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OZET

Kardiyovaskuler hastaliklar dinya genelinde en sik 6lum sebebidir.
Osteoporoz yaslanan toplumlarda giderek sikhdr ve ©Onemi artan bir
hastaliktir. Bu c¢alismada kardiyovaskuler hastalik agisindan risk faktorleri
diglanmis kadinlarda kemik mineral yogunlugu ile aterosklerozun erken bir
beliteci olan karotis intima media kalinhgr arasindaki iliskinin
degerlendiriimesi amaclanmigtir.

Prospektif olarak yapilan bu g¢alismaya UUTF Radyoloji
departmaninda kemik mineral yogunlugu Olgulen 39-75 yas arasi 105 kadin
hasta (35 osteoporoz, 35 osteopenik, 35 kontrol) dahil edildi. Hastalar T
skoru degerleri kullanilarak Dinya Saghk Orguti’'nin siniflamasina gore
gruplandirildi. B-mod ultrasonografi ile her iki ana karotis arterde intima-
media kalinligi o6lgulip, ortalama karotis intima media kalinligi hesaplandi ve
karotis plak varlig arastirildi.

Karotis intima media kalinhd1 gruplara gore degerlendirildiginde
normal grupta intima media kalinligi ortalama 0,65 + 0,65 mm, osteopenik
grupta 0,745 +0,95 mm, osteoporotik grupta 0,802 + 0,08 mm bulundu. Her 3
grupta intima media kalinligi ortalamasi agisindan aralarinda istatistiksel
olarak anlamli farklihk oldugu gorildi (p<0,05). Yas ile intima media kalinhgi
arasinda lineer dogrusal iligki bulundu. Yas ile lomber T skoru, lomber T
skoru ile intima media kalinhd: arasinda ise lineer ters iligki oldugu goruldu.
Plak mevcut olan hastalarin sayisi istatistiksel olarak yerterli olmadigi igin
farklihk degerleri hesaplanamadi. Ancak osteoporotik grupta izlenen plaklarin
¢ogunlugunun ekojenik tipte oldugu gorulda.

Sonuglarimiz osteoporoz ve ateroskleroz arasinda daha o6nceden
yapilan caligmalari desteklemektedir. Bu nedenle dustk kemik mineral
yogunlugu olan kadinlarda ateroskleroz varligi agisindan dikkatli olunmasi
gerektigi ve osteoporozun tedavisi ile ortaya cikabilecek kardiyovaskuler

hastaliklarin sikliginin azalabileceg@ini disiinmekteyiz.



Anahtar kelimeler: osteoporoz, ateroskleroz, intima media kalinhgi,

kemik mineral yogunlugu



SUMMARY

The Relationship Between Bone Mineral Density and Carotid

Intima Media Thickness

Cardiovascular diseases are the most common cause of death
worldwide. Osteoporosis is a disease having an increasing importance and
incidence in the elderly population. In this study we aimed to evaluate the
relationship between the carotid artery intima-media thickness-as an early
indicator of atherosclerosis- and bone mineral density in women whom
cardiovascular disease risk factors are excluded.

In this prospective study, 105 female patients (35 with osteoporosis,
35 with osteopenia and 35 as control group), between 39 and 75 years old, in
whom bone mineral density was measured at the Uludag University Faculty
of Medicine Department of Radiology were included. Patients were classified
using T-score values, according to the classification of World Health
Organisation. Intima media thicknesses were measured, mean carotid artery
intima media thickness was calculated and carotid plaque formation has
been searched in both common carotid arteries by B-mode ultrasonography.

When carotid intima-media thickness is evaluated in groups, the
mean intima-media thickness was found to be 0.65 + 0.653 mm in the normal
group, 0.745 £ 0.95 mm in the osteopenic group and 0.802 + 0.083 mm in
the osteoporotic group. Statistically significant differance was found between
each three groups in terms of mean intima-media thickness (p<0,05). A linear
correlation was found between age and intima media thickness. A reverse-
linear correlation was observed between age and lomber T score, and
between lomber T score and intima media thickness. Differance values were
not calculated in patients having atherosclerotic plagues, because their
number were not enough for statistical evaluation. However, the most of

plagues seen in osteoporotic group were observed as the echogenic type.



A relationship between osteoporosis and atherosclerosis has shown
in our study, similarly as previous studies. Therefore, we think that we should
be careful about the presence of atherosclerosis in women having low bone
mineral density and the frequency of cardiovascular diseases in this
population may be reduced by the treatment of osteoporosis.

Key words: osteoporosis, atherosclerosis, intima media thickness,

bone mineral density



GiRiS

Kardiyovaskuler hastallk (KVH) ve osteoporoz (OP) yashlardaki
mortalite ve morbiditenin baslica nedenlerindendir (1-2). Gelecek yillarda
gelismis ulkelerde kadinlarin yasam suresindeki artigin, bu hastaliklarin
prevalansinda da artisa neden olacagdi 6ngoértlmektedir (3). Bu durum bu
hastaliklarin 6Gnemini her gegen gun arttirmaktadir.

Kardiyovaskuler hastalik ve ozellikle kadinlarda atipik olarak ortaya
ctkan koroner arter hastaligi (KAH), klinik tani problemi olugturmaktadir (2).
Kardiyovaskuler hastalik, serebral enfarkt veya miyokardiyal enfarkt olusana
kadar sessizce ilerleyebilir (4). Kardiyovaskiler olay nedeniyle aniden oélen
kadinlarin %64’Unde hastaliga ait higbir 6n belirti bulunmamaktadir. Bu
nedenle, KVH icin bagimsiz risk faktorlerinin belirlenip, yuksek KVH riski
bulunan bireylerin zaman kaybetmeden degerlendiriimesi gerekmektedir (5).

Osteoporoz, bir kiside artmis kirik riskine yol agan azalmis kemik
gucuyle karakterize iskelet bozuklugu olarak tanimlanmaktadir (6).
Ateroskleroz (AS) ise, orta ve buyuk boy muskuler arterleri etkileyen, erken
yaslarda baglayan, sistemik ve ilerleyici bir hastaliktir (7). Osteoporoz ve AS
yaslanma sonucu ortaya cikan birbirinden bagimsiz farkli hastaliklar olarak
dusundlmekte ise de yapilan ¢alismalarda her iki hastaligin patofizyolojisinde
benzer mekanizmalarin yattigi ortaya c¢ikmaktadir (8). Osteoporoz ve
aterosklerotik kardiyovaskuler hastaligin ileri yas, 0strojen eksikligi,
enflamasyon ve homosisteinemi gibi benzer patofizyolojik mekanizmalar ve
risk faktorleri ile iligkili oldugu belirtilmistir (9-11). Prospektif g¢alismalarda
digsuk kemik mineral yogunlugunun (KMY), gelecekteki kardiyovaskuler
olaylar ve buna bagh olumlerdeki goéreceli risk artisi ile iligkili oldugu

gosterilmigtir (12).



|. Osteoporoz

ILA. Tanim

Kemik mineralize kollajen catisi igceren bir bag dokusudur. Kemik,
kendi iginde yeniden yapilanma gosterebilir ve zedelenmeden sonra kendini
tamamen yenileyebilir. Kemik yikim ve yapim olayl hayat boyunca devam
eder; iskelet dokusunun buyumesi surecinde bu iglemler daha hizli olugur.
Blyumede metabolik aktivitenin yapim tarafi daha 6n planda kalmaktadir.
Boylece kemigin yapilanmasi (modelling) olusur. Matlrasyon saglandiktan
sonra ise Yyetiskinlerde normal yapinin korunmasi ve kemik Uzerine
uygulanan mekanik gugclere kemigin adapte olabilmesi igin kemik dokuda
yikim (rezorpsiyon) ve yapim (formasyon) olaylari dengeli bir sekilde devam
eder. Buna kemigin yeniden yapilanmasi (remodelling) denir (13).

Osteoporoz terimi Yunanca kokenli olup kemik anlamina gelen
‘osteon’ ve ki¢uk delik anlamina gelen ‘poros’ kelimelerinden tiremistir (14).

ilk olarak, 19. ylzyihn baslarinda Asley Cooper, ileri yaslilarda
kemiklerin hafifligi ve yumusakligindan, bunun da kiriklara yol acgtigindan
bahsetmistir (15).

Osteoporoz, ‘kemik kirllganliginda ve kirik riskinde artisa yol agcacak
Olclide dusuk kemik kitlesi ve kemik dokusunun mikro mimarisinde bozulma
ile karakterize bir iskelet hastaliyr’ olarak tanimlanmaktaydi. Sonrasinda bu
tanim, ‘bir kiside artmis kirik riskine yol agan azalmis kemik gucuyle
karakterize bir iskelet bozuklugu’ olarak degistiriimistir. Kemik gucu; kemik
yogunlugu ve kemik kalitesi seklinde iki temel oOzelligin birlegimidir.
GunUmuizde kemik gucl tam dogru olarak dlglilememekte, kemik glcunun
yaklasik %70’ini olusturan KMY olgcim icin kullaniimaktadir (6).

Farkli kemik dansitometri testleri ile elde edilen degerler, T ve Z
skoru ve bunlarin standart sapma sonuglari elde edilerek standardize
edilmistir.

T skoru, hastanin odlgulen KMY ile cins ve etnik grup agisindan

uyumlu saglikli gencg erigkinlerin ortalama KMY arasindaki fark alinarak



hesaplanir. Boylece T skoru hastanin KMY ile geng bir erigkinin eristigi
maksimum kemik kitlesi arasindaki farki yansitir (6).

1996 yilinda varilan konsensusa gore osteoporoz tanimi, tani
yontemlerinden Dual X-ray Absorbsiyometri (DXA) kullanilarak elde edilen
degerlere ve kirik varligina gore yapilmaktadir (16).

