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Batı Bölgelerimiz Erişkinlerinde KandaC-Reaktif 
Protein ile Fil~rinojen Düzeyleri ve Diğer Risk 
Faktörleriyle Ilişkileri 

Prof. Dr. Altan ONAT, Dr. Burak ERER, Uz. Dr. Ali ÇETİNKAYA, Dr. Ömer BAŞAR, 
Dr. Köksal CEYHAN, Prof. Dr. Vedat SANSOY, Doç. Dr. Gülay HERGENÇ 
Türk Kardiyoloji Derneği, İ.Ü. Cerrahpaşa ve İstanbul Tıp Fakülteleri, Kardiyoloji Enstitiisii ve 
S. Ersek GKDC Merkezi, İstanbul 

ÖZET 

TEKHARF kolıortunun 10. yıl takibinde Türkiyenin iiç 
Batı bölgesinde, 524'ü erkek, 522'si kadın olmak iizere, 
1046 kişilik bir grubunda, kan basmcı, kan yağ/arı , mıtro

pometrik özelliklerin yanısıra akut faz reaktanlarından C
reaktif protein (CRP) ile fibrinojen ölçüldü ;fizik aktivite, 
sigara kullamnıı, gelir düzeyi gibi yaşam tarzı ile ilgili 
bilgiler tespit edildi. Kardiyovasküler sistemin ananınez, 
fizik muayenesine ve islirahat EKG'ımn Minnesota kodla
masına göre kesin veya şüpheli 96 koroner kalp hastası 
(KKH) belirlendi. 

Yaş ortalanıaları (51±13)farketnıeyen kadın ve erkekler
de kanda CRP geometrik ortalama (2.00 1 1.90 nıg/L) ve 
fibrinojen ortalama değerleri (3.40±1.16 1 3.15±1.17 giL) 
arasında anlamlı bir fark bulunmadı. CRP ve fibrinojen 
düzeyleri arasında ilişki anlanılıydı (p<0.0001 ). Kadın
larda CRP, sigara içimi hariç, ölçülen tüm risk paranıet
releri ile, bilhassa aterojen metabolik sendrom unsurları 
ile ilişkili bulundu. Erkeklerde ise CRP, santral obezite 
ölçüt/eri, apolipoprotein B, kan basıncı ve fibrinojen ile 
anlamlı, belllkalça, trigliserid, HDL-kolesterol arasında 
sınu·da anlamlı bulundu. Fibrinojen değerleri - yaş ve 
CRP'nin dışmda - fizik aktivite, apolipoprotein B, total ve 
LDL-kolesterol, sisto/ik kan basıncı ve bellkalça oram ile 
anlamlı korelasyon içindeydi. Mültivariye analizde CRP 
düzeyini belirleyen bağımsız değişkenler olarak fibrino
ien, bel çevresi, total kolesterol, yaş ve ters olarak fizik 
aktivite ortaya çıktı. Fibrinojen düzeylerinin bağımsız be
lirteçleri ise yaş, bellkalça oram, CRP dilimleri, sigara ve 
(ters yönde) fizik aktivite idi. 

Sağlıklı bireylerle karşılaştırıldığında, koroner kalp has
talarında CRP (p<O.OOJ) ve fibrinojen (p<0.05) düzeyleri 
anlamlı olarak yüksek bulundu. Her iki cinsiyeti içerenlo
i isli k regresyon modeli KKH için bağımsız anlamlı belir
teçler olarak yaş, cinsiyet, sisto/ik kan basıncı (SKB), 
CRP çeyrek dilinıleri ile HDL-ko/estero/ii saptadı. Cinsi
yet için ayrı ayrı analiz yapıldığında erkekler için yaş ,fi
zik aktivite, CRP dilimleri, kadmlar için yaş, kan şekeri, 

CRP dilimleri KKH'nın bağımsız anlamlı belirteç/eri ola
rak bulundu. 

Sonuç olarak, Türk erişkinlerini temsil eden bu kohortta 
CRP, kadınlarda daha kuvvetli olmak üzere, her iki cinsi
ye/te de, KKH için anlamlı risk faktörü olarak karşımıza 
çıkmakta, fibrinojenin yalmz erkeklerde sınırcia bir an-
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lamlılığı görünmektedir. Düşük kolesterol düzeyleri, se
dan/er yaşam tarzı ve insiilin direncine yatkmlıkla karak
terize olan Türk lıalkımn beninıseyeceği sağlıklı yaşam 
tarzı değişik/erinin, fizik aktivite ve sağlıklı beslenme gibi 
kronik diişiik-yoğunluklu inflanıasyonu azaltıcı önlemleri 
de içermesinin gerektiği düşünülmektedir. 

