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OZET

Amacg: Ateroskleroza yol acan siirecte kronik inflamasyonun énemli bir faktér oldugu artik bilinmektedir.
inflamasyon ateroskleroza yol acarken akut faz proteini yanitina da neden olabilir. Karacigerde
sentezlenen, inflamasyonun serolojik gostergesi CRP'nin koroner arter hastaliinda prognostik 6nemi
oldugu anlasilmistir. hsCRP Kkardiyovaskiiler olayr gdstermede LDL-kolesterole Kiyasla daha guglii bir
prognostik faktor olarak kabul edilmeye baslanmistir. Kardiyovaskiiler risk faktorleri arasindaki iligkiyi
inceleyen calismalarda hsCRP diizeyleri ile serum trigliserid, total, LDL ve HDL-kolesterol arasindaki
korelasyon acisindan farkli sonugclarla karsilasiimaktadir. Bu nedenle calismamizda serum hsCRP diizeyleri
ile Total, HDL, LDL Kkolesterol ve trigliserid duizeyleri arasindaki iliskiyi incelemeyi amagladik.

Gereg ve Yontem: 29.09.2003 - 13.07.2004 tarihleri arasinda Kocaeli Universitesi Merkez laboratuarina
gelen diyabet, hipertansiyon ve kardiyovaskiler hastahd bulunmayan, goriniirde saglikh, 273 Kisinin
(125 E, 148 K; 19-66 Y, ort:38.35 + 11.14 Y) serum hsCRP duzeyleri ile Total, HDL, LDL Kkolesterol ve
trigliserid dtizeyleri arasindaki iliskiyi inceledik.

Bulgular: Total kolesterol ile hsCRP diizeyleri arasinda anlamh fakat ¢ok disiik diizeyde negatif
korelasyon (r=-0.15, p=0.01), HDL kolesterol ile hsCRP diizeyleri arasinda anlamli, diisik diizeyde negatif
korelasyon saptandi (r=-0.22, p=0.001). hsCRP ile trigliserid ve LDL kolesterol duizeyleri arasinda anlaml
bir iliski saptanamadi.

Sonug: Arastirmamizda hsCRP dizeyleri ile HDL Kkolesterol arasinda saptanan negatif korelasyon
literatiirdeki diger calismalarla uyumludur. Ancak olasilikla vaka sayisinin yetersizligi nedeniyle total
kolesterol ile hsCRP dizeylerinde literatiirdekinin aksine bir korelasyon saptanmistir. LDL Kolesterol ve
trigliserid duizeyleri ise hsCRP duizeylerinden bagimsiz goriinmektedir.

Anahtar Sozciikler: hsCRP, Total Kolesterol, Trigliserid, HDL Kolesterol, LDL Kolesterol, Ateroskleroz

Bu arastirma VI. Ulusal Klinik Biyokimya Kongresinde poster olarak sunulmustur.
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ABSTRACT

Objective: It is well known that chronic inflammation is an important factor of the process which leads to
atherosclerosis. While leading to atherosclerosis inflammation can cause acute phase response as
well. CRP, serologic indicator of inflamation, synthesized in liver, is significant for prognosis. hsCRP is
newly assumed to be more powerful than LDL cholesterol in determining the cardiovascular event as
a prognostic factor. In studies investigating the association between cardiovascular risk factors,
different correlations are to be seen between hsCRP levels, and serum triglyceride, total, LDL ve
HDL-cholesterol. We aimed to evaluate this association between hsCRP levels, and serum triglyceride,
total, LDL ve HDL-cholesterol.

Material and Method: In this study, the association between serum hsCRP levels and serurmr
triglyceride, total, LDL ve HDL-cholesterol levels of 273 healthy people with no cardiovascular
pathology, diabetes and hypertension, admitted to the center laboratory of Kocaeli University between
29th September 2003 and 13th July 2004, was investigated.

Results: There was significant but very low level correlation between total cholesterol and hsCRP
found in this study (r=-0.15, p=0.01). The correlation between HDL cholesterol and hsCRP was
negative and low level and statistically significant (r=-0.22, p=0.001). There was no significant

correlation between hsCRP and LDL cholesterol or triglyceride levels.