= Normal: Geng¢ erigkine gore KMY’nin standart sapmasi (T
skoru) -1 ve Uzerinde

» Osteopeni: Geng erigkine gore KMY’nin standart sapmasi (T
skoru) -2,5 ile -1 arasinda

= Osteoporoz: Geng erigkine gore KMY’nin standart sapmasi (T
skoru) -2,5 ve altinda

» Yerlesmis osteoporoz: Geng erigkine gére KMY’nin standart
sapmasi (T skoru) -2,5 ve altinda, ek olarak bir ya da daha fazla
kirik bulunmasi

Z skoru ise hasta KMY ile gencg erigskin ortalamasi yerine benzer
cinsiyet, yas ve irktan olusan referans populasyonun beklenen ortalama KMY
arasindaki farki temel almaktadir.

Z skoru hastanin yasitlarina gore osteoporotik kirik riskini ifade eder
7).

|.B. Epidemiyoloji

Osteoporoz, dinya genelinde 200 milyon kisiyi etkileyen ve giderek
daha 6nemli bir problem haline gelen en sik metabolik kemik hastaligidir
(18).

Osteoporozun dunyada sikhgr giderek artmakta ve onemli bir halk
saghgi problemi haline gelmektedir. Clnku, 2041 yilinda nifusun yaklasik %
25’inin 65 yasin Uzerinde olacagi ve OP sikliginin gelecek dekadlarda hizla
artacagl beklenmektedir. Osteoporozun halk saghgr ve Kklinik acidan
oneminin altinda hastalik ile iligkili kiriklar yatmaktadir (6).

Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) 65 yas usti kadinlarin
%26’sinda, 85 yas Ustlu kadinlarin % 50’sinde osteoporoz mevcuttur. Yilda

OP’ye bagl 1,5 milyon kirik meydana geldigi bildirimektedir (19).



Osteoporoz sonucu olugan kiriklar, mortalite, morbidite, kronik agri,
kurumlara bagvuru ve ekonomik maliyette dnemli artisa neden olmaktadir.
Tum fraktirlerin % 80’i 50 yas Ustl postmenapozal kadinlarda gorilmektedir
(20) .

Osteoporoza bagh kiriklar en sik vertebralarda, el bileginde ve
kalcada gorUlmektedir, ancak KMY’nin ¢ok azaldigi durumlarda tum
bolgelerde kirik riski artmaktadir. Vertebralarda ve el bileginde olusan kiriklar
morbidite agisindan onem tasirken, kalgca kirngr %15-20 oraninda olumle
sonuglanabilmekte, bu nedenle oOzellikle yash kisilerde mortalite agisindan
Oonem tagimaktadir (21-22).

I.C. Siniflama

Osteoporozun, farkl sekillerde siniflamasi yapilmistir.

Tablo-1. Osteoporozun siniflamasi (16)

Yasa gore Juvenil
Adult
Senil
Lokalizasyona gore Genel
Bdlgesel
Tutulan kemik dokuya gore Trabekduler
Kortikal
Etiyolojiye gore Primer
Sekonder
Histolojik gérinimune goére Hizh turnoverli

Yavas turnoverli

Etiyolojiye goére yapilan siniflamada OP primer ve sekonder osteoporoz

olarak ikiye ayrilir.



Tablo-2. Etiyolojiye gore osteoporozun siniflamasi (16)

Primer OP idiyopatik Juvenil
Adult
Postmenopozal
Senil
Sekonder OP Endokrin Nedenler Hipogonadizm

Hipertiroidi

Over agenezisi
Hiperparatiroidi
Cushing hastalig
Diabetes mellitus

Gastrointestinal

Subtotal gastrektomi
Malabsorbsiyon

Kronik obstruktif sarilik
Primer bilier siroz

Agir malnitrisyon

Bag dokusu hastaliklar

Romatoid artrit

Ehler Danlos sendromu
Osteogenezis imperfekta
Marfan sendromu
Homosistindri

Diyet

Kalsiyumdan fakir diyet
Proteinden zengin diyet

Malign hastaliklar

Multiple myeloma
Sistemik mastositozis
Lésemi

Yaygin karsinom

ilaglar

Heparin
Glukokortikoid
Antikovilzanlar
Metotreksat

immobilizasyon

Diger nedenler

Alkolizm

Kronik obstruktif akciger hastaligi

Skorbt

OP: osteoporoz

Riggs ve arkadaslari osteoporozu tip 1 (postmenopozal OP) ve tip 2

(senil OP) olarak isimlendirmistir.



Tip 1 OP’de Ostrojen yetersizligine baglh kemik yikimi artar. Buna
bagdli olarak kalsiyum emilimi azalirken, Uriner kalsiyum atilimi artar.

Tip 2 OP’de 6ncelikle osteoblast aktivitesinde azalma sonucu kemik
formasyonu azalir. Kalsiyum absorbsiyonunda azalma daha sonra meydana
gelir (16).

Tablo-3. Tip 1 ve tip 2 osteoporoz arasindaki farklar (16)

Tip 1 postmenopozal OP Tip 2 senil OP
Yas 51-75 75 yas f
Kadin: Erkek 6:1 21
Tutulan eklem Trabekuler Kortikal + Trabekuler
Kirik lokalizasyonu Vertebra ve el bilegi Kalga ve uzun kemikler
Olasi patogenez Ostrojen azhg Yaslanma, sekonder

hiperparatiroidi

Kemik kayip hizi Hizli Yavas

PTH fonksiyonu Azalmis Artmis
Kalsiyum emilimi Azalmis Azalmis

D vitamini metabolizmasi Sekonder azalmig Primer azalmis

OP: osteoporoz, PTH: parathormon

I.D. Patofizyoloji

Kalsiyum intestinal sistem tarafindan kana absorbe edilir ve kemikte
depolanir. Osteoporozda kan kalsiyum duzeyi; diyetle alinan kalsiyum
eksikligi, kalsiyumun barsaklardan absorbsiyonunda bozukluk ya da
postmenopozal donemde 0&strojen eksikligine bagll olarak azalir. Kandaki
kalsiyumu korumak igin kemiklerden kalsiyum resorbsiyonu artar ve OP’ye
neden olur. Ayrica kemik rezorbsiyonunu arttiran, dusik kan kalsiyum
diizeyini yiikselten iki faktér daha vardir: PTH ve vitamin D. ikisi de barsaktan
kalsiyum absorbsiyonunu ve kemikten kalsiyum rezorbsiyonunu arttirir.
Sonug olarak kan kalsiyum degerleri korumak igin kemikteki kalsiyum feda

edilir. Asagidaki sekilde kemik kalsiyum dengesi gosterilmektedir (23-26).



Osteoporozun patofizyolojisinde 3 faktor dikkate alinmahdir.

1. Doruk kemik kutlesi

2. Kemik yapim-yikim déngusu (turnover hizi)

3. Kemigin organik matriksinde meydan gelen degisiklikler

Kemik kutlesi yasamin ilk 3 dekadinda kazanilir ve maksimum (pik)
duzeye geg pubertal donemde ulasir (30 yas civarinda). Doruk kemik kutlesi
esas olarak genetik ozellikler ile belirlenmigtir. Ancak, uygun kalsiyum alimi
ile birlikte dengeli beslenme, egzersiz, hipertiroidi benzeri eslik eden
hastaliklar ve sigara gibi aliskanliklar da doruk kemik kutlesine ulasmada rol
oynar (27-28).

Kadinlarda kemik kaybi kalgada muhtemelen sinirda Ostrojen
eksikligi ve azalmis fizik aktiviteye bagl olarak 20-30 yaslarinda baslar.
Omurgada ise azalmis 6strojene daha bagiml olup genellikle 50’li yaslarin
sonrasina kadar gorulmez (29).

Menapoz yasindan dnce kadinlarda yaklasik olarak yilda %0.25-1
oraninda kemik kaybi olmakta, perimenopozal ve postmenopozal donemde
bu kayip %2-5’e kadar hizlanmaktadir (16).

|.LE. Risk Faktorleri

Osteoporoz igin risk faktorleri modifiye edilebilen ve modifiye
edilemeyen risk faktorleri seklinde siniflandiriimaktadir. Ayrica osteoporotik
kiriklar icin de bazi risk faktorleri belirlenmistir. Tablo-4’'de OP igin risk
faktorleri gosterilmistir (30).

Tablo-4. Osteoporoz igin risk faktorleri (30)

Modifiye edilemeyen Modifiye edilebilen

ileri yas Sigara kullanimi

Disi olma Kalsiyumdan fakir diyet

Beyaz/Asya irk D vitamininden fakir diyet/yetersiz glnes
1s1g1 alimi

Ailede osteoporoz dykusl Sedanter yagsam

Ailede kalga frakttri oykusu Dusuk vicut agirhgi

Laktoz intoleransi Stres/depresyon

iskeleti etkileyen metabolik hastaliklar Cerrahi yada ilaca bagl hipogonadizm

Maligniteler (myeloma, lenfoma) Glikokortikoid tedavisi




WHO tarafindan 10 yillik olasi major osteoporotik kirik (kalga, omuz,
el bilegi ve klinik vertebral kirik) riskini degerlendirmek icin bireylerde var olan
risk faktorleri ve femur boynu KMY degerlerini esas alan FRAX® (WHO

Fracture Risk Assessment Tool) yontemi gelistirilmistir (31).

