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Akut ST-elevasyonlu Miyokard Enfarktiisii Olan Hastalarda
Koroner Arter Hastaliginin Ciddiyetinin Belirleyicileri
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Myocardial Infarction
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0z
Amac: Trombosit-lenfosit orani (PLR) ve nétrofil/lenfosit orani (NLR), olumsuz kardiyovaskiiler sonuglarla korelasyon gosteren sistemik enflamatuvar
belirteclerdir. Cahsmamiz PLR, NLR ve SYNTAX skoru arasindaki iliskiyi arastirmayi amaclamaktadir.

Gerec ve Yontem: Hastalar SYNTAX skorlarina gore ti¢ gruba ayrildi. Grup 1'de SYNTAX skoru <23 olan hastalar, grup 2'de SYNTAX skoru 23-32 olan
hastalar ve grup 3'te SYNTAX skoru >33 olan hastalar yer aldi. PLR, trombosit sayisinin lenfosit sayisina orani olarak hesaplandi.

Bulgular: Cok degiskenli lojistik regresyon analizinde yiiksek PLR ve NLR oranlari ve ileri yas, yiiksek SYNTAX skoru 2'nin bagimsiz belirleyicileriydi
[odds orani (OR): 1,052; %95 gliven araligi (GA): (0,998-1,119), p=0,011; OR: 1,093; %95 GA: (1,016-1,175), p=0,016, OR: 1,023, %95 GA: (sirasiyla
1,010-1,038), p=0,001]. Yiiksek PLO'lu hastalarin SYNTAX skorlari anlamli derecede yiiksekti [grup 1'de 121,7 (114,2-129,3); grup 2'de 139,4 (125,9-
153,0); grup 3'te 187,0 (141,8-232,2); p<0,001] ve PLR, NLR ve SYNTAX puanlari arasinda pozitif korelasyon vardi (sirasiyla r=0,52, p<0,001; r=0,58,
p<0,001).

Sonug: PLR ve NLR, koroner arter hastaliginin ciddiyeti ve karmagikhdi ile iliskiliydi.
Anahtar Kelimeler: Lenfosit, notrofil, koroner arter hastaligi, enflamatuvar

ABSTRACT

Aim: Our study aims to investigate the relationship between platelet-lymphocyte ratio (PLR), neutrophil/lymphocyte ratio (NLR), and the correlation
between percutaneous coronary intervention with taxus and cardiac surgery (SYNTAX) scores.

Materials and Methods: The patients were divided into three groups according to their SYNTAX score. Group 1 included patients with a SYNTAX
score <23, group 2 with a SYNTAX score of 23-32, and group 3 with a SYNTAX score of >33. PLR was calculated as the ratio of platelet count to
lymphocyte count.

Results: In multivariate logistic regression analysis, high PLR and NLR ratios and older age were independent predictors of high SYNTAX score Il
[odds ratio (OR): 1.052; 95% confidence interval (Cl): (0.998-1.119), p=0.011; OR: 1.093; 95% Cl: (1.016-1.175), p=0.016; OR:1.023; 95% Cl: (1.010-
1.038), p=0.001, respectively. Patients with high PLR had significantly higher SYNTAX scores [121.7 (114.2-129.3) in group 1; 139.4 (125.9-153.0)
in group 2, 187.0 (141.8-232.2) in group 3; p<0.001], and there was a positive correlation between PLR, NLR and SYNTAX scores (r=0.52, p<0.001;
r=0.58, p<0.001, respectively).

