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Ortalama Trombosit Hacmi ve Trombosit Sayis
Abdominal Aort Anevrizmasi Olan Hastalarda TrombuUs

Varhigi ile 1liskili midir?

Are Mean Platelet Volume and Platelet Count Associated with Presence of
Thrombus in Patients with Abdominal Aortic Aneursym?
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Abstract

Amag: Ortalama trombosit hacmi (OTH) platelet fonksiyonlarinin
bir gostergesi olup enflamasyon ve trombis kaskadi ile iliskilidir.
Calismamizda infrarenal abdominal aort anevrizmasi (IAAA) olan
hastalarda, anevrizma icinde trombs olanlar ve olmayanlar arasinda
trombosit sayisi ve OTH degerlerini karsilastirmayi amacladik.

Yontemler: Capraz kesitsel dizayna sahip calismamizin poptlasyonu
prospektif ardisik olarak IAAA saptanan 76 hastadan olusmaktadir.
Hastalar anevrizmanin icinde trombds olup olmamasina gére iki gruba
ayristirilarak klinik ve laboratuvar degerler agisindan karsilastirildi.

Bulgular: IAAA olan hastalarin 27'sinde (%35,5) anevrizma icinde
trombiis mevcutken 49'unda (%64,5) trombiis saptanmadi. ki
grup arasinda demografik 6zellikler, semptomlar, ek hastaliklar ve
laboratuvar bulgulari agisindan fark saptanmadi. Anevrizma icinde
tromblis olan ve olmayan IAAA hastalarinda OTH degerleri arasinda
anlamli fark saptanmadi (9,30+1,0 vs. 9,84+1,4; p=0,09).

Sonug: Anevrizma icinde trombis olan ve olmayan IAAA hasta gruplar
arasinda trombosit sayisi ve OTH dederleri arasinda fark saptanmadi.
Trombotik ve nontrombotik IAAA hastalarinda protombotik durumu
anlamak icin daha fazla sayida belirtecin birlikte degerlendirilmesi daha
uygun olabilir.

Anahtar Sozciikler: Anevrizma, ortalama trombosit hacmi, trombosit,
trombls

Aim: Mean platelet volume (MPV) is an indicator of platelet activation
and is associated with inflammation and thrombus cascade. In this
study, we aimed to compare platelet count and MPV levels in patients
with infrarenal abdominal aortic aneurysm (IAAA) with and without
thrombosis in the aneurysm.

Methods: In this cross sectional study, we included 76 consecutive
patients who were diagnosed with IAAA. The patients were divided
into two groups according to the presence or absence of thrombus
in the aneurysm and, clinical and laboratory values were compared.

Results: Twenty-seven (35.5%) patients with IAAA had thrombus
and 49 (64.5%) did not have thrombus. There was no statistically
significant difference in demographic characteristics, symptoms,
additional diseases and laboratory findings between the groups. There
was also no significant difference in MPV values between patients with
and without thrombus in aneurysm (9.30+1.0 vs. 9.84+1.4; p=0.09).

Conclusion: There was no difference in platelet count and MPV values
between patients with and without thrombus in aneurysm. It may be
more appropriate to evaluate a larger number of markers together
to identify the prothrombotic state in thrombotic and nonthrombotic
IAAA patients.
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Giris

infrarenal abdominal aort anevrizmasi (IAAA), aortun
renal arter seviyesi alti herhangi bir segmentinin kisinin
yasl ve vlcut ylzeyine gdre olmasi gereken transvers
capinin en az iki katina cikmasi ile kendini gdsteren
irreversibl, progresif ve dejeneratif bir hastaliktir (1).
GUnUmUzde diger kardiyovaskiler hastaliklara benzer
sekilde sikligi giderek artan ve yasam kalitesini etkileyen
ve zamaninda tibbi midahelede bulunulmadiginda mortal
seyreden bir hastaliktir. IAAA'nin icinde trombiis olusumu
bircok faktére bagh olup, mevcut trombis hem hastaligin
prognozunu hem de tedavi segimini ve cerrahi sonuclarini
etkilemektedir (2-4). Anevrizma icindeki trombis, hem
altindaki aort duvarinda proteolitik degredasyonu artirarak
hem de duvarin aorttaki kandan aldigi oksijen destegini
azaltmak suretiyle aort anevrizmasinin en Slimcll
komplikasyonu olan rlptir gelisimini hizlandirir (5,6). Bu
nedenle trombis olusumunu 6ngdrmek dnemlidir.

