fibrinojen ile trig-
liserid arasinda negatif yonde zayif derecede istatistiksel onemde
bir korelasyon saptanmistir, diger gruplar ve paremetrelerde ista-
tistiksel anlamda bir korelasyon gortilmemistir (Tablo 3).

Tartisma

Tip 2 diyabet prevalansi arttikca komplikasyonlara bagli morta-
lite ve morbidite de artmaktadir. Hizlanmis ateroskleroz, nefro-
pati, noropati ve retinopatiden olusan kronik komplikasyonlar
hala hekim ve hasta icin problem olmaya devam etmektedir.
Diyabetin en onemli komplikasyonlarindan olan koroner kalp
hastaligi, tip 2 diyabetlilerin 6nde gelen 6liim nedenlerinden bi-
ridir ve diinyanin her tarafindaki batiin 6limlerin %34’tinden so-
rumludur. Genel popilasyonla karsilastirildiginda tip 2 diyabetli
hastalarda kardiyovaskiler hastalik icin goreceli risk 2-4 kat art-
mistir. Diyabet ve ateroskleroz birbirleriyle paralel seyreden iki
hastaliktir. Diyabet aterosklerozun dogal seyrini hizlandirmakta
ve daha yaygin aterosklerotik lezyonla birlikte daha fazla sayi-
da koroner damar tutulumuna neden olmaktadir (7). Amerikan
Kalp Cemiyeti diyabeti kardiyovaskiiler hastalik icin major risk
faktoru olarak tanimlamis ve diyabeti koroner arter hastaligi es-
degeri olarak kabul etmistir.

Diyabette hiperglisemi ve hiperinsilinemi yaninda dislipidemi,
hipertansiyon gibi ilave metabolik bozukluklar aterosklerotik
hastaliga ayrica katkida bulunur. Bu durumda birden fazla risk
faktortinin bulunmasi, riski daha belirgin olarak arttirmaktadir
(8). Diyabetik hastalar arasindaki tiim lumlerin %80’i ateroskle-
roz kaynakhdir. Buna karsin diyabeti olmayan hastalarda bu oran
%30’dur (9-10). Hipergliseminin derecesi ve stresi mikrovaskiiler
komplikasyonlarin gelisimi i¢in kuvvetli risk faktoradir (11). Mak-
rovaskiiler komplikasyonlarin ise diyabetin siiresi veya siddeti ile
baglantili oldugu gosterilememistir (12). Bozulmus glukoz toleran-

sinda da hiperglisemi minimal olmasina ragmen yine kardiyovas-
kuler riski arttirmaktadir (13).

Diyabetin mikrovaskiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarinin
gelismesi, hastaligin tanisinin konulmasindan yillar once (1-12 yil)
baslamaktadir. Makrovaskiiler komplikasyonlar cogunlukla ve hat-
ta mikrovaskiiler komplikasyonlar tani konuldugunda bulunmak-
tadir. Hastaliga sebep olan faktorler onceden tespit edilebildiginde
ve degistirilebilecek risk faktorleri ortadan kaldirildiginda primer
koruma saglanabilmektedir (14).

Diyabetes mellitusta kronik ve distk dereceli inflamatuar siirecin
oldugu one strtlmektedir. Kronik subklinik inflamasyonu goster-
mek icin akut faz reaktanlarindan yararlanilir. inflamatuar yanitta
rol alan mediatorler: adiponectin, timor nekroz faktor alfa, inter-
I6kin 6, interlokin 8, interlokin 10 plazminojen aktivator inhibitor-
dir. Bu akut faz reaktanlarindan CRP ve fibrinojen, IL-6'ya cevap
olarak salinmaktadir (15-17).

