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ORIJINAL CALISMA

POSTMENAPOZAL OSTEOPOROZLU KADINLARDA
IMMATUR GRANULOSIT iLE KEMiK MiNERAL
YOGUNLUGU iLiSKiSININ DEGERLENDIRILMESI

Evaluation of the Relationship Between Immature Granulocytes
and Bone Mineral Density in Postmenopausal Women With

Osteoporosis

Arzu BOSTANCI DURMUS™?, Hande KURT GUVEN, Bengii MUTLU SUTCUOGLU?,
Sedat OZDEMIR?, Gizem ONER?, Yigit YILDIZ?, Elif YILMAZ?,

OZET

Amag: immatiir granilositler (IG), promiyelosit, miyelosit ve metamiyelosit gibi graniilositik serinin
olgunlasmamis hiicrelerini ifade eder. Enfeksiyon, inflamasyon, sepsis gibi durumlarda kemik iliginden
periferik dolasima salinan prematir hicrelerdir. Osteoporoz viicut immin disfonksiyonu ve sistematik
inflamasyon aktivasyonu ile yakindan iligkilidir. Bu ¢alismadaki amacimiz osteoporoz olan ve olmayan
hastalar arasinda IG ve kemik mineral yogunlugu iliskisini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontemler: Ankara Atatlirk Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum
Klinigi'ne Kasim 2022 - Kasim 2023 tarihleri arasinda postmenapozal 50-65 yas araliginda rutin kontrol igin
basvuran ve kemik mineral dansitometri (KMD) ¢ekimi yapilan, demografik verileri ve immatir granulosit
sayilari olan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Calismamizda hastalar; T skoru -2,5 ve alti olanlar (n=199) (Grup
1), T skoru -2,5 ve -1 arasinda olanlar (n=213) (Grup 2), T skoru -1 ve lzeri olanlar (n=203) (Grup 3) olmak
lizere 3 gruba ayrilmislardir.

Bulgular: Calismaya toplam 615 hasta dahil edilmistir. Hastalar, kemik mineral yogunlugu (KMY) degerlerine
gore Ug gruba ayrilmistir. Gruplar arasinda yas, T skoru, immatir granilosit sayisi ve yuzdesi ile lenfosit
dizeyleri agisindan anlamli farkhiliklar saptanmistir (p<0,05). Grup 1’de (T skoru £-2,5) yas dahaileri, immatir
granulosit duzeyleri daha ytiksek, lenfosit diizeyleri ise daha dustktir. Sigara kullanim orani, KMY’si diisiik
bireylerde anlamli derecede daha yiiksektir (p=0,000).

Lojistik regresyon analizine gore, SIRI ve immatir granilosit sayisi, osteoporozla anlamli iliski gostermistir
(p<0,05). SIRI'deki her bir birim artis osteoporoz ile pozitif yonde, immatir grandlosit diizeylerindeki artis ise
osteoporoz ile negatif yonde anlamli olarak iliskili bulunmustur (SIRI igin OR=1,244; IG i¢in OR=0,037). ROC
analizi sonucunda immatir grandlosit icin AUC: 0,933 olup tanisal dogrulugu yiksek bulunmustur. Cut-off
degeri 0,275 olarak belirlenmis; %84,5 sensitivite ve %19,7 spesifite saptanmistir.

Sonug: Calismamiz inflamatuar sireglerin kemik mineral dansitesi Uzerindeki etkilerini degerlendirmis ve
immatur granulosit sayisinin osteoporoz tanisinda potansiyel bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegini
gostermistir.

Anahtar Kelimeler: immatiir Graniilosit; Osteoporoz; Kemik Mineral Dansitometri

ABSTRACT

Objective: Immature granulocytes (IGs) are defined as immature cells of the granulocytic series, including
promyelocytes, myelocytes, and metamyelocytes. These premature cells are released from the bone marrow
into the peripheral circulation during conditions such as infection, inflammation, and sepsis. Osteoporosis is
closely associated with immune dysfunction and systemic inflammatory activation. The aim of this study is
to evaluate the relationship between IG levels and bone mineral density (BMD) in patients with and without
osteoporosis

Material and Methods: Patients aged 50-65 years who were postmenopausal, presented for routine check-
ups, and underwent bone mineral densitometry (BMD) at the Department of Obstetrics and Gynecology,
Ankara Atatiirk Sanatorium Training and Research Hospital between November 2022 and November 2023,
and who had available demographic data and immature granulocyte counts, were included in the study. In
our study, patients were divided into three groups: those with a T-score of -2.5 or below (n=199) (Group 1),
those with a T-score between -2.5 and -1 (n=213) (Group 2), and those with a T-score of -1 or higher (n=203)
(Group 3).

Results: A total of 615 patients were included in the study. Statistically significant differences were observed
among the three BMD groups in terms of age, T-score, immature granulocyte count and percentage, and
lymphocyte levels (p<0.05). Group 1 patients were older, had higher IG levels, and lower lymphocyte counts.
The rate of smoking was significantly higher in patients with low BMD (p<0.001).

Logistic regression analysis revealed that SIRI and IG count were significantly associated with osteoporosis
(p<0.05). Each unit increase in SIRI was associated with a 24.4% increase in osteoporosis risk (OR=1.244),
whereas each unit increase in IG count was associated with a 96.3% decrease in risk (OR=0.037). ROC curve
analysis showed high diagnostic accuracy for IG (AUC=0.933). The cut-off value for IG was determined as
0.275, with 84.5% sensitivity and 19.7% specificity.