Conclusion: PLR and NLR were associated with the severity and complexity of coronary artery disease in patients with acute ST-elevation myocardial
infarction.
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GiRiS
Trombositler, aterosklerotik plaklarin bulundugu bélgedeki lokal
enflamasyonu 6nemli olcide etkilemektedirler. Trombositlerin,
aterojenik  bir ortamin olusumu ile damar duvarindaki
lokal enflamatuvar yanit arasindaki iliskiye aracilik etmede
onemli bir rol oynadigr belirtilmistir. Aktive olduklarinda,
aktive endotel hiicreleri ve dolasimdaki bagisikiik hiicreleri
arasindaki pro-aterojenik etkilesimleri koordine etmek icin bir
dizi proenflamatuvar madde ve kemokin salgilarlar. Stromal
hiicre kaynakli faktor-1a ve trombosit faktorl 4, trombosit
kemokinlerinin iyi bilinen iki 6rnegidir. Her ikisi de endotelyal
monosit adezyonunu tesvik eden ve aterosklerotik plaklarda
bulunan pro-aterojenik unsurlar olarak tanimlanmistir’. Son
arastirmalara gore, enflamasyon aterosklerozda &nemli bir
faktordir. Yiksek trombosit sayisi, koroner arter hastaliginin
uzun vadeli insidansi ile iliskilidir ve aterosklerotik plaklarin
olusumunu, ilerlemesini ve destabilizasyonunu hizlandirr?
Aterosklerotik plak gelisimi bagisiklik sisteminden énemli dlclide
etkilenir. Olumsuz sonuclar, akut koroner sendromlu bireylerde
diisiik lenfosit seviyeleri ile gdsterilen enflamasyon ile iliskilidir®.
Synergy between percutaneous coronary intervention with taxus
and cardiac surgery (SYNTAX) skoru yiiksek olan akut koroner
sendromlu hastalarda trombosit-lenfosit orani (PLR) da anlamh
derecede yuiksektir®. Aterosklerotik plak cok sayida nétrofil icerir.
PLR ve notrofil/lenfosit orani (NLR) gibi biyobelirtecler daha 6nce
yapilan bircok calismada koroner arter hastaliginin ciddiyeti ile
iliskilendirilmistir.

Koroner arter hastaliginin ciddiyetini gosteren SYNTAX skoru
sadece revaskiilarizasyon yontemini belirlemekle kalmaz, ayni
zamanda mortaliteyi de 6ngoriir®. Koroner arter hastaliginin
karmasikhgini tahmin etmek icin basit, pratik, non-invaziv
biyobelirteclere ihtiyag¢ vardir. PLR'nin ST-segment yiikselmesiz
miyokard enfarktlisii geciren hastalarda SYNTAX skorunun
ciddiyeti ile korelasyon gosterdigi bildirilmistirs. Bu nedenle
calismamizda, akut ST yiikselmeli miyokard enfarkttisii (STEMI)
hastalarinda PLR, NLR ve SYNTAX skoru arasindaki iliskiyi
arastirmayr amacladik.

GEREG VE YONTEM

Calisma Popiilasyonu

Hastane verilerinin taranmasi ile yapilan retrospektif
calismamiza Haziran 2022 ile Aralik 2023 tarihleri arasinda
akut STEMI geciren hastalar dahil edildi. Tim hastalardan yazili
bilgilendirilmis onam formu alindi. STEMI tanisi icin su kriterler
kullanildi: En az iki bitisik derivasyonda ST-segment yiikselmesi
ve V2 ila V3 derivasyonlarinda 40 yas ve Uzeri erkeklerde
>0,2 mV, 40 yas alti erkeklerde >0,25 mV veya kadinlarda
>0,15 mV, ve/veya diger derivasyonlarda posterior (V7-V9) ve
sag derivasyonlarda (V3R-V4R) oldugu gibi >0,1 mV cuf-off
degerleriyle birlikte 20 dakikadan uzun siiren tipik gogus agrisi.
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Ciddi bobrek yetmezligi (kreatinin >2 mg/dL) ve aktif
enfeksiyonu olan, 18 yasin altinda olan, enflamatuvar hastaligi
veya kanseri olan hastalar calisma disi birakildi. PLR icin kan
ornekleri hastaneye kabulde alindi. Kan, biyokimyasal seviyeleri
olcen ve tam kan sayimi yapan otomatik bir cihaz kullanilarak
test edildi. Hiperlipidemi, yliksek kolesterol icin tedavi almak
veya toplam kolesterol seviyesinin 220 mg/dL'den fazla olmasi
olarak tanimlandi. Kan basincinin 140/90 mmHg'den fazla
olmasi veya anti-hipertansif ila¢ kullanimi hipertansiyon
olarak adlandirildi. Anti-diyabetik ila¢ kullanimi, 7,0 mmol/L
(126 mg/dL) tizerinde aclk plazma glukozu veya %86,5 tizerinde
glikozlu hemoglobin A1c degerleri diabetes mellitus gostergesi
olarak kabul edildi. Bu ¢alisma Helsinki Deklarasyonu ilkelerine
uygun olarak yapilmistir. Tekirdag Dr. ismail Fehmi Cumalioglu
Sehir Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onayhdir (karar
no: 60, tarih: 01.09.2023).

