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OZET

Kiiciik H., B 12 vitamin eksikligi olan hastalarin kardiyovaskiiler risk faktorleri
acisindan retrospektif olarak degerlendirilmesi, Biilent Ecevit Universitesi Tip
Fakiiltesi, Aile Hekimligi Tezi. Zonguldak, 2014.

Kardiyovaskiiler hastalik agisindan bilinen risk faktorleri olan obezite, ileri yas,
hipertansiyon, dislipidemi, diyabet, sigara gibi faktorlerin yani1 sira yapilan
calismalar B 12 vitamin eksikliginde homosistein diizeyini artirarak koroner
hastaliklar i¢in bagimsiz bir risk faktorii olusturdugu gosterilmistir. Bu ¢alismada
poliklinigimize bagvurmus ve B 12 vitamin eksikligi goriilmiis hastalari, B 12 diizeyi
normal olan hastalara gore diger kardiyovaskiiler risk faktorleri acisindan
degerlendirdik ve bu hastalarda olas1 koroner hastaliklar i¢in var olan risk faktorlerini
gostermeye calistik. Biilent Ecevit Universitesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi
Aile Hekimligi Poliklinigi’'ne son 1 (bir) yil i¢inde bagvurmus ve B 12 vitamin
eksikligi gozlemlenmis hastalarin dosyalarindan saglik bilgileri, ilag kullanim
Oykiileri, sigara, kronik hastalik, aile Oykiilerini kullanarak, fizik muayene
bulgularindan kan basinci ve VKI’lerine bakarak, istenilen laboratuvar sonuglarindan
B 12 diizeyi, HDL, LDL, total kolesterol, CRP, trigliserid diizeylerine bakarak var
olan kardiyovaskiiler riskleri belirlemeyi amacgladik. Var olan risk faktorleri
bakimindan her iki cinsiyet ve B 12 vitamin eksikligi olan ve olmayan hastalar ayri
ayr1 degerlendirilmis ve framingham risk skorlamasi ile gelecek on yilda ki olasi
riskleri hesaplanmigtir. Hastalarin framingham skorlamasina gére beklenen on yillik

risk faktorleri a¢isindan aralarinda anlamli bir fark bulunmamaistir.

Anahtar Kelimeler: Koroner arter hastaligi, B 12, Framingham risk skorlamasi

il



ABSTRACT

Kiiciik H., Retrospective analysis of cardiovascular risk factors in patients with
low blood levels of vitamin B12, Biilent Ecevit University School of Medicine,
Family Medicine, Residency Training Program, Graduation Thesis, Zonguldak,
2014.

Besides well known risk factors for cardiovascular diseases like obesity, advanced
age, hypertension, dyslipidemia, diabetes and tobacco consumption, various studies
proved vitamin B12 deficiency as an independent risk factor which leads to hyper
homocysteinemia.

In this study we compared coronary disease risk factors of patients with and without
deficient vitamin B12 levels who applied to our out-patient clinic.

Between August 2011 and August 2012 we retrospectively evaluated the clinical
records of patients who applied to the family medicine outpatient clinic of Biilent
Ecevit University School of Medicine Research and Practice Hospital in means of
history, medication, tobacco consumption, chronic diseases and family history. These
patients also underwent a thorough physical examination, blood pressure and body
mass index measurement and laboratory analyzes were performed including blood
levels of vitamin B12, HDL, LDL, total cholesterol, CRP, triglyceride. Existing risk
factors were separately evaluated in female and male patients with and without
vitamin B12 deficiency and Framingham risk score was used to determine a ten year
risk status for coronary heart disease.

Due to our analyses a statistically significant difference could not be observed among

these groups.

Key words: Coronary artery disease, B 12, Framingham risk skore
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SIMGELER VE KISALTMALAR

ADA : American Diyabet Birligi
AHA : American Heart Association
ALT : Alanin aminotransferaz
APG : A¢lik plazma glukozu

AST : Aspartat aminotransferaz
CRP : C-reaktif protein

DM : Diabetes mellitus

HDL : High Density Lipoprotein
HMG-coA : 3-Hidroksi-3 metil- glutamine KoA
HT : Hipertansiyon

IDF : Uluslar aras1 diyabet birligi
IGT : Impaired glucose tolerance
JNC : Joint National Commitee
KAH : Koroner arter hastalig1

KB : Kan Basinci

LDL : Low Density Lipoprotein
OGTT : Oral glukoz tolerans testi
TG : Trigliserid

VKI : Viicut Kitle Indeksi

WHO : Diinya Saglik Orgiitii
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1. GIRIS VE AMAC

Gilinlimiizde egitim ve gelir diizeyindeki yiikselme, beslenme aligkanliklarinin
farklilasmas1 ve bir¢cok bulasici hastaligin kontroliiniin saglanmasi gibi etkenler
tilkemizde ve diinyada beklenen ortalama yasam siiresinin artmasina neden olmustur.

Yasam siiresinin uzamasi istenen bir sey olmakla birlikte, insanlarda bulasici
olmayan kronik hastaliklarin artmasina neden olmustur. Bugiin insanlar1 tehdit eden
6liim nedenleri gecmise gore farklilik gostermektedir. O zamanlar biiylik toplumsal
tehdit olan enfeksiyonlar bugiin i¢in daha az 6liime yol agmakta, ama aterosklerotik
hastaliklar ve maligniteler en Onemli toplumsal saglik sorunlar1 olarak kendini
gostermektedir. Bugiin icin toplumdaki 6liimlerin biiyiik bir kism1 kardiyovaskiiler
nedenlerden otiirii olmaktadir (1).

Glintimiizdeki stresli yasam, sagliksiz beslenme, ¢evre kosullarinin bozulmasi
kardiyak sorunlarin artmasina neden olmaktadir. Bu sorunlar1 olan hastalarin giinliik
yasam aktivitelerini gerceklestirememesi lilke ekonomisini olumsuz etkilemektedir (2).

Yapilan bircok c¢alisma, iilkelerin gelismislik diizeyine ve sosyal yapisina
bakilmaksizin kronik hastaliklarin her gegen giin arttigin1 gostermektedir. Bulasici
olmayan hastaliklar (kalp-damar hastaliklari, diyabet, kanserler, kronik solunum yolu
hastaliklar1 basta olmak {tizere) kiiresel Sliimlerin %60°1in1 olusturmaktadir. Bu da
diinyadaki 58,7 milyon 6liimiin 35 milyonuna denk gelmekte ve bunun biiyiik kismi
(28,1 milyon) orta ve diisiik gelirli iilkelerde meydana gelmektedir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO), bulasici olmayan hastaliklara bagh oSliimlerin 2006-2015 yillari
arasinda %17 oraninda artacagini sdylemektedir. Bu artisin Afrika’da %24, Orta
Dogu’da ise %23 ile en fazla olacagi tahmin edilmektedir. Bulasic1 olmayan
hastaliklar diisiik ve orta gelir diizeyli iilkelerde ekonomik anlamda ¢ok agir bir yiik
olusturmaktadir. Bu iilkelerde saglik hizmeti, bakim ve tedavi masraflar1 giderek
artmakta ve ililke ekonomilerine ¢ok biiylik bir yiik olmaktadir.

Ulkemizde niifusun yaslandigim diisiiniirsek halkimizin biiyiik bir kisminmn
bulasici olmayan kronik hastalia yakalanma riskinin artmasi ve bunun mortalite

acisindan etkisi kuskulandiricidir.



Bulasic1 olmayan hastaliklarin biiyiik bir kismin1 kalp ve damar hastaliklar
olusturmaktadir ve bu hastaliklar ¢ogunlukla dnlenebilir hastaliklardir. Diinya Saglik
Orgiitii obezite, kan basinci, kolesterol ve sigara kontrolii ile kalp ve damar hastalig
goriilme sikliginin yar1 yariya azaltilabilecegini bildirmektedir.

DSO’ne gore iskemik kalp hastaliklar1 ve inme tiim diinyada en énemli ilk iki
6liim nedenidir.

Kalp ve damar hastaliklar1 diinyadaki en énemli 6liim sebebidir. Diinya Saglik
Orgiitii, 2006 yili raporuna gore eger uygun dnlemlerle risk faktdrleri azaltilmazsa
tahminen 2015 yilina kadar yilda ortalama 20 milyon insan kalp ve damar

hastaliklarindan 6zellikle de kalp krizleri ve inmelerden hayatin1 kaybedecektir (3).

Tablo 1: Kiiresel 6lim nedenleri

Diinya Oliim sayilar %
(milyon Kisi)

Koroner Kalp Hastaliklar 7.60 12.2
Inme ve diger kardiyovaskiiler hastaliklar 5.71 9.7
Alt solunum yolu enfeksiyonlari 4.18 7.1
KOAH 3.02 5.1
Ishalle seyreden hastaliklar 2.16 3.7
HIV/AIDS 2.04 3.5
Tiiberkiiloz 1.46 2.5
Trakea, brons ve akciger kanserleri 1.32 23
Trafik Kazalar 1.27 2.2
Prematiire ve diisiik dogum agirlig 1.18 2.0

Kaynak: Diinya Saglik Orgiitii, 2008



Son yillarda kardiovaskiiler hastaliklardan korunma agisindan Onemli
gelismeler saglanmistir. Risk faktorleri tanimlanmis ve heniiz hastaligi olmayanlarda
birincil ve ikincil korunma tanimlari gelistirilmistir.

Birincil koruma, tanimlanmis risk faktorleri olan fakat heniiz koroner bir
hastaliga yakalanmamis olanlar i¢in kullanilir. Burada amag¢ hastalardaki risk
faktorlerinin tedavi edilmesi ve en aza indirilmesidir. Gilinimiizde Onlenebilir
hastaliklar ile ilgili erken oliimlerin engellenmesinde sigara kullaniminin, sagliksiz
ve yliksek kalorili beslenmenin, sedanter yasamin ve alkoliin engellenmesi ile bu
hastaliklarin azaltilabilecegi bilinmektedir. Birincil korumanin saglik, yasam kalitesi
ve sliresi agisindan ¢ok onemli faydalart vardir. Birincil korumada hastanin fiziksel
aktivitesinin arttirilmasi, obeziteden korunmasi (BMI 18-24 arasinda olacak sekilde),
sigaranin birakilmasi, kan basincinin normal sinirlarda (sistolik kan basinci<120
mmHg, diyastolik kan basinci<80mmHg) tutulmasi, kan sekeri diizeyinin kontrolii
(aglik kan sekeri<110 mg/dl, tokluk kan sekeri<140 mg/dl) koroner arter hastaliktan
korunmada ¢ok 6énemlidir.

Ikincil koruma ise hastaligi bir kez gecirmis olanlarda tekrarlar1 6nlemek
amagcl tedavileri igerir.

B 12 vitamini suda eriyen ve mikroorganizmalar tarafindan sentezlenen, simetrik
ve karmasik yapiya sahip bir vitamindir. Insanlar ihtiyaci olan B 12 vitaminini
sentezleyemezler. Bunun i¢in besinlerle almak zorundadirlar. B 12 vitaminin asil
kaynagi ise hayvansal besinlerdir. B 12 vitaminin viicutta énemli islevleri vardir.
Hiicre boliinmesi ve c¢ogalmasi igin gerekli olan deoksiriboniikleik asit (DNA)
sentezine yardimci olur. Eksikligine hiicre ¢gogalma hizinin yiiksek oldugu sistemler
daha duyarhidir. Eksikliginden en fazla etkilenecek sistemler hematopoietik sistem,
bagirsak epitelyum hiicreleri, kemik iligi gibi hizli ¢ogalan hiicrelerdir. B 12 vitamini
santral ve periferik sinir sistemindeki normal yapinin islevinin siirdiiriilmesinde
onemlidir. Eksikliginde unutkanlik, el ve ayaklarda uyusma, karincalanma, pernisydz
anemi gibi bir¢ok farkli klinik bulgu ile karsimiza ¢ikmaktadir. B 12 vitamininin
onemli bir fonksiyonuda homosisteinden metiyonin olusurken kofaktor olarak
kullanilmasidir. Eksikliginde homosistein diizeyinde artis olur. Yapilan ¢aligmalarda

artan homosistein diizeyinin damarlarin i¢ yiizeyini doseyen hiicrelere zarar verdigi



gosterilmistir. Artan homosistein arteriel ve vendz trombozis, miyokardial infarkt ve

kronik renal yetmezlik gibi bir¢ok hastalik i¢in risk olusturur.

ATP Pi + PPi
>-1<
THs = | Folat 1 Metivonin S-Adenosil X
metiyonin
Metiyonin | [ vitamin B,, Metiltransferaz
sentaz »
= o . -
Metil-X
Folat | Homosistein S-Adenosil
homosistein
Vitamin By 3 2
] Adenosin
Sistatyonin

Vitamin B i = % ;
8 1) Metionin ATP-L-metionin S-adenosiliransferaz

2) S-adenozilhomosisiein hidrolaz

e i 3) Sisrarvonin f sentetaz
Sistein : 3

Sekil 1. Metiyonin sentezi (4)

Zonguldak ve civarindan Biilent Ecevit Universitesi Aile Hekimligi
Poliklinigi’ne bagvuran bir¢cok hastanin yapilan tetkiklerinde B 12 vitamininin diisiik
oldugu saptanmistir. Yapilan bircok calisma B 12 vitamin eksikligini koroner arter
hastalig1 icin bilinen risk faktorlerinin (hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, obezite,
sigara vb.) disinda bagimsiz bir risk faktorii olarak degerlendirmistir. B 12 vitamin
eksikligi hiperhomosisteinemi yaparak ateroskleroz olusumunu arttirip koroner arter
hastalig1 ac¢isindan bir risk faktorii olusturmaktadir.

Bu c¢alismada amacimiz, poliklinigimize basvuran B 12 eksikligi olan
hastalarin koroner arter hastaligi agisindan risklerini belirlemek ve bu hastalarin
Onlenebilecek risk faktorlerini azaltmaktir. Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de
yasam siiresinin artmasina ve bircok enfeksiyon hastaligina karst tedavi

yontemlerinin gelistirilmesine sekonder enfeksiyona bagl 6liimler azalmistir. Oliim



nedenlerinin en Onemli kismini koroner arter hastaligi olusturmaktadir ve bu
hastaliklar gerekli onlemlerin alinmasi, risk faktorlerinin azaltilmasi ile en aza
indirilebilir. Biz bu amagla risk faktorlerini ortaya koyup Framingham kriterlerine

gore hastalardaki olasi riskleri ortaya koymaya calistik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Koroner Arter Hastaliklari

Koroner damarlardaki fokal daralma sonucunda miyokardin beslenmesinin
bozulmasidir. Bunun en sik sebebi koroner aterosklerozdur. Ateroskleroz viicutta
siklikla abdominal aorta ve 6zelliklede abdominal aortanin dallanma noktalarindadir.
Kalp-damar hastaliklar1 olarak adlandirilan ve viicutta degisik belirtilerle (dispne,
gbgiis agrisi, senkop, kollaps, carpinti, 6dem, hemoptizi, asir1 yorgunluk gibi
kardinal belirtilerle) kendini gosteren, gelismis veya gelismekte olan bircok tilkede
en 6nemli 6liim nedeni olan bir hastaliktir.

Bulasici olmayan kronik hastaliklar, diinyadaki birgok iilkenin 6nemli bir halk
sagligt sorunudur. Kronik hastaliklar iilkemiz acisindan da c¢ok biiyiik 6nem
tasimaktadir. Tiirkiye’deki kronik hastaliklar ve 6liim nedenlerine iligkin yapilan en
genis calisma Saghik Bakanliginin Ulusal Hastalik Yikii-Maliyet Etkililik
caligmasidir. Bu calismaya gore Tiirkiye’de 2000 yili i¢in hesaplanan toplam
430.459 6liimiin 305.467’s1 (%71) kronik hastaliklar nedeniyledir (5).

