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Ozet

Amag

Bu ¢aligmanin amaci romatizmal kapak hastaligi (RKH) olan bireylerde serum eser elementleri diizeyinin
degerlendirilmesidir.

Materyal ve Metod

Bu ¢alismaya, kardiyoloji poliklinigine basvuran hastalar arasindan RKH mevcut olup fonksiyonel
kapasitesi sinif 1 olan ardisik 30 (15 Erkek ve ort yas: 34,0+9,3 yil) hasta dahil edildi. Yapilan kardiyak
degerlendirme sonucunda patoloji saptanmayan, benzer demografik 6zelliklere sahip ardisik 30 (9 Erkek ve
ortalama yas:37,4+5,9 yil ) saglikli birey kontrol grubu olarak alindi. Serum Cinko (Zn) diizeyi alev
fotometresinde, Selenyum (Se) diizeyi atomik absorbsiyon spektrofotometresinde ve Demir (Fe) diizeyi ise
spektrofotometrik olarak ol¢iildii.

Sonuglar

Yas ve cinsiyet, gruplar arasinda benzerdi (p>0,05). Boy, viicut agirligi, serum Fe, Se ve Zn diizeyleri hasta
grubunda kontrol grubuna gore daha diisiiktii (tiim p degerleri <0,05). Yapilan korelasyon analizinde, serum
Fe diizeyi ile, yas, viicut agirligi, serum Se ve Zn diizeyi arasinda pozitif iliski saptand1 (p<0,05). Serum Se
diizeyi, boy, serum Fe ve Zn diizeyi ile; serum Zn diizeyi ise boy, viicut agirligi, serum Fe ve Se diizeyleri ile
pozitif korele idi. (tiim p degerleri <0,05). Cok degiskenli logistik regresyon analizi bu degiskenlerden
sadece serum demir seviyesinin RKH varliginin bagimsiz belirleyicisi oldugunu gosterdi (beta
degeri=0,500, p<0,05).

Tartisma

Calismamizda, RKH olanlarda, serum eser elementlerinin kontrol grubuna goére daha diistik oldugu
bulunmustur. Serum eser elementlerindeki bu diisiikliik, RKH olanlardaki uygunsuz immiin yanit ile iligkili
olabilir. Ancak eser element seviyelerinin RKH'larinda diisiik olmasinin sebep mi sonu¢ mu oldugu kesin
olarak bilinmektedir. Ayrica, eser elementleri yerine koymanin hastalik ilerleyisine etkisini inceleyen
caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Romatizmal kapak hastaligi, Eser elementler, Selenyum, Demir, Cinko
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Abstract

Aim

The aim of this study was to investigate trace elements in patients with rheumatic valvular disease

Material and Method

A total of 30 consequently (15 male and age: 34.0 +£9.3 years) patients with rheumatic valvular disease and
functional capacity class 1 according to NYHA (RVD) who admitted to our cardiology department were
enrolled in this sturdy. 30 randomly age/sex matched subjects with no cardiovascular or systemic disease
were recruited as control group. Serum levels of trace elements including selenium (Se) zinc (Zn) and iron
(Fe) were measured.

Results

The age and sex were comparable between two groups (p>0.05). Height, weight, serum levels of Fe, Se and
Zn were lower in patients with RVD compared to control group (all p values <0.05). In correlation analysis,
serum Fe levels were positively correlated with age, weight, and serum Se and Zn levels (all p values <0.05).
Serum Se levels were positively correlated with height, serum Fe and Zn levels, while serum Zn levels were
positively correlated with height, weight, and serum Fe and Se levels (all p values <0.05). Multivariable
regression analyses showed that serum Fe levels were the only independent predictor of RVD (beta
value=0,500, p<0.05).

Conclusion

In this study, we yield that serum levels of Fe, Se and Zn were significantly lower in patients with RVD. These
results may be associated with inappropriate immune response in this population. However, it is not clear
whether this is a cause or aresult of rheumatic heart disease. Additionally, further studies which investigating

the effect of replacement of trace elements in rheumatic valvular disease are needed.

Key words : rheumatic valvular disease, trace elements, Selenium, iron, zinc.

