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ORJINAL CALISMA

MUKOZAL VE KUTANOZ TUTULUM ILE SEYREDEN LIiKEN
PLANUS HASTALARINDA SUBKLINIK KARDIYOVASKULER
HASTALIK RiSKiNiN DEGERLENDIRILMESi

Evaluation of Subclinical Cardiovascular Disease Risk in Lichen
Planus Patients with Mucosal and Cutaneous Involvement

Mehmet Erdogan’,?, Ahmet Kasapkara®,?, Serdal Bastug',?, Yakup Alsancak?, Akin Aktasg?,
Ayse Saatci Yasar®

OZET

Amag: Liken planus (LP) kronik inflamatuar bir hastaliktir. Karotis intima-medya kalinligi (KiMK) 8lgiilmesi
ve lipit profilinin degerlendirilmesi aterosklerotik risk tahmini icin kabul gérmus bir metottur. Bu ¢alismada
LP hastalarinda kardiyovaskuler hastalik (KVH) risk faktorlerinin prevalansi ve subklinik ateroskleroz riskinin
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler: Bu olgu-kontrolii ¢alismaya LP tanisi alan 60 hasta grubu ile yas ve demografik 6zel-
likler agisindan benzer 60 kontrol grubu dahil edildi. Gruplar arasinda bazal karakteristik 6zellikleri, KVH
risk faktorleri, biyokimyasal ve hematolojik parametreleri, konvansiyonel 2-boyutlu ve Doppler transtorasik
ekokardiyografi parametreleri, sol ventrikiil kitle indeksi (SoVKi) ve KIMK karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya yas ortalamasi 46+13 yil olan, 73’0 kadin (%61), 47’si erkek (%39) olmak tizere toplam
120 hasta alindi. Total kolesterol (TK) seviyeleri LP grubunda kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek bulundu
(sirasiyla 209, 192, p=0,038). Gruplar arasinda SoVKi ve konvansiyonel ekokardiyografik él¢iimler benzer bu-
lundu. LP grubunda KiMK 0,88+0,16 mm iken kontrol grubunda 0,59+0,10 mm olarak 6l¢iildii (p<0,001). Ku-
tandz LP ile mukozal LP arasinda ise KiMK benzer bulunmustur. LP grubunda hastalik siiresi ile KiMK arasinda
anlamli bir korelasyon izlenmistir (r=0,61, p<0,001). Hasta grubunda yapilan ¢ok degiskenli dogrusal regres-
yon analizinde ise yas, TK seviyesi ve LP hastalik siiresinin KIMK’in bagimsiz belirleyicileri oldugu gésterildi.
Sonug: LP hastalik siiresi ve TK seviyeleri bagimsiz olarak KiMK ile iliskilidir ve LP hastalarinin hem mukozal
hem de kutanéz tutulumunda KiMK ile 6nemli 6lgiide iliskilidir.

Anahtar Kelimeler: Liken planus; Karotis ic-orta kalinligi; Ateroskleroz; inflamasyon; Dislipidemi.

ABSTRACT

Objective: Lichen planus (LP) is a chronic inflammatory disease. Measurement of the carotid intima-media
thickness (CIMT) and lipid profile is an established method for atherosclerotic risk estimation. The aim of
this study was to evaluate the prevalence of cardiovascular disease (CVD) risk factors and the risk of subcli-
nical atherosclerosis in patients with LP.

Material and Methods: In this case-control study included 60 patient group diagnosed with LP and 60 cont-
rol group similar in terms of age and demographic characteristics. Baseline characteristics, CVD risk factors,
biochemical and haematological parameters, conventional 2-dimensional and Doppler transthoracic echo-
cardiographic parameters, left ventricular mass index (LVMI) and CIMT were compared between the groups.
Results: A total of 120 patients, 73 female (61%) and 47 male (39%), with a mean age of 46 + 13 years, were
included in the study. Total cholesterol (TC) levels were found to be higher in the LP group compared to the
control group (209, 192, p = 0.038, respectively). The LVMI and conventional echocardiographic measure-
ments were comparable between the groups. CIMT was 0.88 + 0.16 mm in the LP group and 0.59 + 0.10 mm
in the control group (p <0.001). CIMT was similar between cutaneous LP and mucosal LP. In the group of LP,
a significant correlation was observed between disease duration and CIMT (r = 0.61, p <0.001). Multivariate
linear regression analysis demonstrated that, age, TC levels and LP disease duration were independent de-
terminants of CIMT in the patients group

Conclusion: LP disease duration and TC levels are independently associated with CIMT and significantly
correlates with CIMT in both mucosal and cutaneous involvement of LP patients.

