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Oz

Amag: Postmenopozal osteoporozu olan ve olmayan hastalar arasinda inflamatuar biyobelirte¢ degerlerinin ve kemik
mineral yogunlugu (KMY) ile iliskisinin incelenmesidir.

Gereg ve Yontem: Retrospektif gézlemsel calismamiza Saglik Bilimleri Universitesi Etlik Zibeyde Hanim Kadin Hastaliklari
Egitim Arastirma Hastanesi’ne Mayis 2021 ve Ocak 2022 tarihleri arasinda rutin kontrol i¢in bagvuran ve KMY istenen 93 hasta
dahil edildi. ‘Dual Enerji X ray Absorbsiyometri (DEXA) ile yapilan KMY sonuglarindan ortalama lumbal KMY T-skoru degerine
gore; T-skoru <-2.5 osteoporoz olarak tanimlandi. Calisma popilasyonu osteoporozu olan ve olmayan postmenopozal
kadinlar olarak iki gruba ayrildi. iki grubun demografik ve klinik 6zellikleri, biyokimyasal parametreleri, nétrofil/lenfosit
orani (NLR) ve platelet/lenfosit orani (PLR) ve sistemik immin inflamasyon indeksi (SIl) degerleri karsilastirildi. Sistemik
inflamatuar yanit ile KMY arasinda korelasyon incelendi.

Bulgular: Calismaya toplam 93 postmenopozal kadin dahil edildi. Osteoporoz olan (n:49) hastalarda ortalama T- skoru -3,05,
osteoporoz olmayan (n:44) grupta ise 3,64 olup istatistiksel olarak anlamli fark izlendi (p<0,05). Osteoporoz olan ve olmayan
hastalar arasinda NLR, PLR ve Sll degerleri agisindan istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi (p>0,05). T-skoru ile NLR, PLR ve
Sl degerleri arasinda korelasyon izlenmedi (p>0,05).

Sonug: Calismamizda, postmenopozal osteoporozlu kadinlarda inflamatuar biyobelirtecler ve kemik mineral yogunlugu
arasinda iliski izlenmemistir. Cok merkezli ve daha ¢ok hasta sayili ¢alismalara ihtiyag olmakla beraber, literatiirdeki
calismalar hemogram parametrelerinden elde edilen inflamatuar biyobelirteglerin postmenopozal osteoporozun taranmasi
ve 6nlenmesinde 6nemli bir rol oynayabilecegini gostermektedir.
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Abstract

Objective: The aim of this study is to examine the relationship between inflammatory biomarker values and bone mineral
density (BMD) in patients with and without postmenopausal osteoporosis.

Material and Methods: This retrospective observational study includes 93 patients who applied to Health Sciences University
Etlik Zibeyde Hanim Gynecology Training and Research Hospital for routine control and required to have BMD between
May 2021 and January 2022. According to the mean lumbar BMD T-score value from the BMD results performed with Dual
Energy X-Ray Absorbsiometry (DEXA); T-score <-2.5 was defined as osteoporosis. The study population was divided into two
groups as postmenopausal women with and without osteoporosis. Demographic and clinical characteristics, biochemical
parameters, neutrophil/lymphocyte ratio (NLR) and platelet/lymphocyte ratio (PLR) and systemic immune inflammation
index (SlI) values of the two groups were compared. Correlation between systemic inflammatory response and BMD was
examined.

Results: A total of 93 postmenopausal women were included in the study. The mean T-score was -3.05 in patients with
osteoporosis (n:49) and 3.64 in the non-osteoporosis group (n:44), with a statistically significant difference (p<0.05).
There was no statistically significant difference between patients with and without osteoporosis in terms of Neutrophil/
Lymphocyte ratio (NLR) and Platelet/Lymphocyte Ratio (PLR) and Systemic immune inflammation index (Sll) values (p>0.05).
No correlation was observed between NLR, PLR and Sll values and T score (p>0.05).

Conclusion: In our study, no relationship was observed between inflammatory biomarkers and bone mineral density in
postmenopausal women with osteoporosis. Although multicenter studies with larger numbers of patients are needed,
studies in the literature show that inflammatory biomarkers obtained from hemogram parameters can play an important
role in the screening and prevention of postmenopausal osteoporosis.