Giris

Gelismekte olan tilkelerde kalp kapak hastaliginin
en sik sebebi romatizmal kalp hastaligi (RKH) 'dir
(1). Ulkemizde yapilan TEKHARF c¢alisma
verilerinde RKH insidans1 %0,2 iken, Cakir ve
ark. nin yaptig1 arastirmada %35-7 olarak
saptanmustir (1,2). RKH, kapaklar ve subvalviiler
yapilarda kalinlasma, kalsifikasyon, hareket
kisitliligi, kapanma anormallikleri ve
kalsifikasyonlar ile seyreder (3,4). Sonugta
etkilenen kapaklarda darlik, yetersizlik, kordal
rliptiir ve bunlara bagl olarak kalp yetersizligi,
aritmi, inme ve enfektif endokardit gibi pek ¢ok
onemli komplikasyonlar meydana gelebilir.
Viicutta bulunan eser elementlerin 6nemli bir¢ok

enzimin yap1 ve islevinde yer almasi nedeni ile

bunlarin eksikligi pek cok hastalikligin gelisimine
yol acabilmektedir (5-7). Eser elementlerin immiin
sistem ve inflamasyondaki yeri ve 6nemi pek ¢ok
Streptokok
enfeksiyonlarina karg1 tekrarlayan immiin

calismada gosterilmistir (8-11).

reaksiyonlar sonucunda olustugu diisiiniilen
RKH'nin etiyolojisinde, eser elementlerin yeri ile
ilgili yeterli veri bulunmamaktadir (12).

Bu c¢alismanin amaci1 RKH'inda serum eser
elementlerinin diizeyinin degerlendirilmesidir.
Materyal ve Metod

Bu c¢alismaya, kardiyoloji poliklinigine basvuran
hastalar arasindan RKH saptanan ve fonksiyonel
kapasitesi sinif 1 olan ardisik 30 (15 Erkek ve ort yas:
34,0£9,3 yil) hasta ve kardiyak degerlendirme
sonucu patoloji saptanmayan benzer demografik
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ozelliklere sahip ardistk 30 (9 Erkek ve ort
yas:37,4£5,9 yil) saghkli birey, kontrol grubu
olarak dahil edildi.

Kesitsel olarak tasarlanan bu ¢alisma icin lokal
etik kurul izni alindi. Calisma Helsinki
Deklarasyonuna uygun olarak yapildi. Hastalar,
calisma hakkinda detayli yazili ve sozlii olarak
bilgilendirildi ve yazili onam formu imzalatildi.
Son 3 ay icinde ARA atagi geciren hastalar,
koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi,
romatizmal dis1 kapak hastaligi, konjenital kalp
hastaligi, kardiyomiyopati, primer pulmoner
hipertansiyon, siniis ritmi diginda ritmi olan
hastalar, kronik ya da akut sistemik hastalig1 olan
hastalar ¢alisma dis1 birakilda.

Ornek toplanmasi ve saklanmasi;

Calisma i¢in sabah agliginda 5 cc venoz kan
ornegi alinarak 5000 rpm'de 10 dakika santrifiij
edildi ve serumlar ayrilarak -80 derecede ¢alisma
sonuna kadar saklandi.

Demir Ol¢iimii

Calisma sonunda ¢ozdiiriilen serum 6rneklerinde
Fe diizeyleri spektrofotometrik olarak olciildii.
Sonuglar desilitrede pg olarak ifade edildi

Cinko 6l¢iimii

Calisma sonunda c¢ozdiiriilen serum ornekleri
gliserol ile diliie edildikten sonra Cinko (Zn)
diizeyi alev fotometresinde oOlgiilerek standart
konsantrasyona gore degerlendirildi. Standartlar
50, 100, 200, 400 ug/dl konsantrasyonda
hazirlandi. Sonuglar desilitrede pg olarak ifade
edildi.

Selenyum dl¢iimii;

Serumlar % 5'lik triton X 100 ile dilie edildi.
olarak Mg(NO3),
(magnezyum nitrat) ve Pd (paladyum) karisimi
kullanildi. Standartlar 10, 20, 30, 40 ug/L
konsantrasyonlarinda hazirlandi. Ornekler grafit

Matrix diizenleyici

kiivet kullanilarak atomik absorbsiyon
spektrofotometresinde ¢alisildiktan sonra

konsantrasyonlarit standart egriye gore
degerlendirildi.

Ekokardiyografik Ol¢iimler

Calismaya dahil edilen hasta ve kontrol grubuna,
Acuson-Aspen® (Acuson Computer Sonography,
Mountain View, California) marka cihaz ile 3,5 Mhz
prob kullanilarak transtorasik ekokardiografi yapildi.
Ekokardiografik incelemeler standart parasternal
uzun aks, parasternal kisa aks, apikal iki bosluk,
apikal dort bosluk, apikal bes bosluk goriintiileri
RKH varligt Amerikan
Ekokardiografi Cemiyeti'nin tamimladig1 sekilde

tizerinden yapildi.

ekokardiyografiile degerlendirildi (3).