Keywords: Lichen Planus; Carotid intima-Media Thickness; Atherosclerosis; inflammation; Dyslipidemia.
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GIRIS

Ateroskleroz, koroner arterlerin yani sira biiylk ve orta
genislikteki muskiler arterleri de etkileyen sistemik bir
hastaliktir. Giinimizde ateroskleroza bagli mortalite
ve morbidite gorilme sikhg gittikce artmaktadir. Bu
nedenle aterosklerozu organ tutulumu olmadan teshis
edebilmek ve hastaligin yayginligini saptayabilmek
icin bircok yontem gelistirilmistir. Aterosklerotik
hastaligin erken (subklinik) doneminde gorilen 6nemli
degisikliklerden biri tim arteriyel yatakta gorilen
endotelyal disfonksiyon ve intima medyada ortaya
cikan kalinlagsmadir. Karotis arter intima-medya kalinhgi
(KIMK) 6lciimii ile koroner arter hastaliginin varhg,
yayginligi ve vyuksek risk altindaki bireyler tahmin
edilebilmektedir (1).

Liken planus (LP) mukokutanoz kronik inflamatuar
otoimmiin bir hastalikir. immin-patogenezinde
T-lenfosit aracili gecikmis tip hicresel immin-
inflamatuar yanitin majoér rol oynadigi dislinilmektedir
(2). Tim toplumda gorilme sikhgr %1,27dir, her iki
cinsiyette benzer siklikta ve orta yasl poplilasyonda
daha sik karsimiza c¢ikmaktadir. Mukozal (Oral) LP
ise kadinlarda erkeklerden daha sik gorilmektir (3).
LP’nin alopesi areata, vitiligo, miyastenia gravis, aktive
kronik hepatit, hipertansiyon (HT), Sjogren sendromu
ve otoimmiun tiroit hastalari gibi cok cesitli sistemik
hastaliklar ile iliskisi bulunmaktadir (4-8).

Kronik inflamatuar hastaliklar strecinde ateroskleroza
bagh siire¢ daha da hizlanabilmektedir. T-lenfositlerin
aktive olmasi ile birlikte sitokin salinimi, adezyon
molekdllerinin agiga c¢ikmasi, inflamatuar belirleyiciler
ve yeniden damar olusumu ile vaskiler endotel
fonksiyon  bozuklugu ve  ateroskleroz  siireci
tetiklenmektedir (9, 10). LP sadece deri inflamasyonu
ile sinirli olmayabilecegi sistemik kronik inflamasyon
sonucunda cesitli sistemik etkilerinin de olabilecegi
birkag calismada arastirilmistir. LP’nin kardiyovaskiiler
hastalik (KVH) risk faktorlerinden dislipidemi (DL),
Diabetes mellitus (DM), artmis oksidatif stres,
bozulmus vaskiler endotel fonksiyonlari, metabolik
sendrom, artmis epikardiyal yag dokusu ve subklinik
donemde bozulmus sol atriyal ve sol ventrikil (SoV)
fonksiyonlari ile iliskili oldugu gosterilmistir (11-19).
Kutan6z LP olan hasta grubunda kontrol grubuna
kiyasla artmis KIMK ve azalmis akim aracili dilatasyon
(FMD) oldugu gosterilmistir (15). Bu c¢alismada ise

Bozok Tip Derg 2021;11(3):x-x
Bozok Med J 2021;11(3):x-x

bilinen KVH olmayan popiilasyonda hem mukozal ve
hem de kutandz LP’nin subklinik donemde ateroskleroz
riskinin ekokardiyografi ve karotis B-mod ultrason ile
degerlendirilmesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEMLER

Calisma Popiilasyonu ve Tanimlar

Bu olgu-kontrolli ¢alismaya Mart 2015-Kasim 2015
tarihleri arasinda klinik ve histopatolojik olarak LP tanisi
alan 60 hasta alinmistir. Yas ve demografik 6zellikler
acisindan benzer 60 katiimci da gondlli  kontrol
grubu olarak ¢alismaya dahil edilmistir. Likenoid ilag
erlpsiyonlari, sistemik kortikosteroid kullanimi, retinoik
asit, statin ve metotreksat tedavisi alan hastalar,
kanitlanmiskoronerarterhastaligi, miyokartenfarktiisa,
inme, atriyal fibrilasyon, kalp vyetersizligi, bobrek
yetersizligi, karaciger hastaligi, bag dokusu hastalig
ve gebe olan hastalar galismaya dahil edilmemistir.
Calismaya alinan tim katihmcilarin yasi, cinsiyeti,
tibbi 6ykist, KVH, kullanmakta oldugu ilaglari,
standart biyokimya ve tam kani iceren bazal
laboratuvar parametreleri kaydedildi. En az Ug¢ ofis
Olglimiinde sistolik kan basincinin > 140 mmHg
olmasi veya diyastolik kan basincinin 2 90 mmHg veya
antihipertansif tedavi almasi HT olarak tanimlandi. Aghk
kan glukoz seviyesinin 2126 mg/dl veya herhangi bir
zamanda 6lgulen glukoz seviyesinin 2200 mg/dl olmasi
veya antidiyabetik ilag veya insilin kullanimi olmasi
DM olarak tanimlandi. Viicut kitle indeksi (VKi), viicut
agirhgi(kg)/(boy)2(m) ile hesaplanirken viicut yiizey
alani (VYA) Mosteller formiliine goére hesaplandi ve kg/
m2 olarak sunuldu. Miktari ne olursa olsun son 6 ayda
aktif sigara tliketenler sigara iciciligi olarak tanimlandi.
DL ulusal kolesterol egitim programinin yetiskin tedavi
paneli IIl (NCEP ATP ) kriterlerine gore trigliserid>150
mg/dl ve/veya total kolesterol (TK)>200 mg/dl ve/veya
diistk yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K)>130
mg/dl ve/veya yuksek yogunluklu lipoprotein kolesterol
(HDL-K)<40 mg/dl olmasi olarak tanimlandi (20).
Histopatolojik olarak alaninda deneyimli patolog
tarafindan incelenen orneklerde LP tanisi konuldu. LP
tanisi igin iki ana patolojik bulgu olan epidermal bazal
keratinositlerde hasar ile lenfositik likenoid reaksiyon
gosterilmesi sart arandi.