Keywords: Postmenopausal osteoporosis; neutrophil/lymphocyte ratio; platelet/lymphocyte ratio; systemic immune

inflammation index; bone mineral density

1. Girig

Postmenopozal osteoporoz (PMOP), kemik kitlesinde azalma
ve kemigin mikro-mimarisinde bozulma ile karakterize, kirik
riskinde artisa yol agan sistemik metabolik bir kemik hastaligidir
(1,2). Nufusun hizla artmasiyla birlikte PMOP, son vyillarda
postmenopozal kadinlarda yayginlasmakta sonrasi, ciddi bir
sosyal saglik sorunu haline gelmekte ve saglik sistemi tzerinde
agir ekonomik yiklere neden olmaktadir (3). PMOP igin
degistirilebilir risk faktorlerinin dnceden tespiti ve koruyucu
POMP yonetiminde en etkili
stratejilerindendir. Geleneksel tani yaklasimi, cift enerjili X-i1sini
absorpsiyometrisi (DEXA) ile kemik mineral yogunlugu (KMY)
degerlendirilmesine dayanir ancak ¢ok sayida postmenopozal

onlemlerin alinmasi saghk

kadin DEXA vyaptirmaksizin osteoporoza bagli semptomlar
gelistiginde saghk kuruluslarina basvurmaktadir (2). Gecikmis
tani karsimiza osteoporozun olumsuz sonuglariyla ¢ikmaktadir.
Bu nedenle, postmenopozal kadinlarda PMOP’u erken tanimak
icin kolay ve etkili biyobelirteclerin belirlenmesi 6nemlidir (4).

PMOP viicut immin disfonksiyonu ve sistematik inflamasyon
aktivasyonu ile yakindan iliskilidir. Patogenezinde kadinlarda
menopoz sonrasi endojen 6strojen korumasinin kaybedilmesiile
birlikte timor nekroz faktoru-alfa, interlokin (IL) 6, 1L-12, IL-17
gibi inflamatuar sitokinlerin artarak birikmesi ve bu inflamatuar
sitokinlerin oksidatif stres hasarina aracilik ederek osteoklastlari
uyarmasl yer almaktadir. Bu nedenle PMOP’u erken tanimak
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icin sistematik inflamatuar biyobelirteclerin kullanilabilirligi on
plana tagsinmistir (5-7).

Tam kan sayimlarindaki inflamatuar parametreler genellikle

vicuttaki sistemik inflamatuar yanitin gostergesi olarak
kullanilmakta ve son yillarda, galismalar nétrofil/ lenfosit orani
(NLR) ve platelet/lenfosit orani (PLR)’nin PMOP’yi tanimlamak
icin biyobelirtegler olarak kullanilabilecegini éne stirmektedir
(8). Sistemik immun inflamasyon indeksi (Sll), tam kan sayimina
dayanan yeni bir inflamatuar indekstir ve solid tlimorlerin
prognozlarini glgli bir sekilde predikte etmektedir (9). Bu
calismadaki amacimiz osteoporoz olan ve olmayan hastalar
arasinda sistemik inflamatuar yanit farkliigi ve sistemik

inflamatuar yanit KMY arasindaki iliskinin arastiriimasidir.
2. Gereg ve Yontemler

Kesitsel nitelikte retrospektif gézlemsel ¢alismamiz igin Saghk
Bilimleri Universitesi Etlik Zilbeyde Hanim Kadin Hastaliklar
Egitim Arastirma Hastanesi’'ne Mayis 2021 ve Ocak 2022
tarihleri arasinda rutin kontrol icin basvuran KMY istenen
hastalarin verileri hasta kayit sisteminden retrospektif olarak
tarandi. Demografik bilgilerine ulagilabilen, tam kan sayimi,
rutin biyokimya degerleri sistemde olan postmenopozal 93
hasta calismaya dahil edildi. Calisma protokolu Saglk Bilimleri
Universitesi Etlik Zibeyde Hanim Kadin Hastaliklari Egitim ve
Arastirma Hastanesi Tipta Uzmanlik Egitim Kurulu tarafindan
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onaylandi (09/29). Hastalarin yas, menopoz yasl, gravida, parite,
vicut kitle indeksi (kg/m?), komorbid hastalik varhigi verileri
incelendi. Rutin biyokimya tetkiklerinden total kolesterol,
trigliserit, ylksek dansiteli lipoprotein (HDL-kolesterol), disiik
dansiteli lipoprotein (LDL-kolesterol), ¢ok dusik yogunluklu
lipoprotein (VLDL), 25-Hidroksi vitamin D, kan {re azotu (BUN)
ve kreatinin (Cr) tetkikleri hastanemiz biyokimya ve hormon
laboratuvarinda Beckman Coulter AU680 (Beckman Coulter,
Miami, FL, USA) ve Roche Cobas E801 (Roche Diagnostics,
Mannheim, Germany) ile ¢alisildi, degerler hasta takip formuna
kaydedildi.

