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KARDIYO-VASKULER HASTALIKLARDA MINERAL ve
IZ ELEMENTLERIN ONEMI

Dr. Metin S. SURUCUOGLU*

Bu yazida, kardiyo-vaskiiler hastaliklarda énemi saptanmis

mineral ve iz elementler hakkindaki yeni literatiir bilgiler
derleninistir.

GIiRIS

Klinik ve epidemiyolojik c¢alismalar kardivo-vaskiler has-
taliklarin (KVH) morbidité ve mortalité oranlarinin gelismis toplum-
lardan c¢ok yiksek oldugunu gdstermektedir (1). Buna gore gelismis
Ulkelerde dlimlerin yaklasik yarisi (% 48'), gelismekte olan ulkelerde

ise her bes 6limden birisi (% 19'u), kardiyo-vaskiler (KV) sistemlerde-
ki hastaliklardan olmaktadir (2).

Bu hastaliklarin etiyolojisinde; \'as, stres, sigara, kalitim, diyabet,
sismanhik, cinsiyet, hipertansiyon, hiperlipidemi, aktivite azhgi ve
beslenme gibi faktdrler kardiyo-vaskiler hastaliklarin (KVH)
olusumunda 6nemli rol oynamaktadir (2-6).

Bakir (Cu), magnezyum(Mg), krom (Cr), cinko (Zn), kalsiyum (Ca),
selenyum (Se), gibi mineral ve iz elementlerin de diyetlerdeki azli§i ya
da fazlaliginin KVH’m orjininde etkili oldugu kabul edilmektedir (7).

icme sularinin sertlik derecesinin de KVH ile iliskili oldugu sap-
tanmistir. Ozellikle Ca, Mg, Na, Zn gibi minerallerin konsantrasyonu
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sert sularda oldukca fazladir (8). ABD'de ve Britanya'da yapilan mor-
talité calismalarinda, yumusak su kullanilan bdélgelerde, KVH'dan
6lim oranlarinin sert su kullanilan bélgelerden cok yiksek oldugu sap-
tanmistir (7, 8).

Minerallerin ve iz Elementlerin En Cok Bulundugu Yiyecekler

Minerallerin ve iz elementlerin en ¢ok bulundugu yiyecekler asagida
verilmistir (9).

Magnezyum Kurubaklagiller ve yesil yaprakli sebzeler

Krom Et, organ etleri ve tahillar

Cinko Karaciger, et, peynir, badem, ceviz ici, bugday

Kalsiyum Sat drdnleri, kurubaklagiller, pekmez, susam,
findik ve yesil yaprakli sebzeler

Bakir Karaciger, balik, et ve pekmez

Flor icme sulari, deniz Griinleri ve cay

Selenyum Yaygin olarak hayvansal ve bitkisel yiyecekler-
de (diyette 0.05-0.10 ppm).

Kadmiyum : Deniz Grunleri

Hipertansiyonda Rol Oynayan Mineraller

Arter ici kan basincinin strekli yuksek olmasi diye tanimlanan hi-
pertansiyonun (10), KV mortalité ve morbiditeyi de artiran 6nemli bir
risk faktori oldugu da uzun yillardir bilinmektedir. KV risk ile yluksek
kan basinci arasinda dogrudan bir iliski bulunmaktadir. WHO ya gore:
kan basinct 90/140mm Hg alti normal, 90-95/140-160 mm Hg smir, 95/
160mm Hg lzeri degerler ise hipertansiyon olarak kabul edilmistir(ll).
Sodyum (Na)

Y liksek kan basinci ile element ve elektrolitler arasindaki iliskiler
deneysel ve klinik calismalarla tanimlanmistir. Ozellikle hipertansif
kisilerde sodyum (Na) miktarinin azaltilmasi &dnerilmektedir.

Dinyanin her bélgesinde tuz (NaCL), besin maddelerine ve yemeklere
katilan bir katki maddesidir.