Conclusion: The negative correlation we found in our study between hsCRP and HDL cholesterol
levels are compatible with literature. Most probably because of insufficient numbers of cases the
correlation found in this study between total cholesterol and hsCRP is not consistent with literature. It
seems that LDL cholesterol and triglycerid levels are independent from hsCRP levels.

Key Words: hsCRP, total cholesterol, Triglyceride, HDL cholesterol, LDL cholesterol, atherosclerosis

GiRig

Ateroskleroz ve koroner kalp hastahdr geli-
siminde Kkronik inflamasyonun o6nemli bir
faktér oldugu artik bilinmektedir. Dusuk
derecedeki inflamasyon ateroskleroza yol
acarken akut faz proteini yanitina da neden
oldugu icgin yuksek duyarli C-reaktif protein
olcumuinun (hsCRP) diizeylerinin 6l¢timii ile
de izlenebilir (1). Son calismalar esas olarak
karacigerde uretilen ve viicuttaki inflamatuvar
yanitin erken bir gdstergesi olarak duizeyleri
yliikselen C-reaktif protein (CRP) ile koroner
arter hastahid@ arasinda pozitif iliskiye isaret
etmektedir. CRP’'nin kardiyovaskiiler olay1 gos-
termede LDL-Kolesterole nazaran daha guglu
bir risk gdstergesi oldugu aciklanmistir (2).

23 KD’luk 5 subiinitten olusan CRP, temel
immun yanit proteinlerinden pentraksin ailesi-
nin bir tiyesidir. Kesin fizyolojik rolt ile ilgili
tartismalarin stirmesine karsin, kardiyovaskii-
ler riskin bir belirteci olarak hsCRP tahmin
edici degeri artik kesin sekilde belirlenmis-
tir (3).

Dolasim CRP diizeylerindeki degisikliklerin
kardiyovaskiiler sistemin kronik inflamasyon
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stirecini yansittig1 duisiinilmektedir (4). inter
16kin-1 (IL-1) ve timor nekroz faktor-alfa
(TNF-a) gibi primer sitokinler, ateromatdz
lezyon gelisiminin erken fazindaki arter du-
varinda, l6kositlerin toplanmasina yol acarak
vaskiler endotel hiicrelerinin tlizerinde adez
yon molekiillerinin ekspresyonunu giiclen-
dirir. Primer sitokinler subendotelyal alana
monosit gociine katkida bulunan kemokin-
leri de aktive eder. Baslangicta infiltre olan
bu monontikleer hucreler, intrinsik vaskuler
hiticrelerle birlikte, duiz kas hticrelerinin pro-
liferasyonunu ve plak ilerlemesine yol acilma-
sini stimiile eden buylime faktorlerini salar.
Primer inflamatuvar sitokinler, interlokin-6
(IL-6) gibi mesajc1 sitokinlerin ekspresyo-
nunu da stimiile eder. IL-6 gibi sitokinler,
komponentlerinden birinin CRP oldugu sis-
temik inflamatuvar yanitta artis yaratmakta
rol alir (3).

Baslangicta IL-6’ya yanit olarak yalnizca kara
ciger tarafindan sentez edildigine inanilma-
sina ragmen, yeni bulgular CRP'nin insan
Koroner arter duiz kas hiucrelerinden ve ter
cihen hastalikli d amardakilerden uretildigini
gostermigtir. Aterosklerotik plaktaki CRP
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mRNA’s1, Kkaracigerdekinin 7 kati, normal
damarlardakinin ise 10 kat1 bulunmustur (3).

Yillar stuiren arastirmalar, tek basina hsCRP
Olcimuniun myokard infarktiisii veya kalp
hastali@i mortalitesinin, inmenin, periferik
damar hastah@inin, konjestif kalp yetmezli-
dinin, atriyal fibrilasyonun ve ani kardiyak
olumun guiglil bir tahmin ettiricisi oldugunu
gostermistir (3).

Epidemiyolojik c¢alismalar, hsCRP degerleri
orneklem grubunun ust ¢eyredinde bulunan
Katilimcilarin gelecekte bir Kardiyovaskuler
olay gecirmesi olasihginin, alt ¢eyregindeki-
lerden 2-3 kat fazla oldugunu géstermek-
tedir (3).

