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OZET

Amag¢: Bu ¢alismanm amaci, akut pulmoner emboli (PE) hastalarinda albumin diizeylerindeki degisiklikleri arastirmak ve klinik formlarinda ki tani
degerini degerlendirmektir.

Gerec ve Yontem: Gogiis Hastaliklari Klinigine bagvuran ve PE tanist konan toplam 110 olgu retrospektif olarak ¢aligmaya dahil edildi. PE hastalari
klinik formlarina gore 28 masif 33 submasif ve 49 masif olmayan olmak iizere {i¢ gruba ayrildi. Serum albumin, CRP, D-dimer diizeyleri ve diger
parametrelerde ki farkliliklar ti¢ grup arasinda analiz edildi.

Bulgular: Serum albumin diizeyleri, masif grupta, submasif ve nonmassif gruba gore istatistiksel olarak daha diisiik bulundu (sirastyla, p =0.003 ve
p =0.001). CRP diizeyleri massif grupta non masif gruba gore istatistiksel olarak yiiksek bulundu p =0.027. Sag ventrikiil ¢ap1 ile albumin arasinda
negatif korelasyon oldugu belirlendi (r =-0.26, p =0.005). Masif emboliyi 6ngérmede ROC analizi ile albumin kesme degeri <3,35 olarak alindiginda,
albumin duyarlilig1 %79 ve 6zgilligi %70 (AUC = 0.75,% 95 CI=0.64-0.85, p =0,001) olarak bulundu.

Sonug: Bir negatif akut faz reaktani olan albuminin masif PE’de ki diisiik seviyeleri artmig bir inflamatuar durumu yansiyor olabilir. Ayrica diigiik
albumin diizeyleri akut pulmoner embolinin siddetini gdstermede bir indikator olabilir.

Anahtar Sozcitkler: Albumin, Pulmoner Emboli, Inflamasyon, Sag Ventrikiil Capt.

ABSTRACT

The Relationship Between Serum Albumin Levels and Clinical Forms of Acute Pulmonary Embolism

Objective: The aim of this study is to investigate the changes in albumin levels in patients with acute pulmonary embolism (PE) and to evaluate the
diagnostic value in clinical forms of PE.

Material and Method: One hundred ten patients who applied to Chest Diseases Clinic and were diagnosed with PE were included in the study ret-
rospectively. PE patients were divided into three groups as 28 massive, 33 submassive and 49 nonmassive, according to the clinical form. Differences
in serum albumin, CRP and D-dimer results and other markers were analyzed among the three groups.

Results: Serum albumin levels were found to be statistically lower in the massive group compared to the submassive and nonmassive groups
(p =0.003 and p =0.001, respectively). CRP levels were statistically higher in the massive group than the non-massive group p =0.027. There was a
negative correlation between right ventricular diameter (RVD) and serum albumin levels (r =-0.26, p =0.005). When albumin cut-off value was taken
as <3.35 to predict massive embolism by ROC analysis, albumin sensitivity was found to be 79% and specificity to be 70% (AUC = 0.75, 95%
Cl=0.64-0.85, p =0.001).

Conclusion: Albumin is known as a negative acute phase reactant and its lower levels in massive PE may reflect an increased inflammatory state.
Also, low albumin levels can be an indicator of the severity of acute pulmonary embolism.
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konulmustur. C-reaktif protein (CRP) venéz trombo-
embolizmde iyi bilinen kapsamli olarak ¢alisilmis bir

Akut pulmoner emboli (PE), pulmoner arterin kismi
veya tam olarak tikanmasina neden olan bir klinik ve

patofizyolojik pulmoner dolasim bozuklugudur (1). PE
herhangi bir belirti gdstermeden yada ani sok ve 6lim-
le gergeklesebilen genis bir semptom ¢esitliligi gdste-
ren vaskiiler acil bir durumdur (2). Kronik inflamatuar
durumlarda artmis bir vendz tromboembolizm riski
vardir ve aym zamanda akut tromboz sirasinda infla-
matuar mediyatdrlerin up-regiilasyonu goriilmektedir
(3). PE'deki inflamatuar yanitda bazi inflamatuar belir-
teglerin tan1 ve prognozda potansiyel degerleri ortaya