Giunliuk tuz miktari 2 gramin altinda bulunan ilkel toplumlarda hi-
pertansiyonun hic¢ gorilmedigi belirlenmistir. Glnlik tuz miktari 20-25
grama yakin olan ABD ve Japonya gibi gelismis Ulkelerde hipertan-
siyon siklikla goérilmektedir (12). Hipertansiyondan korunmak ama-
ciyla ginlik tuz tiketiminin 5 grami asmamasi 6nerilmekte, 7-8 g ve
daha da arttikca kan basinci da orantili olarak yikselmektedir (10).
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Sekil 1: Ginlik Tuz Tiuketimi ile Hipertansiyon Arasindaki iliski

Sodyumdan ayri olarak bir ¢cok elementte hipertansiyonda rol oyna-
maktadir. Hayvanlarda renal kortekste Cd: Zn orani 0.36'dan fazla
olursa, hipertansiyon gelismektedir. Kadmiyum yoklugunda ylksek Zn
aliminin kan basincini arttirdigi, Cd verildiginde ise hipertansiyonun
onlendigi gosterilmistir (3).

Hipertansif kisilerde iyonize Ca++ konsantrasyonu énemli miktarda
azalmaktadir (13). Diyetlerinde Ca yetersizligi olan bireylerde kan
basinci yikselmekte (14), bu durum Ca verildiginde ise diizelmektedir.
Magnezyumun da normal kan basincinin saglanmasinda ve dizensiz
kalp atislarinin énlenmesinde rol oynadigi ortaya cikariimistir (15).
Magnezyum (Mg)

Organizmada en ¢ok bulunan4 katyondan biri olan ve300un (lzerinde
enzimatik reaksiyonlarda gorev alan Mg (15, 16) kalp mitokondrisinde
oksidatif fosforilizasyonu stimule etmekte ve kalp membranlarinin
gecirgenligini de etkilemektedir. Ayrica kalpte adcnil siklaz vé Na-K
ATP'azin fonksiyonlarina da yardimci olmaktadir (17).

Magnezyumun KV sistemle olan iliskisi bilinmekte; yetersizliginde
elektro-kardiyografik degisiklikler, aritmiler, ani 6limler, fokal nek-
rozis, kalsifikasyon, myokardium fibrozis gibi semptomlara neden ol-
maktadir (18).

Akut myokard enfarktusli (ME), 25 hastada lenfosit-Mg konsantras-
yonunun azalmasi sonucu kardiak kasinin etkilendigi ve ventrikller
aritmilerin meydana geldigi (19), kalp kasindaki Mg seviyesinin
azaldigindan dolay! ise ME'den 6ltimlerin arttigi belirlenmistir (17).



74 Siricioglu, M. S.

Ekstraseliiler sivida Mg konsantrasyonunun azalmasi hipomagneze-
mia'ya neden olmaktadir. Serum Mg seviyesinin dismesi sonucu akut
ME oranlari da artmaktadir (17). Bir ¢calismada enfarktis sonrasinda
serum Mg konsantrasyonunun 6nemli derecede artigi ortaya cikaril-
mistir (20). Hipomagnezik hastalarda tasiaritmilerin gelistigi (21), bu
durumun intravendz olarak Mg verildiginde ise dnlendigi saptanmistir
(22).

Kopeklerde deneysel Mg yetersizligi; iskemik ve nekrotik myokar-
dial kitlelerin gelismesine yardimci oldugu gibi vaskiiler diz kaslarda
elektrolit metabolizmalarinda cesitli degisikliklere neden olmaktadir
(18).

Elektrolitlerin normalde kalbin uyarilabilmesi ve vaskdiler tonus
Uzerindeki etkileri uzun slreden beri bilinmektedir. Mg++ iyonu, Na+
iyonu ve K+iyonu hicre membranlarinin gecisinin diizenlenmesinde Na-
K ATP'az enzimini aktive ederek rol oynar. iskemik kalp hastalik-
larinda, bu iyonlara karsi membran gecirgenliginin arttigi, membran
Na-K ATP'azin inhibe oldugu, bunun sonucunda ise Mg iyon kaybi
oldugu gdosterilmistir (23).

Organizmada Mg yetersizlikleri damarlarin intima tabakasinda in-
celme, kalinlasma ve kireclenme meydana getirmektedir. Bunlardan
baska Mg yetersizligi plazma lipidlerindeki yag asit o6riintlsiini etki-
lemekte, serumda VLDL kolesterol ve LDL kolesterol degerleri artar-
ken HDL kolesterol degerleri ise azalmaktadir. Bitin bu degisiklikler
insan ve deney hayvanlarinda atherosklerozisin gelisimini hizlandir-
maktadir (18).

