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Amag: Onceki calismalarda, kapak kalsifikasyonlart ile koroner arter hastaligi veya karotid aterosklerotik hastalik
arasindaki yakin iliski gOsterilmis olmasina ragmen, hangi klinik kardiyovaskiler risk faktorlerinin  kapak
kalsifikasyonlat: ile iligkili oldugu hakkinda celigkiler mevcuttur. Bu calismada, elektif koroner anjiyografi éncesi
ckokardiyografi yapilan tek kapak ve cift kapak kalsifikasyonlu hastalarda kardiyovaskiiler risk faktorlerini ve karotis
intima media kalinliklarini degerlendirmeyi amagladik.

Gereg ve Yontem: Calismaya ¢ift kapak kalsifikasyonu olan 100 hasta (aort kapak kalsifikasyonu ve mitral anniiler
kalsifikasyon; 47 kadin ve 53 erkek; ortalama yas 68,1+8,7 yas) ve tek kapak kalsifikasyonu olan 90 hasta (aort kapak
kalsifikasyonu; 29 kadin ve 61 erkek; ortalama yas 62,819,8 yas) alindt. Tim hastalara transtorasik ekokardiyografi,
karotis ultrasonografi ve koroner anjiyografi yapildi.

Bulgular: Yas, kadin cinsiyet ve hipertansiyon cift kapak kalsifikasyonu olan hastalarda anlamlt olarak daha yiksek
bulundu (strastyla; p=0,0001, p=0,038 ve p=0,027). Her iki grup arasinda hiperlipidemi, sigara i¢imi, diyabetes mellitus,
vicut kitle indeksi, koroner arter hastalig1 ve karotis intima media kalinligi yoniinden anlamli farkliik bulunmadr. Cift
kapak kalsifikasyonu olan hastalarda, yas ve kadin cinsiyet bagimsiz belitleyiciler olarak bulundu.

Sonug: Bu veriler, aort ve mitral kapak kalsifikasyonlarinin farkli patojenik mekanizmalari olabilecegini ve mitral
anniiler kalsifikasyon gelisiminde ayrica bazi ek faktorlerin rol oynayabilecegini distindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Aort Kapak Kalsifikasyonu; Mitral Anniiler Kalsifikasyon; Karotis Intima Media Kalnlig,
Kardiyovaskiiler Risk Faktorleri.

Comparision of Cardiovascular Risk Factors and Carotis Intima Media Thickness in Patients with Single
Valve and Double Valve Calcifications

Aim: Although previous studies have shown a significant association between coronary risk factors or carotid
atherosclerosis and valvular calcifications, there is conflicting evidence about which clinical cardiovascular risk factors
are related to valvular calcifications.We aimed to evaluate the cardiovascular risk factors and carotid intima media
thicknesses in patients with single and double valve calcifications in whom echocardiography has been performed
prior to elective coronary angiography.

Materials and Methods: 100 patients having double valve calcifications (aortic valve calcification and mitral annular
calcification; 47 female and 53 male; mean age 68.1£8.7 years) and 90 patients having single valve calcification (aortic
valve calcification; 29 female and 61 male; mean age 62.819.8 years) were enrolled into the study. All patients
underwent transthoracic echocardiography, carotis ultrasonography and coronary angiography.

Results: Age, female gender and hypertension were found to be significantly higher in patients with double valve
calcifications (p=0.0001, 0.038 and 0.027; respectively). In means of hyperlipidemia, smoking, diabetes mellitus, body
mass index, coronary artery disease and carotis intima media thickness, no significant difference was observed between
the both groups. Age and female gender were found to be independent predictors in patients with double valve
calcifications.

Conclusion: These data have suggested that aortic and mitral valve calcifications may have different pathogenetic
mechanisms and mitral annular calcification may also have some additional pathogenetic factors.

Key Words: Aortic Valve Calcification; Mitral Annular Calcification; Carotis Intima Media Thickness; Cardiovascular
Risk Factors.
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Girig

Mitral anntiler kalsifikasyon (MAK) ve/veya aort kapak
kalsifikasyonu (AKIK) siklikla yasllarda gézlenmesine
ragmen, vaskiler veya valviler kalsifikasyonun basit
senil bir dejenerasyondan ziyade, aktif enkondral kemik
olusumuna baglt dizenli bir stire¢ oldugu daha 6nce
gosterilmigtir.!?