Calisma esnasinda lyi Klinik Uygulamalar Kilavuzu ve
Helsinki Bildirgesi'nin Onerilerine uyuldu. Calisma
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protokollii hastanenin lokal etik komitesi tarafindan
onaylandi  (Sayi/Numara:  26379996/15). Tum
katilimcilardan bilgilendirilmis génulli onam alindi.
Laboratuvar Olgiimleri ve Kan Ornekleri

Kan ornekleri en az 8 saatlik aclik sonrasi antekiibital
venden alindi. Rutin biyokimyasal parametrelerin
Olcim Hitachi 747 oto analizor cihaziile yapildi. HDL-K
dextran sulfat magnezyum presipitasyonu sonrasi
Olglldi. LDL-K Friedewald metodu ile hesaplandi.
TK, trigliserid, HDL-K ve aglik kan sekeri plazma
konsantrasyonlari Cobas 6000 (Roche Diagnostics
GmbH, Mannheim, Germany) kullanilarak enzimatik
kimyasal temizleme metodu ile &l¢tldi. Hemogram
degerlendirmesi tripotasyum EDTA’lI tlplere toplandi.
Tam sayimi Sysmex XT-1800i Hematoloji Analizéru
(Sysmex Corporation, Kobe, Japan) ile yapild.
Transtorasik Ekokardiyografi

Konvansiyonel 2-boyutlu ve Doppler ekokardiyografi
Olctimleri sol lateral deklbit pozisyonda standart apikal
2-4 bosluk ve parasternal uzun-kisa aks gorlntileri
kullanilarak elde edildi. Olciimler icin General Electric
Vivid 7 (GEMS Ultrasound, Tirat Carmel, Israel)
ultrasonografi cihazi 3S-RS 1.5-3.6 MHz faz transdiiser
kullanildi.  Tum ekokardiyografik 6lgclimler c¢alisma
popiilasyonuna kor ekokardiyografi alaninda deneyimli
tek bir arastirmaci tarafindan yapildi.

SoV diyastolik ve sistolik caplar parasternal uzun eksen
goruntusiinden hesaplandi. Sol ventrikil ejeksiyon
fraksiyonu (SoVEF), disk toplama tekniginin modifiye
iki boyutlu bi-plan yontemi (Simpson’s) ile o6l¢ilda.
Sol atriyum o6n-arka capi, sistol sonunda parasternal
uzun eksen goriniminden hesaplandi. Mitral giris E
ve A dalgalari SoV spektral Doppler analizi ile olgllda.
Daha sonra E/A orani hesaplandi. Rolatif duvar kalinhig
asagidaki (2xarka duvar kalinligi)/SoV diyastol sonu
cap formili ile hesaplandi. Sol ventrikil kitlesi (SoVK)
Devereux formulld kullanilarak hesaplandi (21). Daha
sonra, SoVK’'nin VYA'ya béliinmesiyle sol ventrikdl kitle
indeksi (SoVKi) hesaplandi.

Karotis B-Mod Ultrasonografi

Karotis arter B-Mod ultrasonografi incelemeleri, Vivid
7 Pro (Vingmed System Seven GE ultrasound, Horten,
Norway) ultrasonografi cihazi ile 5-12 MHz lineer dizi
transdiiser ile yapildi. Olgiimler calisma popiilasyonuna
kor vaskiller ultrasonografi alaninda deneyimli
tek bir arastirmaci tarafindan yapildi. Karotis arter
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goriintlileme hasta supin pozisyonda yatarken boyuna
karsi tarafa dogru yaklasik 20° agi verilerek yapildi. Sag
ve sol ana karotis arter, bifurkasyon ve internal karotis
arter ilk 2 cm’si olmak Uzere 3 farkli noktadan olgim
yapildi ve yalnizca arka (uzak) duvari degerlendirilerek
KIMK 6lgiimleri yapildi.  KiIMK 8lctimleri  B-Mod
inceleme ile damar limeni ekojenitesi ile medya-
adventisya ekojenitesi arasi olarak tanimlanan
mesafeden uzunlamasina incelemede yapildi. KiMK
degeri her iki karotis arterden Ucer kez yapilan
olgiimlerin ortalamasindan hesaplandi.