inflamasyon ve doku hasar1 belirtecidir (4, 5). Birkag
calismada, PE’yi dislamada CRP'nin %100 duyarliliga
sahip oldugu bildirilmistir. CRP, PE'de prognozun bir
belirleyicisi olarak sag vetrikiil disfonksiyonu ile iliski-
lendirilmis ve PE'nin risk smiflandirmasi i¢in umut
verici bir biyobelirte¢ oldugu belirtilmistir (6). Albii-
min, plazma kolloid ozmotik basincindan sorumlu (7)
3,5-5,2 g/dL normal serum referans araliginda bulunan
bir proteindir (8). Antioksidan ve antiinflamatuar 6zel-
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liklere sahip ¢esitli endojen ve eksojen bilegikleri tagi-
yan ve reaktif oksijen ve nitrojen tiirlerinin temizleyici-
si olarak gérev yapan bu protein ayni zaman da asit-baz
dengesi igin bir tampon molekiil olarak gorev alir (7).
Negatif bir akut faz reaktani olan albiimin diizeylerinin
diisiikliigiiniin  bir inflamasyon belirteci olabilecegi
disiiniilmiis ve disiik albliimin diizeylerinin vendz
tromboembolism i¢in artmis bir risk faktorii olabilecegi
one stiriilmiistiir (3). Yeterli serum albiimin seviyeleri-
nin plazma viskozitesini diizenledigi, mikro sirkiilas-
yonu ve oksijen tasima kapasitesini iyilestirdigi kanit-
lanmis ve immiinite lizerine olumlu etkileri gosteril-
mistir (9).

Bu ¢alismada, masif PE’de ileri derecede inflamasyon
olabilecegini varsayarak PE’li olgularda negatif bir
akut faz reaktani olan alblimin diizeylerindeki degisik-
likleri arastirarak klinik formlarinda ki tan1 degerini
ortaya koymay1 amacladik.

GEREC VE YONTEM

Hastanemiz Gogilis Hastaliklart Klinigine 01.01.2020-
01.11.2020 tarihleri arasinda basvuran bilgisayarl
tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) ile PE tanisi
konan 110 toplam olgu retrospektif olarak caligmaya
dahil edildi. Bu ¢aligma Firat Universitesi T1p Fakiiltesi
etik kurulundan onay alinarak gergeklestirildi
(04.12.2020/16-15). Sag ventrikiil cap1 (RVD) retros-
pektif olarak hastalarin EKO bulgulart incelenerek
hastane dijital arsiv sisteminden kayit edildi. PE’li
olgular; serum biyobelirte¢ diizeyleri beyin natriiiretik
peptid (BNP), kardiak troponin I (cTnl) ve EKO bulgu-
larina gére masif, submasif ve non masif olarak klinik
formlarina ayrildi. PE hastalar1 klinik formlarina gére
28 masif 33 submasif ve 49 nonmasif olmak iizere ii¢
gruba ayrildi. Hastanemiz Gogiis Hastaliklart Klinigi
pratiginde PE’li olgularda albumin ve CRP diizeyleri
rutin olarak istenen ve takip edilen testlerdendir. Ca-
lismaya 18 yas ve iizeri hastalar dahil edildi. Akut
koroner sendrom, kronik renal ve hepatik hastaliklar,
diabetes mellitus, malignite ve antikoagiilan tedavi alan
olgular calisma disinda birakildi. CRP diizeyleri BNII
(Nephelometer System, Siemens Healthcare Diagnos-
tics Products, Marburg, Germany) immiinonefelomet-
rik yontem ile Slgtildi. BNP ve cTnl diizeyleri ke-
miliiminesans yontemi ile otoanalizoriinde (Advia
Centaur XP, SiemensHealthcare Diagnostics, Ger-
many), albumin diizeyleri ise (Ad-
via 2400; Siemens Healthcare Diagnostics) biyokimya
otoanalizoriinde ¢aligildi.

istatistiksel Analiz:

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics
Versiyon 22.0 paket programi kullanildi. Sonuglar ort +
SD olarak verildi. p <0.05 degerleri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Gruplar arasindaki cinsiyet dagi-
Iiminin  karsilastirilmasinda Ki-kare testi kullanildi.
Gruplar arasi karsilagtirma igin One-Way ANOVA
testi, anlamlilik saptanan parametrelerde gruplarin ikili
karsilagtirilmasinda ise LSD testi kullanildi. Korelas-
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yon analizleri Pearson korelasyon testi ile yapildi.
Masif embolide albiimin tan1 ve kesme degerini belir-
lemek i¢in ROC analizi kullanildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen toplam 110 olguda, 28 masif
PE'li olgu; 13 erkek, 15 kadin, ortalama yas
(64.39+19.70), 33 submasif olgu;15 erkek, 18 kadin,
ortalama yas (59.63%£19.77) ve 49 nonmasif olgu; 24
erkek, 25 kadin ortalama yas (60.36£17.89) olarak
bulundu. Gruplar arasinda yas ve cinsiyet agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. PE'li olgula-
rin demografik ozellikleri ve ortalama BNP, cTnl,
RVD ve D-Dimer diizeyleri tablo 1'de gosterildi. Grup-
lar arasinda BNP, cTnl ve RVD diizeyleri istatistiksel
olarak anlamli farklilik gosterdi (p =0.001) (Tablo 1).

Tablo 1. PE’li olgularin demografik bilgileri ve ortalama BNP, cTnl,
RVD ve D-Dimer diizeyleri.

Masif Submasif Nonmasif

(n =28) (n=33) (n =49) P
Yas 643921970  59.63£19.77  60.36=17.89 __ 0.06
Cinsiyet (E/K) 13/15 15/18 24125 0.94
BNP (pg/dl) 314.14498.25  114.06£27.85  77.06£47.62  0.001
cTnl (ng/ml) 0.47+0,25 0.25+0.22 0.04+0.06  0.001
RVD (mm) 18.17+338 14374278 13.6942.55  0.001
D-Dimer 41242 46 2544221 156£1.69  0.001
(mg/L)

Albumin diizeyleri masif grupta submasif ve nonmasif
gruba gore istatistiksel olarak daha diisiiktii (sirastyla,
3.00+0.59 g/dl, 3,58+0.77g/dl, 3.79+80g/dl p =0.003,
p =0.001). Gruplar arasinda serum albumin diizeyleri
sekil 1°de verildi.
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Sekil 1. Gruplar arasinda albumin diizeyleri.

Masif, submasif ve nonmasif gruplarda ortalama CRP
diizeyleri (sirasiyla, 62.87+60.12mg/l, 53.10+£53.46
mg/l ve 35.02+46.41mg/l) olarak bulundu. CRP dii-
zeyleri masif grupta nonmasif gruba gore istatistiksel
olarak daha yiiksek bulundu (p =0.027). Gruplar ara-
sinda CRP diizeyleri sekil 2’de verildi.
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Sekil 2. Gruplar arasinda CRP diizeyleri.

PE’li olgularda serum albumin ile RVD arasinda nega-
tif korelasyon saptandi (r =-0.26, p =0.005). PE’li olgu-
larda albumin ile RVD arasinda ki korelasyon sekil
3’te verilmistir.
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Sekil 3. PE’li olgularda albiimin ile RVD arasindaki korelasyon.

Masif emboliyi ongérmede ROC analizi ile albumin
kesme degeri <3,35 olarak alindiginda, albumin duyar-
Iilig1 %79 ve dzgilligi %70 (AUC = 0.75,% 95 CI =
0.64-0.85, p =0,001) olarak bulundu (Sekil 4).
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Sekil 4. Masif emboliyi ongormede ROC analizi ile albiimin kesme
degeri <3,35 olarak alimdiginda, albiimin duyarliigi %79 ve ézgiil-
ligii %70 (AUC =0.75,% 95 CI =0.64-0.85, p =0,001).
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TARTISMA

Calismaiz, serum albumin diizeylerinin masif PE gru-
bunda, diger PE gruplarina gore anlamli olarak diisiik
oldugunu gostermistir. Diigilk albumin diizeylerinin
masif PE'yi 6ngérmede orta derecede 6zgiilliik ve du-
yarliliga sahipti ve albumin ile RVD arasinda negatif
korelasyon tespit edildi.

PE'nin, tan1 ve prognozunda inflamatuar belirteglerin
potansiyel degeri inflamatuar yanitt dogrular sekilde
gosterildi (10). PE, iskemi, hipoksi, endotelyal lezyon
gibi sebeplerden dolay1 lokal ve sistemik inflamatuar
yamti indiiklemektedir. Inflamasyon, PEmin nedeni
veya sonucu olabilir. Ayrica, inflamasyon belirtecleri-
nin trombiis ¢ézliniirliigii ve pulmoner damar duvarinin
yeniden sekillenmesindeki rolit agiklanmustir (11).
Onceki retrospektif ¢aligmalarda nefrotik sendromu
olmayan genel popiilasyonda diisiik albumin diizeyleri
ile vendz tromboembolizm arasinda iliski dogrulanmis-
tir (11).