A nahtar kelime/er: C-reaktif protein, fibrinojen, 
inflamasyon, koroner kalp hastalığı, koroner risk 
değerlendirmesi 

Ünlü Framingham çalışması kahortundan koroner 

olayların %50 sinin total kolestero lü 225 ıngldl'ın al
tında olan kiş ilerde, %35'inin ise, 200 ıngldl'nin al
tında olan kişilerde görüldüğü bilinmektedir cı ı. Enf
lamasyonun aterosklerozu başlatıcı ve ilerletici rolü

nü gösteren çalışma sonuçları son yıllarda dikkat 
çekmektedir (2). C-reaktif protein (CRP) ve fibrino

jenin koroner olaylarda risk belirleyici ve ateroskle
rozun ilerleleyişini belirleyici rolü yeni olarak sap
tanmıştır (3) . Düşük HDL-K ve total kolesterol dü

zeylerine sahip olan Türk erişkinlerinde koroner 
kalp hastalığı preval ans ı tahminierin üstünde olmak
la kalmay ıp artış hızı da kaygı vericid ir (4) . Sigara 

kullanımının ve insülin intol eransının yaygınlığı , 

inaktif yaşam biçimi, sağlıklı yaşam tarzı konusun
daki eksik bilinç koroner olayların boyutunu açıkla

yıcı ilave faktörler olarak düşünülebilir (5). Türk 
Kardiyoloji Derneği'nin 1990 yılında başlatmış oldu

ğu TEKHARF çalışmasının onuncu yıl taramasında 

CRP ilk defa, fibrinojen ise ikinci kez taranmtşt ı r. 

CRP ve fibrinojen pozitif akut faz reaktan ları olup 
kan düzeylerinin aterosklerozda arttığı bir çok çalış

mada kanıtlanmıştır (6). Büyük bir kısmı makrofaj
lardan üretilen bir sitakin olan interleukin-6 (IL-6), 

interlökin-1~ (IL- I ~) ve tümör nekroz faktörü a 

(TNFa)'nın yanıs ıra akut faz cevabını kontrol et

mekte, CRP ve fibrinojen sentezini indüklemektedir 
(7). Hepatik proinflammatuar proteinlerin üretimi 
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hem kalıtsal, hem de çevresel faktörler tarafından 
düzenlenmektedir. Fibrinojen genindeki polimorfiz
min (8) yanısıra, sigara kullanımı fibrinojen düzeyle

rine etki ederken, CRP düzeylerine etki eden genetik 
faktörlerle ilgi li bilgiler henüz çok sınırlıdır (9,10). 

Doku hasarı, inflamasyon ve infeksiyana sitekin ara
cılı cevap olarak CRP'nin dolaşımdaki düzeyi 100 
kat artabilmektedir (l l). Fibrinojenin tamamı , 

CRP'nin büyük bir bölümü karaciğer tarafından sen
tezlenmektedir. Endotel ve vasküler düz kas hücrele
ri, makrofajlar, miyokard, ve adipöz doku da sitekin 
üretebilmektedir ( 12, 13). Akut faz proteinlerin konağı 

istila eden mikroorganizmalarakarşı savunma, doku 
hasarını önleme ve hızlı bir şekilde homeasıaza geri 
dönüşü sağlama gibi görevleri vardır ( 14). Fibrinojen 
ise trombosit kümeleşmesini arttırır, kan akışkanlığı

nı bozar, daha büyük ve rezistan fibrin pıhtılarına 
neden olur; ayrıca fibrin LDL birikimi için adsorptif 
bir yüzey oluşturur (15) . CRP'nin normal değerleri 
içerisindeki hafif artışı dahi , sağlıklı ve koroner kalp 
hastalığı saptanmış kadın ve erkeklerin gelecekteki 
miyokard infarktüsü, inme ve periferik arter hastalığı 

olay riskini arttırmaktadır (16,17). CRP'nin aleroma 

ve onun trombotik komplikasyonlarının patogene

zinde doğrudan rol oynayıp oynamadığı veya sadece 
altta yatan inflamasyon veya aterotromboza başka 
mekanizmalada yol açan doku hasarının hassas bir 
göstergesi olup olmadığı ş imdilik tam olarak bilin
memektedir. 

Çalışmamızın amacı, inflamasyon belirteci olan yük

sek duyarlıklı CRP'nin Türk erişkinlerindeki dağılı

mını ilk kez tayin etmek, fibrinojen dahil, diğer risk 
faktörleriyle ilişkilerini belirlemek ve Türk erişkinle

rinde koroner kalp hastalığı (KKH) için belirteç bir 
iş lev i olup olmadığını araştırmaktı. Bu çerçevede 
kanda fibrinojen düzeylerinin rolü de yeniden değer
lendirilecektir. 

