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ÖZET
K vitamini doğada filokinon ve menakinon olmak üzere iki şekilde bulunmaktadır. K vitamininin en bilinen biyokimyasal rolü gama (γ-) 
glutamil karboksilaz enzimi için koenzim görevidir. En bilinen işlevi ise hepatik kan kaogülasyon faktörleri sentezi üzerinde gösterdiği 
etkidir. Son yıllarda K vitamininin kan koagülasyonu dışında vasküler hastalıkların önlenmesinde ve tedavisinde de etkili olduğu 
bildirilmektedir. Yapılan çalışmalarda K vitamini varfarin benzeri oral antikoagülan kullanımının koagülasyon faktörlerinin sentezini 
azaltarak, arteriyal tromboz riskini düşürdüğü bilinmektedir. Yeni yapılan çalışmalarda ise antikoagülan kullanımının K vitamini ile 
ilişkili olarak arteriyal kalsifikasyonlara neden olabileceği belirtilmektedir. Bu derleme yazıda K vitamininin kardiyovasküler hastalıklar, 
arter kalsifikasyonu ve ilaç etkileşimleri ile ilişkisi ele alınmıştır. 

Anahtar kelimeler: K vitamini, kardiyovasküler hastalıklar, arter kalsifikasyonu, antikoagülanlar 

ABSTRACT
Vitamin K is found in two forms in nature, phylliquinone and menaquinone. The most known biochemical role of vitamin K is the coenzym 
for gamma (γ-) glutamyl carboxylase enzyme. The most known function of vitamin K is the effect on hepatic blood coagulation factors 
synthesis. In recent years it has been reported that vitamin K is also effective in the prevention and treatment of vascular diseases besides 
blood coagulation. Studies have indicated that insufficient or low intake of vitamin K may be associated with arterial calcification. It is 
known that the use of warfarin-like oral anticoagulants reduces the risk of arterial thrombosis by reducing the synthesis of coagulation 
factors. In recent studies, it is stated that the use of anticoagulant may cause arterial calcifications in association with vitamin K. In this 
review article, vitamin K is discussed in relation to cardiovascular diseases, arterial calcification and drug interactions.

Keywords: Vitamin K, cardiovascular disease, arterial calcification, anticoagulant

GİRİŞ

K vitamini, Danimarkalı bilim adamı Henrik 
Dam’ın 1929 yılında sterol metabolizması 
üzerinde yaptığı deneysel çalışma sonucunda 
keşfedilmiştir. Bu vitaminin kan koagülasyonunda 
etkili olduğu belirlenerek isminin “K” vitamini 
olmasına karar verilmiştir (1). 

K vitamininin temel yapısında 2-metil-1,4 
naftokinon halkası (menadion) bulunmaktadır. 
Doğada K vitamini, filokinon (K1 vitamini) ve 
menakinon (K2 vitamini) şeklinde bulunur (2,3). K 
vitamini türevlerindeki yapısal farklılıklar alifatik 
yan zincir uzunluğuna ve satürasyon derecesine 
bağlıdır. K vitaminin filokinonlar, genel olarak 

koyu yeşil yapraklı sebzeler, zeytinyağı ve soya 
yağı gibi bitkisel yağlarda bulunmaktadır (2). 
Menakinonlar yapılarında bulunan izoprenoid 
kalıntı sayısına göre (MK-n) adlandırılmaktadır 
(MK-4 – MK-10). Menakinonlar çok düşük 
miktarlarda tavuk, tereyağı, yumurta sarısı, 
peynir ve fermente soya fasulyesi (natto)’nde 
bulunur (2,4). Diyetle alınan K vitamininin ana 
şekli fillokinondur. Menakinon ise bakteriyel 
kökenlidir ve insan bağırsak mikroflorasında 
üretilebilmektedir. Ancak üretim miktarı oldukça 
düşüktür. Menakinon-4 (MK-4)’ün besinlerle 
alımı yüksek değildir buna rağmen bazı dokularda 
yaygın olarak bulunduğu belirtilmektedir (4). Yan 
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zincirlerin farklılıkları K vitamini türevlerinin 
intestinal emilimi, taşınımı, dokularda dağılımı ve 
biyoyararlanımını etkilemektedir (5). K vitamini 
biyoyararlanımının diyetle diğer besin ögelerinin 
alımı, besin matriksinin yapısı ve pankreatik 
enzimler ile safra salınımına bağlı olarak 
değiştiği belirtilmektedir (6-8). Yağ ile birlikte 
tüketilmediğinde sebzelerden alınan filokinon 
emilimi %5-10 iken, yağ ile birlikte tüketildiğinde 
ise emilim oranı %10-15’e çıkmaktadır (6,9). 

