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Akut iskemik inme ile ortalama trombosit hacmi iligkisi
Relationship of mean platelet volume to an acute ischemic stroke
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Ozet

Amag: Trombosit aktivasyonu iskemik serebrovaskiler hastaligin gelismesinde majoér role sahiptir. Ortalama
trombosit hacminin (OTH) trombosit aktivitesinin iyi bir gostergesi oldugu bildiriimektedir. Bu ¢alismada OTH’nin
iskemik inme patogenezindeki yerinin belilenmesi amaglandi.

Gereg ve Yontem: Calismada risk faktorleri ve inme alt tiplerine gére degerlendirilen, ilk ve rekiirren inme tanisi ile
yatirilarak tetkik ve tedavi edilen 110 olgu yas ve cinsiyet eslestiriimis 58 kontrol hastasi OTH agisindan
karsilastirildi. Hastalarin OTH degerlerine inmenin akut déneminde, ilk 24 saatte bakildi. Ortalama trombosit
hacminin inme gegiren hastalarda risk faktérleri, inme alt tipleri, hematolojik ve biyokimyasal parametreler (I6kosit,
trombosit, kolesterol, trigliserid, LDL kolesterol, glukoz, eritrosit sedimentasyon hizi (ESR), parsiyel tromboplastin
zamani (aPTT), C-reaktif protein (CRP) ile iligkisi arastirildi.

Bulgular: Olgu grubunun OTH degerleri kontrol grubuna gére anlaml ylksek bulundu. (p<0.001). Olgu grubunda
basvuru sirasindaki OTH degeri ile trombosit sayisi arasinda zayif derecede anlaml negatif korelasyon bulundu
(r=-0.20 p<0.05).

Sonug: inme hastalarinda akut dénemde OTH’nin kontrol grubuna kiyasla anlamli yilksek bulunmasi OTH
anormalliginin iskemik inme gelisiminde rol oynayan etmenlerden biri olabilecegini, serebrovaskiler hastalik
sonucunda ortaya gikan sekonder bir fenomen olmadigini digtindiirmektedir.

Anahtar Sozciikler: inme, ortalama trombosit hacmi.

Summary

Aim: Platelet activation has a major role to play in the development of ischemic cerebrovascular disease. Mean
platelet volume (MPV) is reported to be a good indicator of platelet activity. In this study, we aimed to determine the
position of MPV in the pathogenesis of ischemic strokes.

Materials and Methods: This study compared MPV values in 110 patients who were hospitalized with the diagnosis
of the first and recurrent stroke with the risk factors and stroke subtypes, and 58 control patients who were age and
sex matched to patients. MPV parameters are measured in the acute period of the stroke and 24 hours later. We
investigated the relationship between the mean platelet volume and risk factors, stroke subtypes, haematological and
biochemical parameters, white blood cell, platelet, cholesterol, triglycerides, LDL cholesterol, glucose, erythrocyte
sedimentation ratio (ESR), partial thromboplastin time (aPTT), and C-reactive protein (CRP).

Results: The MPV parameter was found to be higher in the case group than the control group (p <0.001). In the case
group, we found a weak significant negative correlation between platelet count (r = -0.20 p <0.05) and MPV
parameter measured upon admission in the case group.

Conclusion: In acute stroke patients, the MPV value was significantly higher compared to the acute stroke patients
within the control group, so that a high MPV value may be one of the factors that play a role in the development of
ischemic strokes and cerebrovascular disease, suggesting a rise in a secondary phenomenon.
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Giris

Akut inme, bltin dinyada O6lim nedenleri arasinda
iskemik kalp hastali§i ve kanserlerin ardindan Uglincu
sirada yer alir. Tim dinyada 6zirldligin en 6nemli
sebeplerinden  birisidir  (1,2). Tirkiye Inme Risk
Faktorlerini Belirleme Calismasi'nda, serebral tiplerine
gore iskemik inme orani %71,2, hemorajik inme orani
ise %28,8 olarak bulunmustur (3).

iskemik inmede degistirilemeyen risk faktérleri yas, cins,
irk, aile oykusu; degistirilebilir risk faktorleri hipertan-
siyon, diabetes mellitus, kalp hastaliklari, hiperlipidemi,
sigara, asemptomatik karotis stenozu, orak hicreli
anemi, alkol, obezite, beslenme aligkanliklari fiziksel
inaktivite ve hiperhomosisteinemi olarak siniflandirilabilir
(4).