Tablo 2: Tirkiye’de 6liime neden olan hastaliklarin yilizde dagiliminin Avrupa

Birligi, gelismis ve gelismekte olan iilkelere gore karsilagtirilmasi

= 100% -
8 E ,
I= 80% A
[ =]
T ®©
£0
-Eﬁ 60% - OOGRUP Il
[ F]
o3 OGRUP Il
o c 40% BGRUPI
EE
=
0 a 20% A
N .
2 0% - I
|_
Tiirkiye AB Gelismis Gelisen

Grup I: Bulasici hastaliklar, maternal ve perinatal nedenler ve beslenme yetersizligine bagl ortaya ¢ikan
hastaliklar.

Grup II: Bulasici olmayan hastaliklar, Kalp Damar Sistemi Hastaliklari, Solunum Sistemi Hastaliklari,
Sindirim Sistemi Hastaliklari, Endokrin, Nutrisyonel Hastaliklar, Duyu Organ Bozukluklari, Genitotiriner
Sistem Hastalklari, Malign Neoplazmalar, Kas, Iskelet Sistemi ve Norolojik Bozukluklar, Noropsikiyatrik
Bozukluklar ve Agiz ve Dis Saghgi bozukluklar.

Grup III: Istemli/Istemsiz Kaza ve Yaralanmalar.

Kaynak: UHY-ME Caligsmasi, Tiirkiye, 2004



Tiirkiye’de birinci grup hastaliklar (Bulasic1 Hastaliklar, Maternal ve Perinatal
Nedenler ve Beslenme Yetersizligine Bagli Hastaliklar) AB ve gelismis tilkelerden
yiiksektir. Ancak kronik hastaliklarin yer aldigi ikinci grup (Bulasici olmayan
hastaliklar, Kalp Damar Sistemi Hastaliklari, Solunum Sistemi Hastaliklari, Sindirim
Sistemi Hastaliklari, Endokrin, Nutrisyonel Hastaliklar, Duyu Organ Bozukluklari,
Genitoiiriner Sistem Hastaliklari, Malign Neoplazmalar, Kas-Iskelet Sistemi ve
Norolojik Bozukluklar, Noropsikiatrik Bozukluklar ve Agiz ve Dis Saghigi
bozukluklari) agisindan bakildiginda ise gelismekte olan iilkelere benzemektedir. Bu
durum yagh niifusun artmasia sekonder kronik hastaliklarin yiikselmekte oldugunu
gostermektedir.

Tiirkiye de kalp damar hastaliklar1 profiline bakildiginda 6liim nedenleri
arasinda ilk sirayr 205.457 oliimle kardiyovaskiiler hastaliklar (tim oOliimlerin
%47,73’1) almaktadir. Kardiyovaskiiler hastaliklara bakildiginda; iskemik kalp
hastaliklari, romatizmal kalp hastaliklari, inflamatuar ve hipertansif kalp hastaliklari,

serebrovaskiiler hastaliklar yer almaktadir.



Tablo 3: Tiirkiye de Ulusal Diizeyde 6liime Neden Olan Ilk 20 Hastaligin Cinsiyete

Gore % Dagilimi
Toplam
Erkekler % Kadinlar % Tiim Niifus oliimler
(%)
1 | Iskemik Kalp | 20,7 | Iskemik Kalp | 22,9 | Iskemik Kalp 21,7
Hastalig Hastalig Hastalig
2 | Serebrovaskiiler 14,5 | Serebrovaskiiler 15,7 | Serebrovaskiiler 15,0
Hastaliklar Hastaliklar Hastaliklar
3 | KOAH 7,8 Perinatal Nedenler 5,9 Kronik  Obstruktif 5,8
Akciger Hastalig
4 | Perinatal Nedenler 5,6 Alt Solunum Yolu 4,5 Perinatal Nedenler 5,8
Enfeksiyonlari
5 | Trakea, Brons ve | 44 KOAH 3,5 Alt Solunum Yolu 42
Akciger Kanseri Enfeksiyonlari
6 | Alt Solunum Yolu 4,0 Hipertansif Kalp | 3,3 Hipertansif Kalp 3,0
Enfeksiyonlari Hastalig Hastaliklar1
7 | Hipertansif Kalp | 2,7 Diabetes Mellitus 2,9 Trakea, Brons ve 2,7
Hastalig Akciger Kanseri
8 | Trafik Kazalar 2,6 Meme Kanseri 2,1 Diabetes Mellitus 2,2
9 | Inflamatuar Kalp | 1,8 Inflamatuar Kalp | 2,0 Trafik Kazalar1 2,0
Hastalig Hastalig
10 | Konjenital 1,6 Ishalle Seyreden | 1,6 | Inflamatuar Kalp 1,9
Anomaliler Hastaliklar Hastaliklar1
11 | Diabetes Mellitus 1,6 Konjenital 1,5 Konjenital 1,6
Anomaliler Anomaliler
12 | Ishalle Seyreden | 1,4 Nefrit ve Nefrozlar 1,4 Ishalle Seyreden 1,5
Hastaliklar Hastaliklar
13 | Mide Kanseri 1.4 Romatizmal Kalp 1,3 Mide Kanseri 1,3
Hastaliklar1
14 | Losemi 1,2 Trafik Kazalari 1,2 Nefrit ve Nefrozlar 1,1
15 | Mesane Kanseri 1,1 Mide Kanseri 1,2 Losemiler 1,0
16 | Tiiberkiiloz 1,0 Lenfomalar ve | 0,9 Romatimal Kalp 0,9
Multiple Hastaliklar1
Myeloma
17 | Kolon ve Rektum | 1,0 Diismeler 0,9 Meme Kanseri 0,9
Kanseri
18 | Peptik Ulser 1,0 | Peptik Ulser 0,9 | Peptik Ulser 0,9
19 | Lenfomalar ve | 1,0 Over Kanseri 0,8 Lenfoma ve 0,9
Multiple Multiple
Myeloma Myeloma
20 | Diismeler 0,9 Kolon ve Rektum | 0,8 Diismeler 0,9
Kanseri

Kaynak: UHY-ME Calismasi, Tiirkiye

Tiirkiye de ulusal diizeyde toplam hastalik yiikiine(10.802.494 DALY)
bakildiginda birincil nedeni %19.32 ile (2.086.527 DALY) kardiyovaskiiler
hastaliklarin olusturdugu goriilmektedir. Tirkiye ulusal diizeyde kardiyovaskiiler
hastaliklarin hastalik yiikii (DALY) dagiliminda; toplam hastalik ytikiiniin %20,5’ini

erkekler, %18’ini ise kadin hastalar olusturmaktadir.



Tablo 4: Tiirkiye’de kalp ve damar hastaliklarinin insidans ve prevelans hizlari

KALP VE DAMAR INSIDANS HIZI(100.000) PREVALANS HIZI(100.000)
HASTALIKLARI | ppypk | KADIN | TOPLAM | ERKEK | KADIN | TOPLAM
ROMATIZMAL KALP
HASTALIGL 7.800 | 9.200 8.500 0400 | 0.500 0.400
HIPERTANSIF KALP
HASTALICL 21.000 | 31400 | 26.100 15000 | 28.000 | 22.000
ANJINA PEKTORIS 840.000 | 640.000 | 740.000 | 41200 | 35.000 | 38.000
AKUT MI 167400 | 144900 | 156300 | 0.799 | 0.490 0.648
KONJESTIF KALP
VETMEZLIGE 220,000 | 211700 | 215900 | 0810 | 0.540 0.680
SEREBROVASKULER
HASTALIKLAR 67.100 | 72.100 |  69.600 3190 | 3.190 3.190
UZUN DONEM INME
HASTALIGI 168.800 | 156.000 | 162500 | 10.900 | 9.100 10.000
INFLAMATUAR
KALP 67.600 | 36300 | 52.200 2,000 | 1.100 1.600
HASTALIKLARI
DIiGER
R ARDIYOVASKULER | 446:900 | 407.900 | 427700 | 5400 | 5.100 5.300

Kaynak: UYH-ME Calismasi, Tiirkiye, 2004.

Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de iskemik kalp hastaliklar1 ve inme en
onemli ilk iki 6liim nedenidir. Iskemik kalp hastalig1 oran1 %21.7 ve serebrovaskiiler
hastalik orant %15.0 ile ilk iki 6liim nedenini olusturmaktadir. Tiirkiye’de ulusal
diizeyde %21.7 ve tiim yas gruplarinda kadinlarda % 22.9 ve erkeklerde % 20.7 ile
birinci 6liim nedeni iskemik kalp hastaligidir.

Koroner arter hastaliklarinin neredeyse hepsi, kalbe kan getiren genis ve orta
captaki arterlerin intima tabakalar1 altindaki atheromalara baglidir. Arterioskleroz
koroner arter hastaliklarinin en sik rastlanan nedenidir. Bu olay karakteristik olarak
cok sinsi baglar ve ¢ogu zaman baska bagska damarlarda ve diizensiz bir sekilde
dagilmis durumdadir ve myokard boéliimlerine gelen kan akimini birdenbire
durdurabilme yetenegine sahiptir. Koroner kalp hastaliklarinin  baglica
komplikasyonlar1 Angina Pectoris, Myokard Enfarktiisii ve ani kardiyak 6liimdiir.

Koroner arter hastaligina bagli 6liimler erkeklerde oldugu kadar kadinlarda da
ilk siralarda yer almaktadir. Framingham verilerine gore biitiin yaslardaki 6liim
oranlari, erkeklerde kadinlara gore daha yiiksektir. Yas ilerledikce her iki cinsiyette

de koroner arter hastaligina bagli 6liimler artmaktadir (6).



Menopozdan sonra kadinlarda da koroner arter hastaligina bagli morbidite
orani erkeklerdekine ¢ok yakindir (7).

Koroner arter hastaliginin gelismesini veya ilerlemesini 6nlemek ya da seyrini
yavaslatmak belli basl baz1 risk faktérlerini azaltmakla miimkiin olabilir. Ozellikle
de reverzibl (degistirilebilir) risk faktorlerinin azaltilmasi ¢ok 6nemlidir. Bunlarin en
onemlileri; sigara icme, hipertansiyon, obezite ve kolesterol yiiksekligidir. Ozellikle
geng eriskinlerde bu risk faktoriiniin kontrolii koroner arter hastaliginin yayginligina
kars1 gelecekte olusabilecek riskleri azaltmak agisindan ¢ok 6nemli etkenlerdir. Risk
faktorlerinin kontrolii belirlenmis hastaligi olan hastalarin tedavisinde de Onceligi
almalidir (8).

Kardiyoloji dernekleri ve ¢ogu klinisyen giinlimiize kadar daha ¢ok risk
faktorlerinin kisisel tedavisine yogunlagmistir. Ancak risk faktorleri siklikla birlikte
bulunur ve sonugta mutlak risk bu faktorlerin birikimi ile oldukga artar. Bu durum
Ozellikle metabolik sendrom tanisi alan hastalar i¢in ¢ok dogrudur ve bu sendromda
insulin rezistansi, obesite, hipertansiyon ve bozulmus lipid profili birliktedir. Diyabet
varlig1 kardiyovaskiiler hastalik varlig ile esdeger bir risk tagimaktadir. Bu nedenle
diyabetli hastalar daha 6nce kardiyovaskiiler hastalik gecirmis bireyler gibi tedavi
edilmelidir.

Asemptomatik kisilerde koroner arter hastaliginin onlenmesi ve belirlenmis
hastaligi olan kisilerde olas1 tekrarlarin Onlenmesi ic¢in risk faktdrlerinin
tanimlanmas1 ve bunlarin tedavi edilmesi gerekir. Koroner arter hastaligi acisindan
gorece risk, belirli bir risk faktorii bulunan veya bulunmayan kisilerde koroner arter
hastaligi gelisme olasiliginin oranidir. Mutlak risk denilen kavram ise belirli bir
zaman siirecinde koroner kalp hastaligi gelisme riskidir. Doktorlar belirli risk
faktorlerinin 6nemini daha iyi degerlendirmekle birlikte genellikle mutlak risk ve bu
riskin tedavisiyle elde edilecek yarar1 daha fazla 6nemsemektedir.

Koroner arter hastalig1 agisindan toplam risk, her bir risk faktoriiniin yol agtig
risklerin toplamiyla elde edilen mutlak risk tahminidir. Bu riskin hesaplanmasinda
cesitli tablo veya puanlama sistemleri kullanilmaktadir. Bu hesaplamalarin ¢cogunda
halen yalnizca major risk faktorleri kullanilmaktadir. Amerikan Kalp Dernegi
(American Heart Association- AHA) mutlak riski hesaplamak i¢in Framingham

arastirmacilari tarafindan onerilen risk faktorlerinin diizeyine gore yapilan puanlama
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ile elde edilen toplam puana goére gelecek 10 yil icindeki riskin hesaplandigi yontemi
onermektedir. Tiirk Kardiyoloji Dernegince hazirlanan koroner arter hastaligina
(KAH) yaklasim ve tedavi kilavuzu (9) da bu yonteme yer vermektedir. Buna gore
kisiler yiiksek, orta ve diisiik risk gruplar1 olmak iizere ii¢ kategoriye ayrilir.

Gelecek 10 yilda KAH riski % 20 veya lizerinde olanlar yiiksek riskli, % 10-20
arasinda olanlar orta riskli, % 10’un altinda olanlar ise diisiik riskli gruptadir. 10
yillik riskin % 20 veya lizerinde olmasi tedavi yaklasiminda 6nemli bir esik deger
olarak kabul edilmektedir. Lipid diisiiriicii tedavi veya antihipertansif tedavi icin
yiiksek risk grubunda olanlarda bu esik deger géz Oniine alinarak ona gore dnerilerde
bulunulmalidir. Puanlama i¢in gerekli materyalin veya risk hesaplama tablolarinin el
altinda olmadig1 veya yeterli zaman bulunmadigi durumlarda daha basit olarak
dogrudan major risk faktorlerinin sayilmasi yoluyla da hastalarda risk gruplamasi
yapilabilir. Buna gore 3 veya daha fazla risk faktorii bulunanlar yiiksek risk
grubunda, 1-2 risk faktorii olanlar orta risk grubunda, risk faktorii bulunmayanlar
ise diisiik risk grubunda yer alirlar.

Hastalarda hesaplanan toplam riskin yliksek olmamasi, bu hastalarda major risk
faktorlerinin tedavi edilmeyecegi anlamina gelmemelidir. Kisa vadede riski ¢ok
artirmasa da uzun vadede bu risk faktoriine maruz kalinmasina karsi bir girisimde
bulunulmamasi dogru bir davranis bi¢cimi degildir. Bundan dolay1 eger toplam risk
yiiksek ise hastalarda ila¢ dis1 yontemlerle girisimde bulunabilinir. Toplam risk orta
derecede olan hastalar ise gerekirse noninvaziv yontemlerle degerlendirme yapilarak,
aterosklerozun klinik belirti vermemis bulgulart normalde kullanilan ila¢ diizeyi
degerlerinden daha diisiik degerlerde ilag tedavisine baslanmasi gerektigi
vurgulanmaktadir.

Kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde temel risk faktorlerinden olan; tiitiin
kullanimi, obezite ve fiziksel hareketsizligin engellenmesi, tansiyon yiiksekliginin
Onlenmesi, sigara kullanimi, kolesterol yiiksekligi, obezite gibi olumsuz faktdrlerin
onlenmesi ile iskemik kalp hastaligina bagli olan Oliimlerin orani biiyiik oranda

azaltilabilir.
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Tablo 5: Secilmis risk faktorlerinin dnlenmesi ile cinsiyete gore Tiirkiye genelinde

Onlenebilecek 6liim sayilar

Onlenen Oliimler
Risk faktorleri Erkek Kadin Erkek+Kadin
Obezite (>30, Viicut Kitle Indeksi) 26.006 31.136 57.143
Sigara icme 52.905 1.794 54.699
Fiziksel aktivitenin yetersiz olma durumu 22.515 22.605 45.120
Diisiik diizeyde meyve ve sebze tiiketimi 21.668 17.066 38.734

Kaynak: UHY-ME Caligsmasi, Tiirkiye, 2004

Tablo degerlendirildiginde, obezitenin onlenmesi ile 57.143, sigara igmenin
onlenmesi ile 54.699 oliimiin, fiziksel hareketliligin artirilmasi ile 45.120, meyve ve
sebze tlketiminin artirilmast ile ise 38.734 Oliimiin Onlenebilecegi tahmin
edilmektedir.

Kardiyovaskiiler risk faktorleri; yas ve cinsiyet, birinci derece akrabalarda
erken yasta kardiyovaskiiler hastalik dykiisii, sigara kullanim, fiziksel aktivite azligi,
asir1 kilo, hipertansiyon, dislipidemi ve diyabettir. Bu risk faktorleri i¢inde, aile
Oykiisii varligi, yas ve cinsiyet degistirilemeyen risk faktorii oldugu i¢in miidahale
alan1 icinde yer almamaktadir. Toplam kardiyovaskiiler riskin degerlendirilmesi ve
azaltilmasi kalp sagliginin korumasinda ve olas1 kardiyovaskiiler bir olay1 6nlemede
temel unsurudur. Degistirilebilir risk faktorlerinin kontrol altinda tutulmasi ile
koroner kalp hastaliklar1 disinda inme ve Tip 2 diyabetinde %80 oraninda
Onlenebilecegi gosterilmistir. Risk altindaki bireyler tam olarak tanimlanabilirse ve
bu risk faktorlerine karsi yeterli onlem alinabilirse bu kisilerin ve toplumun
kardiyovaskiiler hastalik riski c¢ok biiyilik oranda azaltilabilir. Kardiyovaskiiler
hastaliklardan korunmada yaklagim tarzi, tek bir risk faktoriine odakli degil, genel
riskin diistiriilmesine yoOnelik, cogul risk faktorleri gozetilerek multidisipliner
olmalidir.

Farkli toplumlarda koroner arter hastaligi riskini etkileyen baska faktdrler 6n

plana cikabilir. Tiirk toplumunda HDL Kolesterol diistikliigli 6nemli bir risk
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faktoriidiir. Tedavi endikasyonlar1 belirlenirken HDL kolesterol diisiikliigii olan veya
Total Kolesterol/HDL kolesterol oram1 yiiksek bulunan kisilerde oOnerilen
diizeylerden daha diisiik degerlerde 1ila¢ tedavisine baslanmasi gerektigi
vurgulanmaktadir.

Koroner arter hastaligi i¢in bilinen degistirilebilir ve degistirilemez bir¢ok
faktor vardir. Bunlarin disinda yapilan bazi ¢alismalarda B 12 vitamin eksikligininde
bagimsiz bir risk faktérii oldugu belirtilmistir. B 12 vitamin eksikliginde
homosisteyin diizeyinin viicutta artmasima sekonder olarak ateroskleroz riski
artmaktadir. Folik asit eksikligi ve B 12 vitamin eksikligi metilen tetra hidro folat
rediiktaz aktivitesinde azalma yapar ve homosistein birikimine neden olur. Artan
homosistein de damar i¢ yiizeyini doseyen epitele zarar vererek arteriyel ve vendz
trombozis riskini artirarak miyokard enfarktiisii olasiligini yiikseltir. Polikinligimize
gelen hastalarin tetkik sonuglarina baktigimizda Zonguldak ve cevresinden gelen
hastalarda B 12 eksikligi oraninin yiiksek oldugunu gézlemledik. Buna bagli olarak
bu calismada kontrol amacli polikinligimize basvurmus B 12 vitamin eksikligi olan

hastalarda koroner arter hastalig1 riskini hesaplamay1 amagladik.

2.2. Kardiyovaskiiler Risk Faktorleri, Risk Hesaplanmasi

2.2.1. Degistirilebilir Risk Faktorleri

- Hipertansiyon

- Dislipidemi

- Sigara icilmesi

- Lipoprotein (a)

- Fiziksel inaktivite

- Oral kontraseptif kullanim1

- Alkol tuketimi
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2.2.2. Degistirilemez Risk Faktorleri

- Tleri yas
- Erkek cinsiyet

- Ailede prematiir (< 55 yas) KAH hikayesi bulunmasi

- Diabetes mellitus

- Kisilik yapis1 (A tipi) (stresli yasam)

Tablo 6: Koroner Arter Hastaligi i¢in risk faktorleri (10) :

MAJOR RiSK FAKTORLERI

MINOR RISK FAKTORLERI

Modifiye edilemeyen

Ileri yas

Ailede erkeklerde 55 yas, bayanlarda
65’tan once KAH hikayesi

Erkek cinsiyet

Postmenapoz (kadinlarda)

Modifiye edilebilen

Hipertansiyon

Dislipidemi ( yiikselmis LDL-kolesterol,
Lp(a) ve diisiik HDL-kolesterol)
Diabetes Mellitus

Sigara icmek

Obezite

Fiziksel inaktivite
Psikolojik stres

Oral kontraseptif kullanimi1
Bozulmus glikoz toleransi

2.2.3. Koroner Arter Hastalig Icin Bagimsiz Risk Faktorleri

1. Yas (erkeklerde >45, kadinlarda >55 )

2. Ailede erken koroner kalp hastalig dykiisii

3. Sigara igiyor olmak

4. Hipertansiyon ( Kan basinc1 >140/90 mmHg veya antihipertansif ilag kullanimi )
5. Diistik HDL kolesterol ( HDL <40 mg/dl )
6. Yiiksek LDL kolseterol ( LDL >130 mg/dl )
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2.3. Hipertansiyon

Hipertansiyon ve buna bagli sorunlar tiim diinyada yaklasik bir milyardan fazla kisiyi
ilgilendirmektedir. Kan basinci kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) i¢in bagimsiz bir
risk faktoriidiir. Kan basinci artis1 insanlarda miyokard enfarktiisii, kalp yetmezligi,
inme ve bobrek yetmezligi olasilig1 artar. Eriskinlerdeki kan basinci siniflandirilmasi
JNC 7 (the Joint National Committtee on the Detection, Evaluation and Treatment of
High Blood Pressure) ve ESH (the European Society of Hypertension) ve ESC ( the
European Society of Cardiology)’e gore asagidaki gibi siniflandirilmaktadir.

Tablo 7: INC 7’¢ gore 18 Yas ve Uzerinde KB Siniflandirilmasi (11):

KB simiflama Sistolik KB mm Hg Diyastolik KB mm Hg
Normal <120 ve <80
Prehipertansiyon 120-139 veya 80-89

Evre 1 Hipertansiyon 140-159 veya 90-99

Evre 1 Hipertansiyon >160 veya >100

Tablo 8: KB Yiiksekliginin Tanimi ve Siniflandirilmas: (mmHg):

Kategon Sistolik Dayastolik
Cptimal < 120) Ve < Bl
Mommal 120-13% v/ vaya #0-84
Yiiksek normal 130-139 ve / veya H5-89
Evre | HT | 40-159 v/ vava S0-99
Bwre 2 HT L 0-17%9 v/ veva LIl
Evre 3 HT = 180 v/ veva =110
lzale swstolik HT = 140 Vi « G}

Hipertansiyon koroner kalp hastalig1 i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir ve biitiin
aterosklerotik kardiyovaskiiler olaylarin %35'inden sorumludur. Koroner kalp
hastalig1, hipertansifler de tansiyonu normal olanlara goére 2-3 kat daha fazladir.
Hipertansiyon, kadin ve erkekte, akut MI riskini 2-3 kat artirmaktadir. Diyastolik kan
baskincinda 15 mmHg yiikselme re-enfarktiis riskini %40 veya sistolik kan

basincinda 25 mmHg ‘lik yiikselme re-enfarktiis riskini % 37 artirmaktadir (12).

15



Hipertansiyonda koroner kalp hastaligi olusturan mekanizmalar arasinda,
sistolik ve diyastolik kan basincinin yiiksekligi yaninda, endotel disfonksiyonu,
anjiyotensin II aktivitesinin artisi, lipoprotein (a) yiiksekligi gibi faktorlerinde 6nemi
vardir (13).

Hipertansiyonun koroner olaylara neden olusundaki olast mekanizmalara
bakildiginda, bozulmus endotel fonksiyonu, endotel lipoprotein gecirgenliginin
artist, artmig oksidatif stres, akut plak riiptiiriinii tetikleyen hemodinamik stres, artmis
myokardiyal duvar stresi ve artmis myokardiyal oksijen ihtiyact gibi olaylar 6nem
arz eder.

Hipertansiyonda KKH riskinin arttigin1 gdsteren etkenler: nabiz basincindaki
artis (>63 mmHg olmas1), dislipidemi, mikroalbuminiiri (giinde 30-300 mg),
hiperiirisemi, diyabet, obezitenin varligi, sol ventrikiil hipertrofisi ve C-reaktif
protein yiiksekligidir.

Hipertansiyonda koroner kalp hastaligindan korunmada kullanilabilecek bazi

Onlemleri sdyle siralayabiliriz:

-Risk faktorlerini diizeltmeliyiz. Yiksek kolesterol, trigliserid, LDL-K
diizeyleri diyet ve/veya ila¢ tedavisi ile hedef degerlere ¢ekilmelidir. Obezler kilo
vermeli, sigara birakilmali, fiziksel aktivite arttirilmalidir.

-Kan basinci hedef degerlere indirilmelidir. Her yas i¢in hedef kan basinci Tiirk
Kardiyoloji Dernegi Hipertansiyon Kilavuzu'na gore <140/90 mmHg, hedef kan
basinct tip 2 diyabet varliginda <130/80 mmHg, proteiniirisi giinde > 1 gr olan tim
hipertansiyonlularda <125/75 mmHg olmalidir (14).

- Ilag dis1 tedavi: Yasam tarzi degisikligi biitiin hastalarda uygulanmalidir. Tuz
kisitlanmali, alkol tiiketimi azaltilmali, diyette yeterli potasyum ve magnezyum
olmal, fiziksel aktivite arttirilmali.

-Farmakolojik tedavi: Hipertansiyon tanisi olan ve yasam tarzi degisikligi ile
kan basinci kontrol altina alimamayan her yastaki hastalara farmakolojik tedavi
baslatilmali ve siirekli uygulanmalidir. Ilk ilag segimi bireysel olmali, hastalarda
monoterapi veya kombinasyon tedavisi se¢ilmelidir. Hastalara ilaglarla ilgili yeterli

bilgi verilmelidir. Hipertansiyon tedavisinde kullanilan ilaclar (ditiretik, beta-bloker,
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kalsiyum kanal blokerleri, anjiyotensin doniistiiriicli enzim inhibitorleri, anjiyotensin

IT reseptor blokerleri ve alfa blokerler) etkili kan basinci diismesi saglar.

2.4. Dislipidemiler

Dislipidemi total kolesterol, LDL kolesterol, Trigliserid artis1 ve azalmis HDL
kolesterol tablosundan olusmaktadir. Bu bozukluklar tek baslarina bulunabilecegi
gibi kombine halde de olabilir (15).

Kanda total kolesterol ve LDL kolesterol diizeyleri yiikseldik¢e kardiyovaskiiler

risk artmaktadir.

Tablo 9: Lipid diizeylerinin siniflandirilmasi (16):

Trigliserid Total kolesterol LDL-kolesterol
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
Optimal <100 <150
Normal <200 100-129 150-199
Sinirda yiiksek 200-239 130-159 150-199
Yiiksek > 240 160- 189 200-500
Cok yiiksek >190 >500

Kisilerin kendi risk faktorlerini bilme egiliminin yerlesmesi, koruyucu
hekimlik agisindan ¢ok dnemlidir. Bu amacla 20 yasin tizerindeki erigkinlerde total
kolesterol diizeylerinin 5 yilda bir kontrol edilmesi gerekir; yliksek sinirda bulunan
aclik  lipoprotein  profili, (Total-K, HDL-K, LDL-K ve Trigliserid)
degerlendirilmelidir.

Yapilan caligmalarda trigliserid yliksekliginin koroner kalp hastaligi icin bir
risk faktorii oldugunu ortaya koymustur. Obezite, fiziksel aktivite azlig1, asirt alkol
tilketimi, asir1 karbonhidratli beslenme (toplam enerji tiikketiminin %60’indan
fazlas1), diyabet, kronik bobrek yetersizligi, nefrotik sendrom gibi hastaliklar ve
ailevi kombine hiperlipidemi, ailevi hipertrigliseridemi, ailevi disbetalipoproteinemi
gibi genetik bozukluklar trigliserid yiliksekligine neden olur.

Trigliserid diizeyleri sinirda yiliksek olgularda, hastanin kilosunun normal
sinirlara getirilmesi ve fiziksel aktivitenin arttirilmasi hedeflenir, ilag¢ tedavisine

basvurulmaz. Yiksek trigliserid degeri olan ve koroner arter hastalik acisindan
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yiiksek riskli hastalarda oncelikli olarak LDL kolesteroliiniin istenen degerlere
getirilmesi amaglanir. Ilaglarla LDL-K istenen diizeylere diisiiriildiikten sonra, eger
halen trigliserid diizeyleri yiiksek ise tedaviye trigliserid diisiiriicii ila¢ eklenerek TG
diizeyleri istenen degerlere getirilir. Trigliserid diizeylerinin ¢ok yiiksek oldugu
(>500 mg/dl) olgularda ise, akut pankreatit riskinin 6nlenmesi i¢in tedavi verilebilir
(9) . Diisiik HDL kolesterolii koroner kalp hastalig1 riskinin giiclii bir gostergesidir.
Onceden 35 mg/dl iizeri normal kabul edilmisken, yeni kilavuzda normal HDL-K’

nin alt sinir1 40 mg/d1’ye ylikseltilmistir.

Tablo 10: Serum lipitlerine yonelik tan1 ve tedavi stratejisi

912 gaailik nghk ardindan
yapiian lipoprotein analizi
{1-8 haftn amayla yapilin iki
dlgumin ortalamas:)
[ l
Optimal LDL Kolesteral Yuksek LDL Kolesterol HDOL kolesterol <40 mp/dl
(100 mg/dl veya daha oz} (100 mgfdl Dzerinde)

Divet ve fiziksel Klinik deperlendinme yap Ak kontolu safla
akivite Snerileri Sekonder nedenleri aragtr Firiksel aktivite dner
¥1lda bir kez lipoprotein Adlevi bozukluklan aragir Sigaramin kesilmesini sagla
analizinin tekran ¥ ag. cinsivet ve difher nsk {lag tedavisi gerckliyse niasin,

faktdrlerini incele statin ve fibrat dilgiin
I
[ ]
LD 100-130 mgSdl LDL 130 mgsd]
Driyete agagidaki sekilde ilag Diyete agafpdaki gekilde ilag
cklenmesint dilsiln ckle
L ||
I I )
TG < 200 mgfdl TG 200-400 mg/dl TG > A mgrdl
Siatin, niasin, resin Siatin, niasin Kombinasyon tedavisini diljin
{Miasin, lbral, statin}

HDL kolesterol diistikliigii iilkemiz i¢in 6nemli risk faktorlerinden biridir. HDL
kolesteroliin diisiikliigliniin nedenlerinden bazilari; insulin direnciyle ilgili trigliserid
yiiksekligi, sismanlik, fiziksel aktivite azligi, sigara kullanimi, tip 2 diyabet, fazla
karbonhidrat tiiketimidir. HDL kolesterol yiikseltici tedavinin koroner riski
azaltacagin1 gosteren ¢alismalar vardir fakat bir diizeyin hedeflenmesi icin yeterli
calisma yapilmamistir. Bundan dolayt HDL kolesterol degeri diisiik olan hastalarda

oncelikle yasam tarzi degisikligi onerilir ve LDL kolesterol diisiiriicii tedavi verilir.
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LDL kolesterol diisliricii tedavinin yaninda diger risk faktorlerinin
degistirilmesiyle de risk azalmasinin saglanacagina dair birgok ¢alisma vardir. Bu
konuda metabolik kaynakli lipid ve lipid dis1 diger risk faktorlerinin birlikte
bulundugu metabolik sendromu diizeltmek ikincil bir hedeftir. Bu sendrom insulin
direncinin gelismesi ile olusan metabolik bozuklukla iliskilidir. Ozellikle abdominal
obezite ve fiziksel inaktivite insulin direncinin gelismesine yol acan faktorlerdir.

