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1 Orjinal Makale

Mitral aniiler kalsifikasyon ile prognostik niitrisyonel indeks
arasindaki korelasyon

The correlation between mitral annular calcification and prognostic
nutritional index

Veysel Ozan TANIK*[©], Hilal Erken PAMUKCU @

Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kardiyoloji Klinigi, Ankara/TURKIYE

0z

Amag: Hastalarin nitrisyonel durumu ve mitral aniler kalsifikasyon (MAK) arasinda iliski, daha énce herhangi bir sekilde
ortaya konulamamistir. Daha &nceki calismalarda prognostik niitrisyonel indeksin (PNIi) kolorektal kanserli hastalarda
operasyon sonrasi septik komplikasyonlar ve ST yiikselmeli miyokart enfarktlisii gibi bircok hastalikta prognostik dneme
sahip oldugu gosterilmistir. Bu calismanin amaci PNi ile MAK varligi arasindaki iliskiyi ortaya koymaktir.

Gereg ve Yontemler: Bu retrospektif calismaya ekokardiyografi laboratuvarina basvuran 398 hasta dahil edildi. MAK
saptanan 310 hasta ile calisma grubu, MAK saptanmayan 88 kisi ile kontrol grubu olusturuldu. Kontrol grubuna; yas,
cinsiyet, hipertansiyon ve diyabetes mellitus varligi gibi demografik 6zellikler agisindan, MAK (+) grupla benzer 6zellikler
tastyan hastalar dahil edildi. Laboratuvar parametreleri kaydedildi ve PNi degerleri hesaplandi.

Bulgular: Gruplar arasinda ortalama yas, hipertansiyon ve diyabet varligi agisindan fark mevcut degildi. Serum albimin
diizeyleri MAK (+) grupta kontrol grubuna gore istatistiki olarak anlamli olacak sekilde daha dusuk seviyelerde saptandi
(3,76+0,57; 4,12 £0,31,p<0,001). Lenfosit sayisi MAK (+) grupta kontrol grubuna gore sinirda distk saptandi (1,86+0,63;
2,02 +0,66, p =0,05). Prognostik nitrisyonel indeks, mitral anulus kalsifikasyonu saptanan hasta grubunda kontrol
grubuna gore anlamli olarak dusiik saptandi (38,5+5,8 ; 42,2+3.1, p&It;0.001). Prognostik nltrisyonel diizeyi, mitral anulus
kalsifikasyonun bulunmasi agisindan istatistiksel olarak anlamli ve gliclii bagimsiz bir risk faktora olarak saptandi.

Sonug: Calismamiz sonuc olarak MAK varligi ile PNi birbiriyle iliskili bulmustur. MAK pozitifligi ile diisiik seviyedeki PNi
degeri istatistiksel olarak anlamh bir sekilde iliskili bulunmustur.
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Abstract

Aim: Prior studies have established the importance of prognostic nutritional index (PNI) in patients with colorectal cancer
and ST elevation myocardial infarction. However, the relation ship between the nutritional status and the mitral annular
calcification (MAC) has not been investigated yet. Hence, the aim of this study was to examine the relationship between
the presence of MAC and the PNI.

Material and Methods: In total, 398 patients who were admitted to our cardiology department were included in this
retrospective analysis. A total of 310 patients with MAC (+) constituted the study group, while 88 subjects without MAC
(-) were accepted as a control group.Clinical characteristics of the patients including age, sex, hypertension and diabetes
mellitus were retrieved from hospital electronic database. The PNI was calculated using the following equation: 10xserum
albumin (g/dL) + 0.005 X total lymphocyte count (per mm3).