POPÜLASYON ve METOD 

Çalışınaya dahil edilen 30 yaşın üzerindeki 1046 kişi (524 
erkek ve 522 kadın) Marmara, Ege ve Akdeniz bölgelerin
de yaşayan ve 1990 yılından beri takip ed ilen TEKHARF 
kahortunun bir a ltgrubudur. Bu grup cinsiyet, yaş kırsal
kentsel dağılım olarak farklılık göstermeyip 2000 yılında 
taranan tüm bireylerin %43'ünü oluşturmaktadı r. Bu gru
bun bütününde CRP, 974 kişide ise (205'inde 1998 yılın
da) fibrinojen belirlendi. Fizik aktivite, sigara, aile geliri, 
kullanılan ilaçlar, geçirilen hastalıklar katılımcılarla birlik
te ekip elemanlarınca anket formlarına işlendi. Sigara ka
demeleri hiç kullanmamış, halen kullanmakta veya bırak-

mış olarak; fizik aktivite ise deneğin kendi tarafından 1. 
derece: memur, dikiş-örgü, günde 1 kın 'den az yürüyüş, 2. 
derece: tamirci, ev i ş i, günde 1-2 kın yürüyüş, 3. derece: 
marangoz, usta, kamyon şöförü, yer ve cam temizliği, gün
de 4 km yürüyüş, 4. derece: ağır iş , çiftçilik, düzenli spor 
şeklinde belirlendi. Kardiyevasküler sistem fizik muayene 
ve İstirahat EKG'ı ile !arandı. Kan basıncı hasta beş dakika 
dinlendikten sonra oturma pozisyonda sağ koldan 3 dakika 
ara ile 2 kez ölçüldü ve ortalaması alındı. Bel çevresi ve 
kalça genişliği sadece iç çamaşırı ile ayakta ölçüldü. BKI 
vücut ağırlığının (kg) boyun (ın) karesine bölünmesi ile 
hesaplandı. 

Kesin KKH tan ı s ı iç in: a) yeni miyokard infarktüsü 
(anamnez veya EKG seke li) , b) erkeklerde tipik angina, c) 
ıniyokard iskeınis i (4. 1-2, 5. 1-2 veya 7.1 M innesota kodla
rı [18]) veya d) yeni hastalık için koroner baypas ya da int
rakoroner girişim yapılmış olması; şüpheli KKH: a) meno
pozda ya da 45 yaş üzeri olma şartı aranan kadınlarda tek
başına tipik angina, b) erkeklerde atipik angina, c) her iki 
cinsiyetıc eski taramalarda tipik angina öyküsü elde edil
mişken, son taranıada bunun yok olarak ya da atipik olarak 
değerlendirilmesi kriterleri alındı. Kadınlarda atipik angi
na varlığı (iskemik EKG değişikl ikleri ile desteklenmeme
s i durumunda) KKH olarak sayılmadı. Çalışına örnekle
minde şüpheli KKH tanıs ı 20 kişiye konulmuştur. 

Venöz kan CRP için düz, fibrinojen için sitratlı, kan yağla

rı için EDTA'lı olarak alındı ve bir saat geçmeden dakika
da 2000 devirde 15 dakika santrifüj edilerek şeki lli ele
manlardan ayrıldı. Kan yağları sahada Reflotron cihazı ile 
kuru kimya yöntemi ile çalış ıldı. Trigliserid değerleri 400 
mg/dl'nin altında olan kişilerde LDLC Friedewald yöntemi 
ile hesapla bulundu (ı9) . CRP ve fibrinojen için nümuneler 
2-5°C da 24 saat içinde İstanbul'da çalışılacak laboratuara 
iletildL Hemen incelenmeyecek olan nümuneler -80°C'da 
bekletild i. CRP Behring nefeloınetresi ile 0.175-230 mg/L 
lineeritesi o lan iınmunonefeloınetrik yöntemle N Latex 
CRP mono reaktif ki ı i ile, fibrinojen ise Clauss yöntemi ile 
Stago Fibriprest kiti ile Stago koagülometres inde tayin 
edildi. He r iki ölçümde de iç kalite kontrolü kull anıldı. 
Apo AI ve B sahada Behring kitleri ile Behring türbido
metresi ile ölçüldü ve rastgele %5-6'1ık bir bölümü Anka
ra'da bir referans laboratuarında valide edildi. 

İstatistik değerlendirme 

CRP değerleri normal dağılım göstermeyip sağa kaymış 

olduğu için, log transformasyonu ile normalize ed ildi, 
CRP geometrik ortalamasının medyan değerlere yakinen 
uyduğu görüldü. CRP değerleri ayrıca dörtte birlik dilim
lere ayrılarak incelendi. İstatistik ler STAT A 5-0 Windows 
paket programı kullanılarak yapıldı. 