Trombositler aterosklerotik komplikasyonlarin patogene-
zinde ve trombls olusumunda énemli rol oynamaktadir
(5). BlylUk trombositler daha reaktiftir, daha fazla
protrombotik faktor Gretirler ve daha kolay yapisirlar
(6,7,8). Diabet, akut miyokard infarktiist, akut serebral
iskemi ve gegici iskemik atakta ortalama trombosit
hacminde (OTH) artis oldugunu bildiren c¢alismalar
vardir (9-12).

Bu calismada, tromboz gelisiminde rol oynayan
trombosit fonksiyonlarindaki artisin iskemik inme ile
iliskisini géstermek amaciyla inme geciren hastalarda
akut dénemde OTH degerleri arastinildi ve bir kontrol
grubu ile karsilastirildi.

Gere¢ ve Yontem

Nisan 2009-Eylil 2009 tarihleri arasinda bélimumize
basvuran, ilk ve reklrren iskemik inme tanisi ile
yatirilarak tetkik ve tedavi edilen 110 olgu calisma
kapsamina dahil edildi. Olgu grubuna ek olarak
hastanemize serebrovaskiler hastalik digi nedenlerle
basvuran, dnceden serebrovaskiler olay gecirmemis,
malignitesi, enfeksiyonu olmayan ve trombosit fonksi-
yonlarini etkileyen herhangi bir ila¢ kullanmayan 58
kontrol hastasi ¢alismaya alindi.

Calismaya katilan bitin olgulardan ayrintihi anamnez
alindi, fizik ve norolojik muayene yapildi. Hemogram,
rutin biyokimyasal inceleme (aghk kan sekeri, dUre,
kreatinin, elektrolitler, total kolesterol, LDL kolesterol,
VLDL kolesterol, HDL kolesterol, trigliseridler, biltribinler),
ESR, pihtilasma zamani (PT), aPTT, international
normalized ratio (INR), serum fibrinojen dizeylerine
bakildi. Tum hastalara ilk gin ve bir hafta icerisinde
bilgisayarli beyin tomografisi (BBT) ile degerlendirildi.
Etiyolojiye yonelik olarak elektrokardiyografi, ekokardiyog-
rafi ve bilateral karotisvertebral arter doppler USG yapildi.
Gerekli olgularda transésefajiyal ekokardiyografi, kraniyal
manyetik rezonans goriintileme (MRG) ve kraniyal
anjiografi yontemlerinden faydalanildi. TUm hastalar
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hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, kardiyak risk
faktorleri (atriyal fibrilasyon, romatizmal kalp hastaligi,
miyokard iskemisi), sigara, alkol, obesite, inme aile
oOykisu, gegici iskemik atak ve gegirilmis inme hikayesi
risk faktorleri agisindan degerlendirildi.

Hasta grubunda etiyolojiye yonelik olarak TOAST (Trial
of Org 10172 in Acute Stroke Treatment) ve lokalizas-
yona yonelik olarak Bamford siniflamalar kullanilarak
iskemik inme alt gruplarina ayrildi.

Calisma siresince kontrol grubunda ve tim olgularda,
hastaneye basvurduktan sonra ilk 24 saat icinde
antekubital venden iginde K®EDTA bulunan tiiplere kan
alinarak, hemogram tetkikleri Abbott laboratuarlari Cell-
Dyn 3500-3700 TM cihazi ile galigildi. Calisma prensibi
laser yontemi ve impedans idi. Alinan kanlar 1 saat iginde
oda sicakliginda c¢alisildi. OTH; OTH (fl)=Pct (%) x1000:
Plt (x10%/uL) formiiliiyle hesaplandi. OTH referans araligi
7,4-10,4 fL, trombosit referans arahgi 130.000-400.000
olarak alindi.

[statistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler icin Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) for windows 10.0 istatistik paket
program kullanildi. Kargilastirmalarda student’s t test, ki-
kare ve ANOVA ve Tukey HSD testleri kullanildi.
Korelasyon analizinde Pearson yodntemi kullanildi.
p<0.05 anlamlilik siniri olarak alind.

Bulgular

Calismaya yaslari 36-91 arasinda degisen 65 erkek
(%59,1), 45 kadin (%40,9) toplam 110 olgu alindi. Olgu
grubunun yas ortalamasi 66,48+12,88 idi. Kontrol grubu
21 erkek (%36,2), 37 kadin (%63,8) olmak lzere 58
hastadan olusmaktaydi. Kontrol grubu 30-75 vyas
arasindaydi ve yas ortalamasi 56,79+13,77 idi.

Olgu ve kontrol grubunun OTH ve trombosit sayisi
karsilastirmasinda; olgu grubunun OTH degerleri,
kontrol grubu degerlerine gore anlamli derecede daha
fazla bulundu (p<0.001) (Tablo-1).

Tablo-1. Olgu ve Kontrol Grubunun OTH ve Trombosit Sayisi
Kargilagtirmasi.

Olgu Kontrol
Grubu Grubu
Ortalama SS Ortalama SS P
OTH (fl) 9,25 1,38 8,56 1,27 0,002**
Trombosit 270,14 83,95 261,02 72,72 0,485
10%/uL
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Olgu grubunun trombosit sayisi ile kontrol grubunun
trombosit sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farkhhk bulunmadi (p>0.05).

Olgu grubunun OTH degerleriyle trombosit degerleri
arasinda zayif derecede anlamli negatif korelasyon
bulunurken  (r=-0.20 p<0.05) I6kosit, kolesterol,
trigliserid, LDL kolesterol, glukoz, ESR, aPTT ve CRP
degerleri arasinda anlamli  korelasyon bulunmadi
(P>0.05) (Tablo-2).

Tablo-2. Olgu Grubunda OTH’e lliskin Korelasyonlar.

OTH
R P
Lokosit (10°/uL) 0,056 0,570
Kolesterol (mg/dL) 0,029 0,763
Trigliserid (mg/dL) -0,039 0,687
LDL (mg/dL) 0,051 0,598
Glukoz (mg/dL) 0,041 0,668
ESR (mm/s) 0,015 0,874
aPTT (sn) 0,135 0,161
Trombosit (10%/uL) -0,204 0,033*
CRP (mg/dL) 0,000 0,997

Olgu grubu risk faktorleri agisindan incelendiginde
hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, atriyal fibrilasyon,
romatizmal kalp hastaligi, miyokard iskemisi, sigara,
alkol, obezite risk faktorleri olan ve olmayanlar arasinda
basvuru sirasindaki OTH degerleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (P>0.05) (Tablo-3).

Tablo-3. Olgu Grubunda Risk Faktorlerine Goére Basvuru
Sirasindaki OTH Degerlendirmesi.

| N | Ortalama | SS | p
Hipertansiyon
Yok 24 9,32 1,66
Var 86 9,23 1,31 0,772
Hiperlidemi
Yok 64 9,31 1,41
Var 46 9,17 1,36 0,615
Atriyal Fibrilasyon
Yok 83 9,11 1,40
Var 27 9,68 1,25 | 0,065
Romatizmal Kalp Hastaligi
Yok 103 9,21 1,38
Var 7 9,82 1,43 | 0,265
Miyokard iskemisi
Yok 93 9,26 1,43
Var 17 9,18 1,17 | 0,827
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Olgu grubunda ailede inme hikayesine goére OTH
deg@erlendirmesinde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (P>0.05).