Results: Serum albumin levels were found to be significantly lower in the MAC (+) group compared to the control group
(3.76+0.57 vs.4.12+0.31, p<0.001, respectively). Total lymphocyte count of the MAC group was also significantly lower than
the control group (1.86+0.63 vs. 2.02+0.66, p=0.05, respectively). Notably, the PNI of the MAC (+)group were significantly
lower than the MAC (-) group (38.5 £ 5.8 vs. 42.2 + 3.1; p <0.001, respectively). In correlation analysis, the PNI wasfoundto

Giris

Mitral andler kalsifikasyon (MAK); mitral kapadi destekleyen
halkada lipit ve kalsiyum depolanmasi sonucu olusan
kronik, dejeneratif bir strectir [1].TUm yas gruplarini icine
alan ekokardiyografik calismalarda MAK sikligi %2,8 ile %6,3
arasinda degismektedir[2].

MAK'In sikhgr yasla birlikte artmaktadir.50 yas lzeri hasta
otopsi serilerinde, MAK insidansi yasa ve cinsiyete bagh olarak
%10-15 arasinda degistigi saptanmistir[3].

Hastaligin temel patofizyolojisi tam olarak anlasiimamis
olmakla birlikte aterosklerotik ve inflamatuar sureclerin
MAK olusumunda etkin rol oynadiklar distinilmektedir.
Kardiyovaskuler hastalik ve ateroskleroz risk faktorlerinden
ileri yas, hipertansiyon (HT), diyabet (DM) ve hiperlipideminin
(HL) MAK gelisiminde etkili oldugu distintilmektedir[4].

ileri yastaki hastalarda protein enerji malniitrisyonu (PEM)
nadir olmayan bir saglk sorunudur. Cesitli calismalarda,
kullanilan nitrisyon belirtecine ve sinir degerlere gore
degismekle birlikte, PEM yash hastalarda %20-78 arasinda
degisen siklikta karsimiza ¢ikmaktadir[5,6].

Prognostikniitrisyonel indeks (PNi) serum albiimin ve lenfosit
degerlerine dayanarak kisinin imminolojik nutrisyonel

durumunu yansitan kombine bir skordur.Sadece kan
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be negativelycorrelatedwiththepresence of MAC (r:-0.285; p<0.001).
Conclusion: We found that the presence of MAC is significantly associated with lower levels of the PNI.

Keywords: mitral annular calcification; prognostic nutritional index; malnutrition

parametrelerine ihtiya¢c duydugundan bu indeksi hesaplamak
zor degildir ve maliyet-etkin bir yéntemdir. PNi daha énceki
cesitli calismalarda birbirinden farkli inflamatuar sireclerle
ilgili bulunmustur [7,8].

Biz bu ¢alismamizda ileri yastaki hastalarda goriilen MAK ile
yine ileri yastaki hastalarin bir saglk sorunu olan malnutrisyo-
nun goéstergesi olarak kullanilan PNi arasindaki iliskiyi ortaya
koymayi amacladik.

Gereg ve Yontemler

Ocak 2016 ve Aralik 2018 arasinda ekokardiyografi laboratu-
varimiza basvurup MAK saptanan 310 hasta ile calisma grubu
olusturuldu. Bu calisma grubuyla yas,cinsiyet,diyabet ve hiper-
tansiyon varligi gibi benzer demografik 6zelliklere sahip 88 tane
MAK bulunmayan hastadan kontrol grubu olusturuldu.

Tum hastalarin laboratuvar ve ekokardiyografik verileri has-
tane sisteminden tarandi ve kayit altina alindi. Tim hastala-
rn prognostiknitrisyonel durumu PNi degerleri:10 x serum
alblimin(g/dl) + 0.005 x total lenfosit dagilimi (per mm3) for-
mli ile hesaplanarak kaydedildi.

Malignitesi, akut ve kronik enfeksiyonu, kronik inflamatuar
hastaligi, protez kalp kapadi, kalp yetmezligi, koroner arter
hastaligi, steroid kullanim 0Oykiisi olan hastalar calismaya
alinmadi. Siroz, akut ve kronik hepatiti bulunan hastalar



calismaya alinmadilar. Kronik bobrek yetmezligi (GFR < 60 ml/
dk/1.73 m2) bulunan veya hayatinin herhangi bir ddneminde
diyaliz tedavisi alan hastalar calismadan dislandi.Yine laboratuvar
parametrelerinde benzer basvuru tarihlerinde serum albimin
degeri bulunmayan hastalar calismaya dahil edilmemislerdir.