Tablo-5. FRAX®'ta yer alan osteoporoz igin risk faktorleri (31)

Yas Ailede kalga kirngi éykusu
Cinsiyet Sigara kullanimi
Vicut agirhigi Uzun slre glukokortikoid kullanimi

(>3 ay =5 mg/giin)

Femur boynu KMY’si Romatoid artrit

Daha once fraijilite kirigi varligi Sekonder osteoporozun diger
nedenleri

Boy Gunlik 3 tniteden fazla alkol alimi

KMY: kemik mineral yogunlugu

|.F. Tanida goriintileme yontemleri

Kemik guci KMY ve mineral kristal boyutu, kollajen yapi ve
mineralizasyon heterojenitesi gibi kemigin mikromimarisinin diger yonlerine
baglidir (32). Ancak buglinku teknoloji ile sadece KMY olgulebilmektedir.

Direkt radyolojik yontemler ile OP bulgularini saptayabilmemiz icin
%30-50’nin uzerinde kemik mineral kaybi olmasi gerekmektedir. Bu nedenle
OP tanisi ve artmisg kirik riskinin degerlendiriimesinde invaziv olmayan
kantitatif 6lcim yontemleri kullaniimaktadir. Bu yéntemler sunlardir (33):

= Single foton absorbsiyometri (SPA)

Dual foton absorbsiyometri (DPA)

Dual X-ray absorbsiyometri (DXA)

Kantitatif bilgisayarli tomografi (BT)
o Tek enerjili kantitatif BT
o Cift enerjili kantitatif BT

Kantitatif ultrasonografi



SPA ve DPA’da gama isini, DXA ve kantitatif BT de X-1gini1, kantitatif
US’de ultrases kullaniimaktadir. Bu cihazlarin ¢alisma prensibi; X veya gama
Isinlarinin ya da ultrasesin kemigi gegisi sirasinda bir kisminin absorbe
edilmesine bagl olarak, kalan radyasyon yada ultrases miktarinin hassas bir
sekilde Olgculerek kemigin birim alan yada hacmindeki absorbsiyona neden
olan mineral miktarinin tahmin edilmesine dayanir (33).

SPA: Dusuk enerjili gama 1sin kaynagi (***I) kullanilir. Distal radius,
ulna, kalkaneus ya da femur distalinden o6lgim yapilabilir. Hastanin ¢ekim
yapilacak bdlgesi bir su tankina sokulur. Su ve yumusak dokularin foton
absorbsiyon derecelerinin ayni olmasi nedeniyle su ve yumusak dokulardan
kaynaklanan zayiflama su tankinin kalinligina gore hesaplanir. Bdylece
Olculen degerden cikarilarak sadece kemige ait deger Olgulmus olur.
Radyasyon dozu azdir (5 mREM) (14, 33).

DXA: KMY olgumunde yuksek duyarlilik, kisa gekim suresi ve Klinik
kullanimda stabil kalibrasyonu nedeniyle en sik kullanilan yontemdir.
Vertebra ve kalga gibi mortalite ve morbiditede artisa neden olan kiriklarin en
sik goruldugu yerlerden olcum yapilabilir (14). Kalgca KMY 6lgimunun, kalca
kirigi riskinin belirlenmesinde en etkili yol oldugu gosterilmigtir (34). Ancak
gerektiginde topuk, radius, ulna, parmak, tum vicut gibi diger alanlarin
cekimleri de yapilabilmektedir.

Bu yontemde cift enerjili X-1sin1 veren réntgen tliplu ya da filtre
yardimi ile farkh kVp degerleri kullanilir. Disuk ve yuksek enerijili 1sinlarin
yumusak dokudaki absorbsiyonlari orantili iken, kemikten gegen isinin
absorsiyon degeri orantisiz olarak meydana gelir. Bu sekilde hesaplamalar
ile yumusak dokularin degeri sifirlanarak sadece kemigin absorbsiyonu
belirlenebilir. iigilenilen alanin ortalama mineral miktari gr/cm? olarak &lcilir.
Radyasyon dozu dusuktir (10 mREM) (33).

Vertebral cisimlerin cogunlugunu olusturan metabolik aktif trabekuler
kemik hormonlarin ve ilaglarin etkisine daha duyarhdir. Bu nedenle vertebra
OlgimuU tedaviye yaniti izlemek igin en idealdir. Vertebra dlgimleri en sik L1-
L4 arasinda yapilmakta ve standart c¢ekim anteroposterior seklinde

olmaktadir. Lomber vertebralarda osteoartrit, vaskuler kalsifikasyonlar ve



kiriklar anteroposterior dlgimlerin yorumunu zorlastirmaktadir. Vertebralarda
dejeneratif degisiklikler varliginda vertebra cismi posterior elemanlardan ayri
olarak gostermek igin lateral cekim yapilabilmektedir. Yag dokusu dagilimi ve
miktari gibi yumusak doku degisiklikleri de KMY 6lgum sonucunu etkiler. Yag
dokusu ¢ok fazla ise X iginini zayiflatir ve yanlis 6lgiime neden olur. iki cm’lik
yag dokusu KMY oOlciminde %10’a yakin hataya yol agabilmektedir (14, 35-
36).

DPA: Bu yontem de DXA ile benzer 6zellikler tagimaktadir. DXA’dan
farki X-1sin1 yerine gama 1sini kaynagi kullanmasidir. DXA ve DPA’nin
sensitiviteleri SPA’dan yuksektir. Radyasyon dozu duguktur (33).

Kantitatif BT: KMY &lgimuinde en duyarh yéntemdir. Osteoporozun
en erken bulgularinin gozlendigi trabekuler kemigin dansitesinin kortikal
kemikten ayri olarak 6lgimune olanak saglayan tek yontem olmasi bu tetkikin
en onemli 6zelligidir (33, 36). Vertebra cisminin KMY’sini spinal ¢ikintilardan,
osteofitlerden ve vertebra digi kalsifikasyonlardan ayirarak élgmesi en 6nemli
avantaji iken; maliyetinin yuksek olmasi, kalga mineral yogunlugunun
Olculememesi ve verilen radyasyonun daha fazla olmasi (300-400 mREM)
ise dezavantajlaridir (33, 36).

Tek enerjili_kantitatif BT: X-i1gini absorbsiyon derecesine goére

belirlenen Hounsfield Unite ile kemik mineral igerigi birbiri ile orantilidir.
Cekim esnasinda ¢ekim alanina yerlestirilen standart olarak belli degerlerde
mineral igeren fantomlarin goruntideki yodunlugu kullanilarak KMY
hesaplanir (33).

Cift_enerjili_kantitatif BT: DPA ve DXA’'da oldugu gibi iki X-isini
kullanilir. Bu gekilde dlgum alani i¢inde kalan yag dokusunun yaniltici etkisi

ortadan kaldirilarak gergege daha yakin bir sonug elde edilir (33).

Kantitatif US: Ultrason dalgalarinin kemikten gecerken zayiflamasi
Olculir. SPA teknigine benzerdir. Trabekller kemigi fazla miktarda igerdigi
icin daha gok kalkaneus segilir. iyonizan radyasyon igermemesi, daha ucuz
ve tasinabilir olmasi avantajlaridir. Kalga kingi riskini ongérmede DXA ile

kiyaslanabilir oldugunu gdsteren calismalar yapilmistir. Ancak olgimler

10



WHO'nun OP ve osteopeni tanimlarini karsilayamamaktadir ve pratikte
yeterince standardize degildir (33, 37-38).

Il. Aterosklerotik Kalp ve Damar Hastaligi

ll. A. Tanim

Ateroskleroz, orta ve buyuk boy muskuler arterleri etkileyen, erken
yaslarda baslayan, sistemik ve ilerleyici bir hastaliktir (7). Arterlerin
duvarlarinda asimetrik ve fokal olarak 6zellikle intima tabakasinda olusan,
damar IUmeninde daralmaya yol acan kalinlasma meydana gelir.
Aterosklerozda ilerleyici arteryel darlik ve tikanmalara, arterlerin esneklik ve
antitrombotik o6zelliklerinin  bozulmasina yol acan; lipitler, fibroblastlar,
makrofajlar, diz kas hdcreleri ve hicre digi maddeleri degisik oranlarda
iceren intimal plaklar hastaligi olusturmaktadir. Hayatin erken evrelerinde
baslayip, orta yas ve sonrasinda KAH ile sonuglanmaktadir (39).

Il. B. Epidemiyoloji

Dinya genelinde en sik oOlum sebebi, KVHlere baglidir.
Kardiyovaskuler hastaliklar dinyanin gesitli  bolgelerinde  degisiklik
gOstermekle beraber tum olumlerin yaklasik %30-50’sinden sorumludur (40-
41). Diinya Saglik Orgiti’'nin verilerine gére diinya genelinde her yil 17
milyon insanin KVH nedeniyle oldugu tahmin edilmektedir. Bu sayinin 2020
yihinda 20 milyonu, 2030 yilinda ise 24 milyonu asacagi dusunulmektedir
(42).

Tarkiye'de KAH hakkindaki yapilan en kapsamli arastirma olan
TEKHARF (Turk Erigkinlerinde Kalp Hastaliklari ve Risk Faktoérleri)
calismasinin sonuglarina gore Turkiye’de erigkinlerdeki KAH sikligi %3.8,
(erkeklerde %4.1, kadinlarda %3.5), hastaligin klinik bulgularini verdigi 60-
69 yaslarinda ise %14 olarak belirlenmistir (43).

II. C. Patogenez

Ateroskleroz, lipitler, fibroblastlar, makrofajlar, duz kas hucreleri ve
hicre digi maddeleri degisik oranlarda igceren intimal plaklara bagli olarak,

ilerleyici arteriyel darlik ve tikanmalara neden olan, arterlerin esneklik ve
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antitrombotik 6zelliklerinin  bozulmasina yol acan bir hastalktir (39).
Ateroskleroz sistemik bir hastalik olmasina ragmen koroner arterleri, karotis
arterlerini, abdominal aortayi, bébrek ve alt ekstremite aterlerini daha sik
tutar.