Serum albiimini, dolagimda en fazla bulunan protein
olup inflamasyona tepki olarak azalan negatif bir akut
faz proteinidir. Endotel hiicrelerinde adezyon molekiil-
lerini inhibe ederek fizyolojik konsantrasyonda anti-
inflamatuar etki gosterir (13). Ayrica, serum albumini-
nin ¢oklu baglanma bdlgeleri mevcuttur ve serbest
radikal yakalama ozelliklerinden dolay:1 antioksidan
aktivitesine sahiptir (14).

Diisiik albumin ile artmis trombotik riskler arasindaki
iliskiyi a¢iklamak i¢in birkag teori 6ne siirlilmiistiir.
Albuminin fibrin polimerizasyonunu ve trombosit
agregasyonunu inhibe ederek antikoagiilan 6zelliklere
sahip oldugu bulunmustur (13, 15). Ek olarak, albumin,
antitrombin III'iin etkisini artirarak heparin benzeri bir
etki gostermektedir (12). Bir negatif akut faz reaktani
olan albumin diizeyleri, dolasimda artan transkapiller
sizimtinin veya interlokin-6 ve timor nekroz faktorii
alfa gibi inflamatuar sitokinlerin etkisi ile karacigerde
sentezi azalarak serum diizeyleri diisebilmektedir (12,
16). Diisiik serum albiimin diizeyleri, genel saglik du-
rumunun kotii oldugunun bir gostergesidir veya hipe-
rinflamatuar veya hiperkoagiilasyon gibi bir durumu
yansitan gerg¢ek bir vendz tromboembolism nedeninin
bir belirtecidir. Diigiik serum albiimininin daha yiiksek
fibrinojen ve faktor VIII seviyeleri ve daha kisa aPTT
ile iliskili oldugu gergegi, diisiik serum albiimininin
gercekten de hiperkogiilasyon egilimini yansitabilece-
gini diistindiirmektedir (17).

Omar ve ark. (3) yaptiklar1 ¢aligmada masif PE’li olgu-
larda, nonmasif PE’li olgulara gore daha diisiik albii-
min diizeyleri tespit edilmis ve masif PE’yi dngérmede
albumin kesme degeri <3 g/dL olarak saptanmustir.
Olson ve ark. (18) yaptiklar1 ¢alismada daha yiiksek
CRP seviyesi ve daha diisiik serum albiimin seviyesi-
nin, artmis vendz tromboemboli riski ile iligkili oldugu
goriilmiistiir. Inflamasyonun iyi bilinen bir belirteci
olan CRP, mortalite ve mortaliteye neden olabilen
kanama komplikasyonlari i¢in iyi bir 6ngdrii degerine
sahiptir (19). Baska bir ¢alismada, inflamatuar bir be-
lirteg olan CRP’nin PE'de, prognostik degeri olan sag
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ventrikiil disfonksiyonu ile iliskili oldugu ve koti
prognozu belirledigi gosterilmistir (20). Bizim bulgula-
rimizdan farkli olarak masif, submasif ve nonmasif PE
tanili hastalarda yapilan ¢alismada CRP ve serum al-
bumin agisindan istatistiksel anlamli bir fark buluna-
mamustir (21). Hoskin ve ark. (8) yaptiklar1 ¢alismada,
PE tanis1 ile hastaneye yatirilan hipoalbuminemisi
(<3,5 g/dL) olan hastalarin akut ve kisa vadeli 6liim
oranlart normal serum albumin diizeyine sahip PE'li
hastalara gore 2,5 kat daha fazla bulunmugtur. Folsom
ve ark. (17) 20.000 daha fazla katilimcinin oldugu
calismada diigiik serum alblimini diizeyinin vendz
tromboemboli i¢in artmis riskin tlimli bir belirteci
oldugu saptanmustir.

Caligmamizda, bazi kisitliliklar mevcuttur. Retrospektif
olan bu ¢alisma nispeten kiigiik bir érneklem biiyiiklii-
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