Hikayede gecirilmis inme ve gegici iskemik atak olan ve
olmayanlar arasinda basvuru sirasindaki OTH degerleri
agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(P>0.05).

Antikoagulan ve antiagregan kullanan ve kullanmayan
olgular arasinda OTH degerleri bakimindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05).

TOAST ve Bamford siniflamalari kullanilarak yapilan
iskemik inme alt gruplari ile OTH degerleri arasinda
anlamli fark bulunmadi (p>0.05) (Sekil-1).

Lakuner PACI pPocCI TACH

PACI : Parsiyel Anterior Sirkilasyon infarktlari.
TACI : Total Anterior Sirkllasyon Infarktlari.
POCI : Posterior Sirkiilasyon Infarktlari.

Sekil-1. Olgu grubunda infarkt lokalizasyonuna gére OHT
degeri dagilimi grafigi.

Tartisma

Trombositler aterosklerotik komplikasyonlarin patogene-
zinde ve trombus olusumunda 6nemli rol oynamaktadir
(5). OTH; trombosit buyikligu, trombosit agregasyonu,
tromboksan A2, trombosit faktér 4 ve tromboglobulin
salinimi gibi trombositlere 6zgu aktivitelerin iyi bir
gOstergesidir (13,14). Blyuk trombositler daha reaktiftir,
daha fazla protrombotik faktor Uretirler ve daha kolay
yapisirlar (6-8). OTH artisi diabetes mellitus (15,16),
miyokard infarktlisi (17,18), sigara icimi (19) ve renal
arter stenozu (20) gibi durumlarda gosterilmistir.

iskemik inmede yas ve cinsiyet énemli epidemiyolojik
dzelliklerdir. inme ile ilgili en belirleyici unsur yastir. inme
insidansi oranlari erkeklerde kadinlardan daha yuksek
olmakla birlikte ileri yaslarda kadinlar arasindaki hiz
daha fazladir (21). Calismamizda literatirle uyumlu
olarak erkek hasta sayisi kadin hasta sayisina gore
yuksek bulundu.

Olgu grubunda kontrol grubu ile karsilastinildiginda
basvuru sirasinda OTH degerleri anlamli derecede
yuksek (p<0,001) iken trombosit degerleri yéninden
anlamh bir fark bulunmadi (p>0,05). Calismamiz ile
uyumlu olarak Furiozzi (22), bulgularin ortaya ¢ikma-
sindan sonraki 2 saat iginde acil servise bagvuran 15
iskemik inmeli hastanin OTH ortalamasinin yas ve
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cinsiyet bakimindan uygun 15 elektif ortopedi hastasinin
OTH ortalamasi ile karsilastirmigs ve anlamh fark
bulmustur. Bunun sonucunda da OTH anormalliginin
iskemik olayin asil patogenezinde yer alan, daha
6nceden var olan bir anormalligin yansimasi oldugunu,
serebrovaskiler hastallk sonucunda ortaya cikan
sekonder bir fenomen olmadigini ileri stirmusgtur.

Gresenegger ve ark. (23), yaptiklar ¢calismada OTH ile
kolesteroal, trigliserit, serum kreatin, Na, K, I6kosit sayisi
ve CRP arasinda anlaml korelasyon saptanmayip, OTH
ile ortalama trombosit sayisi arasinda negatif korelasyon
saptanmistir. Calismamizda da, olgu grubunda OTH
dizeyi ile I6kosit sayisi, kolesterol, trigliserid, LDL,
glukoz, ESR, aPTT, CRP degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon bulunmadi.