Dünya Sağlık Örgütü verilerine göre ölüm 
nedenlerinin başında kardiyovasküler hastalıklar 
gelmektedir. Ateroskleroz, kardiyovasküler 
hastalıklar için önemli bir risk etmenidir (10). 
Koroner arterlerde oluşan kalsifikasyon ise 
ateroskleroza yol açan nedenlerden biridir 
(11,12). K vitamini bağımlı proteinlerden biri olan 
matriks Gla proteininin koroner kalsifikasyon 
ve kardiyovasküler hastalıklarla ilişkili olduğu 
belirtilmektedir (5,11). Bu derleme makalede K 
vitamininin işlevi, kardiyovasküler hastalıklar, 
arter kalsifikasyonu ve ilaç etkileşimleri arasındaki 
ilişkinin incelenmesi amaçlanmıştır. 

K Vitamininin Biyokimyasal Rolü ve Vücuttaki 
Görevleri

K vitamini, vücutta hepatik koagülasyon faktörleri 
(Faktör II (protrombin), VII, IX, X, Protein C, S 
ve Z), kemiklerde bulunan ekstra-hepatik Gla 
proteini (osteokalsin) ve damar duvarı yapısında 
bulunan matriks Gla proteini (MGP) gibi birçok 
proteinin yapısında bulunmaktadır (2,3). K 
vitamininin bilinen tek biyokimyasal rolü, gama 

(γ-) glutamil karboksilaz enzimi için kofaktör 
olmasıdır. Hücrede endoplazmik retikulumda 
bulunan karboksilaz enzimi, glutamik asidin (Glu) 
γ-karboksiglutamik aside (Gla) dönüşümünü 
katalize eder (Şekil 1). Karboksilasyon tepkimesi 
K vitaminine bağımlı proteinlere kalsiyumun 
bağlanması için kritik rol oynamaktadır (1,2). 
Menakinonların, türevlerinin benzer olduğu ve 
buna bağlı olarak da vücuttaki işlevlerinin de aynı 
olabileceği belirtilmektedir. Ancak, bu varsayımın 
doğru olmadığı, türevleri benzer olsa da yan 
zincir uzunluğunun farklı olmasının molekülün 
biyoyararlanımını değiştirebileceği bildirilmiştir 
(6). Yetişkinler için K vitamininin önerilen 
günlük alım miktarı kadınlar için 90 µg, erkekler 
için ise 120 µg’dır (13). K vitamininin günlük 
alınması önerilen miktarı, pıhtılaşma faktörlerinin 
sentezlenmesi için karaciğerin ihtiyacına göre 
değişmektedir (14,15).

K vitamini ve Kardiyovasküler Sağlık

Vasküler kalsifikasyon, damar duvarı ve/veya 
kalp kapakçık dokularının mineralizasyonu ile 
oluşmaktadır. Kalsiyum birikimi, damar duvarının 
intima ve/veya medial kısımlarında olmakta ve 
damar duvarının sertleşmesi ile aterosklerotik kalp 
hastalığına neden olmaktadır. Koroner arterlerin 
intima tabakasında oluşan kalsiyum birikimi 
koroner arter kalsifikasyonu (KAK) olarak 
adlandırılmıştır (11). KAK, kardiyovasküler 
olaylar için güçlü ve bağımsız bir belirleyicidir 
(12,16). Vasküler düz kas hücrelerinden 
sentezlenen matriks Gla proteini (MGP) vasküler 
kalsifikasyonu baskılar. K vitamini matriks 

Şekil 1. K vitamininin biyokimyasal görevi (1)
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Gla proteininin karboksilasyonunu sağlayarak, 
MGP’yi aktifleştirmekte ve koroner arter 
kalsifikasyonunu engellemektedir. Böylece K 
vitamininin MGP üzerinden kardiyovasküler 
hastalık (KVH) riskini azaltabileceği 
belirtilmektedir (11,17,18). MGP eksikliğinin ya 
da işlev kaybının ciddi vasküler kalsifikasyonlar 
ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (19,20). Belirli 
hastalıklarda vasküler kalsifikasyon daha yaygın 
olarak gözlenmektedir. Bu hastalık gruplarından 
vasküler kalsifikasyonun en yaygın görüldüğü 
gruplardan biri kronik böbrek yetmezliğidir 
(KBY). Yüksek risk grubundaki bireylerde 
K vitamini alımı ile vasküler kalsifikasyonun 
azaltılabileceği düşünülmektedir (11). 