Metabolik sendrom LDL kolesterolden bagimsiz olarak koroner arter riskini

arttirir. Metabolik sendrom tanisi bes tani kriterinden ii¢liniin olmasi tan1 koydurur.

Tablo 11: Metabolik Sendrom tanis1 (17):

1-Abdominal obezite

Bel ¢evresi erkekte >94 cm kadinda >88 cm
2-Trigliserid >150 mg/dl

3-HDL-Kolesterol erkekte <40 mg/dl kadinda <50 mg/dl
4-Kan basinci > 130/85 mmHg

5-Aclik kan sekeri > 110 mg/dl

Metabolik sendromun tedavisinde oncelikle kilonun normal simirlarda
tutulmas1 ve fiziksel aktivitenin artirilmasi gerekir. Bu hastalarin yaslar dikkate
aliarak ait olduklar risk grubuna gore hedeflenen kolesterol ve tansiyon degerlerine

ulagilmasi gerekir.

2.5. Diabetes Mellitus

Diyabet hastaligi, insiilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki herhangi bir defekten
dolay1 organizmanin karbonhidrat, yag ve protein gibi yasamsal kaynaklardan
yeterince yararlanamadigi, siirekli tibbi bakim gerektiren, kronik bir metabolizma
hastaligidir. Diyabet tip 1 ve tip 2 olmak iizere iki sekilde isimlendirilir. Tip 1
diyabette genellikle mutlak insiilin yokluguna sebep olan beta-hiicre yikimi vardir.
Tip 2 diyabette insiilin direnci zemininde ilerleyici insiilin sekresyon defekti
mevcuttur. Tip 1 diyabet genellikle 30 yasindan once baglar. Hastalik okul oncesi,

puberte ve gec addlesan donemde {i¢ pik gdsterebilir. Bu hastalarda hiperglisemiye
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iliskin (agiz kurulugu, polidipsi, aclik hissi, poliiiri, kilo kayb1 ve yorgunluk gibi)
semptom ve bulgular aniden ortaya ¢ikabilir ve hastalar siklikla zayif ya da normal
kilodadir. Tip 2 diyabet cogunlukla 30 yas sonrasinda ortaya ¢ikar, ancak giiniimiizde
obezite artisinin sonucu olarak son 10-15 yildir cocukluk ve addlesan ¢aglarinda da
ortaya c¢ikan tip 2 diyabet vakalari goriilmektedir. Burada genetik yatkinlik s6z
konusudur. Ailede genetik yogunluk arttik¢a, sonraki nesillerde diyabet riski artar ve
hastalik daha erken yaslarda goriilmeye baslar. Bu hastalar siklikla obez veya
kiloludur (Beden kitle indeksi >25 kg/m2) (17).

Tablo 12: Diabetes mellitus ve glikoz metabolizmasinin diger bozukluklarinda tam

kriterleri:

Asikar DM izole IFG™** | izole IGT IFG + 16T —

= Yiiksek
T =126 mg/dl 100-125mg/dl| <100 mg/dl | 100-125 mg/dL -
(=8 st acliktal
OGTT Z.stPG =200 mg/dt <140 mg/dl | 140-199 mg/dl | 140-199 mgldl -
(75 g glukoz)

=200 mg/dl + Diyabet
Rastgele PG = of v = = = =
semptomlari
T =2%6.5 . i i %5.7-6.4
(248 mmol/mel] [39-46 mmol/mel]

*IGlisemi venoz plazmada glukoz oksidaz yontemiile “mg/dl” olarak dlciiliir. *+12006 yili WHO/IDF Raporunda normal APG kesim
noktasimin 110 mg/dlve IFG 110-125 mg/dl olarak kerunmasi benimsenmistir. ***Standardize metotlarla olculmelidir.
DM: Diabetes mellitus, APG: Aclik plazma glukozw, 2.st PG: 2. saat plazma glukozu, OGTT: Oral glukoz telerans testi, A1C: Glikozil-
tenmis he mogtobin A, , iFG: Bozulmus athik giukozu (impaired fasting giucosel, iGT: Bozuimus giukoz toleransi impaired giucose
tolerancel, WHO: Diinya Saglik Orgiitii, IDF: Uluslararasi Diyabet Federasyonu.

Diyabet ve glikoz metabolizmasi bozukluklar ile ilgili tan1 ve siniflamada son
10 yilda degisiklikler yapilmistir. Once 1997 yilinda, Amerikan Diyabet Birligi
(ADA) yeni tan1 ve smiflama kriterlerini yayinlamis ve hemen ardindan 1999°da
Diinya Saglik Orgiitii (WHO) bu kriterlerde kiiciik revizyonlar1 kabul etmistir. Daha
sonra 2003 yilinda, bozulmus aglik glikozu (IFG) tanisi i¢in ADA tarafindan kiigiik
bir diizeltme daha yapilmistir (18).

Diyabetin kalp iizerinde makrovaskiiler ve mikrovaskiiler bir¢ok etkisi vardir.
Diyabetiklerde yasa bagli 6liim oranlari, diyabet hastalig1 olmayanlara gore iki kat

daha fazladir. Bu hastalarda mortalite biiylik oranda koroner arter hastaligina
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baglidir. Hiperlipidemi, hipertansiyon ve obesite gibi diger risk faktorleri de cogu
zaman diyabete eslik eder.

Diyabet koroner kalp hastalig1 acisindan bir risk faktoriidiir. Bu hastalik erkek
ve kadinda koroner arter hastaligi riskini sirasi ile iki-dort kat artirir. Gegirilmis
miyokart enfarktiisii olan hastalarin %25’inde diyabet mevcuttur. Diyabetik erkekler
ile diyabetik kadinlar karsilastirildiginda tekrarlayan MI riski kadinlarda iki kat
fazladir. Diyabetin ateroskleroza yol agma mekanizmalarina bakilacak olursa; diisiik
HDL kolesterol, yiiksek trigliserid /artmis lipoprotein kalint1 partikiilleri, artmis LDL
kolesterol, yiiksek Lipoprotein(a) konsantrasyonu, artmis lipoprotein oksidasyonu,
artmig fibrinojen, artmig trombosit agregasyonu, bozulmus fibrinoliz, yliksek von
Willebrand faktor seviyeleri, hiperinsulinemi ve bozulmus endotel fonksiyonlarinm
icerir. Tip 2 diyabeti olan hastalarinda koroner arter hastalik risklerinin c¢ogu
mevcuttur. Diyabet toplumumuzda prevelanst kaygi verici bigcimde artan bir
hastaliktir ve bu hastalikta ateroskleroz daha sik ve erken yasta goriilmektedir.
Ozellikle de kadinlarda yas ve menopozdan bagimsiz olarak koroner arter hastaligi
riskini artirmaktadir.

Diyabetik olgulardaki kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite artiginin
nedenleri koroner arter hastalik yaygimnligi, koagiilasyon bozukluklari, fibrinoliz
bozukluklari, trombosit fonksiyon bozukluklari rol oynamaktadir. Ayrica
hiperglisemide glikolizasyonun son {iiriinlerinin damar duvarinda birikmesi endotel
disfonksiyonuna yol agmaktadir. Aclik kan sekerinin >126 mg/dl olmas1 diyabet,
110-126 mg/dl bozulmus aglik glikozu olarak tanimlanmaktadir. Bozulmus aglik
glikozu olan hastalarin bir¢ogunda oral glikoz tolerans testi 2. saat degeri >200
mg/dl’dir ve bu durum artmis koroner arter hastalik riski ile yakin iliskilidir. A¢lik
kan sekerinin 120 mg/dl ve HbAlc’nin %7 altinda tutulmasinda yarar vardir.
HbAlc’de saglanan %1 oranindaki diismenin mikrovaskiiler komplikasyonlarda %30
azalma sagladig1 gosterilmistir (18).

Diyabetik hastalarda koroner kalp hastaliklar1 riskinin azaltilmasinda diyabetin
kontrolii ¢ok Onemlidir ama bu hastalarda koroner kalp hastaliklar1 riskinin
azaltilmasi daha ¢ok sismanlik, hipertansiyon, sigara, fiziksel aktivite azlig1, kan

lipid anormallikleri gibi birlikte bulunan risk faktorlerinin kontroliine baglhdir. Tek
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basina sigaranin birakilmasi bile riski yar1 yariya azaltabilmektedir. Diyabetik
dislipidemide instilin direnci rol oynar.

Kolesterol yiiksekliginin oldugu durumlarda HMG-coA (3-hidroksi-3 metil-
glutamine KoA) Rediiktaz inhibitorleri ilk segenek ilag olmakla beraber,
diyabetiklerde siklikla goriilen trigliserid yiiksekligi ve HDL kolesterol
diistikliiglinde fibratlar ilk segenek olarak kullanilabilir. Kilo kayb1 ve egzersiz de
diyabete eslik eden metabolik anormallikleri diizeltmek i¢in ¢ok 6nemlidir. Koroner
kalp hastaliklarindan sonra diyabetik hastalarda beta blokerler kesilmemelidir, ¢linkii

bu ilaclar mortaliteyi azaltmaktadir.

2.6. Sigara Kullanimi

Sigara kullanimi ciddi sorunlar1 pesinden getiren kiiresel bir halk sagligi sorundur.
Sigara tiiketiminin ve sigara dumanina maruz kalmanin birgok 6liim ve hastaliga
neden oldugu, bu iirlinlerin zehirli ve kanserojen olduklar1 bilimsel bir gercektir.
Ulkemizde de sigara igme aligkanhigi yaygindir. Tiirkiye Avrupa iilkeleri arasinda
sigara tiilketiminde Ugilincli sirada, diinya iilkeleri arasinda ise yedinci siradadir.
Tiirkiye genelinde 15 yas ve iizeri insanlarin % 31.3’1 sigara kullanmaktadir. Erkek
cinsiyette sigara kullanim oran1 % 47.9 iken, kadinlarda % 15.2 dir (Tablo 13).
Ulusal Hane halki Arastirmas1 2003’e gore 18 yas ve lzeri kisilerde sigara
veya diger tiitiin iirlinlerini kullanmaya baslama yas1 19.2 iken bir giinde icilen sigara
adedi 17 oldugu gozlenmistir. Yaninda sigara i¢ilmesi nedeniyle sigara dumanina

maruz kalan insan orani ise %54.5 olarak bulunmustur.
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Tablo 13: Tirkiye’de 15 ve iizeri yas niifusta sigara kullanim prevelansi

60
50 - I .
40 A [ ' I
LP E’ L.u
30 -
20 - . 3 i
10 ] j | j j [ |[
0 ;
1993 2004 2008 2008
CHadin 13,56 15,45 16,5 15,2
OErkek £7.,8 52,9 50,6 47,49
OToplam 33,6 33,79 | "3

Kaynak: 1993 Saghk Bakanhig1 Arastirmasi, 2004 Saglik Bakanligi Ulusal Hastalik Yikii Calismasi,
2006 Aile Aragtirma Kurumu ve TUIK Aile Yapist Arastirmasi, 2008 Kiiresel Yetigkin Tiitiin
Aragtirmasi (SB, TUIK, DSO, CDC).

Sigara  kullanimi  lipid metabolizmasimi  degistirmek, endotel hiicre
disfonksiyonuna sebep olmak, antihipertansif ajanlara yamiti azaltmak gibi cesitli
mekanizmalarla ateroskleroz gelisme riskini artirir. Sigara igimi koroner arter hastaligi
riskini iki kat artirmaktadir. Sigara igenlerde miyokard enfarktiisii ve kardiyak Oliim
riski, igmeyen insanlara gore erkeklerde 2.7 kat, kadinlarda ise 4.7 kat daha fazla
bulunmustur (19). Pasif sigara dumanina maruz kalan bireylerde de (pasif sigara
icicileri) kalp hastalig: riski artmaktadir. Myokard enfarktiisii gegiren kisilerin sigaraya
devami durumunda re-enfarktiis ve ani Oliim riski yiikselmektedir. Bu hastalarda
sigaranin birakilmasini takiben birinci yilda var olan risk yar1 yariya azalmakta ve ikinci
yil icinde de bu risk hi¢ icmeyenlerle ayn1 diizeye inmektedir (92).

Sigara HDL kolesterol diizeyini diisiirmekle birlikte LDL kolesteroliin
oksidasyonunu artirmaktadir. Ayrica sigara trombosit agregasyonunu artirir ve
arteryel endotelin hasarlanmasina neden olur. Hem erkek hem de kadinlarda,
genclerde ve yaslilarda icilen sigara miktari ile koroner kalp hastalig1 arasinda giiclii

bir iliski gosterilmistir (20).
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Kardiyovaskiiler hastaligi olan kisilerin sigara ve diger tiitlin kullanimin
birakmasi gerekir. Ayrica hastalarin ev ve is ortamlarinda sigara dumanindan

kacinmalar1 gerekir.

2.7. Obezite

Obezite AHA (American Heart Association) tarafindan koroner kalp hastaligi i¢in
major bir risk faktorii olarak tanimlanmistir (21). Obezite prevelansi biitlin diinyada
giderek artmaktadir ve birgok lilkede yaygin bir saglik sorunu haline gelmistir (22).
Amerika Birlesik Devletlerinde yetiskinlerin hemen hemen {igte biri fazla kiloludur,
beste biri ise obez tanimina uymaktadir (23).

TEKHARF caligmasina gore, obezitenin {ilkemizdeki prevelansi 30 yas
tizerinde erkeklerde % 21, kadinlarda % 43 olarak bulunmustur. Yine iilkemizde
yaslanmanin etkisi i¢in yapilan diizeltmelerden sonra bile 10 yil i¢inde beden kitle
indeksi kadinlarda 1.26 kg/m2, erkeklerde 1.29 kg/m2 artmis olmasi toplumumuzun
da hizl bir sekilde sismanladigini géstermektedir (24).

Obezite, insiilin direnci, hiperinsiilinemi, tip 2 diyabet, hipertansiyon,
hipertrigliseridemi, diisiik HDL kolesterol, diisiikk yogun LDL, protrombik faktorler
ve sol ventrikiil hipertrofisi birliktelik gosterir (25). Obezite artmis kardiyovaskiiler
risk ve tiim sebeplere bagli mortalite ile beraberdir (26).

Viicut kitle indeksi (body mass index, BMI); viicuttaki yag derecesinin bir
dlciimii olarak kullanilmaktadir. BMI, kilo (kg) / boyun karesi (m?) olarak hesaplanir.
BMI = 18-24.9 normal, 25-29.9 ise fazla kilolu; BMI > 30 ise obez olarak
tanimlanmistir (27,28). Abdominal obezitedeki varolan risklerin daha da artmasina
neden olur ve bel ¢evresi abdominal yag miktar1 ile pozitif olarak bir korelasyon
gosterir. BMI 25 ve 35 arasinda degisen yetiskinlerde, artmis goreceli risk erkeklerde
>102 cm ve kadinda >88 cm bel gevresi ile belirtilir (27,28,29).