Olgu grubunda OTH degerleriyle trombosit degerleri
arasinda zayif derecede anlamli negatif korelasyon
bulundu (r=-0.20 p<0.05). Trombositlerin gekirdekleri
yoktur. BuyUklik ve yodunluk gibi 6zelliklerinin
trombopoez  sirasinda  belirlendidi ve dolasima
karistiktan sonra degismedigi kabul edilmektedir (24,25).
Akut miyokard infarktisiinde, OTH'de artis ve trombosit
sayisinda azalma oldugu ve infarktisten sonraki 6
haftaya kadar devam ettigi bildirilmistir (26,18). Bu
anormallikler kemik iligi seviyesindeki degisikliklerle
iliskilidir  (26). Trombosit hacminin ve sayisinin
trombopoezde belirlendigi kabul edilmekte ve iskemik
kalp hastaliginda oldugu gibi bu bulgular, primer
degisikliklerin  kemik iligi (megakaryosit) seviyesinde
oldugunu dusundirmektedir. Bu dogrudan iligki,
OTH'deki artigla sonuglanan megakaryosit aktivasyo-
nunun iskemik inmenin bir &6zelli§i olma olasihdini
distindirmektedir. Yapilan bazi galismalarda IL-3 ve ya
IL-6 gibi sitokinlerin megakaryosit DNA icerigini etkiledigi
ve daha buyuk ve reaktif trombositlerin Gretimine neden
oldugu bildirilmistir (27-29). Bu sebeple serebrovaskiiler
olaydan 6nce proinflamatuar bir durumun daha yuksek
OTH degerlerine ve protombotik bir sirece yol
acabilecegi dustndlebilir. Trombositlerin ortalama yasam
suresi 8 gundir ve trombosit blyukliugu olasilikla akut
vaskller olaydan etkilenmemektedir. OTH'deki ve
trombosit sayisindaki degisiklikler olasilikla vaskiler
olaydan Once gelismekte ve bu infarkt alanindaki
trombosit tiketimi nedeni ile olmamaktadir. Yapilan
calismalarda inmeden sonraki ilk 48 saat iginde OTH
dizeyinde artis goézlenmistir. Buna goére trombosit
salimminin infarktiisten énce oldugu disiniilebilir. Ote
yandan trombopoietinin megakaryosit Uretiminin primer
fizyolojik duzenleyicisi oldugunun disuUnilmesinden
6tlru trombopoietin seviyesi platelet Gretimi icin oldukca
o6nemlidir. Daralmis damarlardan gegerken mekanik
stresten Otlrl trombositlerin yasam siresinin kisalabi-
lecegi daha o©nceden bildiriimistir (30). Kisa yasam
suresi ve hizlandinimig  trombopoezden  6tlru
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trombopoietin bu hastalarda artabilir. Bununla iligkili
olarak akut miyokard infarktisi ve unstabil anjina
pektorisli hastalarda trombopoietin dizeylerinde artis
Senaran ve arkadaslan tarafindan bildirilmistir (31).
Dolayisi ile aterotromboz gelisen kompleks kaskatta
megakaryosit aktivasyonuna katkida bulunabilir.

Calismamizda saglikh kontroller ile olgu grubu kiyaslan-
diginda hipertansiyon, diabet, hiperlipidemi, gibi risk
faktorleri ile OTH degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark bulunmadi. Bu alanda yapilan ¢alismalarda
farkh sonugclar bildiriimistir. Nadar ve ark. (32) yaptiklan
calismada, serebrovaskuler hastalik icin bir risk faktort

olan hipertansiyonun OTH {zerine olan etkisini
incelemisler ve hipertansif hastalarda OTH’nin hipertan-
siyonu olmayan hastalara gére anlamh yuksek

oldugunu, 6 aylik izlemde sistolik ve diastolik kan
basincinda dislis godzlenenlerde OTH’nin de anlamh
distiguni bildirmiglerdir. Hekimsoy ve ark. (9), diabetik
hastalarda saglikh kontrollere kiyasla OTH’de artis rapor
etmislerdir. Calismamiz ile uyumlu olarak Panthansali ve
ark. (33), inme, diabet ve koroner arter hastaligi hikayesi
bulunmayan hastalarda yaptiklar ¢alismalarinda primer
hiperkolesteroleminin OTH (zerine olan etkisini arastir-
mayl amaglamiglar ve hiperkolesteroleminin OTH
Uzerine anlaml bir etkisi olmadigini bildirmislerdir. Bath
ve ark. (12), yaptiklari calismada major koroner olaylar
ile OTH arasinda iliski saptamamisglardir. Calismamizda
incelenen risk faktorleri arasinda atriyal fibrilasyon,
romatizmal kalp hastaligi ve miyokard iskemisi varligina
gére OTH degerleri arasinda anlamh bir fark
saptanmadi.