Calismaya alinan tim hastalarnin viicut kitle indeksi (VKi),
Diinya Saghk Orgiiti tarafindan normal VKi olarak kabul
edilen18-25 kg/m2 araligindaydi.

Kan ornekleri hastalarin antekiibital venlerinden 12 saatlik aghk
sonrasl sabah poliklinik muayenesi sirasinda alindi. Hemogram
ve biyokimya parametreleri Beckman Coulter LH 780 (Beckman
Coulterlreland, Inc, Mervue, Galway, Ireland) cihazinda standart
biyokimyasal teknikler kullanilarak analiz edildi.

Serum albilimin diizeyi otomatik biyokimyasal analiz cihazi Roche
Diagonistics Cobas 8000 ¢502 ile belirlendi.Serum albumin
seviyelerinin belirelemek icin bromokresol yesili metodu
uygulandi. Serum albiimin degerinin normal araligi hastanemiz

laboratuvarinda 3,5-5,5 mg/dLolarak kabul edilmektedir.

Hipertansiyon varlig, en az iki 6lclimde, sistolik kan basincinin
=140 mmHg ve /veya diyastolik kan basincinin 290 mmHg
olarak saptanmasi veya aktif antihipertansif ila¢ kullanimi
olarak tanimlandi.

12 saatlik aclk sonrasi alinan kanda kan sekeri (AKS) dizeyi
126 mg/dl ve lizerinde ise ya da daha 6nceden diyabet (DM)
tanist almigsa bireylerde “DM var” olarak kabul edilmistir

Mitral antler kalsifikasyon, parasternal uzun veya kisa
eksende, apikal dort veya iki bosluk goruntileri agisinda
atriyoventrikuler oluk ile mitral kapak 6n veya arka yaprakg¢igin
birlestigi yerde lokalize olan oldukga yansitici 6zellikleri olan
yogun ekokardiyografik yapi olarak tanimlandi [9,10].
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Hastanemizin etik ve arastirma komitesinden arastirma icin
etik onayi alindi. Arastirma sirasinda Helsinki Bildirge'sindeki
ilkelere gore hareket edildi. Calhismaya dahil edilen tiim
kisilerden dahil edildiklerine dair onam alindi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler SPSS 23.0 (Statistical

Windows, Chicago, Illinois, USA) programiile yapildi. Devamli

Packagefor

degiskenlerden normal dagihm gosterenler ortalama
+standart sapma ile normal dagihm gostermeyenler ortanca
ve ceyrekler arasi aralik degerleri ile belirtildi. Kategorik veriler
sayllar ve ylizdeler olarak belirtildi. Verilerin normal dagilimini

incelemekamaciyla Kolmogorov- Smirnov testi kullanildi.

Sayisal degiskenler icin Student-t testi veya Mann-Whitney
U-testi, kategorik degiskenlerin analizi igin ki-kare testi
kullanildi. iki bagimsiz sayisal degisken arasi iliski Spearman’s
ve Pearson korelasyon katsayisi ile degerlendirildi.

Bulgular

Calisma gruplarinin demografik 6zellikleri,antihipertansif ve
antidiyabetik tedavikullanim oranlan ,ekokardiyografik ve
laboratuvar bulgulari Tablo 1 ve 2'de gosterilmektedir.MAK (+)
ve MAK (-) gruplar arasi yas,cinsiyet dagilimi,DM,HT acisindan
fark mevcut degildi. iki grup arasinda antihipertansif ve
antidiyabetik tedavi kullanimlari acisindan fark bulunmamistir.
Ekokardiyografik parametrelerin  karsilastiriimasinda  sol
ventrikil diyastol sonu capi (SVDSQ)(46+5,2; 44+4,1,p<0.001),
sol atriyum capi [40(37-43); 35(33-40.5), p<0.001] ve pulmoner
arter sistolik (PASB) basinci[35(28-40); 27(20-30), p<0.001] MAK
(+) grupta MAK(-) gruba gore istatistiksel bakimdan anlamli
olarak daha yuksek seviyelerde saptanmistir.Sol ventrikdil
ejeksiyon fraksiyonu ve asendan aort capi bakimindan iki grup