Bazi ileriye doniik uzun siireli biiyiik gézlemsel calismalar obezitenin kadin ve
erkekte koroner ve kardiyovaskiiler mortalite i¢cin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu

gostermistir (29,30).
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TEKHARF c¢aligmasimin 2003 yilinda yaymlanan 12 yillik izlem verilerine
gore, obezite ve abdominal obezite, iilkemizde her iki cinsiyette de siklasmaktadir.
Halen 30 yasin1 agkin bes kadindan ticii (bel ¢evresi >88 cm), bes erkekten biri (bel
cevresi > 102 cm) abdominal obezite kapsamina girmektedir. Erkeklerimizde
>96 cm’lik bel ¢evresinin de koroner risk bakimindan risk tasidigi ortaya konmustur.
Buna gore erkeklerin yariya yakini abdominal obezite sergilemektedir. Bel ¢evresi,
gelecekteki koroner kalp hastaliginin diger risk faktorlerinden bagimsiz dngoriisiine
katki yapmaktadir ve bu katki erkeklerimizde daha belirgindir. Bel ¢evresindeki 12
cm’lik genisleme bu riski %34 yiikseltir (31).

2.8. Yas ve Cinsiyet

Konjenital kalp hastalig1 insidans yas ile artar, bu nedenle yas en Onemli
kardiyovaskiiler risk faktorii olarak diistiniilebilir. Erkeklerdeki konjenital kalp
hastalig1 insidansi oranlari, 10 yas daha biiyiik olan kadinlar ile aymidir. Yaklasik
olarak kadinlarin %52’si, erkeklerin ise %46’s1 aterosklerotik hastalik nedeni ile
Olmektedir (32). Erkeklerde ve yasl kisilerde artmis risk oranlart degistirilebilir risk
faktorlerinin daha yogun bir bigimde tedavi edilmesini gerektirir.

Diger risk faktorleri esitse, erkekler ateroskleroza kadinlardan ¢ok daha fazla
egilimlidirler. Kadinlar menopoza kadar, hastalik yapan ileri aterosklerozdan bir
miktar korunurlar ki, diyabet veya az goriilen (olasilikla ailesel) hiperlipidemi
formlar1 veya ciddi hipertansiyon gibi predispozan durumlar olmadigi siirece
premenopozal kadinda myokard enfarktiisii nadirdir (33). Erkeklerde 45 yas,
kadinlarda 55 yas tizeri koroner kalp hastalig1 icin giiglii bir risk faktoriidiir (34).

2.9. Herediter (Genetik) Faktor

Otuz bes (35) yas tlizerindeki kisilerde yapilan vaka kontrollii ve ileriye doniik
calismada, koroner kalp hastalig1 ile ailede birinci derece yakinlarin erken baslangigh
koroner kalp hastaligi hikayesi arasinda iliski saptanmistir. Bu risk genellikle diger
risk faktorlerinin diizeltilmesinden sonra da devam eder (35). Baba veya diger birinci

derece erkek akrabalarda 55 yasindan Once, anne veya diger birinci derece kadin
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akrabalarda 65 yasindan Once erken koroner arter hastaligi gelisiminin olmasi, o
kiside ateroskleroz gelisim riskini 1.3- 1.6 kat artirmaktadir (35,36).

Williams ve arkadaslari, erken koroner kalp hastaligi dykiisii bulunan aileler
tizerinde yaptiklar1 incelemede, sadece % 10 ailede konkordant risk faktorii
olmadigin1 saptamistir (28). Bu bakimdan, erken yasta koroner kalp hastalig

saptanmig bireylerin birinci derece akrabalar risk faktorleri agisindan taranmalidir.

2.10. Fiziksel Inaktivite

Fiziksel inaktivite koroner kalp hastalig1 i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir ve riski
ortalama olarak iki kat artirir. Haftalik yapilan egzersiz dozu ile kardiyovaskiiler ve
tiim diger risklere bagli 6liimler arasinda bir iligki mevcuttur (37).

Daha ¢ok erkekler iizerinde yapilan 50’nin {izerindeki gdzlemsel ¢aligmada
fiziksel aktivitenin koroner kalp hastalig1 riskini azalttigi saptanmistir (38). Diizenli
fiziksel aktivite ile kilo azalmakta (39), LDL kolesterol ve trigliserid diizeyleri
diismekte, HDL kolesterol diizeyleri yilikselmekte (40), insiiline duyarlik artmakta
(41), kan basinci diismekte (42,43), endotele bagli vazodilatasyon (44) ve fibrinolitik
aktivite artmaktadir (45).

Yetiskinlerimizde gelecekteki koroner mortalitenin 0Ozellikle erkeklerde,
prevalan koroner kalp hastaliginin da 6zellikle kadinlarda bagimsiz belirleyicileri
arasina giren fiziksel etkinligin, kronik inflamasyon siirecine, diyastolik
hipertansiyon ile glikoz intoleransina karst koydugu, kadinlarimizda HDL
kolesterolii yiikseltmede ve erkeklerimizde hiperkolesteroleminin 6nlenmesinde
yararlt oldugu anlasilmistir. Fizik aktivitenin son 10 yil i¢inde orta yasli Tiirk
kadinlarinda %8 oraninda azalmasi kaygi verici bir gelisme olarak goriilmelidir (32).
Haftada en az 4 giin diizenli olarak, yarim saati asan siirelerde, hizli yiirlime,
merdiven ¢ikma, yiizme, bisiklete binme, dans etme ve benzeri, orta siddette,
biiylik kas gruplarinin ardi sira kasilip gevsemesini saglayan her tiirli dinamik

egzersiz, koroner kalp hastalig riskini azaltmakta yararli olmaktadir (46).
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Tablo 14: Fiziksel aktivite yoluyla olumlu sonuca ulagmada dogrudan etki

mekanizmalari (17):

Fiziksel inaktivitenin Giinliik aktivite Yarar mekanizmasi
Klinik belirtisi artisinin yararlari
Dislipidemi Kas kasilmasi sonucu Kandan Yaz asidi alim. transfer ve
trigliserid. Silomikron veVLDL oksidasyonu icin gen transkripsiyonu
femizlenir. ve protein diizeyini artirir.
Ateroskleroz
Koroner arfer litmeni NO arrisi vaskiiler diiz kas hiiere
capuu genisletir proliferasyonunu. frombosit

agregasyonun Ve monosit
yapiskanligini inhibe eder

Hipertansivon
Kan basincini ve siddetli NO artisi damar diiz kasmda gevseme
hipertansiyonin erkaklerde saglar.

sol ventrikiil hipertrotisini
azaltir.

Vaskiiler Atim hacmini yitkselrir, kalp
iz distiviic ve kapiller
yogunlugunu arttirir.

Kardivovaskiiler MI sonrasi 6lim riskini %20-25 | Endotel tirevli NO komsu diz kas
Angina/MI1 Azaltir. hiicrelerinde relaksasyon meydana
getirir.

Konjestil kalp yetnezligi Endotel f[onksiyonunu, iskelel
kasmin aerob metabolizmasini
diizeltir.

Kadinda toplam ve iskemik
mme riskimi doza  bagimli
bicimde azaltir.

Serebrovaskiiler inme Kan hasincini, plazma fibrinojenini.
trombosit agregasyonunu  ve plazma

(PA akiivilesind azaltir.

Periferik vaskiiler hastalik

Klaudikasyon Treadmill’de maksimum  yiirime | Damarlarda  NO  aracilisiyla  vaskiiler
mesafesii arttirir. relaksasyonu wve kollateral damarlarn
gelismesini artirir.

2.11. Lipoprotein(A)

Lipoprotein(a)’nin plazminojen baglanmasi i¢in yarigmali bir inhibitér oldugu ve
bunun i¢in endojen fibrinolizi engelledigi 6ne siiriilmiistiir.

Lipoprotein(a) diizeyi ¢ok biiylik oranda genetik olarak belirlenir ve farkl
irklarda ve ayni irktaki kadin ile erkek arasinda dagilimi farklidir. Cesitli retrospektif

vaka-kontrollii ¢alismalar lipoprotein(a)’nin tromboembolik hastaliklar agisindan
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bagimsiz bir risk faktori oldugunu desteklemistir. Bununla birlikte bazal
lipoprotein(a) konsantrasyonu ile hastalarin gelecekteki koroner kalp hastaligi ve
inme riskini inceleyen major prospektif calismalarin sonuglari tutarsizdir (47).
Nikotinik asit ve Ostrojenin bazi hastalarda lipoprotein(a) diizeyini diistirdiigii
gozlense de, plazma diizeyinin diisiiriilmesinin risk azaltma agisindan herhangi bir
anlami olduguna dair bir klinik ¢aligma bulunmamaktadir. Lipoprotein(a)’nin lipid
profilinden bagimsiz olarak koroner kalp hastalig1 agisinda anlamli bir bilgi saglayip
saglamadigi kesin degildir ve bu yiizden tarama i¢in kullanilmaz. Lipoprotein(a) nin
yiikksek diizeyde oldugu hiperkolesterolii olan kisilerde riski artirdigi kesin olarak
gosterilirse LDL kolesterol seviyeleri kilavuzlarin onerdiginden ¢ok daha agresif

olarak diistiriilmesi gerekebilir.

2.12. Oral Kontraseptif Haplar

Oral kontraseptifler degisik oranlarda hem Ostrojen, hem de progesteron igerir.
Gecmiste tromboemboli gecirmis ve mevcut koroner arter hastalik riski tagiyan, yasi

ileri olan hastalarda oral kontraseptif ilaglar koroner arter hastalik riskini arttirir (48).

2.13. Alkol Kullanimi

Fazla alkol tiikketiminin kalp iizerine olumsuz etkileri vardir. Alkol lipid
metabolizmasinda degisiklik yapar ve kan basincini yiikseltmesinden dolay1 koroner
ateroskleroz gelismesi riskini artirabilir.

Cok fazla alkol tiiketimi ¢esitli nedenlere bagli olarak 6liim riskini arttirir.
Biiyiik bir halk sagligi sorunudur. Bununla birlikte, yapilan bazi ¢calismalar hafif veya
orta diizeyde alkol aliminin, alkol almayanlarla karsilagtirildiginda koroner arter
hastaliginda azalma oldugu gosterilmis.

Alkoliin kotii  kullanimi g6z Oniinde tutulursa, kardiyovaskiiler koruma
acisindan alkol kullanimi 6nerilmesi ¢okta uygun degildir (36). Karaciger hastalig
olanlarda, gebe olanlarda, idiopatik kardiyomiyopatisi olanlarda, pankreatik hastalig

olanlarda, kalp yetersizligi olanlarda alkol kullanimi1 yasaklanmalidir.
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2.14. Psiko-Sosyal Stres

Hastalardaki depresyon, derin kaygi durumu, diger insanlarla olan iletisim
problemleri, psikososyal etkenler hastalarda hem sigara kullanimin1 hem de fazla
alkol alimi gibi riskli davraniglarin artmasina neden olur. Ayrica sempatik sinir
sistemi aktivitesinide arttirarak koroner kalp hastalig riskini arttirabilir (49). Akut
miyokard enfarktiisii geciren hastalarda daha sonrasinda goriilen depresyon
Oykiisiiniin gelecekteki koroner arter hastaligi riskini yaklasik olarak alt1 (6) kat
arttirdig1 ongoriiliir (33). Diismanlik veya 6fke ile koroner kalp hastaligi ile iligkisi
bulunmaktadir. Sosyal yonden zayif olan ve yeterli destek alamayan kisilerde de

koroner risklerin arttig1 gosterilmistir (50).

2.15. C-Reaktif Protein

C-reaktif protein (CRP) insanlarda, herhangi bir enfeksiyon veya doku
zedelenmesine bagli olarak hizla yiikselen bir akut faz reaktanidir. Inflamatuar yanit
infeksiyon, travma gibi herhangi bir uyarana kars1 olusan fizyolojik degisikliklerle
karakterizedir. C-reaktif protein nonspesifik bir laboratuvar bulgusudur. C-reaktif
proteinin enfeksiyon, doku zararlanmasi ve enflamasyonun cesitli sekillerinde
hepatik yapim artar (51).

C-reaktif proteinin en 6nemli fonksiyonu fosfokolin baglayabilmesi ve bdoylece
hasar gormiis olan hiicreleri taniyabilmesidir. Kompleman sistemini aktifleyebilir,
inflamatuar sitokinleri ve monositlerdeki doku faktorlerinide indiikleyebilir ve ayrica
fagositik hiicrelere baglanabilir (52).

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda C-reaktif protein yiiksekliginin, inflamatuar
bir hastalik oldugu diistiniilen koroner arter hastalifiyla olan iliskisi arastirilmistir.
1997 yilinda Ridker ve arkadaslarinin yaptig1 calismada saglikli erkeklerdeki ytiksek
bazal C-reaktif protein diizeylerinin, olusabilecek bir miyokard enfarktiisii ve
inmenin habercisi olabilecegini gostermistir (53). Arastirmacilar C-reaktif protein’in
bu etkisinin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu belirtmistir. Bu ¢alismanin diger bir
sonucu ise, baslangicta yiiksek olan C-reaktif protein degerlerine sahip olan

hastalarda aspirin (ASA) kullanimimin kardiyovaskiiler olaylar1 azalttiginin
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gosterilmesidir. Yapilan bagka bir g¢alismada serum LDL kolesterolii yiiksek
olmayan, fakat C-reaktif protein diizeyleri yliksek olanlarda 3- hidroksi-3-
metilglutaril-koenzim A rediiktaz inhibitoérii (Statin) kullanan hastalarda
kardiyovaskiiler olaylarin engellenebilecegi gosterilmistir. Akut koroner olaylarin
engellenmesi i¢in statin baslanmasinda C-reaktif protein diizeyinin Olgilit olarak
kullanilabilecegi belirtilmistir (54).

Ikonomidis ve arkadaslar1 kararli anjina pektorisi olan hastalarda serum C-
reaktif protein ve IL-6 diizeylerini yiliksek bulmuslar ve aspirin tedavisi sonrasinda
bu degerlerin distiigiinii gdzlemlemislerdir (55). Toshihisa ve arkadaslari, yaptiklar
caligmalarda, akut miyokard enfarktiisiinde yiiksek C-reaktif protein diizeylerinin
kardiyak riiptiir, sol ventrikiil anevrizmasi gelismesinde anlamli oldugunu ve bir
yillik mortalitenin gdstergesi oldugunu rapor etmislerdir (56). Hem kararli, hem de
kararsiz angina pektorisi olan hastalarda C-reaktif protein diizeyleri saglikli
kisilerden daha ytliksek bulunmustur (57).

C-reaktif protein diizeyi koroner arter hastaligi (KAH) olan kisilerde uzun
stireli risk degerlendirmesinde ve prognozun belirlenmesinde Onemli olabildigi
bilinmektedir. Haverkate F. ve arkadaslarinin iki y1l boyunca takip ettikleri iki bin
yiiz yirmi bir (2121) anjinali hasta iizerinde yaptiklari cohort ¢alismada C-reaktif
protein seviyesi 3.6 mg/dl’nin lizerinde oldugu zaman koroner arter hastalik riskinin
iki kat yiikseldigini tespit etmislerdir. Pek cok c¢alisma C-reaktif protein diizeyi
yiiksek olanlarda koroner arter hastaligi riskinin 2-4 kat daha fazla oldugu
desteklemekte (58,59) ve bu diizeyin koroner arter hastaligi olma olasilig
degerlendirilirken olaylar1 LDL-kolesterole gore daha giiclii bir belirleyici oldugu da
kabul edilmektedir (63).