Koroner Anjiyografi

Anjiyografi tiim hastalarda Judkins yontemi kullanilarak
coklu projeksiyonlarla gerceklestirildi. Tiim hastalara pPCl
oncesinde 300 mg aspirin ile birlikte 180 mg tikagrelor veya
600 mg klopidogrel ylklendi. Koroner girisim kararini takiben
her hastaya 50-70 (inite/kg dozunda bolus heparin verildi.
STEMI'den sorumlu damar revaskiilarize edildikten sonra
koroner anjiyogramlar iki bagimsiz kardiyolog tarafindan
analiz edildi ve SYNTAX Il skorlari hesaplandi’. Hastalar SYNTAX
skorlarina gore sirasiyla ti¢ gruba ayrildi; grup 1: SYNTAX skoru
<23, grup 2: SYNTAX skoru 23-32 arasinda ve grup 3: SYNTAX
skoru >33.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analiz icin SPSS 22.0 (SPSS Inc., Chicago, IL)
kullanildi. Stirekli degiskenleri ifade etmek icin medyan veya
ortalama + standart sapma kullanildi. Yiizde olarak verilen
kategorik degiskenleri karsilastirmak icin ki-kare veya Fisher's
exact testleri, veri dagilimlarinin normalligini belirlemek
icin Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Normal dagilima
sahip surekli dagilimli veriler icin tek yonli ANOVA testi
kullanilirken normal dagilmayan veriler Kruskal-Wallis testi
ile incelendi. Non-parametrik verilerin post-hoc analizinde
Mann-Whitney U testi uygulandi. Normal dagilima uygun
verileri degerlendirmek icin, varyanslarin esitligine bagli olarak
post-hoc analizinde Tukey veya Tamhane testi kullanildi.
PLR kesme degeri cut-off, STEMI hastalarinda koroner arter
hastaliginin ciddiyetini ve karmasikligini tahmin etmek igin
ahci-islem karakteristik analizi kullanilarak hesaplandi. Uygun
cut-off belirlemek icin Youden's J istatistigi uygulandi. STEMI
hastalarinda yiiksek SYNTAX skorunu ©6ngoren bagimsiz
ozellikler icin tek degiskenli ve cok degiskenli regresyon
analizleri kullanildi. PLR ile koroner arterlerin siddeti
arasindaki iliskiyi Spearman korelasyon testi ile arastirildi. P
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degeri <0,05 olan degerler istatistiksel olarak anlamh kabul
edildi.

BULGULAR

Bu calisma STEMI nedeniyle koroner anjiyografi yapilan 613
hastadan olusmaktaydi. Grup 1'de SYNTAX skoru <23 olan
hastalar, grup 2'de SYNTAX skoru >23-32 arasinda olan hastalar
ve grup 3'te SYNTAX skoru >33 olan hastalar yer aldi. Tablo
1 temel o6zellikleri ve laboratuvar bulgularini 6zetlemektedir.
Grup 3'te cok damar hastaligi ve kronik total okliizyon oranlari
daha yiiksekti ve sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu bu grupta
diger gruplara kiyasla daha dustikti. Grup 3'teki hastalar daha
yash ve daha yiiksek oranda diabetes mellitusa sahip bireylerdi.
Diger demografik ozellikler acisindan iki grup arasinda fark