Endotel fonksiyon bozuklugu ateroskleroz gelisiminde ilk ve en
onemli basamaktir. Endotel fonksiyon bozukluguna, KAH risk faktorleri, kan
hiucrelerinden kaynaklanan mediatorler, hemodinamik etkenler gibi birgok
faktor neden olabilir (44).

Endotel hicresi, arter duvari ile kanin hlcresel ve proteindz yapilari
arasinda tek sira halinde dizilmig, duzguin, kesintisiz ve gegirgen bir
bariyerdir. Normal endotel hucresi, plazmadan c¢esitli maddelerin gegisini
saglayan, trombis olusumunu, I6kosit baglayici faktorlerin salinimini ve
duguk dansiteli lipoproteinin (low density lipoprotein, LDL) oksidasyonunu
engelleyen bir yapidir. Endotel hicresi damar diz kas hucrelerinin
dizenlenmesini de saglar (45-46).

Ateroskleroz, arter duvarinin subendotelyal tabakasinda lipit
depolanmasi ile baslar. Bu lipitler okside olarak okside LDL ve minimal
okside LDL haline donusurler. Bu lipitler ve modifiye LDL endotelyal hucreleri
hasarlayarak adezyon molekulerinin ve kemotaktik molekullerin salinimina
neden olurlar. Endotel hlcreleri bu sekilde aktive olduktan sonra monosit,
makrofaj gibi |0kositler diapedez ile intimaya gecerek degisime udrarlar.
Kopuk hucreler olarak bilinen lipit yukli makrofajlar, aterosklerotik plagin
gelismesini destekler. Ozellikle, kopik hiicreler tarafindan salgilanan
proinflamatuar sitokinler ve bulylime faktorleri lokal inflamatuar cevabi
indUkler ve vaskuler duz kas hucrelerinin media tabakasindan intima
tabakasina goéc¢ etmesini hizlandirir. intimal vaskiler diiz kas hiicreleri de
modifiye lipoproteinleri alarak kdpuk hudcrelere donusurler ve ekstraselluler
matriks proteinleri salgilayarak fibréz bir sapka olusumunu saglarlar.
Aterosklerotik plagin ilerlemesi sonucu nekroz, plak ici kalsifikasyon,
kanama, pihti formasyonu veya yuzey erozyonu gercgeklesebilir. Plak riptira

ve tromboz akut kardiyovaskuler olaylarin gelismesine neden olur (47).
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Amerikan Kalp Birligi Damar Lezyonlari Komitesi siniflamasina gore,
aterosklerotik lezyonlar histopatolojik bulgularina gore 8 gruba ayriimaktadir
(48-49).

-Tip I lezyon, mindr lipit birikimleri ve seyrek makrofaj kdpuk hicreleri
ile karakterize olup, en erken lezyondur ve geri donuasumluadar.

-Tip 1l lezyonlarda, klasik olarak yagh cizgilenmeler seklinde
tabakalar olusturarak organize olan daha fazla sayida makrofaj kopuk
hicreleri vardir. Bu lezyonlar az miktarda T hicreleri, mast hucreleri ve lipit
dolu duz kas hucreleri de igerir. Geri donugumludur.

-Tip Il lezyonlarda, kuguk ekstrasellUler lipit depozitlerinin varligi s6z
konusudur. Lipitler lezyonun en derin bdlgelerinde makrofaj ve T hicrelerinin
altinda birikir. Lipit depozitleri intimanin hicresel organizasyonunu bozarak
ekstraselluler matriks kompartmanini genisletir (preaterom).

Tip I-1ll lezyonlar, ileri lezyonlarin 6nculleri olup, klinik bulguya neden
olmazlar.

-Tip IV lezyonlarda, ekstraseluler lipit miktari artmig ve hulcreden
yoksun kolesterol depozit havuzu olusmustur. inflamatuar hiicreler, ince bir
diz kas hucre tabakasi ve bag dokusu ile lipit ¢ekirdegin gevresini sarmistir
(fiboroz sapka). Genellikle yarim ay seklinde olan bu lezyonlar damar
duvarinin kalinligini arttirir. Bu safhada orijinal [imen hacmini korumak igin
arterlerde yeniden yapilanma olur. Henuz damar lumeninde darliga neden
olmadiklari i¢in koroner anjiyografi ile saptanmalari zordur. Genellikle klinik
olarak sessiz olmasina ragmen intravaskuler ultrason, manyetik rezonans,
multidedektér BT vb ile taninmalari 6nem tagimaktadir. Cinkl bu lezyonlarin
yirtilarak hizla semptom olusturma potansiyelleri vardir (aterom).

-Tip V lezyonlar, lipit ¢ekirdegi kaplayan fibroz dokuda artis ile
karakterizedirler (fibroaterom). Bu fibrozis, prolifere olan ve kollajen ve
proteoglikanlar gibi ekstraselliler matriks proteinlerini salgilayan duz kas
hicreleri tarafindan olusturulur. Kollajen, tip V lezyonlarin 6nde gelen 6zelligi
olup limenle yagdan zengin c¢ekirdek arasinda yer alir. Bu lezyonlar
genellikle ¢ok buyuk olduklari icin arterde remodelling ile kompanzasyon

saglanamaz ve sonugcta lumen daralir. Boylece, laminar kan akimi bozulur ve
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gerilim kuvvetlerine daha fazla maruz kalirlar. Tip V lezyon, tip IV lezyona
gore daha fazla fibroz doku icermesine ragmen yirtilmalarin ¢ogu tip V
lezyonlarda olmaktadir. Bu lezyonlardan, plakla c¢evredeki normal intima
arasindaki sinir bélgesinde ince bir fibr6z doku tabakasi olanlarin yirtiimaya
daha egilimli olduklar saptanmisgtir.

-Tip VI lezyonlar, muhtemelen ylzey hasari ile trombotik depozitler
veya kanama iceren plaklardir (kompleks plak). Bu lezyonlarin gelismesinin
temel nedeni plak yirtimasidir. Subendotelyal fibréz dokuda fissurler,
erozyon ve Uulserasyonlar sik olarak gozlenir. Akut myokard infarktusi ve
kararsiz anjina gibi klinik olaylar genellikle tip VI lezyonlara baghdir. Tip VI
lezyon gelismesi, klinik semptomlar olmaksizin da gergeklesebilir. Yirtiimis
plak Gzerindeki trombisin ¢ogu, fibrinolitikler tarafindan uzaklastirilabilir ama
materyalin bir kismi plagin icine girebilir. Trombotik materyal, yavas yavas
duz kas hucreleri ile kolonize olarak bu hucreler tarafindan fibréz dokuya
donustaralir. Bu iyilesme surecine bagli olarak lezyon, tip V morfolojisine
geri doner.

-Tip VII (tip Vb) lezyonlar, lipit icermeyen, kalsiyum depozit kristalleri
iceren lezyonlardir (kalsifik plak).

-Tip VIII (tip Vc) lezyonlar, 6n planda kollajenden olusan lezyonlardir
(fibrotik plak). Bu ilerlemis lezyonlarin hastaligin son safhasini yansittigina
inaniimaktadir. Plak kalsifikasyonunun klinik énemi belirgin degildir. Fakat
lezyonlari daha az elastik ve gerilim kuvvetlerine kargi daha duyarli hale
getirir. Bu lezyonlar, tip IV ve tip V lezyonlara gore daha stabildir.

II.D. Risk Faktorleri

Ateroskleroz igin risk faktorleri agagida belirtilmistir (50).

1- Major bagimsiz risk faktorleri

- Sigara

- Yuksek kan basinci

- Yuksek serum total (ve LDL) kolesterol

- Duasuk serum HDL kolesterol

- Diabetes mellitus

- lleri yas
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2- Diger risk faktorleri

Predispozan risk faktérieri

- Obezite*

- Abdominal obezite**

- Fiziksel inaktivite

- Ailesel erken koroner arter hastaligi 6ykusu
- Etnik faktorler

- Psikososyal faktorler

Sartli risk faktérleri

- Yuksek serum trigliserid duzeyi

- Kiglk LDL partikdlleri

- YUksek serum homosistein duzeyi

- Yuksek serum lipoprotein (a) duzeyi

- Protrombotik faktorler (6rn, fibrinojen)

- inflamatuar belirtecler (6rn, C-reaktif protein)

* Vucut agirhgr VKI'ye gore tanimlanir. Normal:18.5-24.9 kg/m?;

kilolu 25-29.9 kg/ m?; obez 230.0 kg/ m? (obezite sinif | 30.0-34.9, sinif Il 35.0-39.9, sinif IlI
240 kg/ m3).

**Abdominal obezite bel cevresine gore tanimlanir: Erkeklerde >102 cm, bayanlarda >88 cm.

Il. E. Karotis intima media kalinhgu:
Normal Arter Duvari
Normal arter duvari 3 tabakadan meydana gelir. Bunlar en icte intima

tabakasi, ortada media tabakasi ve en dista adventisya tabakasidir. intima
tabakasi limeni gevreleyen tek sira halinde dizilmis endotel hicreleri, bazal
membran ve bunlari destekleyen subendotelyal matriksten olusur. Media
tabakasi kollajen, elastik lifler ve glikozaminlerden olusan bir matriks iginde
konsantrik olarak dizilmis diz kas hucrelerini igerirken, adventisya tabakasi
gevsek bir bag dokusu yapisinda olup boyuna dizilmis olan kollajen liflerden,
vasa vasorumlardan ve sinir uglarindan olusur (51).