Doku veya vaskller endotelyumda hasar sonrasi meydana
gelen kanamayi durdurmak trombositlerin primer gorevidir
(7). Endotel defektlerini kapatmak fizyolojik gdrevi olsa da,
plak disrupsiyonuna cevaben artan platelet aktivasyonunun
anevrizmal segmentlerde trombus olusturmasi  akut
miyokard enfarktlstine benzer bir paradigmadir. Plak
progresyon ve dagilimi slreci enflamatuvar ve immin
degisikliklerle tetiklenir. Bu degisiklikler ylzey endotelini
E-selektin ve P-selektin hiicre adezyon molekdlleriyle pro-
aterotrombotik ylzeye cevirir (8). Plak hasarini takiben,
depo grantlleri ve adeziv baglayiclarinin salinmi ile
platelet aktivasyonu olur ve takiben platelet agregasyonu
olur (9). Aterosklerotik plak dagilimi olurken artmis olan
platelet agregasyonu kemik iliginden daha buyik ve reaktif
plateletler salinimini potansiyelize eder (10). Bu yeni salinan
plateletlerin artmis aktivasyonu mikrograniller icindeki
tromboksan A2, platelet faktor 4, P-selektin gibi aktif
maddelerin artmis konsantrasyonuna ve glikoprotein 2b/3a
gibi adeziv reseptérlerin artmis ekspresyonuna baghdir
(11,12). Ortalama trombosit hacmi (OTH) platelet aktivitesi
ve boyutunun bir gostergesi olup platelet aktivasyonunun
roli  anevrizmal segmentlerde trombls olusumunda
onemlidir (13).

Calismamizda platelet aktivasyonunun 6nemli  bir
belirteci olan platelet sayisi ve yiksek OTH degerlerinin
IAAA'll hastalarda trombiis olusumunu éngorerek takip
ve tedavide uyarici bir belirte¢c olabilecedi hipotezi ile
IAAA'll hastalarda anevrizmal segment icinde trombiis
olan ve olmayan hastalarda platelet ve OTH degerlerini
karsilastirmayl amacladik.

Yontem

Calismamiza Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onam alinarak (karar
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no: 371) ve hastalardan yazili onam alinarak calismaya
baslanmistir. Haseki EgJitim ve Arastirma Hastanesi
Kardiyoloji B&limii'ne basvuran ve IAAA saptanan hastalar
ardisik olarak calismaya dahil edildi. Capraz kesitsel dizayna
sahip calismamizda IAAA saptanan hastalar anevrizma
kesesi icinde trombls olan ve olmayanlar olarak ikiye
ayrildi. Acil servise karin agrisi, yan adrisi, aciklanmayan
hipotansiyon ile basvuran ve yapilan tetkikler sonrasi IAAA
tespit edilen 50 yas Ustl hastalar calismaya dahil edildi.
Bu hastalarda IAAA varligini saptamak ya da tanisi net
aydinlatiimayan hastalarda IAAA tanisini dislayabilmek
acgisindan kontrastl bilgisayarli tomografi gortintilemesi
yapildi. Hastalarin yasi, basvuru klinikleri, vital bulgulari,
sigara icme Oyklsu, ek hastaliklar, ailede AAA varligdi,
bilinen AAA &ykisu, gecirilmis cerrahiler kaydedildi.

Dislanma kriterleri ise; hematolojik hastaliklar, anemi,
aktif enfeksiyoz ve enflamatuvar hastaliklar, romatolojik
hastaliklar, kortikosteroid tedavisi aliyor olmak, nonsteroid
antienflamatuvar  kullaniyor  olmak, sitotoksik ilag
kullanmak, trombolitik tedavi veya glikoprotein 2b/3a
inhibitorl uygulanmasi, tiroid hastaligi, sigara kullanimi,
kronik bobrek yetersizligi [estimated glomeruler filtrasyon
hizi (eGFR) <60 mL/min/1,73 m2] ve anormal karaciger
fonksiyonlari (transaminaz seviyelerinin Gst limitin Gg katini
asmis olmasi) ve malignite varligi olarak belirlendi.