yoktu. Biyokimyasal ve hematolojik dlctimleri inceledigimizde
Tablo 2, notrofil diizeyleri grup 3'te anlamli olarak yiiksek
bulunurken, lenfosit oranlari bu grupta daha dusukti. PLR ve
NLR grup 3'te anlamh derecede yiiksekti [sirasiyla PLR, grup 1:
121,7 (114,2-129,3), grup 2: 139,4 (125,9-153,0), grup 3: 187,0
(141,8-232,2), p<0,001; NLR, grup 1: 4,1 (3,8-4,5), grup 2: 5,4
(4,7-6,2), grup 3: 6,8 (5,0-8,7), p<0,001].

SYNTAX >33'0 6ngdrmek icin PLR ve NLR degerlerinin
asagidaki alici calisma karakteristigi analizi kullanilmistir [NLR:
cut-off > 3.28, egrinin altindaki alan (AUC): 0,605; %95 gliven
araligi (GA): (0,557-0,653), %61,4 duyarlilik ve %55,4 6zglliik,
p<0,001 ve PLR cut-off >100,8, AUC: 0,587; %95 GA: (0,538-
0,635), %62,8 duyarlilik ve %50,2 6zgiilliik, p<0,001] Sekil 1.

Tablo 1. Koroner arter hastaliginin ciddiyetine gore calisma popiilasyonunun temel klinik ve anjiyografi k dzellikleri

Degiskenler Grup 1 (n=406) Grup 2 (n=173) Grup 3 (n=34) p degeri
Erkek 306 (%75,4) 124 (%71,7) 24 (970,6) 0,581
Yas (y1l) 57412 60+13 66+11 <0,001
Hipertansiyon 145 (0035,7) 67 (938,7) 19 (%55,9) 0,062
Diabetes mellitus 109 (%26,8) 47 (9%27,2) 18 (%52,9) 0,005
Hiperkolesterolemi 100 (%24,6) 36 (%20,8) 8 (9023,5) 0,082
Sigara icme durumu 225 (%55,4) 88 (%50,9) 17 (%50) 0,432
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 28,2+4,6 27,6+3.8 26,7+4,6 0,102
Sistolik kan basinci (mmHg) 129,6+24,0 127,6+24,3 126,8427.4 0,07
Diyastolik kan basinci (mmHg) 78,9+14,0 77.3+14,3 76,9+15,8 0,09
Sol ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonu (%) | 48+9 41+9 37+11 <0,001
Coklu damar hastalig 154 (037,9) 119 (%068,8) 33 (0097,1) <0,001
Kronik total okliizyon 19 (%4,7) 33 (%19,1) 20 (%58,8) <0,001