NLR, PLR ve Sl (n6trofil x platelet/lenfosit) degerleri hasta takip
formuna kaydedildi.

‘Dual Enerji X ray Absorbsiyometri (DEXA) D.M.S STRATOS
(France) cihazi ile yapilan KMY sonuglarindan ortalama lumbal
KMY T-skoru degerine gore; T- skoru <-2.5 osteoporoz, T-skoru
-2,5ile -1 arasi osteopeni, T-skoru> -1 normal KMY olarak kabul
edildi. Ve hastalar osteoporozu olan (n:49) ve olmayan (n:44)
postmenopozal kadinlar olarak iki gruba ayrildi. Reproduktif
dénem hastalar galismaya dahil edilmedi.

istatiksel Analiz

Elde edilen verilerde normalligi test etmek icin Skewness/
Kurtosis (Basiklik/Carpiklik) degerleri kullanildi ve degerler,
ortalama * standart sapma, medyan (minimum- maksimum)
veya frekans (yiizde) olarak ifade edildi. iki grup arasindaki
surekli degiskenlerin karsilastirilmasinda bagimsiz 6rneklem
T- testi ve Mann Whitney testi kullanildi. Kategorik verilerin

karsilastirilmasinda ise Ki-Kare test kullanildi. Strekli degiskenler
arasindaki iliskiler Spearman/Pearson korelasyon analizi ile
incelendi. Tim analizler, 0.05 anlamhhk duzeyi ile SPSS 20
programi kullanilarak yapildi. istatistik sonuglari, literatiir
ile uyumlulugu ve aralarinda fark olup olmadigl agisindan
degerlendirildi.

3. Bulgular

Calismaya dahil edilen hastalarin demografik 6zellikleri Tablo
1’de gosterilmistir. Osteoporoz olan hastalarda yas ortalamasi
62,53 7,96 olup osteoporoz olmayan gruba gore anlamh
yuksek izlendi (p<0,05). Osteoporoz olan hastalarda menopozda
bulunma siresi 14,76 + 10,52 yil olup osteoporoz olmayan
gruba gore istatiksel olarak anlamh ylksek izlendi (p<0,05).
Osteoporoz olan hastalarda gravida, parite sayilari osteoporoz
olmayan gruba gore istatiksel olarak anlamli yiksek izlendi
(p<0,05). Osteoporoz olmayan hastalarda vicut kitle indeksi
(VKi) 31,97 + 4,77 kg/m? olup osteoporoz olan gruba goére
istatiksel olarak anlamli yiksek izlendi (p<0,05). Ek hastaliklar
yoninden gruplar arasinda anlamli bir fark izlenmedi (p>0,05)
(tablo 1).

Calismaya dahil edilen hastalarin laboratuvar degerleri
ve T-skorlari Tablo 2’de gosterilmistir. Osteoporoz olan ve
osteoporoz olmayan hastalar arasinda BUN, kreatinin, total
kolesterol, trigliserit, HDL, LDL, VLDL, 25-Hidroksi Vitamin D
degerleri agisindan istatiksel olarak anlamh fark izlenmedi
(p>0,05). Osteoporoz olan hastalarda ortalama T-skoru -3,05,
osteoporoz olmayan grupta 3,64 olup istatistiksel olarak anlaml
fark izlendi (p<0,05) (Tablo 2).