Cinko (Zn)

Giunlik diyetlerde tahil miktarinin ¢ok fazla olmasi c¢inkonun,
biyoyararliligini azaltarak, yetersizlik belirtilerinin goérlilmesinde
etken olmaktadir (6zellikle posa ve fitatlar intestinal sistem Zn emili-
mini azaltmaktadir). Diyette hayvansal trlnlerin fazla olmasi ise ab-
sorbsiyon oranini yikseltmektedir (3, 24). Ekolojik sartlar, genetik et-
menler, gidanin tird vb. etmenler serum Zn dizeyini etkilemektedir.
Ornegin paratroid hormonu driner Zn ve kemiklerden Zn kaybini
arttirmaktadir (25, 26).

KV sistem dzerinde Zn'nun etkisi son yillarda arastiricilarin ilgi
odagini olusturmaktadir. Bu konuda yapilan bir calismada akut ME
sonrasl palazma Zn seviyesinin 24-48 saat i¢cinde distigu 2 hafta sonra-

da normal seviye i¢ine yikseldigi belirlenmistir (27). Atherosklerozisli
ve ME'lI0 hastalarda plazma Zn seviyesinin ¢ok distk oldugu, bypass
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olan hastalarda da ameliyat slresince azaldi§gi saptanmistir (3, 28).

Klinik calismalarda ilave cinko verilmesi lipoprotein metaboliz-
masini etkilemektedir. Giinde 160 mg Zn verildiginde total kolesterol
uzerinde etkili olmasina karsin HDL kolesterol konsantrasyonu
dismektedir(29). Benzer bir ¢alismada da yliksek dozda (440 mg/gin)
Zn 12 saghkl erkege 5 hafta sireyle verildiginde HDL kolesterol
degeri bazal degerden % 25 oraninda distigl, LDL kolesterol degerinde
ise bir degisikligin olmadigi saptanmistir (18). Orta derecede (17-82
mg/gun) ilave Zn verilen ve egzersiz yaptirilan saglikli kisilerde HDL
kolesterol degderinin degerinin arttig: ortaya cikariimistir (18).

Finlandiyall 3-18 yaslari arasinda 3373 kiz ve erkeklerde serum li-
pidleri ile Zn arasindaki iliski arastirilmistir. Arastirma sonucunda
serum Zn ile total kolesterol, LDL ve HDL kolesterol arasinda pozitif
bir iliskinin varhigr gosterilmistir (24). Bu bulguya karsin hiperkoleste-
rolemili hastalarda serum Zn seviyesinin distigi saptanmistir (32).

Deneysel Zn yetersizliginde glukoz toleransi (GT) bozulmaktadir.
Cunkil diabetik kisilerde triner Zn atimi yikselmekte ve plazma Zn se-
viyesi ise dusmektedir (33). Akut Zn kaybinda plateletlerin aggregas-
yonu ile arasidonat, kollojen ve ADP'nin de fonksiyonlarinin bozuldugu
gosterilmistir (34).

Olmis 71 insanin kalbinde Mg, Zn ve Cu arastirmasi yapiimis,

ME'den 6lenlerin kalbinde bu elementlerin konsantrasyonunun ¢ok dusik
oldugu saptanmistir (28).

Cinkonun diger minerallerle olan iliskisi de KVH olusumunda
onemlidir. Diyette Zn: Cu oraninin ylksekligi serum kolesterol kon-
santrasyonunu artirmaktadir. Bu durumun Cu aliminin azhigindan ileri
geldigi rapor edilmistir (18). Bakir alimina karsi asirt Zn alimininda

kolesterol metabolizmasini etkiledigi ve vaskdiler plaklarin olusumuna
neden oldugu belirlenmistir (24).

Akut ME’IU0 34, angina pektorisli 26 erkek hastada plazma Zn ve Ca
arasinda onemli pozitif, fosfat ile orta derecede bir iliskinin varhigi
goOsterilmistir (25, 26).