istatistiksel Analizler

istatiksel veriler Windows yazihimina uygun IBM
SPSS Statistics, Version 20.0. (IBM Corp., Armonk,
New York, USA) programiyla analiz edildi. Sayisal
degiskenli verilerin dagilimlari Kolmogorov-Smirnov
testi kullanilarak degerlendirildi. Kategorik bagimsiz
iki degiskenin karsilastirilmasinda Ki-kare (x?) testi
kullanildi ve degerler ylizde (%) olarak sunuldu. Ki-kare
testinin uygulanamadigi durumlarda Fisher’in kesin
testi uygulandi. Normal dagilima uyan bagimsiz sayisal
degiskenler arasindaki farkhlklar igin grup sayisina
gore Student t testi veya tek yonli varyans analizi
(ANOVA) kullanildi ve degerler ortalama % standart
sapma (SS) olarak sunuldu. ANOVA testinde alt gruplar
arasl karsilastirmalarda Tukey HSD testi kullanildi.
Normal dagilmayan bagimsiz sayisal degiskenler igin
ise Mann-Whitney-U testi kullanildi, veriler medyan
ve 25. ile 75. gceyrekler arasi degerler olarak sunuldu.
Normal dagilmayan iki sayisal degisken arasindaki iligki
Spearman’in korelasyon analizi ile yapildi. Normal
dagilan sayisal degiskenlerin arasindaki iliski ise
Pearson korelasyon analizi ile test edildi.

LP grubunda; KiMK ile iliskili olabilecek degiskenler
tek ve c¢ok degiskenli dogrusal (lineer) regresyon
analizleri ile arastirildi ve sonuglar hem standardize
hem de standartlastirlmamis beta (B) katsayilari ve
%95 giiven araligi (GA) ile sunuldu. ilk asamada KiMK
ile iliskilendirilebilecek cinsiyet, DM, HT, sigara, aile
oykusu gibi geleneksel KVH risk faktérleriile korelasyon
analizinde anlamh saptanan yas, TK ve LP hastalik
siresi gibi sayisal degiskenler tek degiskenli analize
dahil edildi. Dogrusal regresyon analizine eklemek
amaciyla anormal dagilan LP hastalik siiresi sayisal
degiskenine yonelik normal dagilim elde etmek igin
logaritmik dontsum uygulandi. Tek degiskenli analizde
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p <0,1 olarak belirlenen degiskenler ¢ok degiskenli
dogrusal regresyon analizine dahil edildi. Tim testler
icin iki yonli p degeri <0,05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

BULGULAR

Calisma gruplarinin bazal karakteristik 6zellikleri Tablo
1'de gosterilmistir. Hasta grubunun (23 erkek, 37 kadin)
ortalama yasi 4513 yil iken, kontrol grubunun (24
erkek, 36 kadin) ortalama yasl 4714 yil idi. Gruplar
arasinda yas, antropometrik 6lgclimler ve kan basinci
degerleriile erkek cinsiyet, DM, HT, DL, sigara igiciligi ve
aile 6yklsu pozitifligi gibi KVH risk faktoérleri agisindan
anlamli fark yoktu. Hastalarin LP tanisi aldigi medyan
sire 12 (7-20) aydir. Hasta grubunun 32’si kutanoz,
19’u mukozal ve 9u mukokutan6éz LP tiplerinden
olusmaktaydi (Sekil 1).

Gruplar arasinda acglik kan sekeri, HDL-K, LDL-K,
trigliserid, serum (lre ve kreatinin seviyeleri
benzer saptanmistir. TK seviyeleri ise LP grubunda
kontrol grubuna kiyasla daha yiksek bulunmustur

Sekil 1. Hasta grubunda liken planus tiplerinin dagilimi
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(sirasiyla 209, 192, p=0,038) (Tablo 1).

SoV sistolik ve diyastolik ¢ap, sol atriyum g¢api, septum
ve posterior duvar kalinlig, SoVEF, rolatif duvar
kalinligi ve SoVKi'yi iceren 2-boyutlu transtorasik
ekokardiyografi parametreleri her iki grupta da benzer
bulunmustur. Spektral Doppler incelemede mitral
giris E, A dalgasinda ve E/A oraninda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark izlenmemistir (Tablo 1).
KIMK ise kontrol grubuna kiyasla LP hasta grubunda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde ylksek saptanmistir
(sirasiyla 0,88+0,16 mm, 0,59+0,10 mm, p<0,001)
(Tablo 1, Sekil 2A). LP alt gruplarina bakildiginda
kutanéz LP ile mukozal (oral) LP arasinda KiMK benzer
bulunmustur (Sekil 2B). LP hasta grubunda KiMK
ile hastalik suresi arasinda pozitif yonde anlamh bir
korelasyon izlenmistir (r=0,61, p<0,001) (Tablo 2 ve
Sekil 3).