Ayrica valviiler kalsifikasyon, temel olarak ateroskleroz
ve kardiyovaskiiler risk faktorleri ile iliskilendirilmigtir.3#
Onceki ¢alismalarda, MAK ve/veya AKK ile koroner
arter hastaligi (KAH) veya karotid aterosklerotik
hastalik arasindaki yakin iliski g6sterilmis olmasina
ragmen, hangi klinik kardiyovaskiler risk faktorlerinin
MAK ve AKK ile iliskili oldugu hakkinda celiskiler

mevcuttur.5-10

Bu ¢alismada, elektif koroner anjiyografi Oncesi
ekokardiyografi yapilan tek kapak (AKK) ve cift kapak
kalsifikasyonlu ~ (AKK ~ ve  MAK)  hastalarda
kardiyovaskiiler risk faktorlerini ve karotis intima media
kalinliklarini (KIMK) degerlendirmeyi amagladik.

Gereg ve Yontem:

Calismaya, Inént Universitesi Tip TFakiiltesi Turgut
Ozal Tip Merkezi Kardiyoloji Anabilim Dalrna
basvuran, elektif koroner anjiyografi éncesi transtorasik
ckokardiyografi (TTE) yapilan, cift kapak (AKK ve
MAK) kalsifikasyonu tespit edilen 100 hasta ile tek
kapak (AKK) kalsifikasyonu tespit edilen 90 hasta dahil
edildi. Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri
kaydedildi: Yas, cinsiyet, vicut kitle indeksi (viicut
agithgi/boyun karesi (kg/m?), Hipertansiyon (HT)
(antihipertansif ~ilaglar ile tedavi edilen, bilinen
hipertansiyon veya 2 kez kan basmnct Ol¢liminiin
140/90 mmHg tzerinde olmasi), Diyabetes mellitus
(DM) (diyet veya ilaglar ile tedavi edilen, bilinen diyabet
veya aclik serum glukoz diizeyinin 126mg/dl tizetinde
olmast), KAH (anjiyografik olarak %50 veya tizerinde
koroner lezyon varligi ya da 6nceki koroner by-pass ya
da  perkiitan  koroner  girisim  Sykusi)  ve
hiperkolesterolemi (hiperkolesterolemi tedavisi alan ya
da aclik ya da tokluk serum kolesterol diizeyinin
200mg/dl uzerinde olmasi), sigara kullanimi (halen
sigara icimi ya da gegmis 12 ay icinde aktif sigara
icilmesi) olarak tanimlandi.

Romatizmal kalp hastalig1, hipertrofik kardiyomiyopati,
bébrek yetmezligi, konjenital kalp hastaligi, bakteriyel
endokardit, prostetik kapagi olan hastalar calismaya
alinmadi. Calismaya alinan tim hastalara arastirma ile
ilgili bilgi verilerek hasta onam formu alindi. Calisma
protokolii, Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu
tarafindan onaylandu.
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TTE, yiksek rezolisyonlu ckokardiyogarafi aletiyle
(HDI-5000; ATL, Bothell, Washington-ABD) ve 4-
MHz bir prob ile lateral dekiibitis pozisyonunda yapildi.
Parasternal uzun eksen ve kisa eksen, apikal pencereden
dort bosluk ve iki bosluk gorintiler elde edildi.
“American Society Echocardiography” standartlarina
gbre M-mod, iki boyutlu (2-D), Doppler ve renkli
Doppler  goriintd  ve  Olgimler elde  edilerek
degerlendirildi. M-mod gériuntilerde, posterior mitral
kapagin arkasinda ve sol ventrikiil arka duvarina paralel
olarak seyreden; 2-D ekokardiyografiden elde edilen
gorintilerde, parasternal uzun cksen ve apikal dort
boslukta mitral lifletlerin arkasinda veya altinda,
parasternal kisa eksende ise atriyoventrikiler oluktaki
patlak ekodens bandlar “tas golgesi”’, MAK olarak
degerlendirildi. AKK bir veya daha fazla yaprakgcikta 1
mm’den biyik parlak yogun ekolar ve tutulan
yaprakeigin azalmis hareketi olarak tanimlandi. Doppler
hizinin 2 m/sn’den diisiik olmast durumunda, akimin
normal sinurlarda oldugu kabul edildi. 16 mmHg’den
biyik maksimum basing gradiyenti olmasi, aort kapak
stenozu olarak tanimlandi.