Bakir (Cu)

insan ve hayvanlarda bakirin esansiyel ve toksik bir element oldugu
gosterilmistir (3, 9). Bakir, kemik-kollojen tesekkulinde rol aldigi gibi

organizmada bir cok reaksiyonda ve gesitli sistemlerin iginde bulunma-
tadir (7, 9).
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Bakir yetersizliginde renal ve hepatik dokularda metabolik
degisiklikler gozlenmektedir. Kalp dokusunda mikroskobik inceleme-
lerde cesitli anormallikler saptanmistir. Aorta ve damarlarda kollojen
ve elastinin sentezi bozulmakta, kan damarlari elastikiyetini kaybet-
tigi icin artcriyal genislemeler olmaktadir (3,15). Bakir yetisizliginde
domuzlarda kardiak hipertrofilerle birlikte kardiak bozukluklara
ratlarda ise anormal clektro-kardiyogramlara neden olmaktadir (28).

Safra ve plazma icindeki kolesterol transportu ile hepatik koleste-
rol seviyesi de yukselmektedir (3). Bakir yetersizliginde goérulen hiper-
kolesterolemi ile birlikte lesitin: kolesterol aciltransferaz (LCAT), li-
poprotein lipaz ve siiperoksit dismutaz aktiviteleri de azalmaktadir
(3, 35).

Ratlar 6 hafta sireyle bir gruba Cu'dan yetersiz diyet, diger gruba
da 5 meg/kg Cu iceren diyet verilmis olup, 6. haftanin sonunda Cu'dan
yetersiz diyet alanlarin plazma kolesterol, trigliserid ve LDL koleste-
rol degerlerinin, diger gruba gore cok yiuksek oldugu bulunmustur (36).
Yine deneysel Cu yetersizliginde serum HDL kolesterollinin azaldigr,
LDL kolesteroliinin ise arttigr saptanmistir (28).

Deney hayvanlarinda agir Cu yetersizliginde vaskiiler ve myokar-
diyal lezyonlarin olustugu belirlenmistir. Koroner arter hastalarinda,
hipertansif kisilerde, ME’I0 ve athcrosklerozisli hastalarda serum Cu
konsantrasyonunun yukseldigi rapor edilmistir (18).

Krom (Cr)

Krom; lipit ve CHO metabolizmalarinda, siuksinat dehidrogenaz,

fosfo glukomutaz ve proteolitik enzim vb. sistemlerde gdrev almaktadir
(15, 37).

Deneysel ve epidemiyolojik ¢alismalarda kromun KVH etiyolojisin-
de etkili oldugu belirlenmistir. Deney hayvanlari Cr'dan yetersiz
diyetle beslendiginde, serum Cr seviyeleri ylikselmekte ve aortik plak-
larin olusumu da hizlanmaktadir. Bunlara yeterli miktarda Cr veril-
diginde bu semptomlar azalmaktadir (38).

Aortada yliksek miktarda Cr bulundugunda atherosklerozisin preva-
lansi dismektedir. KHV'dan 6lenlerin aorta Cr konsantrasyonu diger
hastaliklardan 6lenlerin Cr konsantrasyonundan oldukg¢a dustktur (18).

32 KHV'nin serum trigliserid ve krom konsantrasyonu &élcilmaustir.
KHV olan kisilerin serum Cr degeri, normal saghkl kisilerin degerin-
den cok dusuk, trigliserid degeri ise ¢ok ylksek bulunmustur (37). Yine
buna benzer bir c¢alismada cesitli kalp hastaliklarina yakalanmis 150
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kiside, plazma Cr konsantrasyonunun saghikli Kkisilerin plazma
degerlerinden cok distk oldugu belirlenmistir (39). Bu sonuglardan Cr,
KVH olusumunda énemli bir etmendir. Litrede serum Cr konsantrasyo-
nunun mikrogram azalmasinin muhtemelen KVH'm insidansim % 6.4
oraninda arttirdi§g1 saptanmistir (37).

KVH olan kisilere 8 hafta siireyle Cr'dan zengin bira mayasi veril-
diginde serum total kolesterol seviyesinin distigi, HDL kolesterol se-
viyesinin yikseldigi ortaya ¢ikmistir (15). Krom hepatik lipit sentezi-
ni uyararak kolesteroliin katabolizmasmi ve atimini artirmakta,
boylece serum total kolesterollin seviyesini de disirmektedir (3).

Yash hiperkolesterolemik hastalara yuksek dozda kromklorid ve-
rildiginde (200 meg/glin) serum total kolesterol miktari azalirken, HDL
kolesterol miktarinin ise arttigi gozlenmistir (15).