LP grubunda yapilan ¢ok degiskenli dogrusal regresyon
analizindeise LP hastalik siiresinin yas ve TK seviyeleriile
birlikte (standardize B katsayisi: 0,25, p <0,001) KiMK'in
bagimsiz belirleyicisi oldugu gosterilmistir (Tablo 3).

Liken Planus Tipleri

m Kutanoz

m Mukozal

m Muko-kutanoz




ERDOGAN ve ark. Bozok Tip Derg 2021;11(3):x-x
Liken planus ve kardiyovaskiiler hastalik riski Bozok Med J 2021;11(3):x-x

Tablo 1. Calisma populasyonuna ait klinik ve laboratuvar 6zellikler ile ultrason 6l¢limleri

Demografik ve klinik 6zellikler Liken Planus Grubu (n=60) Kontrol Grubu(n=60) p degeri
Yas (yil) 45413 4714 ,393
Cinsiyet
Erkek 23 (%38) 24 (%40) 852
Kadin 37 (%62) 36 (%60)
Viicut kitle indeksi (kg/m?) (SD+) 27+4 2845 ,260
Vucut ylzey alani (m?) (SDz) 1,85+0,21 1,86+0,17 ,809

Kardiyovaskiiler hastalik risk faktorleri

Diyabet mellitus 13 (%22) 15 (%25) ,666

Hipertansiyon 12 (%20) 15 (%25) ,512

Hiperlipidemi 28 (%47) 15 (%25) ,130

Sigara 18 (%30) 21 (%35) ,559

Aile 6ykusu 9 (%15) 10 (%17) ,803
Medyan hastalik suresi (ay) 12 (7-20)

Laboratuvar bulgular

Aclik glukoz (mg/dL) (SD%) 100+34 108+43 ,264
Ure (mg/dL) (SDz) 27+10 3047 ,062
Kreatinin (mg/dL) (SD+) 0,7610,18 0,81£0,15 ,162
Total kolesterol (mg/dl) (SD+) 209+48 192442 ,038
LDL-K (mg/dl) (SD%) 120440 108+33 ,087
HDL-K (mg/dl) 45 (41-60) 44 (38-51) ,060
Trigliserid (mg/dl) 119 (80-201) 132 (91-177) ,925

2-boyutlu ekokardiyografi dlgiimleri (SD+)

Sol atriyum gapi (mm) 35,1+3,8 36,3%3,3 ,280
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap (mm) 28,2%2,2 29,0£2,8 ,088
Sol ventrikil diyastol sonu gap (mm) 46,413,3 4,7+4,0 ,261
Septum kalinligi (mm) 9,6+1,2 8,9+2,8 ,087
Posterior duvar kalinligi (mm) 9,0+1,1 9,1+1,3 ,598
Ejeksiyon fraksiyonu (%) 63,0+4,4 63,1t4,6 ,841
Sol ventrikul kitlesi (gr) 146427 14645 ,929
Sol ventrikul kitle indeksi (gr/m?) 79+16 78+24 ,828
Rolatif duvar kalinligi 0,39+0,06 0,39+0,06 ,904

Spektral Doppler Olgiimleri (SD+)

Mitral giris E dalgasi (m/sn) 0,80£0,15 0,77%0,20 ,354
Mitral girig A dalgasi (m/sn) 0,73%0,15 0,76%0,16 ,460
Mitral E/A orani 1,13+0,33 1,05+0,11 ,158

Karotis Doppler Ultrason Olgiimleri (SD)

Karotis intima-medya kalinligi (mm) 0,8810,16 0,59+0,10 <,001

Veriler sayi (ylizde), ortalama (standart sapma) ve ortanca (25 ve 75. geyrekler arasi aralik) olarak sunulmustur. P degerleri uygunluga gore
Student t, Mann-Whitney-U, Ki-kare ve Fisher’in kesin testlerine gore sunuldu.
Kisaltmalar: HDL-K= Yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol, LDL-K= Dislik dansiteli lipoprotein kolesterol
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Sekil 2. Liken planus ile kontrol grubunun (A) ve kutandz ve mukozal liken planusun (B) karotis intima-medya
kalinhklarinin karsilastiriimasi. P degerleri ANOVA testi ve Tukey HSD post hoc testine gore verilmistir.
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Tablo 2. Liken planus grubunda karotis intima-medya kalinligi ile diger degiskenlerin korelasyonu

Karotis intima-medya kalmlig1 (n=60)
Degiskenler r katsay1st p degeri
Yas 0,57* <,001
Diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol 0,20* ,132
Yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol 0,187 ,156
Total kolesterol 0,24%* ,068
Trigliserid 0,12F ,361
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 0,16* 224
Liken planus hastalik siiresi Lost0) 0,61* <,001
Sol ventrikiil kitle indeksi 0,11* ,385
Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu 0,18* ,178

*Pearson korelasyon analizine gore r katsayisi ve p degerleri sunulmustur.
tSpearman’in korelasyon analizine gore r katsayisi ve p degerleri sunulmustur.