K Vitamini Alımı ve Koroner Kalp 
Hastalıkları (KKH) Arasındaki İlişkinin 
Değerlendirilmesine Yönelik Yapılan Bazı 
Epidemiyolojik Çalışmalar

K vitamini ile Koroner Kalp Hastalıkları (KKH) 
ile ilgili yapılan epidemiyolojik çalışmalar Tablo 
1’de özetlenmiştir. K vitamini ile KKH arasındaki 
ilişkinin K vitamininin formuna bağlı olduğu 
belirtilmektedir. Rotterdam çalışmasında, diyetle 
menakinon alımının orta (21.6-32.7 µg/gün) ve 
yüksek (>32.7 µg/gün) olduğu gruplarda, düşük 
(<21.6 µg/gün) olan gruba göre KKH’a bağlı 
mortalite riskinin azaldığı belirlenmiştir (21). 
Gast ve arkadaşları (22) diyetle alınan K vitamini 
türevleri (filokinon, menakinon ve alt türleri) ile 
KKH insidansı arasındaki ilişkiyi araştırdıkları 
çalışmada, geleneksel ve diyetsel risk etmenleri 
uyarlandığında menakinon alımı ile KKH risk 
oranı arasında anlamlı ters bir ilişki saptamıştır. 
Günlük 10 μg menakinon alımının KKH riskini 
%9 azalttığı belirlenmiştir. Ancak filokinon 
alımı ile KKH arasında ise anlamlı bir ilişki 
bulunmamıştır (22). Kadınlar üzerinde yapılan 
bir başka çalışmada, KVH riski ile ilişkili olan 
etmenlere göre düzenleme yapıldığında filokinon 
alımının yüksek (183-241 µg/gün) olduğu 
grupta KKH riski en düşük bulunmuştur. Diyetle 
tüketilen yeşil sebzelerden alınan filokinonun 
KKH riskinin azalması ile ilişkili olabileceği 
bildirilmiştir. Ancak KKH ile ilişkili olan diyetsel 
etmenlere göre uyarlama yapıldığında filokinon 
alımı ile KKH riski arasındaki ilişkinin zayıf 

olduğu belirtilmiş, diğer diyetsel ve yaşam biçimi 
etmenleri ile birlikte filokinon alımının KKH 
riski ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (23). Erkekler 
üzerinde yapılan bir başka çalışmada ise, yaşa göre 
uyarlama yapıldığında KVH riskinin filokinon 
alımı en yüksek olan grupta daha az olduğu 
belirlenmiş ancak diğer diyetsel ve yaşam biçimi 
etmenlerine göre uyarlama yapıldığında KVH 
riski ile filokinon alımı arasında anlamlı bir ilişki 
saptanmamıştır (24). Yapılan bir sistematik derleme 
çalışmasında, yetişkin bireylerde K vitamini 
düzeyleri (diyetle alım, biyogöstergeler, destek 
kullanımı) ile KVH arasındaki ilişkiyi araştıran 
müdahale, vaka-kontrol, kesitsel çalışmalar dahil 
edilmiştir (25). Sistematik derleme kriterlerini 
sağlayan 5 çalışmaya (1 müdahale çalışması, 4 
kohort çalışması) ulaşılmıştır. Derlemeye alınan 
kohort çalışmaların değerlendirilmesi sonucunda, 
filokinon alımı ile KKH arasında herhangi bir 
ilişki bulunmamıştır. Ancak menakinon alımının 
KKH riskini azalttığı belirlenmiştir (25). Yapılan 
başka bir kesitsel çalışmada ise diyetle yüksek 
filokinon alımının, yeşil renkli sebze tüketiminin 
fazla ve sağlıklı diyet ile yaşam biçimi tarzının 
bir göstergesi olabileceği bu nedenle de KVH 
ile ters ilişkili olabileceği bildirilmiştir (26). Bu 
konuda yapılan çalışmalar değerlendirildiğinde, 
KVH riskinde diyetle filokinon alımının bağımsız 
bir risk etmeni olmadığı, menakinon alımının ise 
koruyucu olabileceği bu bağlamda yaşam tarzı 
değişikliklerinin de göz önünde bulundurulması 
gerektiği belirtilmiştir.