Biyokimyasal Analiz

Tam kan sayimi analizleri merkez laboratuvarinda saatlik
dizenli araliklarla kontroll yapilan ve aylik olarak genel
bakimi yapilan ayni cihaz ile yapildi (LH-780, Beckman
Coulter, Brea, CA, USA). Kan ornekleri sabit miktarda etil
diamin tetra asidik asidi iceren standart tlplere alindi.
Kan alimini takiben bir saat icinde tam kan sayimi 6l¢cim
yapildr.

IAAA tespiti icin kontrastl bilgisayarli tomografi
kullanildi ve dlciimler énerildigi gibi i¢c duvardan i¢ duvara
seklinde yapild.

istatistiksel Analiz

Tanimlayici istatistikler; kategorik degiskenler igin
sayl ve ylUzde, sayisal degiskenler icin ortalama, standart
sapma, medyan olarak verildi. Sayisal degiskenlerin
bagimsiz iki grupta karsilastirmalari normal dagilim
kosulu saglandiginda Student t-test, saglanmadiginda
Mann-Whitney U testi ile yapildi. Gruplarda oranlarin
karsilastirmasi ki-kare analizi ile yapildi. istatistiksel analiz
icin SPSS 18.0 versiyon (Statistical Package for the Social
Sciences Inc; Chicago, IL, ABD) programi kullanildi ve
p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Toplam IAAA hasta sayisi 76 olup, bunlarin 27'sinde
(%25,9) anevrizma icinde trombls varken 49'unda
(%64,5) trombiis saptanmadi. IAAA'da trombiis saptanan
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hastalarin yas ortalamasi 44,611 (yas) olup vyedisi
(%25,9) kadindi. iki grup arasinda yas, cinsiyet ve diger ko-
morbidetelerin varligr agisindan fark saptanmadi (Tablo 1).

Tablo 2. Trombiis olan ve olmayan gruplarnin biyokimyasal
parametreler acisindan karsilastiriimasi