KIMK 8lgiimleri, ekokardiyografi sonrast tiim hastalara
uygulandi. Butin hastalarda her iki arteria carotis
communis, internal karotid arter ve karotis bulbusu
ayrintil  olarak  morfoloji  agisindan  incelendi.
Aterosklerotik plak varligt ve IMK, ayrt olarak
degerlendirmeye alindi. Yalnizca arka (uzak) duvar 1
cm’lik alanda degerlendirildi ve IMK 6lgiimleri yapildi.
Aterosklerotik  plaklt  segmentler  kullanilmads.
Ultrasonografik analiz icin, limen-intima ve media-
adventisya yizeylerinin karakteristik ekojenitelerinden
yararlanilarak intima-media kalinhgt 6l¢ildi.

Koroner anjiyografi, tiim hastalarda 6-french sag ve sol
kalp kateteri ile (Philips Medical Systems Integris H
3500 ve 5000) Judkins teknigi kullanilarak yapild:.

Istatistiksel Analiz: Strekli degiskenler
ortalamatstandart sapma, kategorik degiskenler ise
yizde (%) olarak verildi. Sirekli degiskenlerin
karsilastirilmasinda unpaired t testi, kategorik verilerin
karsilasurilmasinda ise Ki-kare testi kullanildi. Tek
kapak veya cift kapak kalsifikasyonun gelismesinde iki
grup arasinda bagimsiz belirleyicileri saptamak amaci ile
“stepwise backward lojistik regresyon analizi” kullamuld.
Tum istatistiksel testler c¢ift yonlii olarak yapiddi P
degeri <0,05 olmast, istatistiksel anlamliik olarak kabul
edildi. Tstatistiksel analizde SPSS statistical software
(version 10.0, SPSS, Chicago, IL, ABD) programi
kullanilds.

Bulgular

Calismaya Inoni Universitesi Tip Fakultesi Turgut Ozal
Tip Merkezi Koroner Anjiyografi laboratuvarina
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basvuran  elektif = koroner  anjiyografi  6ncesi
ekokardiyografi yapilan, cift kapak kalsifikasyonlu 100
(AKK ve MAK) ve tek kapak (AKK) kalsifikasyonlu 90
hasta alindi. Tablo 1’de hastalarin demografik 6zellikleri
gOsterilmistir.

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri.

Degiskenler AKK ve AKK P
MAK
Yas (y1l) 68,1£8,7 2,8+9,8 0,0001
Cinsiyet (K) 47 (%4T) 29 (%32) 0,038
Hipertansiyon %69 %53 0,027
KAH 66 (%066) 54 (%60) 0,39
DM %20 %16 0,55
Sigara %21 %28 0,20
Hiperkolesterolemi %30 %37 0,25
(>200mg/dL)
VKI (kg/m?) 263+42 265+41 0,69
IMK 0,87+0,15 0,87+020 0,95

KAH: Koroner arter hastaligi, DM: Diyabetes mellitus,
VKI: Viicut kitle indeksi, IMK: Intima media kalinlig,
AKK: Aort kapak kalsifikasyonu, MAK: Mitral anntler
kalsifikasyon

Calismaya alinan hastalarin ortalama yasi, cift kapak
kalsifikasyonunda 68,187 yil, tek kapak
kalsifikasyonunda ~ 62,8%9,8  yidi.  Cift  kapak
kalsifikasyonu olan hastalar, tek kapak kalsifikasyonu
olan hastalara gére anlamli olarak daha yash idiler
(P=0,0001). Cift kapak kalsifikasyonlu hastalarin 47
tanesi kadin, 53 tanesi erkek ve tek kapak kalsifkasyonlu
hastalarin 29 tanesi kadin, 61 tanesi erkekti. Aralarinda
cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlaml fark vardi
(P=0,038). Cift kapak kalsifikasyonu olan hastalarda
kadin cinsiyet orani, tek kapak kalsifikasyonu olan
hastalara gére daha yiiksekti.