BULGULAR 

Kadın ve erkeklerin ortalama yaş l arı sırasiyle 

5 1.2±12.6 ve 50.8±13. 1 idi ve aralarında anlamlı bir 
fark yoktu. Kohortumuzun %9.2'sini oluşturan 96 
koroner hastasının yaş ortal aması 62.0±1 1.3 idi. 
Tablo 1 de ölçülen parametrelerin ortalama (standart 



Tiirk Kordiyat Dem Arş 200/ ; 2Y: IL-lY 

Tablo 1. Çalışma katılımcılarının (n=l046) cinsiyete göre özellikleri 

Erkek Kadın 

n ortalama SD n ortalama SD 

Yaş (yıl) 524 

Boy (cm) 509 

Kilo (kg) 522 

Vücut kitle indeksi (kg!ın2) 507 

Bel çevresi (cm) 522 

Bel kalça oranı 522 

Sistolik KB (mmHg) 524 

Diyastolik KB (mmHg) 524 

Total kolesterol (mg/di) 514 

HDL-kolesterol (mg/di) 514 

LDL-kolesterol (mg/di) 288 

Trigliserid (mg/di) 288 

Kan şekeri (mg/di) 486 

Fibrinojen (g/L) 490 

hs-CRP (mg/L)* 524 

Apolipoprotein Al (mg/di) 223 

Apolipoprotein B (mg/di) 223 

Fiziki aktivite derecesi 522 

Sigara kullan ımı % 523 

kullanmayan 189 

bırakmış 72 

halen kullanan 262 

Aile gelir dilimi 524 

*geometrik ortalama 

sapmaları görülmektedir. Her iki cinste de beden kit
le indeksi 25 kg/m2 üzerinde, santral obezitenin be
lirteci olan bel çevresi kadınlarda erkeklere nazaran 
normal düzeyierin üst limitine daha yakındı. Sistolik 
(SKB) ve diyastolik kan basıncı (DKB) kadınlarda 

· erkeklere göre 10/3 mmHg daha yüksekti. Kadınlar

da plazma trigliseridleri 17 mg/dl düşükken, HDL
kolestero l 9 ıng/dl, LDL-K 5 mg/dl , kan şekeri 2.7 

mg/dl, apo AI 13.2 mg/di , apo B 2 mg/di daha yük

sek bulundu. Her 6 kadından biri halen sigara kul
lanmakta iken, erkeklerin tam yarısı tiryaki idi. Er
keklerin fiziki aktivite derecesi ve aile geliri kadın
lardan daha yüksek olarak değerlendirildi . 

Yaş gruplarına göre incelendiğinde (Tablo 2) kanda 
fibrinoj en konsantrasyonları kadında erkektekinden 
%7.4 daha yüksekti; oysa ortalama CRP düzeyleri 
bakımından kadın (2.0 mg/L) ve erkekler (1.9 mg/L) 
arasında anlamlı fark bulunmadı. Gerek fibrinojen, 
gerek CRP düzeyleri her iki cinsiyette yaşla anlamlı 
biçimde yükselmekteydi (r=0.20 ve 0.1 9) (Şekil !). 

74 

50,8 

169,3 

77,6 

27 

93,8 

0,93 1 

128,3 

80,6 

178,1 

36,8 

ı 13 

137, 1 

98,4 

3, 15 

1,9 

ı 15,6 

120,8 

2,44 

36, 1 

13,8 

50,1 

2,47 

13,1 522 51,2 12,6 

6,6 5 13 156,9 7, 1 

12,6 522 70,9 13,2 

3,93 5 13 28,8 5,5 

10,7 52 1 86,7 ı 1,8 

0, 1 52 1 0,8 19 0,28 

21,8 522 138,8 37,2 

ı 1,9 522 83,3 15,2 

36,5 510 186,2 36,4 

ı 1,9 510 45,5 ı 1,9 

30 292 ı 17,6 31,3 

83,7 292 ı 19,8 72,6 

30,5 477 10 1,1 35,7 

1,17 484 3,4 1,16 

3,3 522 2,0 3,38 

32 234 130,9 32, 1 

36,4 234 122,9 37,7 

1,26 521 2,2 1 0,84 

520 

425 81,7 

ll 2,1 

84 16,2 

1,26 522 2, 16 1,26 

CRP ve fibrinojen için 25. ve 75. persantil değerleri 

s ıras iy le 0.9 ve 4.2 mg/L ve 2.4 ve 4.0 g/L olarak 
ortaya çıktı. 

Diğer risk parametreleriyle korelasyonları ve 
çokdeğişkenli belirleyicileri 

Spearman korelasyon analizinde, CRP ile kadınlarda 

yaş, BKİ , bel çevresi, bel/kalça oranı , SKB, DKB, 
total kolesterol, trigliserid, total kolesterol/ HDL-ko
lesterol, fibrinojen, apo B (p<O.OO l ), LDL-kolesterol 
ve fizik aktivite dilimi (ters; p<O.O 1 ) , HDL-koleste

rol (ters), açlık kan şekeri ve aile gelir düzeyi (ters; 
p<0.05) ile anlamlı , sigara kullanımı (p=0.056) ve 
boy (p=0.059) arasında sınırda anlamlı ve ters ilişki 

bulunmuştur. Erkeklerde ise, CRP ile bel/kalça oranı 
trigliserid ve (ters yönde) HDL-kolesterol arasında 
sınırda anlamlı ilişk i bulunurken, açlık kan şekeri, 

ai le geliri , sigara kullanıını ve boy arasında anlamlı 
ili şki saptanmamış , diğer risk faktörleri ile CRP ara
s ında anlamlı ilişki çıkmıştır (Tablo 3). 
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Tablo 2. Yaş gruplarına göre Türk kadın ve erkeklerinde ortalama (±SD) CRP ve fibrinojen düzeyleri 