Biyokimyasal parametreler incelendiginde glukoz, Grup 1 (n=27) Grup2(n=49) | p
dustik dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL), yiiksek dansiteli Ort £ SD Ort £ SD
lipoprotein kolesterol (HDL), alanin aminotransferaz AST (U/L) 42,82+482,4 40,47+77,9 0,776
(ALT), aspartat aminotransferaz (AST), kreatinin degerleri ALT (U/L) 40,37+101,4 23,37+40,1 0,425
bakimindan iki grup arasinda fark saptanmadi (Tablo 2). LDH (U/L) 226,1978,2 311,53£2494 | 0,523
Hematolojik parametreler analiz edildiginde platelet sayisi HDL (mg/dL) 36.30+11.0 40.85:11 4 0.265
[257629,63+93861,2 (x106/L); vs. 222591,84+83901,4
LDL (mg/dL) 108,00+48,7 112,254¢53,0 | 0,818
(x106/L), p=0,099] ve OTH (9,30+1,0 fL vs 9,84+1,4 S 2 o8ach o 0557 o009
o . o m ,08+58, A2E92; s
fL; p=0,090) degerleri acisindan iki grup arasinda fark (mg/dL)
saptanmadi (Tablo 3). VLDL (mg/dL) 18,75+1,7 30,26+14,1 0,283
T. Kolesterol (mg/dL) | 170,92+61,0 182,33+62,5 | 0,606
Tablo 1. Trombiis olan ve olmayan gruplarin demografik Globili dL 31605 325405 0676
ozellikler, semptomlar ve ek hastaliklar acisindan obilin (g/dL) e — !
karsilastiriimasi Alblmin (g/dL) 3,44+0,6 3,43+0,7 0,939
Grup 1 Grup 2 p Glukoz (mg/dL) 108,57+22,7 128,13+76,0 0,990
(n=27) (n=49) .
PT (saniye) 13,08+2,7 14,97+6,8 0,302
Ort + SD Ort + SD
INR 1,09+0,2 1,27+0,6 0,336
Anevrizma boyutu (mm) 44,6+11,9 | 51,5£16,0 | 0,071
aPTT (saniye) 29,67+4,4 30,19+7,2 0,797
Yas (yil) 72,4+9,7 74,4£10,2 | 0,405
Ort: Ortalama, SD: Standart deviasyon, aPTT: Aktive parsiyel trombin zamani,
n (%) n (%) p ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, CK: Kreatin kinaz,
. HDL: Yuksek dansiteli lipoprotein, INR: Uluslararasi normallestirilmis oran,
Cinsiyet Erkek 20 (74.1) 44 (89,8) 0,101 LDH: Laktat dehidrogenaz, TG: Trigliserit, LDL: Disik dansiteli lipoprotein, PT:
Kadin 7 (25,9) 5(10,2) ~ Protrombin zamani, VLDL: Cok dislk dansiteli lipoprotein
Semptom Hassasiyet 1(4,8) 11 (22,4) 0,272
Defans 0(0,0) 0(0,0) - Tablo 3. Trombiis olan ve olmayan gruplarin hematolojik
parametreler acisindan karsilastiriimasi
Rebound 0(0,0) 0 (0,0) -
hassasiyet Grup 1 (n=27) Grup 2 (n=49) p
Karin agrisi 3(11,1) 16 (32,6) 0,352 Ort £ SD Ort £ SD
Hiperaktif 0(0,0) 2 (4,0 0,471 :
baiisalk sasl WBC (mm?) 11368,15+7334,9 9882,24+4714,0 0,591
2 8 3
Bulant, 3(11,1) 14 (28,5) 0736 Notrofil (mm?) 8759,26+7608,0 7115,31+4507,4 0,602
- Lenfosit (mm?) | 1704,44+834,0 1864,69+1054,5 0,753
Konstipasyon 0(0,0) 3(6,1) 0,364
Hemoglobin 12,16£2,4 11,83+£2,8 0,620
Diyare 1(4,8) 2 (4,0) 0,530 (g/dL)
Hematokezya 0 1(2,0) 0,619 Hematokrit (%) | 37,44+6,8 36,75+8,4 0,714
Melena 0 2 (4,0) 0,471 RBC (x10°/L) 4,30+0,6 4,18+0,9 0,539
Ek hastalik | Hipertansiyon | 4 (14,8) 14(28,5) | 0,905 MCV (FL) 86,87+9,0 89,23+7.3 0,351
i + +
Diyabet 1(4,8) 4(8,1) 0,896 (T)r(?r&k/xi)sn 257629,63+93861,2 | 222591,84+83901,4 | 0,099
KOAH 2(7,4) 9(18,3) 0,611 MPV (fL) 9,30+1,0 9,84+1,4 0,090
Serebrovaskdler | 0 (0,0) 4(8,1) 0,535 RDW (%) 14,89+1,4 14,90+1,9 0,918
olay NLR 8,59+13,0 4,965, 1 0,708
Atriyal 0(0,0) 8(16,3) 0,115
fibrilasyon PLR 204,14+163,0 143,67+£76,5 0,275
Ort:  Ortalama, SD: Standart deviasyon, RBC: Kirmizi kan hucresi,
KAH 4(14,8) 15 (30,6) 0,637 MCV: Ortalama eritrosit hacmi, OTH: Ortalama trombosit hacmi, NLR: Notrofil
lenfosit orani, PLR: Trombosit lenfosit orani, RDW: Kirmizi kan hucreleri dagiim
Ort: Ortalama, SD: Standart deviasyon, KAH: Koroner Arter hastaligi, KOAH: genisligi, WBC: Beyaz kan hticresi, fL: Femtolitre
Kronik Obstriktif Akciger hastaligi
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Tartisma

Calismamizda IAAA icinde trombiis olan ve olmayan
kisiler arasinda platelet sayisi ve OTH dederleri acisindan
fark saptanmadi.

Aterotrombotik durumlarla artmis OTH iliskisi daha
Onceki calismalarda gdzlenmis olmasina ragmen, bu
nedenin mekanizmasi henliz net olarak aciklanamamistir
(14-16). Olasi bir mekanizma olarak akut trombotik
durumlarda artmis  platelet tiketimine  sekonder
artmis serum trombopoietin seviyesinin megakaryosit
proliferasyonuna yol agmasi ve kemik iliginden hemostatik
olarak immatur aktif daha buyuk plateletlerin salinmasinin
artmasini saglamasi olarak yorumlanmistir (17-20). Bu
vurguyla iliskili olarak Senaran ve ark. (21) akut miyokard
enfarktUsli  hastalarda serum trombopoietin seviyesi
ve OTH arasinda korelasyon bulmustur. Akut miyokard
enfarktUsli hastalarda saglikli kontrollere gore artmis
OTH ve serum trombopoietin seviyeleri tespit etmislerdir.
Trombopoezin platelet hacminde dnemli bir mekanizma
olmasi yaninda, platelet tiketimininde OTH'yi etkiledigi ve
arttirdigi gosterilmistir (22). Aterotrombotik hastaliklarin
bir spektrumunda calisma yapan Chu ve ark. (23) acil
servise akut g6guls agrisi ile basvuran 282 hastada artmis
OTH degerinin Akut Koroner sendromun erken ve bagimsiz
bir belirteci olacagini bulmuslardir.