Bilindigi gibi atherosklerozis diabetin en dnemli komplikasyon-
larindandir. Krom yetersizligindan GT'si etkilenmekte, glukozuri ve
hiperglisemi gelismektedir (3, 18).

Selenyum (Se)

Selenyum esensiyal yag asitlerinin metabolizmasinda gdrev aldigi
gibi trombosit ve glutation peroksidazm (GP) yapisinda da bulunmak-
tadir. Se yetersizliginde yag§ asidi hidroperoksidaz'm seviyesi art-
makta, GP seviyesi ise azalmaktadir. Ayrica damar ceperlerinde Se
yetersizliginde prostasikliin sentezi inhibe olmakta, platelet aggrega-
syonu ise artmaktadir (3, 18, 40).

Diyette poliunsatire yag alimi dusik, doymus yag alimi ise ylksek
oldugu zaman serum Se konsantrasyonu dismektedir. E vitamini gibi an-
tioksidantlar diyete verildiginde disik serum Se konsantrasyonunun
KV sisteme verdigi zararlari énlemektedir (18).

Keshan kardiomyopati teshisi konmus hastalarda serum Se seviye-
si, saglikli Kkisilerin serum Se seviyesinden oldukca dusiuk bulunmus
olup, bu hastalara Na-selenit verildiginde serum Se seviyesinin
yukseldigi ve tedavi edici etkilerinin oldugu gosterilmistir (18).

Finlandiya'li 55-74 yaslari arasinda 1110 erkek 5 yil slreyle; serum
Se konsantrasyonu ile KVH arasindaki iliskiler arastirilmistir.
Arastirma sonucundan serum Se ile kolesterol arasinda pozitif korelas-
yon saptanirken, kan basinci arasinda bir iliski belirlenememistir.
Serum Se konsantrasyonunun 45 nicg ve daha asadl degerlerde bulun-
masinin KVH, felg ve bacaklarda dolasim bozukluklarinin siklikla
gorilmesine neden oldugu bulunmustur (41).
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Kalsiyum (Ca)

Organizmadaki Ca'in % 99'u kemik ve dislerde bulunur. Kanin pih-
tilasmasi, kas ve sinir hiicrelerinin aktivitesi gibi bircok vicut fonk-
siyonlarinda da godrev almaktadir. Kandaki Ca++ iyonlarinin dismesi
veya ylkselmesi vicut fonksiyonlari icin ¢cok tehlikelidir. Dismesi ha-
linde sinir ve kas calismalarinda bozukluklarla beraber tetani,
yukselmesinde ise kalp ve solunum yetersizlikleri gérulmektedir (9).

KV fonksiyonlarda Ca kritik roller oynamaktadir. Kalbin bazi
fonksiyonlarinin devami i¢in ekstraseliiler Ca iyonlarina surekli ih-
tiya¢c vardir. Kalp Ca’suz ortamda bulundugunda elektriksel aktivite-
sinin azalmasina ragmen, kontraksiyonlarmm Kkesildigi izlenir. Bu
ylzden kalp fonksiyonlari, buyik intraseliiler Ca deposu olan iskelet
kasindan farkli olarak tamamen ekstraseliiler Ca++ iyonunun girisine
baghdir. Kalp kasi hicresinin membrani (sarkolemma) Ca iyonunun
hiicre icine girisini selektif olarak regule etmektedir (42).

Iyonize Ca konsantrasyonundaki diisme ile serum Ca, paratroid se-

viyeleri ylukselmekte, tGriner Ca atimi ve intestinal Ca transportu ise
artmaktadir (13).

1800 kisinin katildigr bir saglik taramasinda serum Ca konsantras-
yonu ile KV risk faktorleri olan hipertansiyon, hiperglisemi ve hiper-
lipidemi arasindaki iliski 6nemli bulunmustur. Ayrica serum Ca kon-
santrasyonu ile serum glikoz ve kolesterol arasinda da pozitif korala-
syon saptanmistir (43).

Akut ME’l0 kadinlar Gzerinde yapilan bir calismada plazma Ca ile
total kolesterolli arasinda pozitif korelasyon bulunmustur. Ayrica plaz-
ma Ca konsantrasyonu da kontrol grubundan oldukca disuktir (44).