Tablo 2. Calisma popiilasyonunun biyokimyasal ve hematolojik dlciimleri

Degiskenler Grup 1 (n=406) Grup 2 (n=173) Grup 3 (n=34) p degeri
Hemoglobin (g/dL) 14,3+1,7 14,2419 13,4419 0,008
WBC (X10°/L) 11,4+3,2 12,1+£3,5 11,9+4,2 0,066
Notrofil (X10%/L) 78429 8,7+3,6 9,0+4,2 0,002
Lemfosit (X10°/L) 2,6+1,3 2,3+1.3 1.8+1,2 0,002
Monosit (X10°/L) 0,7+£0,3 0,7+0,3 0,7+0,3 0,95
Platelet (X10°/L) 249474 243459 248+65 0,60
NLR 4,1(3,8-4,5) 54 (4,7-6,2) 6.8 (5,0-8,7) <0,001
PLR 121,7 (114,2-129,3) 139,4 (125,9-153,0) 187,0 (141,8-232,2) <0,001
Glukoz (mg/dL) 114 (110-140) 122(116-152) 128 (122-164) 0,06
Kreatinin (mg/dL) 1,1+0,2 1,2+0,2 1,2+0,4 0,74
Toplam kolesterol (mg/dL) 193+45 190+48 192+68 0,81
Trigliserit (mg/dL) 154 (146-163) 159 (143-175) 134 (108-160) 0,37
LDL-C (mg/dL) 124438 121+44 128452 0,64
HDL-C (mg/dL) 40+8 40+9 42+11 0,38
Hs-CRP (mg/L) 6,5 (6,0-7,1) 8,5 (7,0-10,0) 8,8 (4,8-12,7) 0,006
NLR: Notrofil/lenfosit orani, PLR: Trombosit-lenfosit orani, Hs-CRP: Yiiksek hassasiyetli C-reaktif protein, LDL-C: Diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol, HDL-C: Yiiksek
yogunluklu lipoprotein kolesterol, WBC: Beyaz kan hiicresi
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PLR, NLR ve SYNTAX skoru 2 arasinda pozitif bir korelasyon
bulunmustur (sirasiyla r=0,52, p<0,001 ve r=0,58, p<0,001).
Yiiksek PLR ve NLR oranlari ile ileri yas, yliksek SYNTAX skoru
2'nin bagimsiz 6ngdriicileriydi [sirasiyla odds orani (OR): 1,052;
095 GA: (0,998-1,119), p=0,011; OR: 1,093;%95 GA: (1,016-
1,175), p=0,016; OR: 1,023; %95 GA: (1,010-1,038), p=0,001]
Tablo 3.

TARTISMA

Bu calisma, STEMI hastalarinda NLR, PLR ve SYNTAX puanlari
arasindaki iliskiyi arastiran ilk calismadir. NLR, PLR ve yasin
yliiksek SYNTAX puanlariyla iliskili oldugunu bulduk. Bu
pratik belirtecler, yiiksek SYNTAX skorunu d&ngorebilirler.
Trombositlerin aterosklerozda dnemli bir rolli vardir. Plagin
yirtilmasi sirasinda antienflamatuvar ve immiinomodilator
kimyasallar tretirler®®. Notrofiller proenflamatuvar mediatorler
salgilarlar. Hiicre disi notrofil tuzaklari aterosklerotik plak
olusumuna katkida bulunabilirler. Notrofillerin rolli, miyokard
iskemi-reperfiizyonu ve yeniden miyokardial kan akisinin
yoklugu ile ilgili bircok ¢alismada incelenmistir.

ROC Egrisi

’/_f Egri Kaynadi

—PLR

Referans Gizgisi

0,84 ,f’

Duyarlilk

0,449 ,{

0,24 J

0.0 T T T T
0,0 02 04 05 03 10

1 - Bzgiillik

Diyagonal segmentler baglarla olusturuimaktadir.

Sekil 1. Yiiksek bir SYNTAX skoru Il'yi 6ngérmede PLR ve
NLR'nin cut-off degerleri icin yapilan ROC egrisi analizi

AUC: Egri altindaki alan, PLR: Trombosit-lenfosit orani, NLR:
Nétrofil/lenfosit orani, ROC: Alici ¢alisma karakteristigi

Notrofillerin - iskemi-reperflizyonun  zorlandigr  miyokard
Uzerinde zararli etkiye sahip oldugu sonucuna varildi. Koroner
hastaliktan kaynaklanan akut stres ve enflamasyon, plazma
kortizol diizeylerini ylikselterek dolasimda daha fazla notrofil
ve daha az lenfosit olusmasina neden olabilir. Akut koroner
sendromlu hastalar Uzerinde vyapilan calismalarda plak
yirtigi olan bdlgeden alinan kan orneklerinde periferik arter
bolgesinden alinan drneklere gore daha ylksek sayida aktif
notrofil gdzlendi™.

SYNTAX skoru, koroner tutulumu 6l¢gmek ve klinik ortamlarina
bagl olarak her hasta icin en iyi revaskiilarizasyon stratejisini
secmek icin kullanilan bir anjiyografik risk siniflandirma
skorudur. Mortalite (izerindeki etki SYNTAX puaniyla iliskili
olabilir.