Calismamizda daha 6ncesinde gegici iskemik atak ve
gecirilmis inme o6yklist olan hastalar ile olmayan
hastalarin OTH degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh bir farklihk saptanmadi. Bath ve ark. (12) ise,
ge¢ doénem prognoza yonelik yaptiklari ¢ok sayida
hastadan olusan, prospektif, gok merkezli bir calismada
iskemik inme gecirmis olan hastalarda OTH buyuklu-
ginun tekrarlayan inmeler icin bagimsiz bir risk faktoru
oldugunu belirlemiglerdir.

Greisenger ve ark. (23), yaptidi ¢galismada inme gegiren
hastalarda bagvurudan 6nce antiplatelet ilag kullanimi ile
inme siddeti arasinda bir korelasyon saptamamiglardir.
Calismamizda basvuru sirasinda antiagregan ya da
antikoagilan kullanan olgular ile kullanmayan olgularin
OTH degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi. Bu bulgu literatir ile uyumlu idi.

Butterwoth ve ark. (34), yaptigi calismada lakuner infarkt
grubunda OTH degerlerini kontrollerinkinden farksiz
bulurken, blylik damar hastaligina bagli kortikal infarkt
grubunda anlaml olarak bulylik bulmuglardir. O’Malley
ve ark. (11) ise, akut iskemik inmede OTH’i buyuk
bulmuslar, fakat inme alt tiplendirmesinde lakiiner infarkt
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grubu ile blylk damar gruplan arasinda farkhlik
saptamamislardir. Yukaridaki arastirmalarin  sonuglari
arasindaki farkhlik inme altgruplandirmasinda farkli
kriterler kullaniimasina bagh olabilecegi gibi, olcim
yontemi farkliliklarina ve gruplarin az sayida hastadan
olusmasina bagh olabilir. Alinan kanin EDTA'lI tipler
icinde bekletildigi sire icinde zamana bagh olarak
trombositlerin  hacim kazandigi bilinmektedir (35).
Calismamizda alinan kanlar iki saat gibi kisa zamanda
olcilmus, ancak dider calismalarda da oldugu gibi
zamana bagh bir dizeltme yapilmamistir. Sadece
Batterworth ve Bath (34), calismalarinda bu teknik
sorunu gidermek amaci ile sitrath tip igine kan
almislardir. Calismamizda ise iskemik inme alt gruplari
ile kontrol grubunun OTH degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamh bir fark bulunmadi (p>0.05). Buyik

kortikal enfarkt ile lakuner enfarkt arasinda OTH
degerleri bakimindan fark olmamasi, lokalize trombus
nedeni ile trombosit tiketimin periferik vendz trombosit
degiskenlerini etkilemedigini duslindiurmektedir.

Bu retrospektif calisma olgu ve kontrol grubunun hasta
sayis| arasinda bir miktar fark olmasi gibi metodolojik
olarak bazi sinirlayici faktorlere sahiptir.

Sonug

Yapilan ¢alismalar iskemik inmenin olugsmasinda buyuk
trombositlerin  roli  olabilecegini  desteklemektedir.
Calismamizda elde ettigimiz sonuglar iskemik inmenin
akut fazindaki OTH yuksekliginin iskemik olayin
patogenezinde yer alabilecedini desteklemektedir. Bu
konuda patofizyolojik mekanizma agik olmadigindan
daha genis ¢apli arastirmalara ihtiyag vardir.
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