K vitamini ve Koroner Arter Kalsifikasyonu 
(KAK) Arasındaki İlişkinin Değerlendirilmesine 
Yönelik Yapılan Bazı Çalışmalar

K vitamini ile Koroner Arter Kalsifikasyonu (KAK) 
ile ilgili yapılan çalışmalar Tablo 2’de verilmiştir. 
Jie ve arkadaşlarının (27) yaptığı çalışmada, 113 
postmenapozal kadın (arteriyal kalsifikasyonu 
olan 34, olmayan 79 birey) incelenmiş, abdominal 
aortik kalsifikasyonu olan bireylerin filokinon 
alımının düşük olduğu saptanmıştır. Geleijense 
ve arkadaşlarının (21) yaptığı çalışmada ise 
filokinon alımı ile KAK arasında anlamlı bir 
ilişki bulunamamıştır. Karıştırıcı etmenler 
uyarlandığında ise meankinon alımı en yüksek 
olan grupta abdominal aort kalsifikasyon riskinin 
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en düşük olduğu belirlenmiştir (21). Bir başka 
çalışmada, 807 askeri personelin diyetle aldıkları 
filokinon miktarı ile KAK arasındaki ilişki 
araştırılmış, çalışmanın sonucunda filokinon 
alımı ile KAK arasında herhangi bir ilişki 
saptanmamıştır (28). Maas ve arkadaşlarının (29) 
yaptıkları çalışmada, FK alımı ile göğüs arter 
kalsifikasyonu arasında bir ilişki bulunmamıştır. 
Postmenapozal kadınlar üzerinde yapılan bir başka 
çalışmada ise bireylerin filokinon alımları ile 
KAK arasında herhangi bir ilişki saptanmazken, 
menakinon alımları en yüksek olan grupta KAK 
riskinin en az olduğu ve menakinon alımının KAK 
riskini düşürdüğü (RR=0.80) saptanmıştır (30). 
Randomize kontrollü, çift kör klinik bir çalışmada 
filokinon desteği alan grubun damar gerilebilirlik 
katsayısı (%8.8), esneklik katsayısı (%8.6) ve 
elastikiyetinin (%13.2) anlamlı olarak arttığı ve 
nabız basıncı değerlerinin (-%6.3) ise anlamlı 
olarak azaldığı belirlenmiştir. D vitamini ile 
birlikte filokinon desteğinin birlikte verilmesinin 
arteriyal elastikiyeti üzerinde yararlı etkisinin 
olduğu bildirilmiştir (31). Shea ve arkadaşları (32) 
yaşlı bireylere K vitamini desteği verilmesinin 
KAK üzerindeki etkisini araştırdıkları randomize 
kontrollü, çift kör çalışmada, 452 bireyi (500 µg 
filokinon alan 229 birey ve 223 kontrol grubu) 3 yıl 
boyunca izlemiştir. Çalışmaya katılan bireylerin 
tümüne multivitamin, kalsiyum (600 mg) ve D3 
vitamini (400 IU) desteği verilmiştir. Çalışmanın 
sonucunda, 388 hastada çalışmanın başlangıcı 
ve 3. yıl sonunda KAK gelişiminde herhangi bir 
farklılık belirlenmemiştir. Ancak, 3 yıl süresince 
vitamin destek alımına uyumun %85 ve üzerinde 
olduğu 295 birey üzerinde yapılan analizlerde 
filokinon desteği alan bireylerdeki KAK 
gelişiminin anlamlı olarak azaldığı bildirilmiştir. 
Aynı zamanda, çalışmanın başlangıcında KAK 
gelişim riski yüksek olan bireylerde, filokinon 
desteğinin KAK gelişimini kontrol grubuna göre 
%6 azalttığı saptanmış ancak bu etki bazal KAK 
gelişim riski olmayan bireylerde gözlenmemiştir. 
Kontrol grubunda MGP düzeylerinde herhangi 
bir değişiklik belirlenmezken, filokinon desteği 
verilen grupta, serum MGP düzeylerinin arttığı 
saptanmıştır. Ancak serum MGP düzeylerindeki 
değişimin KAK gelişiminin bir göstergesi 
olmadığı belirtilmiştir (32). Shea ve arkadaşlarının 
(33) yaptıkları vaka-kohort çalışmasında, Multi-

Etnik Ateroskleroz çalışmasına katılan bireyler 
arasından ciddi KAK gelişimi olan 296 birey ve 
ciddi olmayan KAK gelişimi olan 561 birey rastgele 
seçilmiştir. Demografik özellikler ile karıştırıcı 
etmenler uyarlandığında ciddi KAK gelişimi olan 
bireylerde serum filokinon düzeylerinin düşük 
olmasının (<1.0 nmol/L), ciddi KAK gelişimi 
olmayan bireylere göre KAK riskini 1.34 kat 
arttırdığı belirtilmiştir. Serum filokinon düzeyi 
düşük olan ve hipertansif ilaç kullanan bireylerde 
ciddi KAK gelişiminin 2.37 kat daha fazla olduğu 
belirlenmiştir (33). Çalışmalarda diyetle alınan 
K vitamini ile vasküler kalsifikasyon arasındaki 
ilişki net olarak belirlenememiştir (21,27-30). Bu 
konu ile ilgili daha fazla araştırmaya gereksinme 
duyulduğu belirtilmektedir. 