Retterstol ve ark. (1)'nin ikizler tizerinde yap-
tiq1 bir calismada CRP duizeylerinin, koroner
kalp hastah@inin diger risk faktorleri olan
serum TG dizeyi ile anlaml sekilde pozitif,
HDL Kolesterol ile ise anlamlh sekilde nega-
tif korele oldugu gozlenmistir, ancak total
ve LDL Kkolesterol ile CRP arasinda bdyle bir
Korelasyon gdzlenmemistir. Baska calisma-
lar da, Retterstol’iin arastirmasini destekler
nitelikte plazma hsCRP diizeylerinin TG du-
zeyleri ile pozitif korele, HDL kolesterol du-
zeyleri ile ise negatif korele oldugunu goz-
lemlemistir (4,5). Ayrica Saito ve ark. (4)nin
calismasi tipki Retterstol’tin calismasinda
oldugu gibi hsCRP diizeyleri ile total koles-
terol arasinda anlamh bir iliski saptayama-
mistir (4). Oysa Tamakoshi ve ark. (6)nin
yaptidi calisma, hsCRP duizeyleri ile HDL ko-
lesterol diizeyleri arasinda negatif Korelas-
yon saptarken hsCRP duzeyleri ile hem
trigliserid hem de total ve LDL kolesterol
duizeyleri arasinda pozitif korelasyon sapta-
muistir.

Bu bilgilerin 1511 altinda biz serum CRP
diizeyleri ile Total, HDL ve LDL Kkolesterol ve
trigliserid diizeyleri arasindaki iliskiyi inceledik.

GEREC VE YONTEM

29.09.2003 - 13.07.2004 tarihleri arasinda
Kocaeli Universitesi Merkez laboratuarina
gelen, diyabet, hipertansiyon ve major kardiyak

hsCRP ile Lipid Profili Arasindaki lliski

sorunu bulunmayan, gor tiintirde saghkh, 273
Kisinin (125 E, 148 K; 19-66 Y, ort: 38.35 +
11.14 Y) serum CRP diizeyleri ile Total, HDL
ve LDL Kolesterol ve trigliserid dtizeyleri ara-
sindaki iliskiyi inceledik. inflamatuvar yaniti
uyarabilecek diger hastaliklan diglamak ama-
clyla sedimantasyon duzeyleri 20 mm/h’in Us-
tiindeki veya lo6kosit sayimlari 12 bin/mm 3“iin
uizerindeki hastalar dislama Kkriterleri bulun-
masa bile calisma disinda tutuldu.

CRP o6l¢timleri DPC'nin (Diagnostic Products
Corporation 5700 West 96th Street Los
Angeles, CA USA) Immulite One cihazinda
yiiksek duyarlikli yéntemle gerceklestirildi.
Bu metod bir kemiluminesan enzim immun-
assay yontemi olup 6l¢um sinirlant 0.02-15

mg/dl (0,2-150 mg/L) arasindadir. Serum
total, HDL-Kolesterol diizeyleri ile serum
trigliserid duizeyleri Abbott Aeroset (Abbott
Laboratories, Diagnostics Division Abbott
Park, IL 60064, USA) otomatik analizoriinde
cahsildl. Total Kolesterol ve trigliserid duizeyi
Olcimleri icin yine bu firmanin orijinal
reaktifleri (Abbott Laboratories, Diagnostics
Division Abbott Park, IL 60064, USA) HDL
kolesterol ol¢iimu icin de Sentinel marka Kit
(Sentinel Diagnostics Sentinel CH Via Principe
Eugenio, 5-20155 Milan-Italy) kullanildi. Serum
LDL-kolesterol diizeyleri ise Friedewald for-
muli Kullanilarak hesaplandi.

istatistiksel Analiz

Calismada hsCRP, total kolesterol, trigliserid
HDL ve LDL Kkolesterol sayisal degiskenler-
dir ve ortalama ve standart sapma ile gos-
terilmiglerdir. Degiskenler arasinda Pearson
korelasyon analizleri yapilmistir. Ayrica hsCRP
icin 1.1 olarak kabul edilen sinir degerinin*
altinda ve ustiinde kalan bireyler total koles-
terol, trigliserid, HDL ve LDL kolesterol yo6-
ninden Mann Whitney U ile test edilmis-
lerdir. Anlamlilik duiizeyi 0.05 olarak kabul

edilmistir. Veriler SPSS paket programinda
analiz edilmistir.