C·reaktif protein 

n ort.(mg/L)* 

Erkek 524 ı ,897 

30-39 yaş ı 18 1,29 

40-49 yaş 156 1,95 

50-59 yaş 105 1,97 

60-69 yaş 89 2,53 

>70 yaş 56 2,29 

Ka dm 522 2,003 

30-39 yaş 109 1,05 

40-49 yaş 154 1,66 

50-59 yaş 115 2,99 

60-69 yaş 94 3 

>70 yaş 50 2,72 

*log transformasyon/u ortalama ve std. sapma değerleri 

Türk Erişkinlerinde CRP Değerleri 

~ 
cı 

E 

3.5 

3 

2.5 

2 

1.5 
1.29 

0.5 11= 118, 1 09 
30·39 

156, 154 
40-49 

2.99 

105, 115 

50·59 
Yaş grupları 

3 

89,94 

60·69 

SO* 

3,30 

3,20 

3,18 

2,85 

3,26 

4,28 

3,38 

3,47 

2,95 

3,14 

3,22 

3,02 

2.72 

2.29 

56,50 

Fibrinojen 

n ort. (g!L) so 
490 3,15 1, 17 

108 2,95 1,09 

145 2,97 1,02 

99 3,24 1,24 

86 3,26 1,03 

52 3,73 1,53 

484 3,40 1,16 

102 3,23 1,08 

143 3,26 1,07 

106 3,49 1,23 

86 3,54 1.22 

47 3,76 1,17 

ortalamasına ( 1.82 mg/L) karşı lık, iki 

yıl önceki tararnada diyabetik olduğu 

teşhis edilen 46 k işinin ortalamaları 

(2.82 mg/L) anlamlı bir şeki lde yük
sekti (t=3.07, p<0.002). 

CRP için modelin an lamlı (p<O.OO l) 
olduğu çoklu regresyon analizinde 
kanda fibrinojen, bel çevresi, tota l 
kolesterol, yaş ve (ters olarak) fizik 
aktivite derecesinin log CRP düzey

1-+--Erkek -a- Kadın 1 

lerini bağımsız olarak anlamlı biçim
de belirlediği anlaşıldı (Tablo 5). Bu

na karşılık fibrinojeni bağımsız ola
rak anlamlı biçimde belirleyen et
menler arasına yaş d ışında sigara içi
mi, bel/kalça oranı ile CRP dilimleri 

ve (ters yönde) fizik aktivite girdi. 
Şekil 1. Erkek ve kadınlarımııda yaş gruplarına göre ortalama CRP değerleri. İlgili katılım
cı sayıları ahsis üzerinde görülmekted ir 

Fibrinojen konsantrasyonları korelasyon analizinde 
yaş, SKB, CRP dörttebir di limleri, total kolestero l, 
apo B, LDL-kolesterol, ve ters olarak da fizi ki akti
vite, bqy ve aile geliri ile anlamlı bağıntı içindeydi 
(Tablo 4). Ayrıca zayıf olarak BKİ , bel/kalça oranı 
ve DKB ile ilişkili bulundu. Sigara kullanımı, bel 
çevresi, kan şekeri , trigliserid , HDL-kolesterol, apo 
AI ile ikili korelasyonda ilişkili bulunmadı. 

Sigara kullanımı ile gerek log CRP değerleri, gerek
se CRP çeyrek dilimleri arasında anlamlı fark sap

tanınadı (2 yönlü p=0.19, Pearson ki-kare). G lukoz 
toleransı normal olan 1000 kişinin CRP geometrik 

Koroner kalp hastalığı ile ilişki 

Sağlıklı ve KKH gruplarında CRP ve fibrinojen or
talama değerleri Tablo 6'da görülmektedir. "Sağlık
lı" örnekleınde CRP geometrik ortalama 1.82±3.29 
mg/L iken, koroner hastalarında bu, iki kattan fazla 
bulundu (3.97±3.02 ıng/L, p<O.OOl). Kanda fibrino
jen ortalama değerleri ise, "sağlıklı "larda 3.4±1.1 
g/L iken, 73 koroner hastasında 3.7±1.3 g/L bulundu 
(p<0.05). 