HT cift kapak kapak kalsifikasyonu olan hastalarin
%069unda, tek kapak kapak kalsifikasyonu olanlarin
%>53"unde vardi. HT sikligy, cift kapak kalsifikasyonu
olanlarda anlamli olarak daha yitksek bulundu

(p=0,027).

iki grup arasinda; hipetlipidemi (sirastyla %30’a karsin
%37, p=0,25), sigara icimi (strastyla %21°e karsin %028,
p=0,20), DM (strastyla %20’ye karsin %16, p=0.55),
VKI (kg/m?) (strastyla 26,3+4,2've karsin 26,5+4.1, p=
0,69) ve anjiyografik olarak saptanan koroner arter

hastaligr  (sirastyla  %066’ya  karsin = %060, p=0,39)
yoninden anlamli fark saptanmadi.
Her iki grup arasinda KIMK  degerlerinin

karsilastirilmasinda da anlamli bir farklilik saptanmadi
(p=0.95).
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Yapilan lojistik regresyon analizinde, yas ve kadin
cinsiyet ¢ift kapak kalsifikasyonunda, tek kapak
kalsifikasyonuna gbre bagimsiz belirleyiciler olarak
bulundu (Tablo 2).

Tablo 2. Cift kapak kalsifikasyonunun bagimsiz

belirleyicileri.
Degiskenler Odds |Giivenlik aralig1| P
orani
Yas (y1l) 1,06 1,02-1,10 <0,001
Cinsiyet (K) 1,84 1,12-3,4 0,048
Hipertansiyon 0,6 0,3-1,12 0,11

Tartigma

Calismamizin sonuglarint iki ana baslikta 6zetleyebiliriz:!
Yas ve kadin cinsiyet cift kapak kalsifikasyonunda tek
kapak kalsifikasyonuna goére bagimsiz  belirleyici
faktorler olarak bulundu.? Tek kapak ve cift kapak
kalsifikasyonu olan hastalarda KIMK ve KAH arasinda
anlamli fark saptanmad.

Calismamizda 6zellikle sadece AKK olanlar ile AKK ve
MAK beraber olan hastalatt karsilastirmayr amacladik.
Bu gézle bakiddiginda, AKIK’ye, MAK eklenmesinde,
bagimsiz belitleyici faktorler olarak yas ve cinsiyetin rol
oynadigini  gosterdik.  Yas, genel olarak hem
aterosklerozda hem kapak kalsifikasyonunda hem de
bircok sistemik hastalikta belitleyici risk faktorlerinden
biridir. Cift kapak kalsifikasyonunda da, yasin belitleyici
rol almasinin beklenen bir durum oldugu dustunilebilir.
Calismamizda, AKIKCden ¢ift kapak kalsifikasyonuna
gidiste, kadin cinsiyet bagimsiz faktor olarak bulundu.
Ateroskleroz ~ ve  koroner arterlerdeki  kalsifik
depozitlerin  prevalansinin  erkeklerde daha yiksek
oldugu bilinmektedir. Buna karsin yapilan ¢alismalarda,
MAK’nin = &zellikle kadinlarda daha fazla oranda
gorildigi rapor edilmigtir.1h12,

Mekanizma tam belli olmamakla birlikte, cinsiyet
hormonlarindan  kaynaklanan metabolizma farkliig
bunda rol oynuyor olabilir.

Caligmamizda, her iki grup arasinda yas, cinsiyet ve HT
yoninden fark saptanmakla birlikte; hiperlipidemi,
sigara icimi, DM y6ninden anlamli fark saptanmadi.
Her iki kapak kalsifikasyonunun da, temelde
ateroskleroz ile iligkili oldugu distinilirse, bu beklenen
bir sonuctur.

Kim ve arkadaglarinin'3, yaptiklart calismada, MAK ve
AKK sikligr ile stenotik koroner artetlerin sayist ile
tanimlanan KAH yayginligt arasinda, pozitif lineer iliski
bildirilmistir. Ayrica multip] kapak kalsifikasyonu ve
ikiden fazla kardiyovaskiler risk faktorii olan grupta,
multipl kapak kalsifikasyonu olmayan ve bir ya da daha
az risk faktori olan gruba gore, KAH sikligini daha
yiksek tespit etmislerdi. Multipl kapak
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kalsifikasyonunun,  ¢oklu  kardiyovaskiller  risk
faktorleriyle kombinasyonunun, KAH belitleyiciligini
artirdigint saptamuglardir.