*: DPC Immulite High Sensitivity CRP Kit prospektiisii
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BULGULAR

273 denegin hsCRP, total kolesterol, trigliserid,
HDL ve LDL Kkolesterol diizeylerinin ortalama
ve standart sapmasi sirasi ile 0.47 + 0.84 mg/dl,
199.74 + 41.87 mg/dl, 131.93 = 60.62 mg/dl,
46.38 + 11.23 mg/dl, 126,96 + 35.41 mg/dl
olarak bulundu.

Total Kkolesterol ile hsCRP dtizeyleri arasin-
da anlamli fakat ¢ok diistik diizeyde negatif
korelasyon saptandi (r=-0.15, p<0.01).

HDL Kolesterol ile hsCRP diizeyleri arasinda
anlaml, diistik diizeyde negatif korelasyon
saptandi (r=-0.22, p<0.001), (Grafik 1).

hsCRP ile trigliserid ve LDL kolesterol diizey-
leri arasinda anlamh bir iliski saptanamadi.

hsCRP icin sinir deder kabul edilen 1.1 mg/
dl'nin tlizerinde kalan 19 Kisi bu parametre
icin normal degderlere sahip 254 Kisi ile total
Kolesterol, trigliserid, HDL ve LDL kolesterol
degerleri acisindan Kkarsilastirildi. Anlamli bir
fark bulunamadi (Mann Whitney U, p>0.05).
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Grafik 1. hsCRP diizeylerine gére HDL Kolesterol
duizeyleri.

TARTISMA

Arastirmamizda hsCRP diizeyleri ile HDL ko-
lesterol arasinda saptanan negatif korelas-
yon literatuirdeki diger calismalarla uyumlu-
dur. Ateroskleroz icin risk faktorii olarak
bozulmus lipid profili ile hsCRP diizeyleri
arasindaki iliskiyi inceleyen bir cok calisma-
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nin da ortak sonucu bu negatif iliskiyi vurgu
lamaktadir (1,4,5,6).

Total Kolesterol duzeyleri ile hsCRP arasin:
daki iliski s6z konusu oldugunda bazi c¢als
malar anlamli bir baglanti bulamazken (1,4),
Tamakoshi ve ark. (6), hsCRP ile total koles-
terol diizeyleri arasinda pozitif korelasyon
saptamiglardir. Biz literatiiriin aksine total
Kolesterol ile hsCRP duzeyleri arasinda da
zaylf da olsa bir negatif korelasyon saptadik.
Bu her ne kadar daha 6nceki calismalarla
uyumlu gérunmese de hsCRP ve total koles-
terol arasindaki ilisiyi inceleyen calismalarin
henitiz ortak bir sonuca ulasmadidl g6z 6niine
alindiginda bu parametreler icin daha fazla
vakanin katildid@i daha fazla arastirmaya ihti-
ya¢ oldugunu dusunmekteyiz.

Elde ettigimiz verilere gére LDL Kkolesterol
diizeyleri hsCRP diizeylerinden bagimsiz gorin-
mektedir. Bu sonucg Retterstol ve ark. (1)'nin
ikizler uzerinde yapti@i calismanin sonucu
ile uyumludur (1) ancak LDL kolesterol ve
hsCRP diizeyleri arasinda pozitif iliski 6ngo-
ren Tamakoshi ve ark. (6)'nin c¢alismasi ile
celismektedir. Literatiirdeki bu tur farkh sonuc-
lan degerlendirirken Friedewald formuliiniin
Kullanildig@1 ve bu nedenle LDL Kolesteroliin,
total ve HDL kolesterol ile trigliserit ol¢iim-
lerinin bireysel hatalarindan ayn ayn etkile-
nerek farkl calisma gruplarinda farkli sonug
lara yol acabilecedi de hatirda tutulmahidir.

Trigliserid diizeyleri hsCRP duizeylerinden ba
dimsiz goriinmektedir. Bu sonug da triglise-
rid duzeyleri ile hsCRP degerleri arasinda
pozitif iliski éngdren arastirmalarin sonug-
larin1 desteklememektedir (1,4,5,6). Kanimiz-
ca hsCRP ve trigliserid veya diger lipid pro-
fili parametreleri arasindaki iliski icin daha
kesin c¢ikarsamalar ancak daha genis sayr-
daki goniulli gruplarla tekrarlanacak calisma
lardan sonra sdylenebilecektir.
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