I.LE.1. Karotis intima Media Kalinligi (KiMK) Olgiimii:

Ateroskleroz, vucuttaki tum arteriyel sistemi etkileyerek erken evrede
plak gelisimi dncesinde intima ve mediada kalinlik artisina neden olur. Bu

nedenle IMK ateroskleroz gelisimi acisindan prediktif degere sahiptir (52).
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Bazi damarlar ateroskleroza daha egilimli iken, aterosklerozun tek bir alana
kisith kalmasi oldukga nadirdir. Ayni zamanda, bir arteryel bolgede hastaliga
ait klinik belirtilerin ortaya ¢cikmasi, diger arteryel bolgelerde de klinik olaylarin
varligini  kuvvetli bir sekilde ©ngorebilmektedir. intima media kalinligi
Olgimuyle, ilgi duyulan vaskuler bdlgenin uzagindaki bir bdlgeden o6lguim
yapilarak, o vaskuler bolgeye ait bilgi elde edilebilmektedir (53). Karotis
intima media kalinhd1 O6l¢gimleri; aorta, koroner, serebral ve periferal
arterlerde aterosklerotik lezyon varligi ile yakin iligkilidir (54). Artmis KiMK
miyokardiyal enfarktls, inme ve kardiyovaskuler 6lum ile iligkili bulunmustur
(55-57).

intima media kalinhgi, ilk kez 1986’da Pignoli tarafindan B-mod
ultrasonografi ile 6lgllmustir (58). Olgiimlerin daha rahat yapilabilmesi ve
karotis arterinin sik olarak incelenmesinden dolayi, 1990l yillardan itibaren
IMK 6lgimiinde karotis arterinin kullanilmasina baslaniimistir (59). B-mod
ultrasonografi, noninvaziv olmasi ve kolay uygulanabilirligi nedeniyle,
bireylerdeki aterosklerotik yukin degerlendiriimesi acisindan etkin bir yontem
olarak kullanilabilmektedir. B-mod ultrasonografi ile damar duvarinin gesitli
katmanlari, viicudun degisik bolgelerinde géruntilenebilir. intima ve medianin
toplam kalinhdinin olgimd en sik kullanilan ydntemdir. Karotis arterleri
yuzeyel yerlesimleri, goruntulenmelerinin kolay olmasi, buyuklUkleri ve
hareketsiz olmalari nedeniyle en sik kullanilan damarlardir (60).

Karotis arterlerinin 2 boyutlu goéruntilemesinde; damarin 6n duvari
(transdusere yakin olan), arka duvari (transduserden uzak olan) ve iki
duvarda sirasi ile ekojenitesi ylksek, ekojenitesi zayif ve ekojenitesi ylksek
katmanlar ayirt edilebilir. Ekojenitesi yliksek bdlgenin Ust siniri (6ncdl sinir),
eko veren anatomik gecis bolgesine denk gelmektedir. Ekojenitesi yuksek
bdlgenin alt sinin (uzak sinir) herhangi bir anatomik bdlgeyi temsil etmez.
Uzak sinir ultrasonografi sisteminin ‘gain’ ayarlarina bagimli iken, éncuil sinir
‘gain’ ayarlarindan bagimsizdir. intima media kalinhiginin élgtilmesinde “énciil
sinir yontemi” denilen, ekojenitesi yuksek bdlgelerin oncul sinirlarinin
Olcllmesi tavsiye edilmektedir. Arka duvarda lumen ile intima gegisi, ilk

ekojen bolgenin oncul sinirina; media-adventisya siniri ise ikinci ekojen
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bolgenin 6ncil sinirina  uymaktadir.  Oncil sinir yéntemi ile yapilan
Olcimlerde yakin (6n) duvar yapisi histopatolojiye gore daha az dlgulmekte
iken, arka duvarda IMK’nin élciilmesinde sonografi ile histoloji arasinda uyum
mevcuttur (58, 60). Sekil-1’de 6n duvarda oncul ve wuzak sinirin

ultrasonografik goérinimu izlenmektedir.

1:Transdussres yakindamar duvar (on duvar)

2: Transduserdenuzak damar duvan (arka duvar)

3: 2 no’lu bdigenin biyltiimis hali

3

Damar limeni
W intimamediz kompleksinin st {8ncil) sinin ve
- I — -— A alt {uzzk)sinin

T Damazar duvari- perivaskuler doku simin

Sekil-1: On ve arka duvarda 6ncll ve uzak sinirin ultrasonografik goriinimii
(61)

Sekil-2’de ana karotis, bifiirkasyon ve internal karotis arterde IMK
dlclimii (62) ve Sekil-3'de ise uzak duvar ana karotis arter (AKA) IMK 8lgiimi

gorulmektedir.
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Sekil-2: intima media-kalinh@inin dlgiiminiin sematik gériintisi (62)

Sekil-3:Uzak duvar ana karotis arter intima-media kalinliginin élgima

Saglikh bireylerde, normal IMK 0.25-1.0 mm olarak kabul edilir. Yag
IMK igin en énemli etkenlerden olup, IMK yillik olarak 0.01-0.02 mm artis
gosterir (63). Bu artig, (0.009 x yas) + 0.116 formulu ile hesaplandiginda,
AKA’da normal IMK 40 yasinda ortalama 0.48’den, 100 yasinda ortalama
1.02’ye dogru yasla lineer olarak artmaktadir (64). Bu nedenle, yetigkinlerde
normal olarak kabul edilen 1.0 mm siniri genglerde normal olarak kabul
edilemez. Halen yasa gore ayarlanmis bir skala bulunmasa da, genellikle

gencglerde 0.75 mm Uzerindeki degerler anormal olarak kabul edilmektedir.
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Anormal kabul etmek igin o populasyonun ortalama degerlerinin Uzerinde
olmasi gerektigini savunan c¢alismalar mevcuttur. Karotis intima media
kalinh@i progresyon hizinda 0.02-0.05 mm/yil artis da anormal olarak kabul
edilmektedir (63, 65).

Yapilan birgok epidemiyolojik c¢alismada, kardiyovaskuler risk
faktorleri ile IMK arasinda iligki bildirilmistir (62). Karotis intima media
kalinh@inin, klinik olarak kalp damar hastaligi bulunmayan ancak AS’nin risk
faktorlerini tasiyan bireylerde de artmis oldugu saptanmistir (66). Karotis
intima media kalinligi dlgumuntn AS derecesini belirlemede kullanilabilecek
referans metot oldugu birgok yayinda belirtiimektedir ve KIMK glinimiizde
radyolojik ve klinik ¢alismalarda genis ¢apta kullaniimaktadir (66-67).

Il. F. Ultrasonografi

Ultrasonografide kullanilan enerji, yuksek frekansh sestir. Vicuda
gonderilen ses, doku yuzeylerinden yansir. Goruntuler yansiyan bu sesin
amplitidi ve donus suresi ile olugturulur. Yankinin geldigi derinligin
saptanabilmesi icin ses kisa atimlar (pulslar) seklinde gonderilir. iki atim
arasindaki sure yankinin kaydedilmesine yetecek kadar uzun olmaldir (68).

Ultrasonografi incelemelerinde, piezo-elektrik (basing-elektrik) olayi
ile elde edilen ses kullanilir. Piezo-elektrik olay elektrik enerjisini mekanik
titresimlere, mekanik titresimleri de elektrik sinyallerine donustirme
metodudur. Bu sekilde enerji cevirici maddelere transdusir (gevirici) adi
verilir. Transdusirlar kursun zirkonat-titanat gibi seramiklerden imal edilmekte
ve prob adi verilen bir baglikta taginmaktadir (68-69).

Ses, madde igerisinde sikisma ve gevseme periyotlari ile yayilan
mekanik bir enerijidir. iki sikisma ve gevseme periyodu arasindaki mesafeye
dalga boyu (A) adi verilir (Sekil-4). Saniyedeki dalga sayisi frekansi verir.
Frekans birimi bunu tarif eden fizikginin adina ithafen Hertz olarak kabul
edilmistir. Kisaca Hz seklinde gosterilir. Tipta tanisal alanda kullanilan
ultrasesin frekansi 1-30 MHz arasindadir (64, 68).
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Sekil-4: Ses dalgasi madde igerisinde sikisma ve gevseme periyotlari ile
yayilir. A: dalga boyu. p: genlik (amplitud)

BASING

gevseme

-
-

Sesin yayilim hizi yayildigi maddeye gore degismek Uzere (68);

c=A.f(m/sn)

c: ses hizi

A: dalga boyu

f: frekans
formuliyle gosterilir. Hizin degismesi sesin dalga boyundaki degisiklige
baglidir, frekansi degismez.

Ses demeti, madde igerisinde ilerlerken sese davranisi farkli olan
dokularin yuzeylerinden yansir, kirilir ve sacilir. Ses ile madde arasindaki
etkilesimi, maddenin akustik direnci (Z) belirler. Doku ile hava ya da doku ile
kemik gibi aralarinda fazla akustik diren¢ olan dokularda enerjinin neredeyse
tamami yansir. Kas ile yag gibi akustik direng farki az olan dokularda sesin
bir kismi yansir. Yayilma hizinda oldugu gibi, akustik direng dokunun
Ozelliklerine bagh olup frekanstan bagimsizdir (68, 70).

Yuzeye dik gelen ses demetinin yansimayan kesimi dik olarak yoluna
devam eder. Egik gelirse ve sesin hizi ylzeyi olusturan dokularda farkh ise,
kKirihr. Kirllmanin yénunu sesi olusturan dokulardaki sesin hizi belirler. Kirllma
ultrason goruntusinde bir yapinin yanhs kaydedilmesine yol acgan
nedenlerden oldugu igin 6nemlidir. Ses demeti dokuda ilerlerken zayiflar. Bu
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zayiflamanin baslica nedeni sogurulmadir. Sogurulma ses enerjisinin 1Si
enerjisine donusumauadur (68, 70).