arasinda istatistiksel olarak fark bulunmamistir.
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MAK (+) grupta MAK (-) gruba gore total kolesterol daha diisiik
[195,5 (168-223); 182 (154-212), p=0.025;HDL daha dusuk
(40,3+10,4; 46,5+11,4,p=<0.001) saptandi.Aclik kan glukozu
acisindan karsilastinldiginda MAK (+) grubun kontrol grubuna
gore aclik kan sekeri diizeyleri daha yiiksek saptandi. [112(93-
156);106(90-124),p =0.006]. Total protein duzeyleri MAK(+)
grupta kontrol grubuna gore daha diisiik(6,8+0,82; 7,0+0,52,
p=0.005) seviyelerde saptandi. Yine serum albumin dizeyleri
MAK (+) grupta kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde daha disiik seviyelerde saptandi(3,76+0,57;4,12
+0,31,p<0.001).MAK (+) grupta kalsiyum seviyeleri daha diisiik
[9.3 (8.8-9,7); 9,5(9,3-9,8), p<0.001], fosfor seviyeleri ise daha
yuksek [ 3,7 (3,3-4,0), 3,3 (3,1-3,6), p<0.001] saptandi.
Hemogram parametreleri agisindan gruplar karsilastirildiginda;
hemoglobin ve kirmizi hiicre dagiim degeri (RDW) degerleri
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede fark
saptandi (p<0,001). Lenfosit sayist MAK (+) grupta kontrol grubuna
gore sinirda diisik saptandi (1,86+0,63; 2,02 +0,66,p =0.05).
Prognostiknutrisyonel indeks (PNI) MAK (+) grupta 38,5+5,8,
MAK (-) grupta 42,243,1 olup istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik saptandi (p<0.001).

Korelasyon analizinde, MAK pozitifligiyle anlamh yonde iliskili
parametreler incelendiginde; ekokardiyografik parametreler-
den, sol ventrikil diyastol sonu capi(r=0,182;p<0.001),PASB
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(r=0,364, p<0,001) ve sol atriyum capi (0,338, p<0.001) ile
pozitif yonde korelasyon saptandi; MAK pozitifligiyle anlamli
yonde iligkili laboratuvar parametreleri incelendiginde,aglhk
kan sekeri (r=0,154, p=0.001),BUN (0,148, p=0.002)fosfor
(0,233, p<0.001) ve RDW (0,213, p<0.001) pozitif yonde kore-
lasyon; kalsiyum (r=- 0,209, p<0.001) ve hemoglobin (r=-0,210
, p<0.001) diizeyleri negatif yonde zayif diizeyde korelasyon
gésterdi.MAK varligiyla PNi arasinda istatistiksel olarak an-
lamli derecede negatif yondekorelasyon saptandi (r=-0,285;
p<0.001)Tablo 3.




Tartisma

Mitral anulus kalsifikasyonu mitral kapak halkasinin dejeneratif
kalsifikasyonu ile karakterizedir [11]. MAK sikliginin ileri yasta ve
kronik bobrek yetmezligi varliginda arttigi bilinmektedir [12].

Daha 6nceki calismalarda MAK varliginin,sinoatriyal hastalik,
atriyoventrikuler blok ve interventrikiler iletim bozukluklari
ile iliskisi oldugu gosterilmistir. Atriyoventrikller nod, his
demeti ve dallan gibi iletim yollar imitral anulusa komsudur
ve anulusta biriken kalsiyumun bu yapilarda hasara neden
oldugu dusunulmektedir[13].