TARTISMA

Calismada LP olan hastalarda hastalk siresinin ve
TK seviyelerinin KIMK’in bagimsiz bir belirleyicisi
oldugu gosterilmistir. Hem kutan6z hem de mukozal
tutulum ile seyreden LP hastalarinda benzer klinik
dzelliklere sahip kontrol grubuna gére KiMK'in arttig
gosterilmistir. SoVKi ve diger bazal ekokardiyografik
Olcimler her iki grupta da benzer bulunmustur. Kronik
bir inflamatuar hastalik olarak LP, geleneksel KVH risk
faktorlerinin katkisi olsun veya olmasin daha yiksek bir
ateroskleroz prevalansi ile iliskili olabilir.

KIMK, vaskiiler bitinlik ve fonksiyonun bilinen
prognostik belirteclerinden birisidir (1). Toplum bazli

calismalarda KiMK koroner arter hastaligi varligi ile
iliskili bulunmustur (22). Ayrica artmis KiIMK’in klinik
olarak KVH olmayan kisilerde artmis yeni miyokart
enfarktls riski ile iligkili bulunmustur (23). Nambi ve
arkadaslari karotis arter IMK 8l¢iimii ve karotis arterdeki
plak yukd ile ilgili bilgilerin koroner arter hastalik
riski tahmininde iyilesme yapacagini belirtmislerdir
(24). Son vyillarda vyapilan calismalarda LP’si olan
hastalarda KiIMK’in artmis oldugu gésterilmistir (25).
Kutandz LP’si olan hastalarda kontrol grubuna kiyasla
artmis KIMK ve azalmis akim aracili dilatasyon (FMD)
oldugu gosterilmistir. Ancak bu calismada mukozal
(oral) LP hastalari calismaya dahil edilmemistir (15).
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Sekil 3. Karotis intima-medya kalinhgl ile liken planus hastalik sliresi arasindaki iliski. r katsayisi Pearson

korelasyon analizine gére sunulmustur.
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Tablo 3. Liken planus hasta grubunda karotis intima medya kalinhgiyla iliskili faktorlerin tek degiskenli ve cok

degiskenli dogrusal regresyon analizleri

Karotis intima-medya kalinligi (n=60)

Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli Analiz®
Degiskenler Standartlastirilmamis B (%95 GA) | Standardize B | p degeri | Standartlagtiriimamis B (%95 GA) Standardize B p degeri
Yas 0,001 (0,001, 0,001) 0,25 <,001 0,001 (0,0001-0,001) 0,23 ,049
Cinsiyet 0,001 (-0,07, 0,008) 0,02 ,863
Diyabet mellitus 0,00 (-0,009, 0,009) 0,00 1,00
Hipertansiyon -0,001 (-0,010, 0,008) -0,03 ,778
Sigara 0,001 (-0,008, 0,008) 0,01 ,971
Aile dykiisii 0,001 (-0,010, 0,011) 0,01 914
Total kolesterol 0,001 (0,0001, 0,001) 0,24 ,007 0,001 (0,0001-0,001) 0,28 ,007
LP hastalik stiresi (og10) | 0,032 (0,022, 0,043) 0,61 <,001 0,022 (0,011, 0,033) 0,42 <,001

*Cok degiskenli modelin dizeltilmis (Adjusted) R2 degeri=0,484, p degeri<0,001, Durbin-Watson testi (d)= 1,79
Kisaltmalar: B= Beta katsayisi, GA= Giiven araligi, LP= liken planus

Oysaki mukozal LP olan hasta grubunda semptomlar
daha ge¢ ortaya ciktigl icin daha ge¢ tani almakta,
tedaviye daha ge¢ baslaniimakta ve hastalik-tani stiresi
daha uzun olabilmektedir. Ayrica mukozal LP olanlarda
kutanoze kiyasla daha yulksek trigliserid, TK ve LDL-K
oldugu gosterilmistir. Mukozal LP’li hastalar kutanoz
LP’lilere hastalara kiyasla daha bozulmus bir lipit
metabolizmasina ve daha ylksek aterojenik indekslere
sahip olabilirler. Bu iki LP alt grubu arasindaki
molekiler inflamatuar yolaklardaki farkliliklar ve uzun
sureli inflamasyona yol agan mukozal LP’nin daha uzun
hastalik stiresi bu farkliigi aciklayabilir (26). Biz de