Trombositler ateroskleroz ve akut komplikasyonlarin gelisiminde
anahtar rol oynayan hiicrelerdir. Trombositlerin fiziksel ve kimya-
sal ozellikleri biyuklugtine baglidir. OTH tek basina trombosit akti-
vasyon belirteci olarak kabul edilmektedir (18). Buytik trombositler
kiiciik olanlara gore daha fazla granil ve daha fazla platelet kay-
nakli maddeler icerirler; adezyona ve agregasyona daha yatkinlar-
dir. Biytik trombositlerin sitoplazmasi icerisinde, kalsiyum, trom-
boksan A2, serotonin, PF4 ve B-tromboglobulin gibi maddelerin
arttigi, ayrica platelet aktivasyonu gostergesi kabul edilen adezyon
molekili ekspresyonunda da bir artis oldugu tespit edilmistir (19-
21). Diabetes mellitus, akut koroner sendrom, inme, preeklempsi,
renal arter stenozu ve hiperkolesterolemi gibi hastaliklarda OTH
artisi oldugu gosterilmistir (22, 23). Daha htytk trombositlerin
daha aktif olmasi nedeni ile trombosit hacmi, platelet fonksiyonu-
nun belirleyicilerinden biridir .Boyle bir parametrenin rutin ola-
rak otomatik cihazlarda tam kan sayimi ile beraber bakilabiliyor
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olmasi biyik avantajdir (18). OTH'deki degisiklikler, trombotik ve
pretrombotik olaylarin erken tanisi agisindan ¢ok 6nemlidir (22).

Bizim calismamizda KAH olan grupta diyabetten bagimsiz olarak
OTH yiiksek tespit edildi. OTH tek basina KAH olan grupta diyabe-
tik KAH olan gruptan da buytkti. Coklu post hoc analizlerinde de
OTH’nin diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak KAH olan grupta
arttigini gozlemledik. Bu sonuclar OTH'nin KAH icin bagimsiz bir
belirtec oldugunu gosterebilir.

Akut koroner sendromlarda yiiksek OTH'nin sebebinin, hizli tiike-
tilen trombositlere sekonder olarak, kemik iliginden heniiz olgun-
lasmadan salinan biyiik hacimli trombositlere de bagl olabilece-
gi, ayrica koroner olaylarda kiigik hacimli trombositlerin buyiik
hacimlilere gore daha once tiiketilmesinin de OTH deki artistan so-
rumlu olabilecegi Swell ve ark. (23) yaptiklari calismada belirtilmis-
tir. Baska bir ¢alismada OTH biiyiik olan hastalarda dusiik olanlara
gore vaskiiler mortalitede 1,5 kat, iskemik kalp hastaliginda ise 1,8
kat risk artisi gortilmustir (24). Trombosit turnoverindaki artisin
biyuk ve hiperaktif trombositleri cogalttigi, bunlarin da intrakoro-
ner trombis olusumunu arttirdigi, bu nedenle aterotromboz icin
major bir risk faktorii oldugu belirtiimektedir (24).

Diyabetik hastalarin buyiik bir kisminda zaman icinde cesitli mik-
ro ve makrovaskuler komplikasyonlar gelismektedir. Hiperglisemi-
nin derecesi ve siiresi mikro ve de makrovaskiiler komplikasyonla-
rin gelisimi icin kuvvetli risk faktorleridir. Diyabetik hiperglisemi,
trombosit morfolojisi ve fonksiyonlarinda degisiklikler gibi cesitli
patolojik degisikliklere neden olabilir. Trombositler, hiperglisemik
hasar icin onemli bir hedeftir, fakat bu hasarin altinda yatan me-
kanizmalar tam olarak anlasilamamistir. Daha onceki calismalar
gostermistir ki, tip 2 diyabetik olgularda artmis trombosit duyarlili-
g1 ve trombosit tretim hizi trombosit morfolojisinde degisikliklere
neden olabilir. Oyle ki, biyiik ve asiri duyarli genc trombositler-
de artis soz konusudur. Diyabetiklerde yapilan bazi calismalarda,
koroner arter hastaligi goriilme sikliginin siki glisemik kontrol ile
degil de, diyabetin siresi ile iliskili oldugu ortaya konmusken;
bazi calismalarda ise koroner arter hastaligrnin diyabet siresi ile
artis gosterdigi kanitlanamamistir (25). Bizim calismamizda diya-
bet sireleri acisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi,
HbA1c ortalama degerlerinin ve AKS ortanca degerleri diyabetik
olan gruplarda anlamli yiiksek saptandi ancak OTH ve fibrinojen
degerleri ile korelasyon bulunmadi. OTH ve fibrinojenin aterosk-
lerotik risk faktorlerine gore kiyaslandiginda makrovaskiiler hasar
suirecinde bagimsiz risk faktori olarak degerlendirilmesi gerektigi-
ni dustinmekteyiz.