Ayrica MAK varliginin endokardit, hipertrofik kardiyomiyopati,
sistemik ateroskleroz, atriyalfibrilasyon (AF), serebrovaskdler
olay (SVO) ve aort kapak kalsifikasyonugibi bircok klinik olayla
iliskisi ortaya konmustur [14,15,16]. Tum bu kliniklerin gelisme
ihtimali aslinda MAK'In ¢cok masum bir patoloji olmadigini
ve eslik edebilecek patolojiler ve komorbiditeler agisindan
dikkatli bir g6zlem gerektirdigini ortaya koymaktadir.

Ateroskleroz fizyopatogenezinde oldugu gibi MAK'In fizyo-
patogenezin de deinflamasyonun 6nemli bir rolli olduguna
iliskin kanitlar artmaktadir[17,18]. Viicutta inflamasyona yanit
olarak cesitli parametrelerde artislar ve azalmalar saptanabilir.
Ve bu parametreler viicuttaki inflamasyonun indirektgoster-
gesi olarak kullanilabilirler. Bu ylizden MAK fizyopatogene-
zinde de 6nemli bir yere sahip olan vicuttaki inflamasyonun
gosterilmesi buyik bir 6neme sahiptir. Bugiine kadar bir¢ok
kan parametresi MAK'I 5ngdrmede kullaniimistir.

Daha onceki cesitli calismalarda C-reaktif protein, hiicreler
arasi adezyon molekiili-1 ve interldkin-6 gibi inflamatuar gos-
tergelerin kapak kalsifikasyonu olan hastalarda artmis oldugu
gosterilmistir.

Yine birbirinden farkli calismalarda MAK varligiile glinimiizde
inflamatuar belirte¢ olarak kullanilan nétrofil lenfosit orani
(NLO), platelet lenfosit orani (PLO) ve monosit sayisinin yiiksek
dansiteli lipoproteine (HDL) orant ile iliski ortaya konmus olup
bu belirteclerin ayni zamanda aterosklerotik hastaliklarla da
iliskisi saptanmistir [19].

Ndtrisyon durumunu her yonulyle degerlendirebilen bir para-
metre heniiz gelistirilememistir. Bu amacla prognostik ndtris-
yonel indeks (PNI), niitrisyonel risk indeksi (NRI) gibi formiiller
ortaya atilmistir [20,21]. PNi hastalarin hem immiinolojik hem
de niitrisyonel durumunu yansitan kombine bir indekstir. PNi
hastalardan alinan periferikvenéz kan érneginden albimin ve
lenfosit degerleri kullanilarak hesaplanir.

Hipoalbliminemi, kronik hastaligi olan kisilerde inflamasyonun

A~
RajsN

TANIK ve ark.
MAK ve PNi

veyetersiz protein ve kalorialiminin birsonucudur.inflamasyon
ve yetersiz beslenme albliiminin hem sentez hizini azaltir hem
de yikimini arttirir; ayrica alblminin ekstra vaskiler bosluga
gecisi de artar. Sonug olarak hipoalbliminemi ile karsilasihr.
Ozetle kronik hastalikta albiimin seviyesindeki dusislerin
sebebi hem inflamasyon hem de malnitrisyon olabilmektedir.

Malnitrisyonun baslica etkilerinden biri de immiin sistem
lenfatik dokularda
atrofi gelisir, hicresel immunite bozulur ve bakterisitik

Uzerinedir. MalnUtrisyon durumunda

Iokosit aktivitesi azalir. Timustaki lenfositlerde hasar ve timis
atrofisi olusur. Malnutrisyonda interlokin metabolizmasi,
ozellikle IL-1 aktivitesi baskilanmistir. Bozulmus IL-1 aktivitesi
lenfositlerin Uretim hizinda azalmaya yol acgar[22]. Sonug
olarak malndtrisyon durumunda lenfopeni karsimiza cikabilir.

Sistemik inflamasyonda lenfositler inflamasyonun diizenleyici ve
koruyucubileseniniolustururlar. inflamasyonayanitolaraklenfosit
sayisinda azalmalar saptanir. PNi'in bir bileseni olan lenfosit sayis
hem malnitrisyonda hem de sistemik inflamasyonda azalarak
PNi degerinde distikliige yol acar. Bu da bizlere inflamasyon
ve/veya malniitrisyonun siddetini gdstermede PNi degerinin
dasukluguniin kullanilabilecegini gosterir.