Filokinon ve menakinon desteğinin MGP 
γ-karboksilasyonu üzerinde etkisi bulunduğundan 
her iki şeklinde vasküler kalsifikasyon gelişiminde 
azalma ile ilişkili olabileceği düşünülmektedir (6). 
Ancak yapılan gözlemsel araştırmalarda, filokinon 
ve menakinonların arteriyal kalsifikasyon ve 
koroner kalp hastalığı riski üzerinde farklı 
etkilere sahip olduğu belirlenmiştir (21,22,27-
30). Yapılan çalışmalarda menakinon alımı ile 
ciddi aort kalsifikasyonu arasında ters ilişki 
olduğu belirlenmiştir (3,21,30). Menakinonun 
KKH ve KAK üzerindeki potansiyel tedavi edici 
etkisi incelendiğinde, uzun zincirli menakinon 
filokinona göre dolaşımdaki düzeylerinin besin 
desteği ya da natto gibi yoğun besin kaynağında 
yüksek düzeyde bulunması durumunda 
belirlenebilmektedir. Besin tüketim kayıtlarından 
alınan menakinonların karşılaştırılabilecek 
bir biyogöstergesi olmadığı, bu nedenle de K 
vitamini düzeylerinin değerlendirilmesinde sorun 
oluşturduğu ifade edilmektedir (6). Diyetle alınan 
K vitamini düzeylerinin belirlenmesinde yaşanan 
zorluklar, K vitamini alımının değerlendirilmesi 
için yeni biyogöstergelere ihtiyacı artırmıştır. K 
vitamininin MGP karboksilasyonu üzerindeki 
etkisinin KAK ile ilişkili olması, MGP’nin de 
KAK göstergesi olabileceğini düşündürmüştür. 
Ancak, fosforile MGP (p-MGP), fosforile 
olmamış MGP (dp-MGP), karboksile MGP 
(c-MGP) ve karboksile olmamış MGP (ucMGP) 
gibi fosforilasyon ve karboksilasyon durumuna 
bağlı MGP’nin birden çok şeklinin olması 



66 Suna G ve ark.
Ta

bl
o 

2.
 K

vi
ta

m
in

i a
lım

ı v
e 

ko
ro

ne
r a

rte
r k

al
si

fik
as

yo
nu

 il
e 

ilg
ili

 y
ap

ıla
n 

ep
id

em
iy

ol
oj

ik
 v

e 
kl

in
ik

 ç
al

ış
m

al
ar

  
Ç

al
ış

m
a

tü
rü

Ö
rn

ek
le

m
 g

ru
bu

D
iy

et
le

 K
 v

ita
m

in
i a

lım
ı 

öl
çü

m
 y

ön
te

m
i

K
 v

ita
m

in
i t

ür
ev

le
ri

 v
e 

al
ım

 
dü

ze
yl

er
i/m

üd
ah

al
e 

So
nu

çl
ar

K
ay

na
k

İç
 iç

e 
va

ka
 k

on
tro

l ç
al

ış
m

as
ı

To
pl

am
 1

13
 p

os
tm

en
ap

oz
al

 
ka

dı
n

(6
0-

69
 y

aş
)

B
es

in
 tü

ke
tim

 sı
kl

ığ
ı a

nk
et

i
Va

ka
 g

ru
bu

 F
K

 a
lım

ı =
 

18
9.

9±
15

.5
 µ

g/
g

K
on

tro
l g

ru
bu

 F
K

 a
lım

ı =
 

24
3.

6±
15

.3
 µ

g/
g

FK
 a

lım
ı d

üş
ük

 o
la

n 
ka

dı
nl

ar
da

 
A

A
K

 g
ör

ül
dü

ğü
 b

el
irl

en
m

iş
tir

.
Ji

e 
ve

 a
rk

ad
aş

la
rı 

(1
99

5)
(2

7)

K
es

its
el

 ç
al

ış
m

a 
44

73
 e

rk
ek

 v
e 

ka
dı

n
(≥

55
 y

aş
)

B
es

in
 tü

ke
tim

 sı
kl

ığ
ı a

nk
et

i
C

in
si

ye
te

 g
ör

e 
FK

 a
lım

ı
E=

 2
57

.1
 ±

 1
16

.1
 µ

g/
g

K
= 

24
4.