KKH için bağımsız anlamlı beli rteçler olarak örnek
lemin tamamında kadın ve erkeği içeren lojistik reg
resyon modelinde yaş, cinsiyet, SKB, CRP çeyrek 



Tablo 3. 30 yaşın üzerindeki 1046 Türk erkek ve kadınında log CRP ve diğer risk faktörleri arasındaki parsiyel korelasyon katsayısı 
(r) ve anlamlılığı (p) 

yaş 524/522 

vücut kitle indeksi (kg/m2) n=507/5 13 

bel çevresi (cm) 522/513 

bel kalça oranı n=522/520 

sis tolik kan basınc ı (mmHg) 

diyastolik kan basıncı (mmHg) 

trigliserid (mg/di) n=288/292 

total kolesterol (mg/di) n=5 14/510 

HDL-kolesterol (mg/di) n=5 14/510 

LDL-kolesterol (mg/di ) n=288/292 

total kolesterol/HDL-K n=5 14/510 

kan şekeri (mg/di) n=486/477 

plazma fibrinojen (mg/di) n=387/382 

apolipoprotein B (mg/di) 11=223/233 

sigara kategorisi* 

boy (cm) n=509/513 

aile geliri 

fizik aktivite derecesi 

dilimi ve HDL-kolesterol bulundu. CRP çeyrek d ili
mi modelden çıkarılınca yaş, SKB an lamlılığını ko
rumaya devam ederken, kan şekeri de anlamlı bir ba
ğımsız belirteç olarak ortaya çıktı. 

Çoklu analizde fi brinojen dilimlerinin her iki cinsi

yet birarada tutulunca, KKH ile ilişkisi gözlenmedi 
(Tablo 7). Kadınlarda da - CRP dilimlerine göre ayar 

yapı lsın veya yapılmasın - KKH ile anlamlı bir i lişki 
göstermedi (Tablo 8). Erkeklerde yaş ile ayarlı ola
rak, ikinci fibrinojen dilimi (2.7-3.3 g/L) sınırda bir 

anlamlılık düzeyi ile artmış KKH yatkınlığına işaret 

etti. Modelde trend p<O. l O olup fibrinojen dörtte bir

lik dil imleri g iderek artan bir KKH trendi gösterme
di. 

TARTIŞMA 

1997/98 takip taramasında 4 bölgeden 780 erkek ve 
819 kadın çalı şmaya dahil edilmiş ve türbidometrik 
yöntemle sahada yapılan fibrinojen tayininde erkek 
ve kadın ortalama fibrinojen değerleri sı ras ı ile 

2.68±0.98 ve 2.88±0.93 g!L olarak bulunmuştu (20). 

Bu yıl ise, 387 erkek ve 382 kadında Clauss yöntemi 
ile yapılan fibrinojen tayininde erkek ve kadın orta-
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Erkek n=524 Kadın n=522 

r p< r p< 

0,188 0,001 0,310 0,001 

0,2 12 0,001 0,32 1 0 ,001 

0,247 0,001 0,370 0 ,001 

0,264 0,065 0,264 0,00 1 

0,129 0,003 0,258 0,001 

0, 126 0,00 1 0,278 0,00 1 

0,109 0,065 0,229 0,001 

0,145 0,00 1 0,215 0,001 

-0,0756 0,087 -0,099 0 ,026 

0,148 0,012 0 ,15 1 0,01 

0,140 0,002 0,22 0,001 

0,049 NS 0,0925 0,044 

0,250 0,001 0 ,273 0,001 

0,253 0,023 0,2524 0,00 1 

0,033 NS -0,837 0,056 

-0,0237 NS -0,084 0,059 

-0,0615 0 ,16 -0,097 0,026 

0, 148 0,012 -0,123 0,005 

lama değerleri sırasiyle 3. 15±1.1 7 ve 3 .4± I. 16 g/L 
olarak bulunmuştur. Aradaki fark her iki kohortun 
aynı olmamasından ve de yöntem farkından kaynak
lanmış olabi lir. Erren ve ark ( 13) koroner ve periferik 
damar hastalı ğı olmayan 62 kiş ide Clauss yöntemi 

ile fibrinojen medyan değerlerini 3.28 g/L, sadece 
koroner arter hastalığı olanlarda 3.94 g/L, hem koro
ner, hem periferik arter hastalığı olan 15 hastada ise, 
4 .85 g/L olarak bu lmuşl ardır. Kohortumuzda koro

ner arter hastalık tanısı konmuş 73 katılımcının fibri
nojen ortalaması 3.68 g/L olarak bulunmuştur. Has
ta-sağlıklı ayrımı için oran anılan iki çalışmada da 

%20 dolay ı gibi oldukça düşük görünmektedir. 

Yüksek-duyarlı klı CRP Türk erişkinlerinde ilk defa 
bir epidemiyolojik ça l ışmada ölçülmüştür ayrıca 

dünyada, Caerphilly ça lı şması dışınd a, KKH ile i liş

kili olarak CRP'nin incelendiği en çok sayıda katı

lımcı içeren çalışmadı r (22). Log transforme CRP or
tal amaları kadın ve erkekler arasında anlam lı fark 
göstermedi. Kadın ve erkeklerin yaş ortalamal arı da 

an lamlı olarak farklı değildi . Türk erişkini CRP orta
lamaları batı toplumlarından pek farkl ı değildir. 