C-Reaktif protein endotel disfonksiyonunun énemli bir belirtisi gibi fonksiyon
gormektedir (60). Son yillarda yapilan birgok ¢aligmanin sonuglart yiiksek duyarlikli
C-reaktif protein’in aterosklerozisin ve vaskiiler 6liimlerin en kuvvetli dngoriiciisii

oldugunu goéstermistir (61,63).
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2.16. Homosistein ve B 12

Homosistein, metiyonin metabolizmasinda ortaya ¢ikan bir ara iiriindiir. Metiyonin
metabolizmast B 6, B12 vitamini ve folik asidi gibi kofaktorleri kapsayan kompleks
bir mekanizmadir.

Yapilan bir Tiirk Kohort calismasinda plazma homosistein diizeyi ve bu
diizeyin belirlenmesinde rol oynayan folat ve B 12 vitamini ile koroner arter hastalik
arasindaki iliski arastirilmistir. Koroner arter hastalik tanisi konmus 168 kisiden
olugsan hastalik grubu ile 126 saglikli kisiden olusan kontrol grubunda plazma
homosistein, folat ve B 12 vitamini diizeyleri ile diger risk faktorleri incelenmistir.
Koroner arter hastalig1 olan grupta plazma homosistein diizeyi kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Plazma homosistein diizeyinin, diger
faktorleri ile analizi sonucunda bagimsiz bir risk faktorii oldugu goriilmiistiir. Bu
calismada ayrica plazma folat ve B 12 konsantrasyonlar1 ile homosistein diizeyleri
arasinda anlamli bir ters iligki saptanmistir (64).

Hiperhomosisteinemi’nin ateroskleroz icin bagimsiz bir risk faktorii oldugu
bilinmektedir, fakat prematiir koroner arter hastaligindaki muhtemel rolii ile ilgili ¢cok
sayida c¢alisma bulunmamaktadir. Prematiir koroner arter hastaligi icin diyabet,
hipertansiyon, hiperlipidemi, lipoprotein bozuklugu, pozitif aile dykdisii, sigara gibi
bilinen risk faktorlerinin yaninda bagimsiz bir risk faktoriidiir. Plazma homosistein
diizeyi ile folik asit ve B 12 arasinda ters iliski vardir. Diger risk faktorleri ile
homosistein arasinda anlamli bir iligski gézlemlenmemistir (65).

Viicuttaki total homosistein diizeyinin genetik olarak belirleyicileri mevcuttur.
Ama plazmadaki diizeyini belirleyen en 6nemli faktér B 6, B 12 ve folik asit
miktaridir. Orta dereceli hiperhomosisteinemisi olan hastalarda yapilan ileriye doniik
calismalarda artmig myokard enfarktiisii ve inme riski saptanmigtir (33).

Vitamin B 12 (cobalamin) ndrolojik fonksiyon ve DNA sentezinde rol oynar.
Klinik olarak vitamin B 12 eksikligi hematolojik(pansitopeni, megaloblastik anemi),
norolojik (parestezi, periferal noropati), psikolojik (demans, depresyon, psikoz),

kardiyovaskiiler (miyokart enfarktiisii, inme) bulgular olusturabilir (66).

31



Hematolojik ve noropsikiyatrik gostergelerle iligkili olan B 12 eksikligi
indirekt kardiyovaskiiler etkiye de yol agar. Folik asit eksikligine benzer sekilde
vitamin B 12 eksikligide hiperhomosisteinemiye yol agmak sureti ile aterosklerotik
hastaliklar i¢in bagimsiz bir risk faktorii olusturur (67).

Koroner arter hastalifn i¢in  bagimsiz  bir risk faktéri  olan
hiperhomosisteineminin, kardiyovaskiiler hastalifa yol agma mekanizmasi tam
olarak anlasilmamakla birlikte, homosisteinin agirlikli olarak endotel hiicre hasari,
diiz kas perforasyonu, LDL oksidasyonu ve protrombotik etkilere yol agarak
ateroskleroz olusumunda rol oynamaktadir (68,69).

Hiperhomosisteinemi, koroner arter hastalig1 gelisimi i¢in iilkemizde de dnemli
bir risk faktoriidiir. Plazma B 12 vitamini ve folat diizeyleri ise homosistein ile ters
iligkisi nedeni ile 6onem kazanmaktadir. Klinik uygulamada, konvansiyonel risk
faktorleri ile aciklanamayan koroner arter hastaliklarinda, plazma homosistein
diizeyinin belirlenmesi ve yliksek olanlarin folik asit ve B vitamini tedavisi ile

diizeltilmesi 6nerilmektedir (68).

2.17. Transaminazlar

Karaciger fonksiyon testlerinden biri olan aminotransferazlar (alanin
aminotransferaz, aspartat aminotransferaz) hepatoselliiler hasar1 gosterir. Alanin
aminotransferaz (ALT) sitozolik bir enzimken, aspartat aminotransferaz (AST) hem
sitozolde hem de mitokondride bulunmaktadir. ALT rolatif olarak KC’e spesifik
iken, AST hepatositten baska iskelet ve kalp kasi, bobrek, beyin, pankreas, ve
eritrositlerde bulunmaktadir. Bu nedenle ALT yiiksekligi hepatoselliiler yikimu,
AST’e gore daha spesifik yansitmaktadir. ALT ve AST’nin beraber yiiksekligi
karacigere bagl bir yiiksekligi gosterir. Tek basina AST yiiksekligi ekstrahepatik bir
tabloyu diisiindiiriir. izole AST yiiksekligi nedenleri; myokard enfarktiisii, perikardit,
pulmoner tromboembolizm, adale hastaliklari, hemolitik anemiler, agir fiziksel
aktivitelerde gortiliir (70).

Yapilan son ¢alismalarda karaciger enzimleri ile santral obezite ve tip 2 DM,
dislipidemi, yiiksek kan basinci gibi metabolik sendrom bilesenlerinin iliskisini

gostermistir. Fakat koroner arter hastaligi ile iligkisi ile ilgili ¢cok fazla calisma
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yoktur. Kadinlarda ALT/AST orani ciddi koroner arter hastaligi i¢in bir risk
gostergesi olabilir. ALT ve ALT/AST oranlar1 anlamli olarak kadinlarda anjiografik
ateroskleroz skoru ile korelasyon gosterir. Bir bayanda ALT/AST orani yiikselmesi
koroner ateroskleroz agisindan metabolik sendrom ve CRP konsantrasyonundan
bagimsizdir. Bu ¢alismada transaminazlarla kan basinci, dislipidemi, kan glikozu ve

diger metabolik sendrom bulgular ile korelasyonu gosterildi (71).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu caligmada Biilent Ecevit Universitesi Aile Hekimligi Polikinligi’ne Agustos
2011-Agustos 2012 tarihleri arasinda kontrol amacli ve obezite nedeni ile bagvurmus
18 yasin iizerinde B 12 eksikligi olan 139 hastanin ve B 12’si normal olan 93
hastanin dosyalar1 incelendi. Saglik bilgileri, ilag kullanimi, sigara kullanimi, kronik
hastalik (diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi vb.) ve aile Oykiileri acisindan
0zgecmisleri degerlendirildi. Hastalarin fizik muayene bilgilerine bakildi. Boy ve
kilo 6l¢iimlerine gére viicut kitle indeksi (VKI) hesaplandi. Hastalarin bakilmis olan
laboratuvar sonuglart (B 12, LDL, HDL, Total Kolesterol, Trigliserid vs)
degerlendirildi. Bilgileri eksik olan hastalara telefonla ulasilip gerekli bilgiler
Ogrenildi.

Degerlendirilen 232 hastanin 64’1 erkek, 168’1 kadindi. Hastalar yas, cinsiyet,
HT, sigara kullanimi, diyabet, dislipidemi gibi kardiyovaskiiler risk faktorleri
acisindan irdelenerek, 10 yil icinde mutlak multifaktériyel KKH gelisme riskleri
degerlendirildi. Bu risk degerlendirilmesi yapilirken total kolesterol, HDL kolesterol,
LDL kolesterol, CRP, AST, trigliserid gibi bakilmis olan laboratuvar degerlerinden
de yararlanildi. Hastalar B 12 eksikligi olan ve B 12 eksikligi olmayan hastalar
olarak iki gruba ayrildi. Hastalar genel olarak bu iki grupta degerlendirildikten sonra
koroner arter hastalifi acisindan olasi riski daha net ortaya koymak icin erkek
hastalar ve kadin hastalar B 12 vitamin eksikligi olup olmamasina gore kendi
aralarinda ikiye ayrildi ve kendi aralarinda risk faktorleri degerlendirildi. Boylece B
12 eksikligi olan erkeklerde, B 12’si normal olan erkeklerde, B 12 eksikligi olan
kadinlarda ve B 12’si normal olan kadinlarda olasi koroner risk faktorlerinin
gosterilmesi amaclandi.

Polikinlige bagvurmus B 12 eksikligi olan hastalar tarandi ve bu hastalarin
hikayelerinden yasg, hipertansiyon Oykiisii, diyabet oykiisii, ailesel koroner hastalik
Oykiisii, fiziksel aktivite Oykiisii, sigara kullanimi, alkol kullanimi, bayan hastalarda
oral kontraseptif (OKS) kullanimi gibi sosyodemografik Oykiilerine ulasildi. Eksik
bilgileri olan hastalar aranarak tekrar sorgulandi. Ayrica bu hastalarin labaratuvar
sonuclar1 ayr1 ayr1 degerlendirildi ve bakilmis olan serbest T4, total kolesterol, HDL

kolesterol, LDL kolesterol, CRP, AST, kan sekeri ve trigliserid sonuglarina bakildi.
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Bu gruplarda sosyodemografik veriler ve laboratuvar verileri ayr1 ayr
degerlendirildi.

Istatistiksel degerlendirme SPSS 18.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) programi
kullanilarak yapildi. Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunluklart Shapiro-
Wilks ve Kolmogorov-Smirnov testleri ile incelendi. Sayisal degiskenler igin
tanimlayicr istatistikler ortalama+standart sapma, kategorik yapidaki veriler icin say1
ve yiizde olarak ifade edildi. Kategorik yapidaki degiskenler bakimindan gruplar
arasindaki farkliliklar Ki-kare testi ile incelendi. Sayisal degiskenler bakimindan iki
grubun karsilastirilmasinda parametrik test varsayimlar1 saglandiginda iki ortalama
arasindaki farkin Onemlilik testi, saglanmadiginda ise Mann-Whitney U testi
kullanildi. Sonuglar % 95 giiven araliginda degerlendirildi ve p<0.05 degeri anlaml
kabul edildi.

B 12 eksikligi olan erkek hastalar, B 12’si normal olan erkek hastalar, B 12
eksikligi olan kadin hastalar ve B 12’si normal olan hastalar olarak 4 gruba ayrildi.
Hastalarda olas1 risk faktorlerinden yapilan karsilastirmali ortalamalarda yiizdesi
fazla olan riskler g6z 6niinde bulundurularak bu 4 grubun ayr1 ayr1 olasi koroner arter
hastaligi riskleri gosterilmeye calisildi.

Bu hastalarda koroner arter hastaligi agisindan risk skorlamasi yaparken

Framingham skorlamasi kullanildi:
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Tablo 15: Framingham risk skorlamasi cetveli

ERKEK KADIN
LADIM Puan Puan
Yas
20-34 -9 (eksi dokuz) -7 (eksi yedi)
35-39 -4 (eksi dort) -3 (eksi iig)
40-44 0 (sifir) 0 (sifir)
45-49 3 (i) 3 (ig)
50-54 6 (altr) 6 (altr)
55-59 8 (sekiz) 8 (sekiz)
60-64 10 (on) 10 (on)
65-69 11 (on bir) 12 (on iki)
70-74 12 (on iki) 14 (on dort)
75-79 13 (oniig) 16 (on alt1)
ERKEK KADIN
2.ADIM Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan
T.kol(mg/dl) |20-39y|40-49y|50-59y|60-69y| 70-79 [20-39y|40-49y|50-59y|60-69y |70-79y
<160 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
160-199 4 3 2 1 0 4 3 2 1 1
200-239 7 5 3 1 0 8 6 4 2 1
240-279 9 6 4 2 1 11 8 5 3 2
>280 11 8 5 3 1 13 10 7 4 2
ERKEK KADIN
3.ADIM Puan Puan
HDL kol(mg/dl)
>60 -1 (eksi bir) -1 (eksi bir)
50-59 0 (sifir) 0 (sifir)
40-49 1 (bir) 1 (bir)
<40 2 (iki) 2 (iki)
ERKEK KADIN
4.ADIM
Sistolik kan basinci Tedavisiz Tedavi altinda Tedavisiz Tedavi altinda
(mm Hg)
<120 0 (sifir) 0 (sifir) 0 (sifir) 0 (sifir)
120-129 0 (sifir) 1 (bir) 3 (iig) 1 (bir)
130-139 1 (bir) 2 (iki) 4 (dort) 2 (iki)
140-159 1 (bir) 2 (iki) 5 (bes) 3 (ig)
>160 2 (iki) 3 (lig) 6 (alt1) 4 (dort)
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ERKEK KADIN
5.ADIM Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan | Puan
Sigara 20-39y [40-49y|50-59y| 60-69y | 70-79 |20-39y|40-49y|50-59y|60-69y| 70-79
Igmeyen 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Icen 8 5 3 1 1 9 7 4 2 1

6.ADIM: Puanlarin toplanmasi; Bu asamada cinsiyetinize gore aldiginiz puan

karsilig1 toplanir ve 10 yillik koroner kalp hastaligi (KKH) riski belirlenir.

YAS -
TOTAL KOLESTEROL -

SISTOLIK KAN BASINCI

SIGARA

HDL KOLESTEROL

TOPLAM PUAN

7.ADIM: Koroner arter hastalik riski;

ERKEK KADIN
TOPLAM PUAN 10 YIL(I;/IOIf RISK TOPLAM PUAN 10 YIL(I;/IOIf RISK

<0 (sifir) <1 (bir) <9 (dokuz) <1 (bir)

0 sifir) 1 (bir) 9 (dokuz) 1 (bir)

1 (bir) 1 (bir) 10 (on) 1 (bir)

2 (iki) 1 (bir) 11 (onbir) 1 (bir)

3 (iig) 1 (bir) 12 (oniki) 1 (bir)

4 (dort) 1 (bir) 13 (oniig) 2 (iki)

5 (bes) 2 (iki) 14 (ondort) 2 (iki)

6 (alt1) 2 (iki) 15 (onbes) 3 (lg)

7 (yedi) 3 (lig) 16 (onalt1) 4 (dort)

8 (sekiz) 4 (dort) 17 (onyedi) 5 (bes)

9 (dokuz) 5 (bes) 18 (onsekiz) 6 (alt1)

10 (on) 6 (alt1) 19 (ondokuz) 8 (sekiz)
11 (onbir) 8 (sekiz) 20 (yirmi) 11 (onbir)
12 (oniki) 10 (on) 21 (yirmibir) 14 (ondort)
13 (oniig) 12 (oniki) 22 (yirmiiki) 17 (onyedi)
14 (ondort) 16 (onalt1) 23 (yirmiiig) 22 (yirmiiki)
15 (onbes) 20 (yirmi) 24 (yirmidort) 27 (yirmiyedi)
16 (onalt1) 25 (yirmibes) >25 (yirmibes) >30 (otuz)
>17 (onyedi) >30 (otuz) - -
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4. BULGULAR

Poliklinigimize obezite ve gesitli bagka nedenlerle gelen hastalardan B 12 eksikligi
olan hastalarla, B 12’si normal olan hastalarin yas ve cinsiyet Ozellikleri ve
laboratuvar degerlerinden ¢ikan sonuglar1 soyle ozetleyebiliriz. 232 olgudan B 12
eksikligi olan 139 (%59,9) hasta ve B 12 si normal olan 93 (%40.1) hasta iizerinden
degerlendirme yapildi. B 12 eksikligi olan 139 hastanin 106’s1 (63.1) kadin ve 33’1
(51.6) erkekti. B 12’si normal olan 93 hastanin ise 62’si (%36.9) kadin ve 31’1
(%48.4) erkekti. Cinsiyet agisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunamadi
(p=0.109).