US’de saptanan ekolarin amplitid farkhliklari ve geldikleri yer, A-
mode, B-mode ve M-mode olarak isimlendirilen tg farkli sekilde gosterilir. ‘A’
amplitud, ‘B’ brightness (parlaklik), ‘M’ de motion (hareket) s6zculklerinin bas
harfleridir.

A-mode: Bu ydontemde, yanki bir grafik seklinde kaydedilir. Yankilarin
amplitidleri yankinin siddetini, yankilar arasindaki mesafe de yapilarin vicut
icerisindeki derinliklerini verir. Kullanim alani ¢ok azalmis olan bu yontemin
en iyi 6rne@i gézdeki hassas mesafe dlgumleridir.

B-mode: Bu yontemde, yankilar siddetleri ile orantili parlak noktalar
seklinde kaydedilir. A-mode’daki amplitidin, siddeti ile dogru orantili parlak
noktalara g¢evrilmesi ile elde edilir. Bu yontemin gunimuzdeki adi iki boyutlu
(2B) goruntulemedir.

M-mode: Bu yontemde, hareketli yapilardan yansiyan ekolar
zaman/pozisyon grafigi seklinde kaydedilir. Bir ses c¢izgisi Uzerindeki B-mode
verilerinin  zamana karsi yazdiriimasidir. Kalbin inceleme yontemidir
(ekokardiyografi) (68).

Goruntulerdeki ayrinti, yani yontemin ¢ézimleme gucu goénderilen
pulsun uzunlugu ve kalinh@! ile ters orantihdir. Pulsun uzunlugu sesin
yayildigi yondeki ¢6zimlemeyi (aksiyal rezolisyon), eni ise yana dogru olan
¢ozumlemeyi (lateral rezolusyon) belirler ve yontemin goruntuleyebildigi iki
nokta arasindaki mesafe ile Olculir. Bu mesafe, ne kadar kulcgukse
¢cozUmleme gucu o kadar yuksektir Aksiyel cdozimlemede sesin puls
uzunlugu, lateral ¢6zimlemede sesin en dar oldugu kesim (fokal zon)
onemlidir. Elevasyonel ¢dzumleme kesit kalinhdr yonundeki ¢dézimlemeyi
tanimlar. Bu boyut gortiintileme duzlemine diktir ve transdusir elementlerinin

yuksekligince belirlenir (68, 71).
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elevasyonel
¢ézimleme

lateral
¢oziimleme

aksiyal
coziimleme

Sekil-6: A.Ultrasonografik bir kesitin goérinimua ve uzaysal ¢ézimleme B.
Aksiyel ¢ozimleme= SPL/2 C. Lateral ve elevasyonel ¢dézimleme: ses
demetinin kalinligi tarafindan belirlenir.

Bu fizik kurallara gére ¢dzimlemesi yuksek gorintiler icin yuksek
frekans Ureten transducerler kullaniimali ve incelenen kesim fokal zona
getirilmelidir. Ancak, sesin frekansi arttikga derinlere inme yetisi
(penetrasyonu) azalir. Bu nedenle, yuzeysel yapilar yuksek frekansl
problarla incelenirken derin yapilarda frekansi derinliJe gére ayarlamak
gerekir (71).

Calismamizda, AS’nin erken donem degisikliklerinin bir gostergesi
olan karotis intima-media kalinligini ultrasonografi ile dlgerek; saghkh kisilerle
karsilastirip, kemik dansitesindeki azalmanin erken AS icin risk faktori olup
olmadigi ve KiMK ile kemik dansitometri arasindaki iliskinin degerlendiriimesi

amaclanmistir.
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GEREG VE YONTEM

1.0Igu se¢imi

Prospektif olarak planlanan bu galisma, Uludag Universitesi Tip
Fakultesi Tibbi Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir (Onam
tarihi: 08. 02. 2011, karar no: 2011-4/14).

Calisma grubu, Subat-2011-Subat 2012 tarihleri arasinda UUTF
Radyoloji departmanina bagvuran klinik nedenlerle kemik mineral yogunlugu
Olcllen 39-75 yas arasi 105 kadin hastadan (35 osteoporoz, 35 osteopenik,
35 kontrol) olusturuldu. Hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirildikten sonra
onamlari alinarak gonulli olarak calismaya katihmlari saglandi. Demografik
Ozellikleri degerlendirilerek, karotis US incelemeleri yapildi.

Diabetes mellitus, hipertansiyon, renal yetmezlik, koroner arter
hastaligi gibi sistemik hastaligi olanlar, sigara igenler, alkol kullanimi olanlar,
TAH+BSO &ykisi bulunanlar ve obezler (VKi> 30 kg/m?) calismaya
alinmadi.

VKI, Quetelet indeksi kullanilarak hastanin kilosunun, boyunun
karesine boélinmesi ile (agirlik/boy?-kg/m?) hesaplandi. DSO siniflamasina
gore; normal 18.5-24.9 kg/m?; kilolu 25-29.9 kg/ m? obez 230.0 kg/ m?
(obezite sinif 1 30.0-34.9, sinif 11 35.0-39.9, sinif lll 240 kg/ m?) kabul edildi.

I.IMK Olgiimii ve Teknigi

Karotis arter B-Mod ultrasonografi ve dubleks Doppler incelemeleri
renkli Doppler ultrasonografi cihazinda (Aplio SSA 770, Toshiba, Tokyo,
Japan) 11 MHz lineer prob kullanilarak gergeklestirildi. Batin ultrasonografi
incelemeleri ayni radyolog tarafindan sessiz bir ortamda yapildi. Karotis
goOruntileme igin, hasta supin pozisyonda, bas hiperekstensiyonda ve boyun
degerlendirilen tarafin tersine 30-40° agi verilerek boyun kaslarinin

gevsemesi saglandi.
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Tum hastalarda, oncelikle B mod gri skala goruntuleme ile her iki ana
karotis arter (CCA) ve karotid ayriima sonrasi internal karotis arter (ICA)
servikal segmentlerinin aksiyel ve longitidinal planda genel morfolojik
deg@erlendirmesi yapildi. Her iki karotis arter intima-media kalinlik &lgimd,
longitudinal planda, karotis arter bulbus 1cm proksimalinden ve yalnizca arka
(uzak) duvarindan plak olmayan bodlgeden yapildi. Plak varligi saptanan

olgularda plak yapisi degerlendirildi.

lIl.LKemik Mineral Yogunlugu Olgiimleri

Hastalarin Hologic Delphi W (S/N 70232) ile femur boynu ve L1-L4
lomber vertabra alanlarindan KMY o&lgimleri yapildi ve T skoru dikkate
alinarak g/cm? olarak kaydedildi. Hastalarin KMY tanimlamalari T skoru
kullanilarak WHO siniflamasina gore yapildi. T skoru -1,0'’dan daha yuksek
olanlar normal, -1,0 ile -2,5 arasinda olanlar osteopeni, -2,5 ve daha duslk

olanlar ise OP olarak tanimlandi.

IV.istatistiksel Analiz

Bu calismada verilerin istatistiksel analizinde, Statistical Package for
Social Sciences for Windows 13.0 (SPSS Inc., Chicago, lllinois, USA)
istatistiksel paket programi kullanildi. Her 3 grupta normal dagilim izlendi.
Fakat varyanslari homojen olmayan degigkenler Kruskal-Wallis testi ile, diger
degiskenler One —Way Anova testi ile kargilastirildi. Coklu karsilastirma igin
Tukey HSD testi kullanildi.
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BULGULAR

Calismaya DSO kriterlerine gére 35’i normal, 35'i osteopenik ve 35'i
osteoporotik olmak Gzere toplam 120 kadin hasta dahil edildi. Hastalar yas,
menopoz siiresi, IMK degerleri, lomber T skoru degeri, plak varligi ve plak tipi
acisindan degerlendirildi.

Tablo-6'da hastalarin yaslari, menopoz siiresi, IMK degerleri ve
lomber T skor degerleri minimum, maksimum, ortalama ve standart sapma

degerleri gosterildi.

Tablo-6: Calismaya alinan hastalarin sayisal veri degerleri

Minimum Maksimum Ortalama Standard sapma
Yas (yil) 39 75 55,64 7,38
iIMK (mm) 0,5 1 0,732 0,10
Menopoz 1 35 11.4 751
suresi
Lomber T 6.4 27 1,67 1.41
skoru

IMK: intima - Media kalinhg!

Tablo-7’de hasta gruplarinin ortalama degerleri ve karsilastirmalari

gOsterildi.