Augsburg, Almanya'dan 25-74 yaşları a ras ındaki 

2291 erkek ve 2203 kadın ve Glasgow, İskoçya'dan 



A. Onat ve ark.: Batı Bölgelerimiz Erişkinlerinde KandaC-Reaktif Protein ile Fibrinojen Diizeyleri ve Diğer Risk Faktörleriyle ilişkileri 

Ta blo 4. 30 yaşın üzerindeki 769 Türk erkek ve kadınında 
fibrinojen ve diğer risk faktörle r i arasındaki korelasyon kat
sayıs ı (r ) ile anlamlılığ ı (p) 

Toplam 

n r p< 

Yaş 769 0,197 0,0001 

vücut kitle indeksi (kg!m2) 744 0,072 0,056 

bel çevresi (cnı) 766 0,006 AD 

bel kalça oranı 765 0,070 0,054 

sistolik kan basıncı (mmHg) 768 0,082 0,023 

diyastolik kan basıncı (nınıHg) 769 0,066 0 ,069 

trigliserid (mg/di) 4 13 -0,017 AD 

total kolesterol (nıg/dl) 768 0,103 0,004 

HDL-kolesterol (mg/di) 768 0.00 1 AD 

LDL-kolesterol (mg/di ) 4 13 0, 106 0,032 

kan şekeri (mg/di) 724 0,002 AD 

CRP çeyrek dil imleri 769 0,255 0,0001 

apolipoprotein A (mg/di) 230 0.002 AD 

apolipoprotein B (mg/di) 229 0,178 0,007 

sigara kademesi* 767 -0,005 AD 

boy (cm) 746 -0,0940 AD 

aile gelir 767 -0,087 0.016 

fizik aktivite derecesi 768 0,198 0 ,0001 

Tablo 5. Kademeli lineer r egresyon modeli ile logCRP ve 
fibrinojenin bağımsız belirleyicileri (n =690) 

13 SE std 13 p< 

C-reaktifprotein F= 38.5, p<O.OO 1 

Bel çevresi 0.012 0.002 0.265 0.000 

Fibrinojen 0.12 0.0 17 0.250 0.000 

Total kolesterol 0.0016 0.001 0.108 0.002 

Fizik aktive derecesi -0.05 0.018 -0. 100 0.007 

Yaş 0.0034 0.002 0.083 0.026 

*Diyastolik&sistolik KB, şekeı·, BKI, HDL-K, boy , gelir, sigara, 
bellkalça anlamlı değildi 

Fibrinojen F= 17.4, p<O.OO I 

Bel/kalça oranı -1.778 0.480 -0.145 

CRP-diliınleri 0.23 0.037 0.231 

Sigara kadernesi 0.12 0.048 0.099 

Fizik aktive derecesi -0.123 0.039 -0.125 

Yaş 0.0 1 0.004 0.122 

*(BKI), gelir, diyastolik & sisto/ik KB, kan şekeri, total ve 
HDL-K, bel, boy anlamlı değildi 

0.000 

0.000 

0.012 

0.001 

0.004 

604 erkek ve 650 kad ında medyan CRP değerleri 

yaşta artma gösterip 25-35 yaş grubunda 1 mg/L'dan 
en yaşlı grupta 2 mg/dl'ye ulaşmaktaydı ve kadınlar-

T ablo 6. Sağlıklı bireyle r ve koroner kalp hastalarında CRP 
ve fibrinojen düzeyleri (orta lama (SD) 

n Sağlıklı n KKH 

log CRP (mg/L) 948 1.82 ± 3.29 96 3.97 ± 3.02 

Fibrinojen (g/L) 696 3.4 ± 1.1 73 3.69 ± 1.3 

T a blo 7. Erişkinlerde fibrinojen dörtebir dilimlerinde yaş 
ayarlı KKH prevalans ı 

n KKH % OR Güven aralığı 

Fibrinojen 769 73 9.5 

>4.08 g/L 190 21 11. 1 1.17 0.54-2.56 

3.3 1-4.08 g/L 195 19 9.7 1.20 0.55-2.63 

2.70-3.30 g/L 192 21 10.9 1.63 0.76-3.50 

<2.70 g/L 192 12 6.3 ı 

Tablo 8. Erkek ve kadınlarda fibrinojen dilimlerine göre yaş 
ayarlı KKH Odds oranları ve %95 güven aralığı 

Fibrinojen d ilimleri OR* güven aralığı 

Erkek (n=387) p<O.I 

>4.08 g/L 1.07 0.38-3.01 

3.3 1-4.08 g/L 0.60 0. 19-1.86 

2.70-3.30 g/L 2.02 0.80-5.12 

<2.70 g/L ı 

Kadın (n=382) p=0.30 

>4.08 g/L 1.52 0.44-5.21 

3.31-4.08 g/L 2.43 0.73-8. 10 

2.70-3.30 g/L 0.94 0.22-4.0 

<2.70 g/L ı 

da erkeklerden daha yüksek seyretmekteydi (22). Ho
ekstra ve ark (23) sağlıklı 234 erkek, 237 kadın yaşlı

da ortalama CRP düzeyleri 3.2 ve 2.5 mg/L bulmuş

lard ır (24). Bu kohortta CRP erkeklerde SKB ve siga

ra ku llanma yı lı ile, kadın larda ise BKI ile anlamlı 

ilişki göstermiştir. Erkeklerde tüm ölümler CRP üç
tebirlik d ilimleri ile anlamlı bir şekilde artış gösterir
ken, kad ınlarda böyle bir i l işki bul unmamıştı r. 