Tablo 16: Gruplarda cinsiyet dagilimlarinin karsilastirilmasi

B 12 eksik olan B 12 normal olan
hastalar hastalar Toplam
n=139 n=93
ERKEK 33 %23.7 31 %33.3 64
KADIN 106 %76.3 62 %66.7 168
TOPLAM 139 %100 93 %100 232

Genel olarak her iki grubu karsilastirdigimizda viicut kitle indeksi, sigara
kullanimi, hipertansiyon hastaligi, diyabet, kadinlarda oral kontraseptif kullanimi
arasinda iki grup acisindan anlamli bir fark bulunamamistir. Fakat alkol
kullaniminda, aktivite ve ailesel Oykii acisindan anlamli bir fark vardir.
Degerlendirilen hastalardan 16 kisi alkol kullanmaktadir (8 erkek hasta, 8 kadin
hasta alkol kullaniyor) ve bunlardan 3 hastada B 12 eksikligi bulunmakta (1 erkek
hasta, 2 kadin hasta), diger 13 hastanin B 12 si normaldir (7 erkek hasta, 6 kadin
hasta). Alkol kullanimi1 agisindan anlamli bir fark vardir (p=0.001). Fiziksel aktivite
acisindan bakildiginda sedanter yasayan 117 hastanin 79’unda B 12 eksikligi
goriildii, 38 hastanin B 12 si normal sinirlarda bulundu. Fiziksel aktivite agisindan
fark anlamli bulundu (p=0.017). Genetik O0ykii a¢isindan bakildiginda, ailesinde
koroner hastalig1 olan 7 hastanin hepsinde B 12 eksikligi goriildii. Genetik oykii
acisindan fark anlamli bulundu (p=0.044).

38



Tablo 17: ki grup arasinda sosyodemografik 6zelliklerin karsilastiriimasi

B 12 EKSIK OLAN B 12 NORMAL
HASTALAR OLAN HASTALAR P
39.3+19.4 40.5+15.4
YA 0.215
5 (Min.:18,Max.:84) (Min.:18,Max.:78)

VUCUT KH"LE 27.245.7 26.8+5.1 0.724
INDEKSI (Mm.:16,Max.:54) (Mn.:16,Max.:44) '
SIGARA 0 o

KULLANIMI 33 %23.7 26 %28 0.470
HIPERTANSIYON 15 %10.8 13 %14 0.600
DIYABET 9 %6.5 7 %7.5 0.964
AILESEL OYKUSU 0 0
OLAN 7 %5 0 %0.0 0.044
ORAL
KONTRASEPTIF 2 %]1.4 0 %0.0 0.515
KULLANIMI
ALKOL KULLANIMI 3 %2.2 13 %14 0.001
GENETIK 7 %100 0 %0.0 0.044

Her iki grup laboratuvar degerleri acisindan degerlendirildiginde CRP, total
kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol, trigliserid, AST ve kan sekeri diizeyleri
arasinda anlamli bir fark bulunamamistir. Ancak hastalarin serbest T4 diizeyleri
arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p=0,024). Serbest T4 diizeyi yiiksek olan 9
hasta vardir. B 12 eksikligi olan hastalardan 2 kisinin (%1.4), B 12’si normal olan
hastalardan 7 kisinin (%77.8) serbest T4 diizeyi yiiksek bulunmustur.
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Tablo 18: iki grup arasinda laboratuvar degerlerinin karsilastiriimasi

B 12°SI EKSIK OLAN B 12’SI NORMAL
HASTALAR OLAN HASTALAR P
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Serbest T4 yiiksek 2 %1.4 7 %7.5 <0.001
CRP’si yiiksek olan 10 %7.2 6 %6.5 1.000
hastalar
Total kolesterol 30 %21.6 24 %25.8 0.557
yiiksekligi
LDL kolesterol 18 %12.9 12 %12.9 1.000
yiiksekligi
HDL kolesterol 10 %7.2 8 %8.6 0.286
distkligi
Trigliserid yiilsekligi 27 %19.4 15 %16.1 0.642
EKGVgﬁlglkeml ! 9%0.7 0 %0 0.510
AST yiiksekligi 3 %2.2 2 %2.2 1.000
Kan sekeri 15 %10.8 4 %4.3 0.128
yiiksekligi

Bu calismada 64 erkek hastanin degerlendirilmesi yapilmistir. Erkek
hastalardan 33 hastada (%51.6) B 12 eksikligi bulunurken, 31 hastanin (%48.4) B 12
degeri normal sinirlardadir. B 12 degerleri laboratuvar verilerinde 200-982 pg/dl
arasinda olanlar normal kabul edilmis, <200 pg/dl olanlar eksik kabul edilmistir.

B 12 eksikligi olan erkek hastalarin yas ortalamasi 45.1 olarak bulunmustur, normal
olan erkek hastalarda ise yas ortalamasi 45.0 olarak bulunmustur. Hastalarda viicut
kitle indeksi (VKI) degerlendirilmesinde hastalarin  kilogram cinsinden
agirliklarinin, boylarinin metre karesine olan oranina bakildi. Hastalarda 18.1-25
aras1 degerler normal kilo, 25.1-30 aras1 degerler kilolu, 30.1-40 arasi obez, 40’1n
yukarisindaki degerler morbid obez olarak kabul edildi. Erkek hastalarin viicut kitle
indeksi B 12 eksikligi olanlarda 27.84 ve B 12’°si normal olan hastalarda 27.48 olarak
bulunmustur. Erkek hastalarda yas ve viicut kitle indeksi agisindan her iki grup

arasinda anlamli bir fark bulunmamustir. (yas i¢in p=0.692, VKI i¢in p=0.755).
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Tablo 19: B 12 eksikligi olan hastalarla B 12 diizeyi normal olan hastalarin yas ve

VKI degerlerinin karsilastirilmasi

B 12 EKSIKLIiGI B 12 NORMAL OLAN
OLAN ERKEKLER ERKEKLER p
Min.: 20 Min.: 25
YAS 45.1£20.0 Max. - 84 45.0£14.0 Max.- 78 0.692
VUCUT KITLE Min.: 17 Min.: 22
INDEKSI 27.84+5.3 Max - 38 27.48+4.0 Max.- 37 0.755

Erkek hastalardaki sosyodemografik 6zellikler acisindan B 12 vitamini eksik
olanlarla normal olanlar karsilastirildiginda gruplar arasinda sigara kullanimu, fiziksel
aktivite yetersizligi, hipertansiyon, diyabet ve ailesel koroner hastalik Oykiisii
acisindan anlamli bir fark bulunamamistir. Her iki grup arasinda alkol kullanim
acisindan anlamh bir fark bulunmustur (p=0.025). Alkol kullanim1 olan 8 erkek
hastadan 1 hastada (9%12.5) B 12 eksikligi bulunustur, geri kalan 7 hastanin (% 87.5)

B 12’si normal olarak bulunmustur.

Tablo 20: B 12 eksikligi olan hastalarda B 12 diizeyi normal olan hastalarin

sosyodemografik 6zelliklerinin karsilastirilmast:

B 12 EKSIKLIGI B 12’si NORMAL
OLAN ERKEKLER OLAN ERKEKLER p
SIGARA o o
KULLANANLAR 10 %30.3 12 %38.7 0.657
FIZIKSEL
AKTIVITESI AZ 20 %60.6 14 %45.2 0.324
OLANLAR
HIPERTANSIYON 4 %12.1 4 %12.9 1.000
DIYABET 3 %9.1 4 %12.9 0.704
AILESEL OYKU o o
POZITIF OLANLAR 3 %12.1 0 %0.0 0.114
ALKOL o o
KULLANANLAR 1 %3.0 7 %22.6 0.025

Erkek hastalar laboratuvar degerleri acgisindan karsilastirildiginda her iki grup
arasinda serbest T4, CRP, total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol,
trigliserid, ast ve kan sekeri diizeyleri arasinda anlamli bir farklilik bulunamamastir.
Hastalarda serbest T4 diizeyi 0.8-1.8 ng/dl arasi, CRP diizeyi 0-8 mg/l aras1 normal
kabul edilmistir. Total kolesterol 0-200 mg/dl arasi, LDL kolesterol 0-130 mg/dl
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arasi, HDL kolesterol 40-80 mg/dl arasi, trigliserid 0-150 mg/dl aras1 normal kabul
edilmistir. AST diizeyi 0-34 U/L aras1t normal kabul edilmistir. Ag¢lik kan sekeri
diizeyi 70-110 mg/dl arast normal kabul edilmistir. Her iki grup arasinda
elektrokardiyografi (ekg) degerlendirilmesinde iskemik bulgu a¢isindan anlamli bir

farklilik bulunmamustir.

Tablo 21: B 12 eksikligi olan hastalarda B 12 diizeyi normal olan hastalarin

laboratuvar bulgularinin karsilastirilmasi

B 12 EKSIKLIGI B 12 NORMAL OLAN
OLAN ERKEKLER ERKEKLER P
n=34 n=32
SERBEST T4 . .
YUKSEKLIGH 0 % 0.0 2 % 3.1 0.231
CRP YUKSEKLIGI 4 % 12.1 2 % 6.5 0.673
TOTAL
KOLESTEROL o o
YUKSEKLIG 10 % 30.3 10 % 32.3 1.000
OLANLAR
LDL KOLESTEROL
YUKSEKLIGI 5 % 15.2 8 % 25.8 0.454
OLANLAR
HDL KOLESTEROL
DUSUKLUGU 2 % 6.1 5 % 16.1 0.346
OLANLAR
TRIGLISERIT o o
YUKSEKLIGE 8 % 24.2 8 % 25.8 1.000
AST YUKSEKLIGI 1 % 3.0 1 % 3.2 1.000
KAN SEKERI o o
VOKSEKLIC 4 % 12.1 1 % 3.2 0.356

Bu calismada 168 kadin hastanin degerlendirilmesi yapildi. 106 kadin hastada
(%63,1) B 12 eksikligi bulunmustur, 62 kadin hastada (%36,9) ise B 12 normal
sinirlarda bulunmustur. B 12 eksikligi olan kadin hastalarda yas ortalamasi 37.5,
viicut kitle indeksi ortalamasi ise 27.0 olarak bulunmustur. B 12’si normal olan
bayan hastalardaki yas ortalamasi ise 38.2 olarak bulunmustur, vki ortalamasi ise
26.6 olarak bulunmustur. Bayan hastalar acisindan her iki grup arasinda anlamli bir

farklilik bulunmamustir.
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Tablo 22: B 12 eksikligi olan bayan hastalarla, B 12 diizeyi normal olan bayan

hastalarin yas ve vki degerlerinin karsilastirilmasi

B 12 EKSIKLIGi B 12°SI NORMAL
OLAN BAYANLAR OLAN BAYANLAR P
37.5+17.7 38.2+15.5
YAS 0.424
Min.: 18-Max.: 84 Min.: 18-Max.: 77
VUCUT KITLE 27.0+5.8 26.6£5.6 0666
INDEKSI Min.: 16-Max.: 54 Min.: 16-Max.: 44 '

Bayan hastalar sosyodemografik 6zellikler bakimindan degerlendirildiginde
B 12 vitamini eksik olanlarla normal olan gruplar arasinda sigara kullanimi, alkol
kullanimi, hipertansiyon, oral kontraseptif (OKS) kullanimi, diyabet ve ailesel
koroner hastalik Oykiisii acisindan anlamli bir fark bulunamamistir. Her iki grup
arasinda fiziksel aktivite acisindan anlamh bir fark bulunmustur (p:0.034).
Fiziksel aktivite acisindan az aktif olan (sedanter) 83 bayan hastadan 59 hastada
(%71.08) B 12 eksikligi bulunmustur, 24 hastanin (%28.92) B 12’si normal
bulunmustur. Alkol kullanimi olan 8 erkek hastadan 1 hastada (%12.5) B 12 eksikligi

bulunmustur, geri kalan 7 hastanin (% 87.5) B 12’si normal olarak bulunmustur.

Tablo 23: B 12 eksikligi olan bayan hastalarla, B 12 diizeyi normal olan bayan

hastalarin sosyodemografik 6zelliklerinin karsilastirilmasi

B 12 EKSIKLIGI B 12 NORMAL OLAN
OLAN KADINLAR KADINLAR p
SIGARA o o
KULLANANLAR 23 % 21.7 14 % 22.6 1.000
ALKOL 0 o
KULLANIMI 2 % 1.9 6 % 9.7 0.053
HIPERTANSIYON 11 % 10.4 9 % 14.5 0.581
DIYABET 6 % 5.7 3 % 4.8 1.000
AILESEL OYKU o 0
POZITIF OLANLAR 3 % 2.8 0 % 0.0 0.294
OKS KULLANIMI 1 % 0.9 0 % 0.0 1.000
FIZIKSEL
AKTIVITESI AZ 59 %55.7 24 % 38.4 0.034
OLANLAR
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Bayan hastalarin laboratuvar degerleri agisindan karsilastirmasini yaptigimizda
her iki grup arasinda serbest T4, CRP, total kolesterol, LDL kolesterol, HDL
kolesterol, trigliserid, ast ve kan sekeri diizeyleri arasinda anlamli bir farklilik
bulunamamistir. Her iki grup arasinda ekg degerlendirilmesinde iskemik bulgu

acisindan da anlamli bir farklilik bulunmamustir.

Tablo 24: B 12 eksikligi olan bayan hastalarla, B 12 diizeyi normal olan bayan

hastalarin laboratuvar bulgularinin karsilagtiriimasi

B 12 EKSIKLIGI B 12 NORMAL OLAN
OLAN KADINLAR KADINLAR p
SERBEST T4 o o
YUKSEK 2 % 1.9 5 % 8.1 0.058
CRP YUKSEKLIGI 6 % 5.7 4 % 6.5 1.000
TOTAL
KOLESTEROL o o
YUKSEKLIGL 20 % 18.9 14 % 22.6 0.705
OLANLAR
LDL KOLESTEROL
YUKSEKLIGI 13 % 12.3 4 % 6.5 0.071
OLANLAR
HDL KOLESTEROL
DUSUKLUGU 7 % 6.6 11 % 17.7 0.071
OLANLAR
TRIGLISERIT o o
YUKSEKLIGI 19 % 17.9 7 % 11.3 0.354
AST YUKSEKLIGI 2 % 1.9 1 % 1.6 1.000
KAN SEKERI 0 o
VUKSEKLIGI 11 % 10.4 3 % 4.8 0.335
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5. TARTISMA

Koroner kalp hastalifi Avrupa iilkelerinde 45 yasin iizerindeki erkeklerde ve 65
yasin iizerindeki bayanlarda en 6nemli 6liim sebebi olmaya devam etmektedir (72).

Tiirkiye Cumhuriyeti’nde koroner mortalite oranlar1 45-74 yas arasinda Avrupa
tilkelerine kiyasla daha yiiksek seviyelerdedir. Koroner kalp hastaligina baglh
morbidite ile mortalitenin her yil %5 oraninda yiikseldigi tahmin edilmektedir.
Niifusumuz gelismekte olan toplumlardaki gibi gen¢ yapidayken, halkimizda
koroner hastalik mortalitesinin, yasli niifus yapisina sahip gelismis toplumlardaki
kadar yiiksek olmasi, hem giiniimiiz, hem de gelecek i¢in kaygi vericidir (73).