Tablo-7: Hasta gruplarinin ortalama degerleri ve kargilagtirmalari

Yas (yil) IMK (mm) Menopoz suresi(yil)

Kontrol Grubu (N=35) 52,29+6,82  0,650+0,06 8,38+5,52
(ortalamazSD)

Osteopeni Grubu (N=35) 57,71+7,16  0,745+0,09 11,65+8,84
(ortalamazSD)

Osteoporoz Grubu (N=35) 56,91+7,14  0,802+0,08 13,4446,90
(ortalamazSD)

P 0,003 <0,001 0,033

IMK: intima - Media kalinh@i (P < 0.05 istatiksel olarak anlamli kabul edilmistir)

25



Hastalarin gruplara gore ortalama yaslari normal hasta grubunda
52,2946,82, osteopenik hasta grubunda 57,71+7,16, osteoporotik hasta
grubunda 56,91+7,14 olarak bulundu. Normal grup ile osteopenik grup ve
osteoporotik grup arasinda istatistiksel anlamh farkllik mevcuttu (p<0,05).
Ancak osteopenik ve osteoporotik grup arasinda yas acisindan istatiksel
anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Gruplarin yas ortalamalari dagihm grafigi

grafik 1’de gosterilmigtir.
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Grafik-1: Gruplarin yas ortalamalari dagilim grafigi
Yas, IMK icin bagimsiz bir risk faktdrtidiir. Calismamiza dahil edilen

hastalarda da yas ile IMK arasinda lineer dogrusal iliski saptanmistir ve
grafik-2’de gosterilmigtir. (r: 0,34, p<0,01)
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Grafik-2: Yas ile intima-media kalinli§i arasindaki dogrusal iligki

Calismaya dahil edilen hastalarin IMK élgimlerinde, minimum IMK
0,5 mm, maksimum IMK 1 mm saptanmis olup, ortalama 0,732+0,10’'dir.

IMK’leri gruplara gore degerlendirildiginde normal grupta ortalama
IMK’si 0,65 + 0,65, osteopenik grupta 0,745 £0,95, osteoporotik grupta 0,802
+ 0,08 bulundu. Her 3 grupta IMK ortalamasi acisindan aralarinda istatistiksel
olarak anlamli farkhlk oldugu goéruldu (p<0,05).

Grafik-3’de hasta gruplarina gore ortalama intima-media kalinligi

degerleri verildi.
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Grafik-3: Hasta gruplarina gore ortalama intima-media kalinhgi1 degerleri

Lomber T skoru ile yas arasinda ters orantisal bir iliski mevcut olup
c¢alismaya dahil edilen hastalarin lomber T skoru ile yaslari arasindaki

dogrusal ters iliski grafik-4’de gosterildi. (r=0,30, p=0,01)

T skoru
N

+ Seril

< » —— Dogrusal (Seri 1)

35 45 55 65 75
Yas

Grafik-4 : Yas ile lomber T skoru arasinda ters orantisal iliski
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Lomber T skoru ile IMK arasinda da lineer ters iliski mevcuttur.
Lomber T skoru azaldikga IMK'de artis izlendi. Lomber T skoru ile IMK
arasindaki lineer ters iligki grafik-5’te gosterildi. (r=-0,628, p<0,001)
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T skoru

Grafik-5: Lomber T skoru ile IMK arasindaki ters orantisal iligki

Yas ve lomber T skorunun IMK igin bagimsiz bir prediktor oldup
olmadigi lineer regresyon testi ile degerlendirildi. Lomber T skoru ile IMK
arasinda negatif korelasyon (B = -0.042; std hata = 0,006; p<0.001), yas ile
pozitif korelasyon oldugu (B = 0.002; std hata = 0,001; p=0.04) tespit edildi.

IMK igin lineer regresyon analiz degerleri tablo-8’de gésterildi.

Tablo-8: intima-media kalinlidi icin lineer regresyon analizi sonuclari

Prediktorler B* SE B icin %95 GA®° P
Yas 0,002 0,001 0,001_0,004 0,04
Lomber T skoru -0,042 0,006 -0,053 -0,031 <0,001

* Standardize edilmemis korelasyon katsayisi; SE: Standart hata; °: Standardize edilmemis
korelasyon katsayisi icin %95 gliven araligi, Dizeltiimis R?:0,408

Calismaya dahil edilen 105 hastadan 92'sinde (%87,6) plak
izlenmezken, 13’Unde (%12,4) plak mevcuttu. Normal grupta plak

saptanmadi. Osteopenik grupta, 3 tanesinde ekolusent plak, 2 tanesinde
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ekojenik plak izlendi. Osteoporotik grupta, 1 tanesinde ekolusent, 7 tanesinde
ekojenik plak izlendi. Plak mevcut olan hastalarin sayisi istatistiksel olarak
degerlendirme acgisindan uygun olmadigi i¢in gruplar arasinda farklilik
degerleri hesaplanmadi. Gruplarin plak agisindan degerlendiriimesi tablo-

9’'da gosterildi.

Tablo-9: Gruplara gore plak varligi ve tipleri

Plak yok Ekolusent plak Ekojenik plak
n %* n %* n %*

Normal grup 35 100 0 0 0 0
Osteopenik grup 30 85,7 3 8,6 2 5,7
Osteoporotik grup 27 77,1 1 2,9 7 20

*: Ylzde degerleri her grup icerisinde degerlendirilmistir.

Hastalarin gruplara goére ortalama menopoz sureleri normal hasta
grubunda 8,3815,52, osteopenik hasta grubunda 11,65+8,84, osteoporotik
hasta grubunda 11,65+8,84 olarak bulundu. Normal grup ile osteoporotik
grup arasinda istatistiksel anlamlh farklihk mevcuttu (p<0,05). Osteopenik
grup ile normal ve osteoporotik grup arasinda menopoz sureleri agisindan

istatiksel anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

30



TARTISMA VE SONUG

KVH ve OP vyashllardaki mortalite ve morbiditenin baslica
nedenlerindendir (1-2).

Dinya genelinde en sik olum sebebi, KVHlere baghdir (42).
Kardiyovaskuler hastaliklar dunyanin gesitli  bolgelerinde  degisiklik
gOstermekle beraber tim oluimlerin yaklasik %30-50’sinden sorumludur (40-
41)

Kardiyovaskuler hastalik serebral enfarkt veya miyokardiyal enfarkt
olusana kadar sessizce ilerleyebilir (4). Kardiyovaskiler olay nedeniyle
aniden o6len kadinlarin %64’Unde hastaliga ait higbir 6n belirti bulunmamasi
nedeniyle KVH ic¢in bagimsiz risk faktorlerinin belirlenmesi ve erken tanisi
onem kazanmaktadir (5).

Osteoporoz, dinyada en yaygin olarak rastlanan metabolik kemik
hastaligidir. ABD'de her yil 1,5 milyon osteoporoz ile iligkili kirik
gorulmektedir. Bu hastalarda gorulen kiriklar ayrica sosyal ve ekonomik ¢ok
sayida zarara neden olmaktadir (18-19).

Cesitli epidemiyolojik ¢alismalarda, dusik KMY ile yas ve klasik
kardiyovaskuler risk faktorlerinden bagimsiz olarak, akut kardiyovaskuler
olaylarin sonucu armig mortalite arasinda guclu iliski oldugu saptanmigtir
(72-73).

Osteoporoz ve AS arasindaki iliski birgok farkli ¢calisma ile degisik
sekillerde degerlendirilmigtir. 1972 yilinda Boukhris ve Becker (74) yaptiklar
rontgenografik ¢calismada aortik kalsifikasyon ve OP iligkisini degerlendirmis
ve vertebral fraktirler ile aort kalsifikasyonu arasinda birliktelik
saptamiglardir.

Schulz ve ark.’nin (75) 2348 postmenopozal kadin Uzerinde yaptiklari
calismada bilgisayarli tomografi ile saptadiklari aortik kalsifikasyon ile disuk
KMY ve fraktirler arasinda guglu bir iliski oldugunu gosterilmistir.

Reddy ve ark. (76) yaptiklari calismada meme arteryel kalsifikasyonu

ile kemik mineral dansitesi arasindaki iligkiyi incelemisler. Mamografik olarak

31



meme arteryel kalsifikasyonlarini tespit ederek, lomber vertebra ve kalgadan
Olgtikleri KMY ile karsilastirmiglar ve aralarinda kuvvetli iligki tespit
etmislerdir.

Van der Kiift ve ark. (77) Rotterdam galismasinda, KMY ile periferik
arter hastaligi (PAH) arasinda iligkiyi incelemiglerdir. Dusuk kalgca KMY olan
kadinlarda PAH riskinde 6nemli artis saptamiglardir. Ancak erkelerde iligki
gOsterilememistir ve lomber vertebra KMY ile PAH arasinda da iligki
saptanmamistir. Periferik arter hastaligindan etkilenen bacakta KMY’nin
daha duguk oldugu gorulmus ve arteriyel hastaligin lokal kemik kaybina
neden olabilecegi dustnulmastur.

2006 yilinda Sumoni ve ark. (78) yaptigi bir calismada
aterosklerozun erken bir belirteci olan pulse wave velocity ile KMY arasindaki
iliskiyi incelemislerdir. Kol ve ayak bileginden yapilan olgimler sonucunda
osteoporotik grupta normal ve osteopenik gruba gdére anlamh fark
saptamiglardir.  Aterosleroz i¢cin bir diger erken belirte¢ endotel
disfonksiyonudur. Sanada ve ark. (79), 110 postmenopozal Japon kadin
uzerinde yaptiklar bir galismada, dnkol kan akimini reaktif hiperemi ve dilalt
nitrogliserin sonrasinda oOlgerek KMY ile iligkisini arastirmiglar ve dusuk
KMY’ye sahip Ozellikle osteoporotik kadinlarda o6nkol arterinde endotelyal
fonksiyon bozuklugu saptamiglardir.

Ostrojen eksikliginin hem osteoporoz hem koroner arter hastaligi igin
ortak risk faktort olmasini géz 6nunde bulundurarak Barengolts ve ark. (80)
asemptomatik postmenopozal kadinlarda osteoporoz ve koroner AS iligkisini
arastirmiglardir. KMY ile koroner kalsiyum skorunu karsilasgtirip osteoporotik
kadinlarin koroner ateroskleroz gelismesinde artmig riske sahip oldugunu
gOstermiglerdir.

Erbilen ve ark. (81) erkeklerde dusik KMY ve koroner arter hastaligi
arasindaki iligkiyi arastirmis ve anjiografik olarak ispatlanmis koroner arter
hastaligi ile duguk KMY arasinda anlamli iligki saptamiglardir.