bu galismamizda onceki ¢alismalar ile uyumlu olarak
KIMK’in LP hastalarinda artmis oldugunu bulduk. Ancak
alt gruplarda mukozal tutulum ile kutan6z tutulumu
olan LP hastalarinda KIMK benzer bulunmustur.
LP etiyolojisi bilinmeyen mukozal ve kutanoz
dokulari tutan izole veya gruplar halinde papiillerle
karakterize otoimmin  kronik inflamatuar bir
hastaliktir. Sitotoksik T-hiicreler araciligiyla olusan
immdin iliskili yanit ile keratinositlerde dejenerasyon
ve tahribat gelismektedir. Patogenezinde hiicre
iliskili immun fonksiyon bozuklugunun rol oynadig
kabul edilmektedir. Ek olarak LP hastalarinin kan ve
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subepitelyal infiltratinda proinflamatuvar sitokinlerden
timor nekrozis faktor, interferon ve cesitli interlokin
dizeylerinin  artmis oldugu gosterilmistir  (27).
T- lenfosit cevabi ile baglayan sitokin salinimi ile
devam eden bu kronik inflamatuar sirecgte, reaktif
serbest oksijen radikal Gretimi ve lipit peroksidasyonu
sonucunda endotel fonksiyon bozuklugu ile hem direk
ateroskleroz tetiklenmekte hem de ateroskleroz icin
risk faktori olan DM, DL ve metabolik sendrom gibi
KVH risk faktorlerinin gelisimi tetiklenebilmektedir.
Nitekim vyapilan calismalarda LP hastalarinda DM,
DL ve metabolik sendrom goérilme sikhginin arttig
gosterilmistir (28).

Kronik inflamasyon zemininde serum LDL-K ve trigliserid
seviyelerinde yiikselme olurken, HDL-K seviyelerinde
azalma olmaktadir (11). LP ile DL arasindaki iligki
daha 6nce cesitli calismalarda arastirilmistir. ilk olarak
Dreiher ve arkadaslari LP olan hasta grubunda DL
prevalansinin kontrol grubuna kiyasla daha yilksek
oldugunu gostermistir. Ancak bu calismada hastalarin
lipit seviyeleri ve lipit dislrici tedavi alip almadigi
ile ilgili bilgi bulunmamaktadir (29). Ardindan Arias-
Santiago ve arkadaslari LP hastalarinda lipit profilinin
bozuldugunu ve dislipidemi ile iliskili oldugunu
gostermistir (11). Daha sonra yapilan ¢alismada ise LP
grubunda sadece HDL-K seviyesinin daha diistik oldugu
diger lipit parametrelerinin kontrol grubu ile benzer
oldugu gosterilmistir (30). Baska bir arastirmada ise
LP hastalarinda kontrol grubuna kiyasla metabolik
sendrom gorilme sikhgl artmisken DL gérilme orani
benzer bulunmustur. Bu calismada 6zellikle mukozal
(oral) LP olan alt grupta DL daha siklikla gorilmustar
(31). 7 gozlemsel ¢alismay! iceren bir metaanalizde LP
olan hasta grubunda o6zellikle trigliserid seviyelerinin
daha yuksek oldugu gosterilmistir (32). Ozbahcivan ve
arkadaslarinin ¢alismasinda LP olan hasta grubunda
trigliserid, TK ve LDL-K seviyelerinin daha yiiksek HDL-K
seviyelerinin daha dislk oldugu gosterilmistir. Yakin
zamanda yayinlanan olgu-kontrolli bir calismada ise LP
olan grupta kontrol grubu ile benzer lipit profiline sahip
oldugu gosterilmistir (33). Dislipideminin her ¢alismada
ayni tanimlanmamasi, hastalarin kullanmakta oldugu
statin tedavisi ile ilgili her calismada vyeterli bilgi
olmamasi ve LP hastalik sirelerinin farkli olmasi
gibi nedenlerden dolayr c¢alismalarda orta c¢ikan
sonuglar farkli olabilmektedir. Bizim ¢alismamizda
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ise LP olan hasta grubunda DL prevalansinin kontrol
grubu ile benzer oldugu ancak TK seviyelerinin daha
yuksek oldugu bulunmustur. Ayrica LP grubunda TK
seviyelerinin KIMK’in bagimsiz belirleyicilerinden birisi
oldugu gosterilmistir. Gruplar arasinda dislipidemi
prevalansi benzerken TK’nin anlamli ylksek olmasinin
nedeni; LP grubunda ozellikle LDL-K daha yiksek
olma egiliminde iken kontrol grubunda ise trigliserid
degerleri daha ylksek olma egilimindedir. Ayrica
dislipidemi tanimin NCEP ATP IlI kriterlerine gore
kategorize edilmesi de bu durumu agiklamaya yardimci
olmaktadir.