PNi, gastrointestinal sistem cerrahisi olacak hastalarin peri-
operatifimmiino-nitrisyonel durumunu ve prognozunu
belirlemek icin de kullaniimaktadir. PNi'nin 40'in altinda olmasi
komplikasyon, sepsis ve olim riskini yiksek guvenilirlikle
éngorebilmektedir. PNi ayni zamanda timér olusumu ve
kansere progresyonunu gosteren bir sistemik inflamasyon
belirteci olarak kullanilabilir[23,24]. PNi daha once ileri
evre pankreatik kanser hastalarinda sistemik inflamatuar
gostergeleri olan PLO ve NLO ile anlamh olarak iliskili
saptanmistir[25]. PNi yine daha énce kronik inflamatuar bir
hastalik olan sistemik lupus eritamatozusta hasta rekirrensi ,
CRP ve sedim degerleri ile bagimsiz olarak iliskili saptanmis bir
inflamatuar belirtec olarak tanimlanmistir[26].

Yine PNi daha énce inflamasyonun eslik ettigi ve MAK ile
benzer inflamatuar patofizyolojiye sahip olan konjestif kalp
yetmezligi, ST ylkselmeli miyokart enfarktiisi ve akut koroner
sendrom hastalarinda prognoz ile iliskili bulunmustur [27,28].
Bu bilgilerin 1siginda disiik PNi dizeyinin inflamasyon
gostergesi olarak kullanilabilecegdi gosterilmistir. Yine disiik
PNi degerleri ile ateroskleroz ve risk faktorleri arasindaki
iliskisi asikardir. Daha 6nce herhangi bir calismada PNi ve MAK
arasinda iliski gosterilmemistir. Bu durumda ateroskleroza
benzer risk faktérlerine sahip olan MAK ile PNi diizeyi
arasinda bir iliski olabilecegini disiinmek mantikl olabilir.
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Calismamizda, inflamatuar ve nutrisyonel bir belirte¢ olarak
kullanilan PNi ile MAK varhigi arasinda istatistiksel olarak
anlamliiliski saptanmustir.

Galismamizda PNi diizeyleri MAK(+) olan hastalarda daha
dustk bulunmustur.

Calismanin kisithhiklarn

Calismamizin bazi kisithhklari bulunmaktadir. Calisma kesitsel
ve retrospektif bir dizayna sahiptir bu nedenle PNi'nin
prognostik degerini gosteren verilerimiz mevcut degildir.
Daha biiyuk hasta poptlasyonlari ile yapilacak ileriye doniik
calismalar ile MAK varligi ve PNi arasindaki iliski ve prognostik

klinik dnemi netlestirilebilir.

Sonu¢

Diisiik PNi diizeyleri MAK varhg ile iliskilidir. Olcimi kolay,
erisilebilir ve ucuz bir parametre olan PNi, MAK varliginin
belirteci olarak kullanabilir ve disiik PNi diizeyi, MAK'n
fizyopatolojisinde inflamasyonun rol aldigini desteklemektedir
ve MAK olan hastalarda devam eden bir inflamasyonun
varligini gosteriyor olabilir. Kronik inflamasyonun ozellikle
aterosklerotik hastalik etyopatogenezinde bas rol oynadigi
distinildigiinde, MAK mevcudiyeti olan hastalarda ayni
zamanda eslik eden PNi dusiikligi belki de kardiyovaskiiler
hastalik gelisimi riski tasiyan ve bu acidan daha yakin takip
gerektiren hasta popllasyonunu belirlemek amaciyla
kullanilabilir. Daha anlamli ve kapsamli ¢ikarimlar yapabilmek

icin ileriye doniik ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
Maddi destek ve cikar iliskisi:

Cahismayr maddi olarak destekleyen kisi/kurulus yoktur ve
yazarlarin herhangi bir cikara dayali iligkisi yoktur.
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