NHANES III 40 yaşın üzerindeki örneklemin veri le
ri serebro vasküler hastalık ve CRP açı sından ince
lendiğinde, inme bulgusu olmayan 8436 kişin in CRP 
geometrik ortalaması 3.2 mg/L bulunurken, 4 14 in

melinin ortalaması 4.5 mg/L (p<O.OO I ) o larak bild i
ril miştir (24). Erren ve ark ( 13) 15 koroner arter 

(KAH) ve periferik arter hastası (PAH), 57 PAH ol
mayan koroner hastası ve 62 KAH ve PAH olmayan 
deneklerle yaptıkları çalışmada CRP medyan değer
lerini sıras iyle 2.0, 4.0 ve 5.5 mg/L olarak bulmuş-



•••••• ··-· - ·~ - . - -- • • --- :J - - .- . --

!ardır. Örneklemimizin çok uyum sağladığı bu CRP 

düzeylerinin, koroner hastasının "sağlıklı" kesimden 

ayrımmda, fibrinojene layasla çok daha uygun oldu

ğu anlaşılmaktadır. 

Kohortumuzda sigara içiminin fibrinojen düzeyleri

ni anlamlı biçimde etkilediği gözlemlenirken, CRP 

için aynı i l işki bulunmamıştır. Mendali ve ark (25) da 

erkeklerde , diğer faktörl eri ayarlad ı ktan sonra, CRP 

ve sigara kullanımı arasında bir ilişki bu lamamışl ar

dır. CRP diğer bir çok risk faktörü ile anlamlı ilişki 

göstermektedir ve, diğer çalışmal arda olduğu gibi 

(26), bu ilişkiler kadınlarda daha güçlüdür. Kohortu

muzda CRP ile erkeklerde anlamlı ilişki göstermeyip 

kadınlarda gösteren kan şekeri, erkeklerde sınırda 

anlamlı , kadınlarda tam anlamlı parametreler arasına 

trigliserid, HDL-kolesterol , bel/kalça oranı girmek

tedir. Bununla birlikte, her iki cinsiyette de CRP ile 

anlamlı ilişkisi bulunan parametre ler olan santral 

obezite belirteçleri, kan basıncı, apol ipoprotein B , 

fibrinojen, trigliserid ve total kolesterol/HDL-K ora

nı aterojen metabolik sendromun unsurlarıdır (27). 

Çalışmamızda CRP'nin bağıms1z belirleyicile ri o lan 

plazma fibr inojeni, bel çevresi ve fiz ik inaktivite da 

insülin direnci sendromunun öğeleridir. Sedanter ha

yat tarzının abdeminal obezite ve insülin rezİstansı

na yol açtığı bilinmektedir. Kanda fibrinojen değer

leri kadınlarımızda KKH ile i lişkili değilken, erkek

lerde hafif fibr inojen artışları KKH riski ile sınırda 

anlamlı ilişki iç inde görünmüştür. B una karş ılı k 

CRP düzeyle ri , henüz yayınlanmamış bir çalışma

mızda, KKH ayrımında çok yararlı bulundu. 

Halkımızın total kolesterol düzeyle rinin düşük, ya

şam tarzının nispeten sedanter olduğu ve (abdominal 

obezite, düşük HDL-K, nispeten yüksek trigliserid 

düzeylerinin yansıttığı) insülin rezistansına yatlonlı

ğı bilinmektedir. İnsülin dire nci sendromunun düşük 

düzeyli bir kronik inflamasyon durumunu simgeledi

ği de an laşılmaktad ır (27). Bu çe rçevede, inflamas

yon göstergesi sayılan CRP düzeyler inin, Türk hal

kında KKH iç in önemli bir risk faktörünü temsil etti

ğini , e ldeki çalışma düşündürmektedir. ABD ve Fin

landiya'da, toplumca al ınan önlemle r sonucunda 

çeyrek yüzyıldır yüz güldürücü sonuçlar elde edil

miştir (1 ) . Hallomızın benimseyeceği sağlıklı yaşam 

tarzı değişiklerinin , fizik aktivite ve sağlıklı besle n

me gibi, kronik düşük-yoğunluklu inflamasyonu 

azaltıcı önlemleri de içermesinin gerektiği inancın

dayız. 
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