Atherosklerozisle Ca arasinda iliski saptanmakta ve arterlerin in-
tima tabakasi icine plazma Ca girmektedir (44). KV sistemdeki nekro-
tiklesmis bdlgelerdeki Ca konsantrasyonu nekrotiklesmemis bdl-
gelerden oldukca ylksektir (46). Bu olusumu florid de etkilemektedir.
Kandaki disik florid, Ca toplanmasina neden oldugu icin kalsifikasyo-
nu (kireglenmeyi) arttirmaktadir (47).

Safra Ca konsantrasyonunun artmasi da kolesterol-safra tasi has-
taliklart olusumunda etkilidir. Cayir kopekleri kolesterol ihtiva eden
diyetle beslendiklerinde safra tast meydana gelmistir. Yine bu
kopeklere yiksek CHO, demirden zengin diyet verildiginde safra Ca vc
safra-kolesterol konsantrasyonlarinin arttigr belirlenmistir (48).
Kadmiyum (Cd), Potasyum (K), Florid (F), Vanadyum

iz elementlerden zengin olan deniz Urinleri ve atmosfer buyik Cd
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kaynagidir. Kadmiyum, KV sistem Uzerinde 6nemli etkisi bulunmakta
ve atherosklerozisin olusumunda rol oynamaktadir. Kadmiyum,
dolasimdaki kolesterol konsantrasyonunu azaltmaktadir. Sirekli ola-
rak disik dozda Cd verildiginde aortada; lipid ve atherom plakalarin
gelisimin hizlandigi gosterilmistir (3, 15).

Herhangi bir memeli hayvan, kalbi ¢ikartilip koroner damarlardan
iceriye oksijen ve glikoz ile birlikte NaCl, CaCl2, ve KC1 bulundugu
Ringer sollisyonu verilse, kalp uzun zaman calisir. Potasyum iyonunun
miktarindaki degisiklikler kalp adalesinin uyarilmasina ve bu
uyarimin iletilmesine gorinir sekilde etki yapar. Potasyum iyonunun
azalmasi ya da artmasi uyarim ile iletimi azaltmaktadir. Ayrica K+
iyonunun fazla olmasi kalbi aniden durdurabilmektedir (49).

Sodyum ekstraselller, potasyum ise intraseliler sivi i¢cinde bulun-
maktadir. Na esas olarak organizmada osmotik basinci saglamaktadir
(45, 50). ME sonrasinda serum K ile sag ve sol ventrikiillerde K seviyesi
azalmakta ve bu azalmanin sonucunda plazma katekolamin seviyesi de
artmaktadir (30, 31).

Deney hayvanlarinda ilave florid kalpteki Mg yetersizligini
gelistirirken, aortanm Ca igerigini de artirmaktadir. Florid, aortanm
duvarlarinda olusan lezyonlari mineral kazandirarak 6nlemektedir
(18).

Bu mineral ve iz elementlerden baska plazmada gimis, nikel, molib-
denin artmasi da aortada atherosklerozis ve koroner damarlarda
tikanitkhik gérulmesine neden olmaktadir. Cesitli ¢calismalarda athe-
rosklerotik KH ile vanadyum arasinda negatif korelasyon
cikartilmistir. Vanadyum, hepatik kolesterol biyosentezini etkilemek-
te vc kabolizmasmi artirmaktadir. Bu etkilerin sonucunda plazma ve
aorta kolesterol duzeyi dismektedir (3, 7).

SONUC

KVH olusumunda ve dnlemesinde diyetlerdeki besin 6gelerinin etki-
li oldugu epidemiyolojik ve klinik calismalarla ortaya c¢ikarilmistir.
Mineral ve iz elementler de bu hastaliklarin etiyolojisinde rol oyna-
maktadir. Bu kimyasal elementlerin diyetlerdeki fazlahgi, yetersiz-
ligi, birbirleriylc olan etkilesimleri ve oranlari da degisik sekillerde
KV sistemleri etkilemektedir.
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SUMMARY

IMPORTANCE OF MINERALS AND TRACE ELEMENTS IN

CARDIOVASCULAR DISEASES

Sdricloglu, M. S.

Importance of minerals and trace elements such as sodium, calcium,
magnesium, zinc, copper chromium, cadmium, selenium, potassium,
floride and vanadium in cardiovascular diseases were discussed.
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