3 
± 

13
1.

9 
µg

/g
C

in
si

ye
te

 g
ör

e 
M

K
 a

lım
ı

E=
 3

0.
8 

± 
18

.0
 µ

g/
g

K
= 

27
.0

 ±
 1

5.
1 

µg
/g

FK
 a

lım
ı i

le
 K

A
K

 a
ra

sı
nd

a 
bi

r 
ili

şk
i s

ap
ta

nm
am

ış
tır

.
M

K
 a

lım
ı e

n 
yü

ks
ek

 o
la

n 
gr

up
ta

 
(>

32
.2

µg
/g

ün
) A

A
K

 ri
sk

in
in

 e
n 

dü
şü

k 
ol

du
ğu

 b
el

irl
en

m
iş

tir
.

G
el

ei
jn

se
 v

e 
ar

ka
da

şl
ar

ı
(2

00
4)

(2
1)

K
es

its
el

 ç
al

ış
m

a
80

7 
as

ke
ri 

pe
rs

on
el

(3
9-

45
 y

aş
)

B
lo

k 
di

ye
t a

nk
et

i
FK

=1
15

.2
 ±

 7
9.

0 
µg

/g
FK

 a
lım

ı i
le

 K
A

K
 a

ra
sı

nd
a 

bi
r 

ili
şk

i s
ap

ta
nm

am
ış

tır
.

V
ill

in
es

 v
e 

ar
ka

da
şl

ar
ı (

20
05

)
(2

8)
K

es
its

el
 ç

al
ış

m
a

16
89

 k
ad

ın
(4

9-
70

 y
aş

)
B

es
in

 tü
ke

tim
 sı

kl
ığ

ı a
nk

et
i

FK
= 

21
6.

6 
µg

/g
 (G

A
K

+)
   

   
  2

10
.7

 µ
g/

g 
(G

A
K

-)
M

K
= 

26
.9

 µ
g/

g 
(G

A
K

+)
   

   
   

 2
9.

4 
µg

/g
 (G

A
K

-)

FK
 v

e 
M

K
 a

lım
ı i

le
 G

A
K

 
ar

as
ın

da
 il

iş
ki

 sa
pt

an
m

am
ış

tır
.

M
aa

s v
e 

ar
ka

da
şl

ar
ı (

20
07

)(
29

)

K
es

its
el

 ç
al

ış
m

a 
56

4 
po

st
m

en
ap

oz
al

 k
ad

ın
 (4

9-
70

 y
aş

)
B

es
in

 tü
ke

tim
 sı

kl
ığ

ı a
nk

et
i

FK
= 

21
7.

0 
± 

92
.3

 µ
g/

g
M

K
= 

31
.6

 ±
 1

2.
3 

µg
/g

FK
 a

lım
ı i

le
 K

A
K

 a
ra

sı
nd

a 
bi

r 
ili

şk
i s

ap
ta

nm
am

ış
tır

.
M

K
 a

lım
ın

ın
 K

A
K

 ri
sk

in
i 

dü
şü

rd
üğ

ü 
sa

pt
an

m
ış

tır
.

B
eu

le
ns

 v
e 

ar
ka

da
şl

ar
ı (

20
09

)
(3

0)

R
an

do
m

iz
e 

ko
nt

ro
llü

 ç
al

ış
m

a
18

1 
ka

dı
n 

(5
0-

60
 y

aş
)

-
G

ru
p 

1:
 p

la
se

bo
G

ru
p 

2:
 m

in
er

al
le

r (
50

0 
m

g 
ka

ls
iy

um
, 1

0 
m

g 
çi

nk
o,

 1
50

 m
g 

m
ag

ne
zy

um
) +

 8
 µ

g 
D

3 v
ita

m
in

i  
G

ru
p 

3:
 m

in
er

al
le

r (
50

0 
m

g 
ka

ls
iy

um
, 1

0 
m

g 
çi

nk
o,

 1
50

 m
g 

m
ag

ne
zy

um
) +

 8
 µ

g 
D

3 v
ita

m
in

i  
+1

 m
g/

g 
FK

D
 v

ita
m

in
i+

 m
in

er
al

 +
 F

K
 

de
st

eğ
i v

er
ile

n 
gr

up
ta

, a
rte

riy
al

 
iş

le
vl

er
in

 g
el

iş
tiğ

i s
ap

ta
nm

ış
tır

. 
D

 v
ita

m
in

i +
 m

in
er

al
 

de
st

eğ
i a

la
n 

gr
up

 il
e 

pl
as

eb
o 

gr
ub

u 
ar

as
ın

da
 b

ir 
fa

rk
lıl

ık
 

sa
pt

an
m

am
ış

tır
.