LP ile DM arasindaki iliski ise celiskilidir. DM ile
LP arasindaki iliskiyi destekleyen cok sayida olgu-
kontrolli calismalar yayinlanmistir (12, 34, 35). Ancak
diger taraftan DM ile LP iliskisi olmadigini gosteren
¢alismalar da bulunmaktadir (36, 37). Son olarak yakin
zamanda bu ¢alismalari iceren bir metaanalizde LP ile
DM iliskisinin celiskili oldugu ve daha fazla g¢alismaya
ihtiyac oldugu sonucuna varilmistir. LP olan hastalarda
DM goriilme sikliginin %1,6 ile %37,7 arasinda oldugu
gosterilmistir (38). Bu genis araligin calismalarin farkli
dizayni olmasi, farkli bazal demografik 6zelliklere sahip
olmasi, DM igin farkl tani kriterlerinin kullanilmasi ve
farkli oranlarda DM tiplerinin bulunmasi gibi nedenlerle
actklanmistir. Nitekim bizim calismamiz da LP’si olan ve
olmayan hasta gruplarinda DM gorilme sikhgl benzer
bulunmus ve LP olan hasta grubunda DM olan hasta
orani %22 oldugu gorilmustir.

LP'nin kardiyak yapi ve fonksiyonlarini ile iliskisini
inceleyen c¢alismalarda LP hastalarinda kontrol
grubuna kiyasla konvansiyonel transtorasik 2-boyutlu
ve Doppler ekokardiyografi parametreleri arasinda
anlamh fark olmadigi gosterilmistir (18, 39). Buna
karsilik LP hastalarinda yapilan strain ekokardiyografik
incelemede bozulmus sol atriyal miyokardiyal
deformasyon degerlerinin oldugu gosterilmistir ve
subklinik kardiyak tutulum oldugu duastnilmastir
(18). Yine subklinik donemde SoV’nin global sistolik ve
diyastolik fonksiyonlari yansitan miyokart performans
indeksinin de bozuldugu gosterilmistir (19). Bizim
calismamiz da daha o6nceki calismalar ile benzer
olarak konvansiyonel 2-boyutlu bazal transtorasik
ekokardiyografi ve Doppler parametreleri her iki
grupta da benzer bulunmustur. Calismamizda diger
¢alismalardan farkli olarak SoV rélatif duvar kalinligi ve
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SoVK ve SoVKI’ de degerlendirilmisti. Bu SoV
geometrik lgcimleri de LP ile kontrol grubunda benzer
bulunmustur. Halbuki LP ile benzer patogeneze sahip
olan bagka bir kronik inflamatuar cilt hastaligi olan
psoriyaziste ise SoVKIi ve rélatif duvar kalinhginin arttigs
gosterilmistir (40). LP hastalarinda ise bu konuyla ilgili
daha biylk olcekli, randomize kontrolli ve 6zellikle
miyokardin deformasyon parametrelerini de inceleyen
calismalara ihtiyag vardir.

Calismanin kisithliklan

Takip siliresinin kisa olmasi ve hasta sayisinin az olmasi
en oOnemli kisithhklar olarak dikkat g¢ekmektedir.
Ayni zamanda c¢alismanin olgu-kontrolli bir ¢alisma
olmasi 6nemli bir eksikliktir ve randomize kontrolli
calismalarla desteklenmesi gerekmektedir. Ayrica LP
hastalarinda hastalik aktivasyon ve siddetini gbsterecek
net bir skorlama sistemi olmadigi igin hasta gruplarn
arasinda hastalik siddeti degerlendirecek ve buna
yonelik analizleri yapabilecek kriterlerin gelistirilmesi
daha objektif sonuglara ulasmamiza yardimci olacaktir.
Yine bu tlr kronik inflamasyon zemininde aterosklerotik
sureci degerlendirirken hastalarin serum fibrinojen,
hs-CRP, homosistein ve viicudun oksidan/antioksidan
durumunu gosteren parametrelere bakilmasi da altta
yatan inflamatuar ve oksidatif siireci daha ayrintih
bir sekilde ortaya koymaya yardimci olacaktir. Doku
Doppler, strain, 3-B ekokardiyografi ve 6zellikle kardiyak
manyetik rezonans incelemeler subklinik miyokardiyal
tutulumu belirlemede daha dogru ve duyarh bilgiler
saglayabilir.

SONUC

LP hasta grubunda kontrol grubuna kiyasla KiMK
ve TK seviyeleri daha yiksek izlenmistir. LP hastalk
siiresi ve TK seviyeleri KIMK’in bagimsiz belirleyicisi
olmustur. KVH risk degerlendirmesinde lipit profili
degerlendirmesi ile birlikte KIMK &lgilmesi, LP
hastalarinda subklinik ateroskleroz sureci ve sonraki
kardiyovaskdiler olaylarin erken belirlenmesi agisindan
onemli olabilir. LP hastalik slresi daha uzun sireli
olan kisilerde bu riskin daha fazla olmasi nedeniyle bu
gruptaki hastalar daha yakindan takip altina alinmasi
Onerilebilir.
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