Istatistiksel analiz

Tim istatistksel analizler Sosyal Bilimler i¢in
Istatistik Paketi 11.5 (SPSS Inc., Chicago,. IL, USA)
istatistik programi ile yapildi. Sayisal degiskenler
ortalama =+ standart sapma, kategorik degiskenler ise
ylizde (%) olarak wverildi. Verilerin dagilimi
Kolmogorov-Smirnov Testi ile degerlendirildikten
sonra normal dagilim gosteren yas, boy, viicut
agirhigl, serum Fe ve Se diizeyleri gruplar arasinda
Independet Sample T testi ile normal dagilmayan
serum Zn diizeyi ise Mann-Whitney U Testi ile
yapildi. Serum Fe, Zn ve Se diizeyleri ile iligki
gosteren degiskenlerin varligi Pearson veya
Spearman Korelasyon Testleri ile arastirildi. Hastalik
varligimi bagimsiz olarak etkileyen parametrelerin
varlig1 Univariate ve Multiple Logistik Analizi ile
arastirlldi.  Istatistiksel anlamlilik p'min 0,05'in
altinda oldugu degerler olarak kabul edildi.

Sonuglar

Demografik veriler ve serum eser element seviyeleri
tablo 1'de Ozetlenmistir. Yas ve cinsiyet gruplar
arasinda benzerdi (p>0,05). Boy ve viicut agirligi
hasta grubunda, kontrol gurubuna gére daha diisiiktii
(p<0,05). Serum Fe, Zn ve Se diizeyleri, hasta
grubunda kontrol grubuna gore daha disiikti
(p<0,05), (Tablo1, Grafik 1).

Yapilan korelasyon analizinde, serum Fe diizeyi ile,
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yas, viicut agirhigi, serum Se ve Zn diizeyi arasinda
pozitif iliski saptandi (p<0,05). Serum Se diizeyi,
boy, serum Fe ve Zn diizeyi ile; serum Zn diizeyi
ise boy, viicut agirligi, serum Fe ve Se diizeyleriile
pozitif korele idi. (tiim p degerleri <0,05), (Tablo
2)

Univariate analizde, RKH varlig1 ile iligkili
bulunan boy, viicut agirligi, Serum Fe, Se
diizeyleri i¢in yapilan ¢ok degiskenli logistik
regresyon analizinde bu degiskenlerden sadece
serum Fe seviyesinin RKH varliginin bagimsiz
belirleyicisi oldugu gosterildi (p<0,05), (Tablo 3).
Tartisma

Biz bu calismada, fonksiyonel kapasitesi sinif I
olan, RKH'nda eser elementlerden, serum Fe, Se
ve Zn ve seviyelerini kontrollere gore daha diisiik
oldugunu tespit ettik.

Eser element eksiklikleri 6zellikle gelismekte olan
iilkelerde sik goriilmekte olup; gelismis {ilkelerin
kirsal kesimlerinde de goriilebilmektedir. Immiin
yanitta onemli bir yeri olan eser elementlerin
eksikligi durumunda enfeksiyon hastaliklar1 daha
stk olusmaktadir. En sik goriilen eser element
eksiklikleri Se, Zn ve bakirdir (13). Immiin yanita
katkisinin yani sira selenyumun oksidatif stresi
azalttig1 bilinmektedir(14). Ayrica Se'nin
Antiinflamatuar ve antioksidan etkisi ile
kardiyovaskiiler hastaliklara karsi korumada da
rol oynadig1 gosterilmistir (14). Se'nin bakteriyel
ve viral enfeksiyonlarda destekleyici tedavi olarak
kullanilabilecegi distintilmiistir (15). Benzer
sekilde Zn'ninde immiin yanitta Onemli yere
sahiptir. Gerek dogal gerek kazanilmis
immiinitede 6nemlidir. Basta inflamatuar hiicreler
olmak iizere proliferasyon ve maturasyonuyla
ilgilidir. Monositler, polimorfoniikleer hiicreler,
natural kiler hiicreler, T ve lenfositleri gibi pek ¢ok
inflamasyonda gorevli hiicre serum Zn diizeyi ile
yakindan iligkilidir (16). Zn'nin antioksidan
ozelliklerinin oldugu gosterilmistir (17). Fe'in

konake1 defansin1 ve makrofaj etkilerini iyilestirerek
immiin cevaba katki sagladigi bilinmektedir (18).