B
ra

am
 v

e 
ar

ka
da

şl
ar

ı (
20

04
)(

31
) 

R
an

do
m

iz
e 

ko
nt

ro
llü

 ç
al

ış
m

a
38

8 
ye

tiş
ki

n 
bi

re
y

(6
0-

80
 y

aş
)

-
G

ru
p 

1:
 m

ul
tiv

ita
m

in
 (1

.6
 m

g 
B

1,
 1

.8
 m

g 
B

2, 
2.

1 
m

g 
B

6, 
3 

µg
 

B
12

, 7
5 

m
g 

C
 v

ita
m

in
i, 

12
 m

g 
E 

vi
ta

m
in

i, 
6 

m
g 

pa
nt

ot
en

ik
 a

si
t, 

20
 m

g 
B

3, 
16

0 
µg

 fo
la

t v
e 

30
 

µg
 b

io
tin

)
G

ru
p 

2:
 m

ul
tiv

ita
m

in
 (1

.6
 m

g 
B

1,
 1

.8
 m

g 
B

2, 
2.

1 
m

g 
B

6, 
3 

µg
 

B
12

, 7
5 

m
g 

C
 v

ita
m

in
i, 

12
 m

g 
E 

vi
ta

m
in

i, 
6 

m
g 

pa
nt

ot
en

ik
 a

si
t, 

20
 m

g 
B

3, 
16

0 
µg

 fo
la

t v
e 

30
 µ

g 
bi

ot
in

) +
 5

00
 µ

g/
g 

FK

FK
 d

es
te

ği
 v

er
ile

n 
gr

up
ta

 
ça

lış
m

a 
ba

şl
an

gı
cı

 v
e 

3.
 y

ıl 
so

nu
nd

a 
K

A
K

 g
el

iş
im

in
de

 
he

rh
an

gi
 b

ir 
fa

rk
lıl

ık
 

be
lir

le
nm

em
iş

tir
3 

yı
l b

oy
un

ca
 v

ita
m

in
 d

es
te

k 
al

ım
ın

a 
uy

um
un

 y
ük

se
k 

ol
du

ğu
 g

ru
pt

a 
FK

 d
es

te
ği

ni
n 

K
A

K
 g

el
iş

im
in

i a
za

ltt
ığ

ı 
be

lir
le

nm
iş

tir
. 

Sh
ea

 v
e 

ar
ka

da
şl

ar
ı (

20
09

)(
32

)

E=
 E

rk
ek

, K
=

K
ad

ın
, F

K
=

 F
ilo

ki
no

n,
 M

K
=

M
en

ak
in

on
, K

AK
=

 K
or

on
er

 A
rt

er
 K

al
si

fik
as

yo
nu

, A
AK

=
Ab

do
m

in
al

 A
rt

er
 K

al
si

fik
as

yo
nu

, G
AK

=
 G

öğ
üs

 A
rt

er
 K

al
si

fik
as

yo
nu



67K vitamininin Kardiyovasküler Sağlık Üzerine Etkisi: Güncel Yaklaşımlar

nedeniyle araştırmacıları hangisini daha iyi bir 
gösterge olduğunu araştırmaya yöneltmiştir (34). 
Yapılan çalışmalarda, dolaşımda bulunan fosforile 
ve karboksile olmamış matriks Gla proteininin 
(dp-ucMGP), vasküler işlevlerde görevi bulunan 
K vitamini düzeyi için bir belirleyici olabileceği 
ifade edilmektedir (14,35,36). Ancak yapılan 
bütün çalışmalarda bu sonuca ulaşılmamıştır 
(37). Theuwissen ve arkadaşları (14), farklı yaş 
gruplarından 896 sağlıklı bireyde plazma dp-
ucMGP düzeylerini değerlendirmiştir. Çocuklarda 
ortalama plazma dp-ucMGP düzeylerinin düşük 
olduğu (~200 pmol/L) belirlenmiştir. Yaş arttıkça 
plazma düzeylerinin de anlamlı olarak arttığı 
bildirilmiştir. Kırk ve 70 yaş üstündeki bireylerde, 
genç yetişkin bireylere göre plazma düzeylerinde 
anlamlı bir artışın olduğu saptanmış, özellikle 
damar dizilimi ve dağılımı için 40 yaş üzerindeki 
bireylerde K vitamini desteğinin değerlendirilmesi 
gerektiği önerilmiştir. Heuvel ve arkadaşlarının 
(36) yaptığı çalışmada, 55 yaş üstü KVH’ı 
olmayan 577 birey ortalama 5.6 yıl boyunca 
izlenmiştir. Karıştırıcı etmenler ve D vitamini 
düzeyi uyarlandıktan sonra dolaşımda dp-ucMGP 
düzeyleri en yüksek olan grupta (>400 pmol/L) 
KVH riskinin 2.69 kat daha yüksek olduğu 
bulunmuştur (36). Dalmeijer ve arkadaşları (37) 
dolaşımdaki dp-ucMGP düzeyleri ile KAH riski 
arasında bir ilişki saptamamıştır. Dolaşımdaki 
MGP düzeyleri ile KVH arasındaki ilişkinin net 
olarak anlaşılabilmesi için daha fazla çalışmaya 
gereksinme duyulmaktadır. 