Tablo 1. Osteoporoz Olan ve Olmayan Gruplarin Demografik Ozellikleri

Demografik Ozellikler Osteoporoz Var Osteoporoz Yok p
(n: 49) (%52,7) (n: 44) (%47,3)

Yas 62,53 +7,96 58,12 +7,42 0,007*

VKi (kg/m?) 28,79 + 4,78 31,97 + 4,77 0,05*

Menopoz Yasi 47,77 £5,72 49,16 * 3,95 0,17*

Menopoz Suresi 14,76 + 10,52 8,95+ 7,27 0,003*

Gravida 3(1-9) 3(1-7) 0,03*

Parite 3(1-9) 2 (1-6) 0,02*

Ek Hastalik 0,25 **

Yok 10 7

DM 8 8

HT 9 13

Diger 22 16

*Student T Test ** Ki Kare(X2) Test, (VKi: Viicut kitle indeksi, DM:

Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon)
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Tablo 2. Osteoporoz olan ve olmayan gruplarin laboratuvar degerleri ve T-skoru karsilastiriimasi

Laboratuvar Parametreleri Osteoporoz Var Osteoporoz Yok p
(n: 49) (%52,7) (n: 44) (%47,3)

BUN 14,27 + 4,08 14,08 £+ 3,78 0,82*
Kreatinin 0,62 +0,12 0,63 +0,13 0,81*
Total Kolesterol 216,95 + 47,66 229,62 + 40,84 0,27*
Trigliserit 145,26 + 65,72 152,23 + 74,97 0,81**
HDL-Kolesterol 55,78 + 12,62 58,07 + 14,02 0,50*
LDL-Kolesterol 133,36 + 44,67 141,72 £+ 37,31 0,44*
VLDL-Kolesterol 28,89 + 13,29 30,40 + 14,93 0,75**
25-Hidroksi Vitamin D 20,22 +9,61 24,61+ 15,43 0,67*
T Skoru -3,05+0,44 3,64 £0,53 0,00*

*Student T Test ** Mann Whitney-U Test
(BUN: Kan ure azotu, HDL-Kolesterol: Yuksek yogunluklu lipoprotein-Kolesterol, LDL-Kolesterol: Diisiik yogunluklu lipoprotein-
Kolesterol, VLDL-Kolesterol: Cok diistik yogunluklu lipoprotein-Kolesterol)

Calismaya dahil edilen hastalarin inflamatuar belirtegleri Tablo
3’de gosterilmistir. Osteoporoz olan ve osteoporoz olmayan
hastalar arasinda NLR, PLR ve Sl degerleri agisindan istatistiksel

olarak anlaml fark izlenmedi (p>0,05) (Tablo 3).

Korelasyon analizinde T-skoru ile NLR, PLR ve SII degerleri

arasinda korelasyon izlenmedi (p>0,05) (Tablo 4).

4. Tartisma

Osteoporoz, geriatrik yas grubunda fraktirlerin ve buna
bagh morbiditenin 6nemli bir nedenidir. Endokrin kdékenli
patofizyolojiler ve  bagisiklik

sisteminin

bilesenlerinin

kemik Uzerine olan etkileri osteoporoz patogenezinde
yver almaktadirlar. ‘Osteoimminoloji’ terimi, osteoblast-
osteoklast dengesindeki inflamatuar sitokinlerin rollini ve
kronik inflamatuar patolojilerle osteoporoz arasindaki iliskiyi
acgiklamaya yardimcei olmaktadir (10).

Calismamizda inflamatuar biyobelirteglerden, NLR, PLR ve Sl
degerlerinin osteoporoz olan ve olmayan gruplar arasindaki
farkhhklari incelenmistir, istatiksel olarak anlamli fark izlenmese
de, NLR, PLR ve Sll degerleri osteoporoz olan grupta daha yiksek
izlenmistir. NLR, PLR, SII degerleri ile KMY T-skoru arasinda ise
korelasyon izlenmemistir.