Calismamizda artan PLR ve NLR ile yiiksek SYNTAX puanlari
arasinda bir korelasyon bulduk. Daha 6nce yapilan ¢ok sayida
calismada koroner arter hastali§i olan hastalarda prognostik
bir faktdr olarak yliksek PLR orani bulunmustur'. PLR ayni
zamanda koroner yavas akisin prognozunu dngdérmek icin de
kullaniimistir'> ve ayni zamanda plak yikiiniin bir gostergesi
oldugu da bulunmustur®™. Ayrica yiiksek PLR oraninin stent
ici restenoz, safen ven greft hastaligi, atriyal fibrilasyon,
kalp yetmezligi ve zayif koroner kollateral dolasim ile
iliskili oldugu da rapor edilmistir'’>. Sari ve ark.* NLR ve
PLR'nin koroner anjiyografi oncesi yliksek SYNTAX skorunu
tahmin etmek icin kullanilabilecegini bulmuslardir. NLR ve
PLR'den olusan sistemik immin enflamasyon indeksinin
bircok calismada koroner arter hastaligi ile iliskili oldugu
rapor edilmistir'®. Hiperlipidemi ve trombozu yodneterek
ateroskleroz yavaslatilabilir ve enflamatuvar yaniti azaltarak
kardiyovaskiiler olaylar da azaltilabilir. Akut koroner
sendromlu hastalarda bu biyobelirteclerin incelenmesi, hem
yliksek SYNTAX skorlarinin teshis edilmesine hem de hastanin
prognozunun tahmin edilmesine yardimci olacaktir. Yuksek
SYNTAX puani, gozlemledigimiz gibi, daha yiiksek PLR ve NLR
diizeyleriyle gésterilmistir. invaziv anjiyografi 6ncesinde rutin
kan tetkiklerinden kolaylikla elde edilen PLR ve NLR hizl bir
sekilde hesaplanabilmektedir.

Tablo 3. Yiiksek bir SYNTAX skorunu 6ngormede bagimsiz degiskenlerin tek degiskenli ve cok degiskenli regresyon analizi

Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz
Degiskenler OR %95 GA p degeri OR %95 GA p degeri
Yas 1,027 1,014-1,041 0,001 1,023 1,010-1,038 0,001
Hipertansiyon 1,279 0,908-1,803 0,159 - - -
Diabetes mellitus 1,247 0,865-1,799 0,237 - - -
PLR 1,003 1,001-1,005 0,001 1,052 0,998-1,119 0,011
NLR 1,087 1,043-1,132 <0,001 1,093 1,016-1,175 0,016
NLR: Notrofil/lenfosit orani, PLR: Trombosit-lenfosit orani, OR: Odds orani, GA: Giiven araligi
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Cahismanin Kisithliklar

Mevcut arastirmanin gesitli kisitlamalari vardir. Her seyden
once, kiicik, tek merkezli retrospektif calismamizda PLR
ve NLR, yiiksek SYNTAX skorunun potansiyel belirleyicileri
olarak degerlendirildi. Calismamiza katilan hastalardan ek kan
ornekleri alinarak biyobelirtecler icin ortalama bir hesaplama
yapilabildi. Son olarak, hastalarin daha &nce kullandiklan
ilaclar gibi, iltihaplanma siirecini etkileyebilecek, bilmedigimiz
onemli faktorler de vardir. Daha biiylik, cok merkezli prospektif
calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

SONUG

STEMI'nin erken déneminde primer perkiitan girisim kadar,
sonradan olusabilecek koroner lezyonlarda izlenecek strateji
de onemlidir. Yeni biyobelirtecler ve skorlama sistemleri
tedavide ve prognozun 6ngorilmesinde yardimer olabilecek
parametrelerdir. PLR ve NLR, pratik ve uygun maliyetli
biyobelirtecler oldugundan STEMI'li yiiksek riskli hastalarin
siniflandirilmasina yardimer olabilir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Bu calisma Helsinki Deklarasyonu ilkelerine
uygun olarak yapilmistir. Tekirdag Dr. ismail Fehmi Cumalioglu
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