Benzer bir sekilde Yilmaz ve ark. (24) da ST ylkselmesiz
miyokard enfarktlsU, unstabil angina ve stabil anginali
hastlarda OTH degerleri arasinda kademeli bir dusus
gozlemlemislerdir. Daha da o6nemlisi Klovaite ve ark.
(25) bilinen kardiyovaskuler risk faktorlerinden bagimsiz
olarak artmis OTH degeri olanlarda miyokard enfarktlsu
riskinin %38 daha fazla gordldigini belirtmislerdir.
Arteryel katilik artis indeksi ile dlctilmesi sonucunda damar
duvari sertligi ile OTH arasinda iliski tespit edilmistir (26).
Aterosekleroz ve arteriyel duvarin etkilenmesi ile ilgili
bircok calismaya ragmen 6zellikle koroner arter disindaki
vaskuler segmentlerde trombus gelisimi ile OTH arasindaki
iliskiyi inceleyen calismalar ilging sonuclar vermistir. Farah
ve Samra (27) tarafindan yakin zamanda vyayinlanan
calismada trombuse bagli stroke gelisimi ile MPV arasinda
yakin iliski tespit edilmistir. Buna karsin endoteli yakindan
ilgilendiren Behget hastaliginda trombus gelisimi ile OTH
arasinda iliski olmadigini Ricart ve ark. (28) saptamiglardir.
italya'da yiritilen ve 11084 hastanin dahil edildigi
popllasyon bazl calismada yiksek OTC degerlerinin
trombotik olaylarla iliskisiz oldugu saptanmistir (29). Biz
calismamizda su ana dek ilk defa olmak lzere IAAA icinde
trombds varligiile OTH arasindaki iliskiyi inceledik ve dnceki
OTH trombus iliskisini inceleyen calismalarla benzer sekilde
trombUs olan ve olmayan gruplar arasinda fark saptamadik.
Bunun nedeni oksidatif stres, enflamasyon, immdanolojik
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slire¢ ve protrombotik mekanizmalar basta olmak Uzere
trombUs olusumunda multifaktoryel patolojik slreclerin
rol almasi olabilir. Ozellikle ekstrakardiyak vaskiler alanlar
olmak Uzere trombUs olusum strecinin izlenmesinde OTH
on plana gikan bir belirte¢ olarak gdze carpmamaktadir.
Su ana kadar yapilan ve cogu Akut Koroner sendrom
ile iliskili calismalarin neredeyse hepsi trombusa bagli
hastaligin akut fazinda yapilmistir. Buna bagli olarak
akut enflamatuvar ve trombotik fazda trombosit yapimi
hizlanarak genc¢ trombositlerin dolasima ¢ikmasi OTH'nin
yUksek olmasinin nedeni olabilir. Yani OTH, akut hastalik
fazinda neden degil sonug olabilir.

Calismanin Kisithiliklan

Tek merkezli yuratilen rolatif olarak kicik orneklem
buytkligine sahip olmasinin yaninda hasta gruplarinin
uzun doénem takip sonuclarinin  rapor edilmemesi
calismamizin kisithliklaridir.

Sonucg

Platelet sayisi ve OTH degerleri bakimindan trombusu
olan ve olmayan IAAA’ll hastalar arasinda farkl
saptanmamistir.  Ateroseklerotik anevrizma gelisimi ile
trombus formasyonu benzer patofizyolojik streclere sahip
olmasina ragmen elde ettigimiz bu sonug ilgin¢ olmakla
birlikte daha fazla sayida hasta ve ileri enflamatuvar
belirtecler kullanilarak calismanin tekrar edilmesi yararli
olabilir.
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