Arteryel sistemin  herhangi bir bolgesindeki  aterosklerotik
degisikliklerin ciddiyeti, arteryel sistemdeki diger aterosklerotik tutulum

hakkinda da bilgi verir. Kardiyovaskiiler hastalik bulunanlarda IMK'nin arttig
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ve IMK artmis kisilerde de KVH sikhginin daha fazla oldugu birgok calismada
g6sterilmistir ve blyik olgekli calismalar ile karotis IMK'nin koroner arter
hastaliginin gosteriimesinde prediktif bir degere sahip oldugu saptanmistir
(82-85). Bu nedenle biz de calismamizda OP ile AS arasindaki iligkiyi
degerlendirirken KIMK'yi kullandik.

Fodor ve ark. (86) yaptiklar g¢alismada bizim ¢alismamiza benzer
sekilde AKA IMK, Kalsifiye aterosklerotik plak varligi ve DXA ile dlglilmis
KMY arasindaki iligkiyi degerlendirmislerdir. 100 postmenopozal hastanin
katildigi calismada sag, sol ve ortalama AKA IMK’leri, lomber, femoral boyun
ve total kalga T skoru deg@erleri galisiimis ve kalsifiye aterosklerotik plak ile
vertebral kirik varligi da degerlendirilmistir. Sag, sol ve ortalama IMK’leri,
lomber, femoral boyun ve total kalga T skoru degerleri ile karsilastirildiginda
osteoporotik grupta, normal ve osteopenik gruba gore anlamli iliski oldugu
g6sterilmistir. Ayrica, ortalama IMK, yiiksek kan basinci ve vertebral fraktir
varliginin aterosklerotik plak gelisimi konusunda istatistiksel anlamlilik
goOsterdigi  saptanmistir.  Ancak, Fodor ve ark.’nin yaptigi c¢alismada
calismaya alinan hastalarin kardiyovaskuler risk faktorlerinin diglanmadigi
gorulmustir. Biz galismamizda KVH icin yas hari¢ diger risk faktorlerini
diglayarak hastalari ¢alismamiza dahil ettik. Bu nedenle galismamizin OP ve
AS arasindaki iliskiyi daha dogru oranda gdsterdigini distiinmekteyiz.

Sumino ve ark.’nin (87) yapti§i calismada da bizim calismamiza
benzer sekilde KIMK ile lomber KMY karsilastiriimis ve osteoporotik grupta
KIMK’'nin kontrol grubuna gére anlamh derecede yiksek oldugu
gosterilmistir. Bu calismada da KVH igin risk faktorleri dislanmamistir.

Literatirdeki calismalara benzer sekilde, bizim c¢alismamizda da
normal-osteopenik, normal-osteoporotik ve osteopenik-osteoporotik gruplar
arasinda KiMK acisindan anlaml farklilik oldugu saptanmistir. Yine, diger
calismalar ile benzer sekilde IMK’nin yas ile dogrusal artis gésterdigi lineer
regresyon analizi ile gésterilmistir. Ayrica, IMK’'nin lomber T skoru ile ters
orantisal iligkisi istatiksel olarak ortaya konulmus ve bdylece IMK igin lomber

vertebra T skorunun yas gibi bagimsiz bir prediktor oldugu gosterilmistir.
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Literatirde ekojenik karotid arter plaklari ile vertebral fraktlr ve dusuk
KMY arasindaki iligkiyi degerlendiren yayinlar mevcuttur. Jgrgersen ve
ark.’nin (88) genis katilimh ¢alismasinda dusik KMY ile ekojenik kalsifiye
aterosklerotik plaklar arasinda anlamli iligki oldugu, ekolusent plaklar
arasinda ise iligki olmadigi gorulmastir. Kim ve ark.’nin (89) yaptigi
calismada ise dusuk KMY olan postmenopozal kadinlardaki vertebral
frakturler ile karotid arter plaklari arasindaki iliski degerlendiriimis ve ekojenik
plaklar ile anlamh iligki oldugu, ekolusent plaklar ile iliski olmadigi
saptanmigtir. Biz de ¢calismamizda karotid arter plak varligini degerlendirdik.
Calismamizda plak saptanan hastalarin sayisi istatistiksel olarak
degerlendirme agisindan yeterli olmadigi icin istatistiksel degerlendirme
yapiimadi. Ancak, verilere baktigimizda osteoporotik grupta izlenen plaklarin
¢ogunlugunun ekojenik tipte oldugu goralmustar.

Calismamiza dahil edilen hastalarin menopoz sureleri agisindan
normal grup ile osteoporotik grup arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik
mevcuttu. KiIMK’'nin lomber T skoru ile ters lineer iliskisi g6z éniinde
bulunduruldugunda menopoz suresinin de AS ile iligkili oldugu dusunulebilir.

Calismamizda OP ile AS arasinda anlamli iligki oldugu gosterilmigtir.
Bu iliskideki mekanizma halen net olarak aciklanamamis olsa da bu konuda
cok farkh mekanizmalar Uzerinde calisilmistir. Ortak risk faktorlerinin altta
yatan nedenlerden olabilecedi dusunudlmektedir. Yas, genetik faktorler,
oksidatif stres, dislipidemi, inflamasyon, hiperhomosisteinemi, hipertansiyon,
diyabet ve sigara igimi gibi AS igin risk faktort oldugu bilinen bu faktorlerin
kemik kaybi ile iligkisi tamaminda olmasa da bazi galigmalarda gosterilmistir
(9, 90-92). OP ve AS arasindaki iliski epidemiyolojik ¢alismalarla elde edilen
bulgularla degerlendirilmig, laboratuar deneyleri ile her iki hastaliktaki ortak
molekuler mekanizmalar gdsterilmis, ayrica ilaglar ile birlikte de ¢alismalar
yapilmigtir (74).

Kemik dokunun mineralizasyonu ve arter duvari Kkalsifikasyonu
arasinda bir¢ok paralellik oldugu gosterilmistir. Kalsifiye bir arterin duvarinda
osteoblast, osteoklast, kondrosit ve hatta hematopoetik kemik iligi

gorunumunde hucreler vardir. Kalsifiye arterde olusan mineral kemikteki gibi
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amorf kalsiyum fosfat degildir, ancak kalsiyum hidroksi apatit kristalleridir
(74). Hidroksi apatit kristalleri kemigin mineral fazinin ana komponentidir
(93).

Genetik agidan  degerlendirildiginde  farelerdeki  belirli  gen
mutasyonlarinin hem OP hem de vaskuler kalsifikasyona neden oldugu
gOrulmustir. Bu proteinler oldukga degiskendir ve osteoprotegerin (OPG) ve
matriks gama karboksiglutamat (Gla) proteinlerini kapsar (74). OPG, tumor
nekrosis faktor (TNF) reseptdr ailesinin bir Gyesidir. RANKL (receptor
activator of nuclear factor-kB ligand) reseptorleri araciliiyla osteoklastik
kemik rezorbsiyonunu inhibe ederek osteoklastogenezisi duzenler. OPG
esas olarak osteoblastik hucrelerden salinir. Kardiyovaskuler sistemdeki
hicreler de OGP duretirler. OPG defisiti olan farelerde hem multiple fraktirleri
olan OP hem de aorta ve renal arterlerde kalsifikasyon oldugu saptanmistir.
Gla proteinleri ise mineral baglayici protein ailesinin bir pargasini olusturur.
Gla proteinleri kalsiyumu badglayarak hidroksiapatit kristallerine katarlar. Gla
defisiti olan farelerde yaygin vaskiler kalsifikasyon, anormal Kkartilaj
kalsifikasyonu ve OP oldugu gorulmustar (93).

llaglarla yapilan calismalar tartismalidir. OP tedavisi icin kullanilan
bazi ilaglarin inme ve koroner arter hastaligi riskini azalttigr gorulmuagtir.
Ancak OP icin kullanilan diger bazi ilaglarda ise, inme riskinde artis
saptanmigtir. Benzer sekilde kardiyovaskuler hastalik tedavisi i¢in kullanilan
bazi ilaglarin kemik Uzerine faydali etkileri varken, bazi ilaglarin ise zararli
oldugu gorulmustar (74).

Calismaya dahil edilen hasta sayisinin kisith olmasi, ¢alismamizin
en onemli limitasyonunu olusturmaktadir. Plak saptanan hasta sayisi yeterli
olmadidi icin OP ile plak tipi arasindaki iligki degerlendirilememigtir.
Hastalarin demografik verileri sorgulanirken sbézel olarak degerlendirme
yapilmistir. islem oncesi hastalarin tansiyon, kan sekeri 6lgiimii, her hasta
icin kan lipit degerlerinin dlgimu yapilmamistir. Bu nedenle, hastalarin bilgisi
dahilinde olmayan HT, DM ya da hiperlipidemi varliginin ekarte edilememis

olmasi ¢alismamizin diger dnemli limitasyonudur.
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Neredeyse 40 yil Oncesinde basglayan calismalarla OP ve AS
arasinda iligki oldugu dusunulmus ve bizim calismamizda da oldugu gibi
birgok calismada anlaml iligki oldugu gosterilmistir. Bu nedenle dusuk KMY
olan kadinlarda AS varligi acgisindan dikkatli olunmasi gerektigi ve gerekli
olgularda AS’nin erken tanisi agisindan kolay ve non-invaziv olan US ile
tarama vyapilabilecegini ve osteoporozun tedavisi ile ortaya ¢ikabilecek

kardiyovaskuler hastaliklarin sikliginin azalabilecegini disinmekteyiz.
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