Hekimsoy ve ark. (26) koroner arter hastaligi olmayan 145 tip 2
DM’li hastada ve 100 diyabeti olmayan hasta tzerinde yapmis
olduklari calismanin verilerinde OTH diyabetiklerde diyabetik ol-
mayanlara gore yiiksek saptanmis olup diyabetiklerde makro ve
mikrovaskiler komplikasyonlarda OTH’nin 6nemli roli oldugu
sonucuna varilmistir. Bizim yaptigimiz ¢alismanin sonuglarinda
diyabetik olmayan koroner arter hastaligi olan hasta grubuna
kiyas ile diyabetik koroner arter hastaligi olmayan kontrol gru-
bunda OTH degeri ileri diizeyde anlamli diisiik oldugu hem diya-
betik hem de koroner arter hastaligi olan grupta anlamli farklilik
saptanmadi. Sonuglarimizdan OTH’nin diyabetik durumdan cok
ateroskleroz ile iliskili oldugunu gozlemledik. Bu sonuc aterosk-
leroz igin artmis OTH’nin bagimsiz risk faktori olabilecegini du-
stindirmektedir.

Prospektif epidemiyolojik calismalarin meta analizleri artmis fib-
rinojen seviyelerinin artmis kardiovaskiiler hastalik ve tim ne-
denlere bagl mortalite ile iliskili oldugunu gostermistir (27). Tip
2 diyabetik hastalarin cogunda hiperfibrinojemi bulunmaktadir.
Fibrinojen HbAiCden bagimsiz olarak tip 2 diyabetiklerde artmis
kardiovaskuler riske neden olabilir (28). Bosevski M ve ark. (29)
diyabetik koroner hastaligi olan 42 hastada yapmis olduklar ca-
lismada plazma fibrinojen seviyesi ve disiik HDL-K diizeyinin en-
dotel disfonksiyonu ile bagimsiz iliskili oldugunu gostermislerdir.
Bizim calismamizda ise diyabeti olmayan koroner arter hastaligi
olan gruba kiyasla koroner arter hastaligi olmayan diyabetik has-
ta grubunda fibrinojen ortalama degerleri istatistiksel olarak ileri
duizeyde anlamli distk saptandi; hem diyabetik hem de koroner
arter hastaligi olan grupta ise anlamli farklilik saptamadik.

Bizim ¢alismamizin birgok limitasyonlari vardir. Bu retrospektif
gozlemsel bir calismadir, neden-sonuc iliskisi calismanin di-
zeninden dolayr kurulamamaktadir. Calismaya koroner arter
hastaligi olan diyabetik ve diyabetik olmayan hastalar aldik.
Literatirden ongoruldigu gibi bizim diyabetik koroner arter
hastaligl olan hastalarda coklu ve yaygin damar hastahigi olup
olmadigini irdelemedik. ikinci bir limitasyonumuz kontrol gru-
bu olan diyabetik hastalarda OTH ve fibrinojen degerleri yiksek
olan hastalara ileri tetkik (ekokardiografi, sintigrafi, koroner
anjio) yaptimamasidir. Bu sekilde subklinik bir makrovaskii-
ler hastalik atlanmis olabilir. Oysa bu hastalarin risk faktorleri
acisindan siki takibi olasi akut koroner sendromu 6nleyebilir.
Hastalarin arteriyel tansiyonlari calismaya dahil edilmedi, oysa
hipertansiyonla OTH arasinda pozitif iliskinin oldugu gosteril-
mistir (30). Sigara da sorgulanmadi. Hastalarin kullandiklan
ilaclar kaydedilip parametrelerle iliskileri incelenmemistir.
Halbuki statinlrr OTH'ni azaltmaktadirlar (31). Aspirin OTH’ni
etkilemezken klopidogrel azaltmaktadir (24).

Sonug¢

Ortalama trombosit hacmi ve fibrinojenin, koroner arter hastalig
olmayan tip 2 diyabetli hastalarda kardiyovaskiiler komplikasyon
gelisimi icin bagimsiz risk faktorleri oldugu ve hastalarin koroner
arter hastaligi agisindan takibinde yararl olabilecegi kanisindayiz.
Tip 2 diyabetik hastalarda kardiyovaskiiler riskin bagimsiz belirtec-
lerinden kabul edilebilecek ve rutin biokimya-hematoloji labora-
tuvarlarinda bakilan kolay-ucuz tetkikler olan fibrinojen ve OTH
degerlendirmesinin yararli olacagini distintiyoruz.

Etik Komite Onayi: Bu calisma icin etik komite onayi yerel etik
kurulundan alinmistir.

Hasta Onami: Calismanin retrospektif tasarimindan dolayr hasta
onami alinmamistir.
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