K vitamini ve Varfarin Kullanımı

Varfarin benzeri oral antikoagülan kullanımının 
koagülasyon faktörlerinin sentezini azaltarak, 
arteriyal tromboz riskini düşürdüğü bilinmektedir 
(38). Ancak, yapılan çalışmalarda varfarin 
kullanımı olan bireylerde vasküler kalsifikasyon 
riskinin arttığı bildirilmektedir (39-41). Bu 
durumun antikoagülan kullanımına bağlı vasküler 
düz kas hücrelerinde bulunan MGP’nin K 
vitamini bağımlı karboksilasyonunun azalması 
ve MGP inhibisyonu ile ilişkili olduğu ifade 
edilmektedir. MGP’nin karboksillenmiş şekli 
kalsifikasyonu azaltıcı etki göstermektedir. 
MGP ve MGP’nin karboksillenmiş şeklinin 
azalmasına bağlı olarak damar duvarlarında 

kalsiyum birikimi ve vasküler kalsifikasyon 
artar (35,42,43). Yapılan bir çalışmada, on yıl 
ve daha uzun süredir kumadin alan bireylerde 
plazma fosforile ve karboksile olmamış matriks 
Gla protein (dp-ucMGP) düzeyinin daha yüksek 
olduğu belirlenmiş, kumadin kullanan bireylerin 
vasküler kalsifikasyon riskinin 8.49 kat daha fazla 
olduğu belirlenmiştir (44). Varfarin türü ilaçların 
kullanıldığı durumlarda, K vitamini içeriğinden 
zengin olan besinlerin tüketilmemesinin KAK’ı 
arttırıcı bir başka etmen olabileceği bildirilmiştir 
(3,32). Aynı zamanda varfarin kullanmaya başlayan 
bireylerde belirlenmemiş K vitamini eksikliği 
var ise ilaç kullanımına bağlı olarak K vitamini 
yetersizliğinin ortaya çıkabileceği belirtilmektedir 
(45). Tüm bu nedenlere bağlı olarak varfarin 
türevi ilaç kullanmaya başlayacak olan bireylerin 
diyetle K vitamini alımlarının değerlendirilmesi, 
ilaç kullanan bireylerin ise K vitamini alımlarının 
düzenli takibi ve vasküler kalsifikasyon gelişim 
riski açısından değerlendirilmesi önerilmektedir.

SONUÇ ve ÖNERİLER

Son yapılan çalışmalarda pıhtılaşma faktörleri 
ve MGP’nin karboksilasyonu üzerinde etkili 
olan K vitamininin KVH ve KAK ile ilişkili 
olduğu bildirilmektedir. Ancak K vitamininin 
diyetle alımının değerlendirildiği epidemiyolojik 
çalışmalarda K vitamini türevlerinin alım miktarı 
net olarak belirlenememiş ve KVH ile KAK 
üzerindeki etkisi tam olarak saptanamamıştır. 
Bu nedenle diyetle K vitamini alımlarının 
değerlendirilmesi için yeni biyogöstergelere ve 
bu konuyla ilgili daha fazla çalışmaya gereksinme 
duyulmaktadır. Aynı zamanda antikoagülan ilaç 
kullanımı olan bireylerde KAK gelişim riski 
açısından K vitamini alımlarının değerlendirilmesi 
önerilmektedir. 

Çıkar çatışması/Conflict of interest: Yazarlar ya da yazı ile 
ilgili bildirilen herhangi bir çıkar çatışması yoktur. 
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