Bu calismada Aile Hekimligi polikinligine kontrol amacli ve obezite nedeni ile
basvurmus B 12 eksikligi olan hastalarin koroner arter hastaligi agisindan var olan
risklerini degerlendirmek ve olasi riskleri ortaya ¢ikarmayr amagladik. Ayni zamanda
B 12’si normal olan hastalarla risk agisindan karsilastirmaya calistik. 64 erkek
hastadan 33 kiside B 12 eksikligi varken 31 kiside B 12 diizeyi normal olarak
bulundu. 168 bayan hastadan 106 kiside B 12 eksikligi varken 62 kiside B 12 diizeyi
normal olarak bulunmustur. Yapilan g¢alismalarda B 12 eksikliginin tek basina
koroner arter hastalig1 agisindan bagimsiz bir risk faktorii olabilecegi diisiiniiliiyor.
ROBERT C. OH ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada vitamin B 12 ve folik asit
eksikliginin hiperhomosisteinemiye yol acarak aterosklerotik hastaliklar icin
bagimsiz bir risk faktorii olusturdugu gosterilmistir (74). Saeed Sadeghran ve
arkadaglarinin  yaptigi bir c¢alismada diyabet, HT, hiperkolesterolemi, sigara
kullanim1 ve pozitif aile Oykiisii gibi ateroskleroz igin var olan risk faktorlerinin
yaninda yiiksek plazma homosisteinin diizeyininde ateroskleroz ve koroner arter
hastalig1 icin bir risk faktorii olabilecegi gosterilmistir. Folik asit eksikligi ve B 12
vitamin eksikligi metilen Tetra hidro Folat Rediiktaz aktivitesinde azalma yapar ve
homosistein birikimine neden olur. Bu c¢aligmada ayrica hiperhomosisteineminin
nedeninin erkek cinsiyet ve B vitamin eksikligi oldugu gosterilmistir (75). Agnieszka
Wasilewska ve arkadaglarimin yaptigi c¢alismada yiiksek plazma homosistein
diizeyinin ateroskleroz igin bir risk faktorii oldugu gosterilmis. Homosistein
seviyesinin vitamin B 12, B 6, folik asit destegi ile azaltilabilecegi ve B vitamini ile

lipitler arasinda bir iliskinin olmadigin1 gostermistir (76).
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Sigaranin, koroner arter hastalik agisindan lipid risk faktdrleri arasinda yer alan
yilksek TK, TG, LDL kolesterol degerleri ile diisik HDL kolesterol ve apo A
degerleri ile de iliskili oldugu gosterilmistir (77). Ozellikle yiiksek plazma LDL
kolesterol konsantrasyonu ateroskleroz i¢in primer bir risk faktoriidiir (78). Bunun
nedeni; LDL kolesteroliin aterosklerotik lezyon gelisiminde 6nemli rolii olan kopiik
hiicrelerinde kolesterol ester birikimine olan katkisidir (79).

Sigara igenlerde HDL kolesteroliin diizeylerinde azalma ile birlikte, HDL
kolesteroliin baslica apolipoproteini olan ve ayn1 zamanda LCAT (lesitin kolesterol
acil transferaz) enziminin aktivasyonunda da rol oynayan APO Al diizeyleri de
azalmakta ve bdylece ters kolesterol tasinimi bozulmaktadir (80). Baktigimiz
hastalardan B 12 eksikligi olan kadin hastalardan %21.7’si sigara kullanirken B 12
diizeyi normal olan kadin hastalardan %?22.6°s1 sigara kullanmaktadir. Erkek
hastalara bakildiginda ise B 12 diizeyi eksik olan hastalarin %30.3’i sigara
kullanirken, B 12 diizeyi normal olan hastalarin %38.7’si sigara kullanmaktadir.

Koroner arter hastaliginda alkol tiiketimi ile ilgili olarak epidemiyolojik
calismalar, orta derecede diizenli alkol tliketiminin koroner arter hastaligi riskini
azaltigimi gostermektedir. Bu etkinin, giinde 1-2 kadeh alkol alimiyla saglandigi
bildirilmigtir. Alkol tiiketiminin koroner arter hastaligi riskini azaltict etkisi, ¢ok
biiyilk oranda HDL kolesterol ve insiilin duyarliligini artirmasma ve fibrinojen
diizeyini azaltmasina baglanmistir. Orta derecede alkol kullaniminin kan basinci
lizerine olan etkisi mindr olmakla beraber orta derecenin iizerinde alkol tiiketimi
hipertansiyon agisindan agik bir risk olusturmaktadir. Diisiik dozda alkoliin faydali
etkilerinin yani sira uzun siireli ve yiiksek dozda alkol tiikketiminin kalbin kontraktil
fonksiyonlar1 iizerine olumsuz etkileri oldugu hatta kardiyomiyopatiye yol acabildigi
bilinmektedir. Seden CELIK ve arkadaslarmin yaptig1 calismada kardiyovaskiiler
sistem iizerine alkol tliketiminin faydali etkisini destekleyen kanitlarin mevcut
oldugunu ama alkol kullaniminin koroner arter hastaliina faydalarinin yaninda
baska riskleri de beraberinde getirebilecegi gosterilmistir (81). Baktigimiz
hastalardan B 12 eksikligi olan kadin hastalardan %1.9’u alkol kullanirken B 12
diizeyi normal olan kadin hastalardan %9.7’si alkol kullanmaktadir. Erkek hastalara
bakildiginda ise B 12 diizeyi eksik olan hastalarin %3l alkol kullanirken, B 12

diizeyi normal olan hastalarin %22.6’s1 alkol kullanmaktadir. Alkol tiiketimi
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acisindan erkek hastalarda anlamli bir fark bulunmustur. B 12 diizeyi normal olan
erkek hastalarda alkol tiikketiminin daha fazla oldugu gézlenmistir.

Koroner arter hastalig1 igin risk faktorlerinden biriside fiziksel inaktivitedir.
Degerlendirdigimiz hastalardan B 12 eksikligi olan kadin hastalardan %55.7’sinde
fiziksel aktivite azligi varken B 12 diizeyi normal olan kadin hastalardan
%38.7’sinde fiziksel aktivite azlig1 vardir. Erkek hastalara bakildiginda ise B 12
diizeyi eksik olan hastalarin %60.6’sinda fiziksel aktivite azlig1 varken, B 12 diizeyi
normal olan hastalarin %45.2°sinde fiziksel aktivite azligi vardir. Bayan hastalar
arasinda fiziksel aktivite agisindan anlamli bir fark bulunmustur. B 12 diizeyi eksik
olan bayan hastalarda sedanter yagsamin daha fazla oldugu gozlemlenmistir.

Insan sagligmi, saghiga bagl yasam kalitesini ve yasam siiresini olumsuz
etkileyebilecek kadar yiliksek olan arteriyel kan basinci degerlerine yiiksek kan
basinci (hipertansiyon) denir. Siklikla, belirli bir zaman siirecinde arteriyel kan
basincinin  140/90 mmHg iizerinde o6l¢iilmesi durumunda hipertansiyondan séz
edilmektedir (82). Hipertansiyon (HT) eriskinlerimizde koroner kokenli olay ve
oliimleri belirleyici en 6nemli etkendir. Sistolik kan basincinda her 20 mmHg’lik
yiikkselme koroner kalp hastaligi riskini %40 artirmaktadir. Hipertansiyon (>140
ve/veya 90 mmHg) ¢ok yaygin bir risk faktorii olup halen 5,2 milyon erkek ile 6,6
milyon kadinimizda bulundugu tahmin edilmektedir (78). Biitin HT
komplikasyonlar1 i¢inde en fazla mortaliteye koroner hastaliklar ve intraserebal
olaylar neden olmaktadir (83). Baktigimiz hastalardan B 12 eksikligi olan kadin
hastalardan 9%10,4’ii hipertansiyon hastasiyken B 12 diizeyi normal olan kadin
hastalardan %14,5°1 hipertansiyon hastasidir. Erkek hastalara bakildiginda ise B 12
diizeyi eksik olan hastalarin %12,1°1 hipertansiyon hastasiyken, B 12 diizeyi normal
olan hastalarin %12,9’u hipertansiyon hastasidir.

Diyabet koroner kalp hastalif1 i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir ve erkekde
koroner arter hastalik riskini 2 (iki) kat arttirirken kadinda bu riski 4 (dort) kat arttirir
(84). Myokard enfarktiisii hikayesi olmayan diyabetik hastalarin koroner mortalite
riski, myokard enfarktiisii gecirmis diyabetik olmayan hastalarin riski ile aymidir
(85). Tip 2 diyabeti olan bir hasta myokard enfarktiisii ge¢irdiginde bu hastalarin
sagkalim prognozu, diyabeti olmayan koroner kalp hastaligi olan hastalardan ¢ok

daha kotiidiir (86). Baktigimiz hastalardan B 12 eksikligi olan kadin hastalardan
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%5.7’s1 diyabet hastasiyken, B 12 diizeyi normal olan kadin hastalardan %4.8’i
diyabet hastasidir. Erkek hastalara bakildiginda ise B 12 diizeyi eksik olan hastalarin
%09.1’1 hipertansiyon hastasiyken, B 12 diizeyi normal olan hastalarin %12.9’u
hipertansiyon hastasidir.

35 yasin tizerinde vaka kontrollii ve ileriye doniik c¢alismada, koroner kalp
hastalig1 ile ailede birinci derece yakinlarin erken baslangicli koroner kalp hastalig
hikayesi arasinda iliski saptanmistir. Bu risk genellikle diger risk faktorlerinin
diizeltilmesinden sonra da devam eder (87). Koroner hastalik i¢in en gii¢lii aile
hikayesi birinci derece bir yakinda erken yasta koroner kalp hastalig1i Oykiisii
olmasidir. Baba veya diger birinci derece erkek akrabalarda 55 yasindan Once, anne
veya diger birinci derece kadin akrabalarda 65 yasindan once erken koroner arter
hastaligi gelisiminin olmasi, o kiside ateroskleroz gelisim riskini 1.3-1.6 kat
artirmaktadir (28, 88). Erken yasta koroner kalp hastaligina sahip yakin sayisi
arttikca veya ailede koroner kalp hastalifina yakalanma yas1 azaldikga, aile
Oykiisiiniin 6ngorii degeri artar (89). Baktigimiz hastalardan B 12 eksikligi olan
kadin hastalardan %2.8’inde genetik 6ykii pozititken, B 12 diizeyi normal olan kadin
hastalarda genetik 6ykii yoktur. Erkek hastalara bakildiginda ise B 12 diizeyi eksik
olan hastalarin %12.1’inde genetik Oykii pozititken, B 12 diizeyi normal olan
hastalarda genetik dykii yoktur.

Yapilan klinik ¢aligmalar inflamasyonun aterosklerozun hem baslangicinda,
hem de progresyonunda 6nemli oldugunu, ayrica kararli bir aterosklerotik lezyonun
kararsiz bir plaga doniisiimiinde de rol oynadigini gostermektedir (90). Akut faz
reaktanlarindan C-reaktif protein, fibrinolitik aktivite ve subklinik aterosklerozun bir
belirtecidir. Bir inflamasyon gostergesi olarak CRP’nin plazma diizeyleri primer
olarak ozellikle IL-6 gibi proinflamatuar sitokinler tarafindan regiile edilir (91). B 12
eksikligi olan grupta da B 12 diizeyi normal olan grupta da her iki cinsiyet arasinda
CRP agisindan anlamli bir fark bulunamamustir.

Hastalarin koroner arter hastaligi agisindan bakilan total kolesterol, HDL
kolesterol, LDL kolesterol, trigliserid, aclik kan sekeri diizeyi agisindan da her iki

grupta ve her iki cinsiyet agisindan anlamli bir fark bulunamamustir.
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B 12 diizeyi normal olan veya eksik olan hastalar kendi aralarinda cinsiyet
acisidan ikiye ayrildi ve framingham risk skorlamasina gore var olan risk faktorleri
acisindan hastalar degerlendirildi. Hastalarin var olan risk faktorlerinden ortalamada
yiizde ellinin (% 50) iizerinde olan risk faktorleri pozitif kabul edildi ve hastalarin
her iki grup acisindan ve her iki cinsiyet i¢in var olan olasi risk orani ortaya
¢ikarilmaya calisildi. Incelenen hastalarda B 12 diizeyi eksik olan kadin hastalarin
yas ortalamasi 37.5 olarak bulundu, total kolesterol oram1 <200 mg/dl, HDL
kolesterol oran1 40-60 mg/dl arasinda ve sistolik kan basinc1 <120 mmHg, sigara
kullanim &ykiisii negatif bulunmustur. Bu dogrultuda beklenen on yillik olasi koroner
arter hastalik riski < % 1 olarak bulunmustur. B 12 diizeyi normal olan kadin
hastalarin yas ortalamasi 38.2 olarak bulundu, total kolesterol oran1 <200 mg/dl,
HDL kolesterol oran1 40-60 mg/dl arasinda ve sistolik kan basinct <120 mmHg,
sigara kullanim oykiisii negatif bulunmustur. Bu hastalarda da beklenen on yillik
olas1 koroner arter hastalik riski < % 1 olarak bulunmustur.

Bakilan erkek hastalar da ise B 12 diizeyi eksik olanlarin yas ortalamasi 45,1
olarak bulundu, total kolesterol oran1 <200 mg/dl, HDL kolesterol oran1 40-60 mg/dl
arasinda ve sistolik kan basimnci <120 mmhg, sigara kullanim Oykiisii negatif
bulunmustur. Bu hastalarin beklenen on yillik siiredeki koroner hastalik riski % 1
olarak bulundu. B 12 diizeyi normal olanlarin yas ortalamasi 45,0 olarak bulundu,
total kolesterol oran1 <200 mg/dl, HDL kolesterol oran1 40-60 mg/dl arasinda ve
sistolik kan basinct <120 mmhg, sigara kullanim 6ykiisii negatif bulunmustur. Bu
hastalarin beklenen on yillik siiredeki koroner hastalik riski % 1 olarak bulundu.

Yaptigimiz bu calismada her iki cinsiyet i¢inde gelecek on yillik siirede
olusabilecek koroner arter hastalik riski acisindan anlamli bir fark bulamadik. Ancak
her iki grup iginde de erkek cinsiyetinde olmak risk olasilig1 a¢isindan kadinlara gore

daha fazla koroner arter hastalig1 olusumuna neden olmaktadir.
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6. SONUC

Yapilan bir¢ok calismada viicuttaki homosisteyin diizeyinin artmasi ile kanin
pihtilasma riskinin artmasina bagli olarak hastalarda koroner arter hastalik riskinin
artabilecegi gosterilmistir. Homosisteyin yiiksekliginin en 6nemli nedenlerinden bir
tanesi B 12 vitamin eksikligidir. Bu ¢alismada polikinligimize bagvuran hastalardan
B 12 vitamin eksikligi olan hastalarla B 12 vitamin diizeyi normal olan hastalar
karsilastirdigimizda diger koroner risk faktorleri agisindan anlamli bir fark
bulamadik. Benzer calismalarin daha genis vaka serileri iizerinde ve kardiyak
enzimlerinde eklenerek yapilmasi gerekmektedir. Ancak koroner arter hastalik riski
yiiksek olan hastalarin tedavilerine kan diizeylerinin diisiik bulunmasi durumunda,

B 12 preparatlarinin eklenmesinin olumlu olacagi goriisiindeyiz
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