Literatiirde RKH'larinda eser elementleri arastiran az
sayida c¢alisma mevcuttur. Govindaraju V ve
arkadaslar1 RKH'larinda kontrollere gore diisiik
oldugunu gostermislerdir. Bunu 6zellikle hiicresel
immiinitede rolii olan Zn diizeyinin diisiik olmasinin
immiin yaniti azalttig1 seklinde yorumlamislardir
(19). Durak ve arkadaslar1 stenotik mitral kapak
hastaliginda eser element bakmislar ve bu
elementlerin hastaligin gelisiminde rol
(20). Kosar ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada, RKH'inda Se,

oynayabilecegini belirtmislerdir

Zn ve Cu seviyelerinin kontrollere gére daha diisiik
olarak tespit etmislerdir (14). Durak ve arkadaslari,
bizim sonug¢larimiza benzer sekilde serum Fe
seviyesini RKH'larinda kontrollere gore diisiik
olarak tespit etmislerdir (20). Bu ¢alismada serum hs-
CRP seviyesi de hasta grubunda daha yiiksek
bulunmustur. Calismamizda immiin cevabi daha iyi
yansitabileceginden sadece fonksiyonel sinif I
hastalar alinmis olup, bu yoni ile Onceki
calismalardan farklilik arz etmektedir.

Onceki ¢alismalar ile uyumlu olarak, ¢calismamizda
da RKH'inda serum eser elementlerinin saglikli
kontrollere gore diisiik oldugu izlenmistir. Serum
eser elementlerindeki bu dustikliik, RKH olan
hastalarda gelisen uygunsuz immiin yanut ile iligkili
olabilir. Ancak eser element seviyelerinin RKH'inda
disiik olmasinin sebep mi yoksa sonu¢ mu oldugu
net olarak bilinmemektedir. Yine eser elementleri
yerine koymanin, hastalik ilerleyisine etkisini
gosteren literatiir verilerine ihtiyag vardir.
Calismanin sinirliliklarn hasta sayisinin az olmasi,
tutulumun oldugu kapak tiiriine gore ayirt edilmemis
olmasi, wilkins skoru gibi hastaliginin ciddiyetini
gosteren bir skorlama ile iliskilendirilmemis olmast,
bakir diizeyi ile CRP gibi bir inflamasyon
gostergesinin bakilmamis olmasidir.
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Tablo 1. Hastalarin demografi verileri ve eser element diizeyleri

Kontrol Grubu Hasta Grubu P
Degiskenler n=30 n=30 degeri
Yas, y1l 37,4+5.9 34,049,3 0,103
Cinsiyet, erkek % 30 50 0,094
Boy, cm 168,2+9,7 161,5£10,9 0,015
Agirlik, kg 79,3+10,5 73,2+10,3 0,028
Demir, pg/dL 72,045,3 60,8+3,1 <0,001
Selenyum, pg/dL 58,679 44,8+9,2 <0,001
Cinko, pg/dLL 79,043,3 62,8+6,3 <0,001

Tablo Independent sample T testi, Mann-Whitney U testi ve Ki Kare Testi verilerinden
elde edilmistir.

Pdegeri 0,05°ten kiiciik ise anlamli kabul edilmistir.

Tablo 2. Eser elementlerle iligkili faktorler

Korelasyon P

Degisken Degiskenler Katsayisi degeri
Demir ’

Selenyum 0.491 <0,001

Cil’lkO 0.644 <0,001

Boy 0,255 0,049
Selenyum Demir 0.491 <0,001

Ginko 0,603 <0,001

Boy 0,381 0,003

Kilo 0,042
Cinko 0,263

Demir 0.644 <0,001

Selenyum 0.491 <0,001

Tablo Pearson ve Sperman Korelasyon analizinden elde edilmistir
P degeri 0,05’ten kiigiik ise anlamli kabul edilmistir.
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Tablo 3. Romatizmal kalp hastalig1 Hastalik varligitizerinede degiskenlerin etkisi n1 bagimsiz

olarak etkileyen degiskenler

UnivariateTek Degiskenli

Multivariate Cok Degiskenli

Degiskenler Regresyon Analizi Regresyon Analizi
B regresyon B regresyon
Katsayisi P degeni Katsayisi P degeni
Boy -0,063 0,020 -0,145 0,128
Kilo -0,058 0,035 0,026 0,764
Demir -0,521 <0,001 -0,500 0,006
Selenyum -0,217 <0,001 -0,121 0,075

Tablo Logistik regresyon analizi verilerinden elde edilmistir.

P degeri 0,05°ten kiigiik ise anlamli kabul edilmistir.
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