Bununla birlikte calismamizda, her iki hasta grubunda,
KAH yo6ninden anlaml bir farkliik saptanmadi. Cift
kapak kalsifikasyonunun daha siddetli bir aterosklerozu
yansittigl dustndlirse; cift kapak kalsifikasyonu ve tek
kapak kalsifikasyonu olanlarda aynt siklikta KAH olmast
beklenen bir sonug¢ degildir. Benzer sekilde anjiyografik
olarak yapilan calismalarda, tartismalt sonuglar rapor
edilmistit. Bunun nedenlerinden bir tanesi, KAH1n
anjiyografik olarak tanimlanmasinin getirdigi smurlidik
olabilir. %50°den az darligr olanlarin, sonugta KAH
olarak tanimlanmasalar da, aslinda ateroskleroza sahip
olduklart s6ylenebilir. Calismamizda, KAH varligint
koroner anjiyografide %50°’den fazla luminal daralma
olarak tarifledik. Bunun yaninda bazi calismalar KAH
tanimmnt ~ %70°den  fazla darligi  olarak
tanimlamuglardir.®* Bu stnurliligs asmak amactyla, tim
hastalarimizda ~ KIMK’yi  ultrasonografik  olarak
degerlendirdik.

liimen

KIMK, hem aterosklerozun yayginhgint
degerlendirmede hem de kardiyovaskiler mortalitenin
degerlendirilmesinde 6nemli bir belirleyicidir. Adler ve
arkadaslari®, MAK varligi ve karotid arter aterosklerotik
hastaligt arasinda anlamlt ilisgki bulmuglardir. Siddetli
MAK olan hastalarda anlamli ve daha fazla karotis
stenozu tespit etmislerdir. Sgorbini ve arkadaglarinin 13
yaptigt calismada, IMK, AKK ve MAK arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir iliski bulunmustut.

Bu bilgilerin 1s18inda, ¢ift kapak kalsifikasyonu olan
hastalarda KIMK’nin daha fazla olmasini beklerken, tek
kapak kalsifikasyonu olan hastalara gbre farkldik
gostermedigini tespit ettik. Tek kapaktan cift kapak
kalsifikasyonuna gidiste, KIMK kalinliginin artmamast,
MAK gelisiminde ateroskleroz veya kardiyovaskiiler risk
faktorleri  diginda, baska etkili faktorlerin - veya
mekanizmalarin rol oynayabilecegini diisindiirmektedir.

Aort ve mitral kapak kalsifikasyonunun, vaskiiler
sistemdeki aterosklerozla iligkili oldugu gdsterilmekle
birlikte!®, aortik kapaktaki kalsifikasyon ilerlemesinin
ateroskleroz ilerlemesi ile korelasyon géstermedigi rapor
edilmistir.!”? Aortik kapakta kalsifikasyonun
baslamasindan sonraki iletleme strecinin daha hizlt
oldugu ve ateroskleroz ve kardiyovaskiler risk
faktorlerinden bagimsiz olarak ilerledigi gosterilmigtir.!”

Bu gozle bakildiginda, MAK eklendigi halde KIMK
veya KAH sikliginda artts olmamasi, MAK gelisiminde
baska mekanizmalarin da rol oynayabilecegi olasiligin
disindirmektedir.  Aymi  sekilde  ¢ift  kapak
kalsifikasyonu olanlarda kadin cinsiyet baskinligt olmast,
bu gorust destekleyebilir. Tohno ve arkadaslarinin ileri
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stirdligli, mitral kapak kalsifikasyonunun yasa baglt
artigt ve  kemikten  salinan  kalsiyum-fosfatin
kalsifikasyonda rol aldigt gbristi géz 6ntine alinirsa!®?9,
calismamizda AKIK’ye, MAK eklenmesine ragmen,
KIMK’nin artmamast daha kolay yorumlanabilir.

Sonug¢ olarak, calismamizda yas ve kadin cinsiyetin, tek
kapak kalsifikasyonu olan hastalara gore, cift kapak
kalsifikasyonu olan hastalarda bagimsiz belirleyici faktor
oldugunu gosterdik. Tek ve cift kapak kalsifikasyonu
olan hastalarda, koroner anjiyografik ve karotis
ultrasonografik verilere goére, KAH ve karotid arter
aterosklerozu yénunden anlamh fark olmamasi, aort ve
mitral kapak kalsifikasyon strecinin tamamen aym
yolaklara sahip olmadigint disindirmektedir.
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