Tablo 3. Osteoporoz olan ve olmayan gruplarin inflamatuar belirteglerin karsilastiriimasi

inflamatuar belirtecler Osteoporoz Var Osteoporoz Yok p
(n: 49) (%52,7) (n: 44) (%47,3)

PLR 146,46 +£ 132,31 131,28 £42,41 0,46*

NLR 2,06+ 1,34 2,01 +£0,95 0,58**

Sl 590,77 £ 442,53 546,26 + 302,14 0,70**

*Student T Test ** Mann Whitney-U Test
(NLR: notrofil/ lenfosit orani, PLR: platelet/lenfosit orani, SII: Sistemik immin inflamasyon indeksi)

Tablo 4. Osteoporoz olan ve olmayan gruplarin inflamatuar belirteglerin T Skoru ile korelasyonunun incelenmesi

PLR

NLR SlI

T Skoru

0,27*

0,23** 0,33**

*Pearson Korelasyon analizi ** Spearman Korelasyon analizi (PLR: platelet/lenfosit orani, NLR: nétrofil/ lenfosit orani, Sll:
Sistemik imm{n inflamasyon indeksi)
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inflamatuar durumlarda, IL-4 ve TNF-a gibi inflamatuar sitokinler
tarafindan uyarilan notrofiller, hiicre zarlarina transfer edilen
NF-kappa B-ligandi (RANKL) uyarimini arttirir. Buna bagh artan
osteoklast aktivitesi nedeniyle de inflamatuar durumlarda kemik
kaybi olusmaktadir (11). NLR'nin osteoporoz 6ngoristindeki
rolinii inceleyen c¢alismalardan, Huang ve ark. tarafindan
diyabetes mellitus (DM) olmayan 233 postmenopozal kadinin
verilerinin incelendigi calismada, NLR arttikca osteoporozun
arttigr gosterilmistir (12). Yilmaz ve ark. tarafindan yapilan,
osteoporoz, osteopeni ve kontrol gruplarindan olusan 438
postmenopozal kadin hasta ile yapilan bir calismada ise NLR
degeri osteoporoz grubunda daha yilksek bulunmus, NLR ile
KMY arasinda da negatif korelasyon izlenmistir (13).

farkli
osteoblastlarin

Trombositlerin  kemik  dokusu Uzerinde etkileri

olabilmektedir. ~ Anjiyogenezi  artirarak

migrasyonunu ve proliferasyonunu indikleyerek kemik
rejenerasyonunu destekledigi gosterilmistir. Buna ek olarak,
inflamatuar stimilasyon sonrasi artan trombosit aktivasyonu,
prostaglandin ve RANKLa bagl mekanizma yoluyla osteoklast
olusumunu etkiledigi de gosterilmistir (14). Lee ve ark.
tarafindan yapilan 407 postmenopozal kadinin verilerinin
incelendigi calismada, bizim c¢alismamiz sonucuna benzer

sekilde PLR ile KMY arasinda korelasyon izlenmemistir (8).

SIl, viicudun immiin ve inflamatuar durumunu genel olarak
yansitabilen bir indekstir. Trombosit, notrofil ve lenfositin yas,
cinsiyet ve komorbidite gibi bireysel farkliliklardan kolayca
etkilenebilecegi gbéz o©nine alindiginda, SII bu indekslerin
oraniyla olusturulan ve bireysel farkliliklarin etkilerinin en aza
indirildigi bir indekstir (15). Fang ve ark. tarafindan yapilan 92’si
postmenopozal osteoporoz tanili 238 postmenopozal kadinin
dahil edildigi ¢calismada, yuksek Sl degerlerinin PMOP tanisini
ongormede yeri oldugunu, ek olarak Sll, PMOP hastalarinda
osteoporotik kirik riskini
(16).
postmenopozal kadinin dahil edildigi calismada ise Sl ve KMY

ongormede de kullanilabilecegi

gosterilmistir Du ve ark. tarafindan vyapilan 413
arasindaki iliski incelenmis ve yuksek SII diizeylerinin disuk

KMY ile iliskili oldugu gosterilmistir (17).

Sigara kullanimi, D vitamini seviyeleri gibi osteoporotik stiregleri
etkileyebilecek diger faktorlerin analiz edilmesi ve calismaya
dahil
osteopenik hastalarin da gruplandiriimasi bu konuda yapilacak

edilen postmenopozal kadinlarin  gruplamasinda
calismalarin sonuglarini daha da gugli kilacagini dislinlyoruz.
Sonug olarak, cok merkezli ve daha genis hasta sayili galismalara
ihtiyac olmakla beraber, literatiirdeki calismalar hemogram
parametrelerinden elde edilen inflamatuar biyobelirteglerin
postmenopozal osteoporozun taranmasi ve Onlenmesinde

onemli bir rol oynayabilecegini gostermektedir.
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