Conclusion: This study highlights the influence of inflammatory processes on bone mineral density
and suggests that immature granulocyte count may serve as a potential biomarker in the diagnosis of
osteoporosis.

Keywords: Immature Granulocyte; Osteoporosis; Bone Mineral Densitometry
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GIRIS

Osteoporoz, kemiklerin zayiflamasi ve kirilgan hale
gelmesi ile karakterize edilen, genellikle yaslanma,
genetik faktorler, hormonal degisiklikler, yetersiz
beslenme ve hareketsiz yasam tarzi ile iliskilendirilen
sistemik bir iskelet hastaligidir (1). immatiir granilosit,
kemik iligindeki granulositlerin (myelosit, promyelosit
ve metamyelosit) olgunlasmamis formlarinin genel
adidir ve genellikle enfeksiyon ve sistemik inflamasyon
durumlariyla iliskilidir. Ayrica, miyeloid hiicrelerin asiri
Uretimini gosterir (2). Yapilan arastirmalar, enfeksiyon
ve inflamasyon durumlarinda immatir granilositlerin
biyokimyasal bir belirte¢ olarak potansiyelini ortaya
koymaktadir. Literatlirde, immatir grantlosit artisinin
akut miyokard infarktlisi (AMI), pulmoner emboli,
kardiyak arrest gibi durumlarla ciddiyet ve prognoz
acisindan iliskilendirilmistir. Dissemine intravaskiiler
Koagtilasyon (DIC), peritonit, sepsis, pnémoni ve
Ust gastrointestinal sistem kanamalarinda ise artmis
mortalite ile baglantili oldugu bildirilmistir (3-5).
Genellikle osteoporozun patofizyolojisi daha ¢ok
osteoblast ve osteoklast hiicrelerinin dengesizligine,
inflamasyonun roliine ve bagisiklik sisteminin
etkilerine odaklanmaktadir. immatiir graniilositlerin
osteoporoz Uzerindeki etkileri ise daha yeni ve
gelismekte olan bir arastirma alanidir. Granilositlerin
inflamasyonla iliskili sitokinler araciligiyla osteoklast
aktivasyonunu arttirarak osteoporozun gelisiminde
bir rol oynayabilecegini dusindlebilir. PubMed
veya Google Scholar gibi bilimsel veritabanlarinda
"osteoporosis and immature granulocytes" gibi
anahtar kelimelerle arama yaptigimizda herhangi bir
¢alismaya rastlamadik. Bu nedenle; biz bu g¢alismada

postmenapozal osteoporozlu kadinlarda immatir
granilosit ile kemik mineral yogunlugu iliskisini
degerlendirmeyi, osteoporozun patofizyolojisi ile

immatir granilositlerin roliniG inceleyerek, bu iki
mekanizmanin potansiyel etkilesimini ve osteoporozun
tedavisindeki olasi klinik sonuglari degerlendirmeyi
amagladik.

Bu ¢alismanin hipotezi, osteoporozlu postmenopozal
kadinlarda immatir  grantlosit diizeylerinin,
osteoporozu olmayanlara kiyasla anlamli derecede
daha yuksek oldugudur.
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GEREC VE YONTEMLER

Bu retrospektif kesitsel c¢alisma, Ankara Atatirk
Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklari ve Dogum Klinigi’'nde Kasim 2022 - Kasim
2023 tarihleri arasinda ylrGtalmustar. Calismaya,
ayni dénemde rutin kontrol amaciyla basvuran,
postmenopozal dénemde bulunan ve yas araligi 50-
65 yil olan kadin hastalar arasindan kemik mineral
dansitometri (KMD) ol¢imi yapilmis bireyler dahil
edilmistir. Dahil edilen olgularin demografik verileri ve
immatir grandlosit (IG) degerleri hastane kayitlarindan

elde edilmistir.
Calismaya postmenopozal donemde, 50-65 yas
araliginda, KMD 6&l¢giminin tamamlanmis ve

demografik ile hematolojik (immatir granilosit sayisi
da dahil) verilerin eksiksiz bicimde kaydedilen hastalar
dahil edilmistir. Akut veya kronik enfeksiyon, malignite,
otoimmin hastalik, hormon replasman tedavisi
alanlar, bifosfonat gibi ilag kullanim o6ykisu olanlar,
hematolojik bozukluk ya da kemik metabolizmasini
etkileyebilecek endokrinolojik patolojiler (6rnegin
hipertiroidi, hiperparatiroidi veya Cushing sendromu)
bulunan olgular galismaya dahil edilmemistir. Ayrica,
kortikosteroid veya imminsupresif ilag kullanimi
oykust olan, eksik laboratuvar veya KMD verisine
sahip, ya da 50 yas alti ve 65 yas Ustl bireyler ¢alisma
popilasyonuna alinmamistir.

Calisma popilasyonu, KMD 6&l¢limiinden elde edilen T
skoru degerlerine gore Ug gruba ayrilmistir:

e Grup 1 (osteoporoz): T skoru < -2,5 olanlar (n=199),
e Grup 2 (osteopeni): T skoru -2,5ile -1 arasinda olanlar
(n=213),

e Grup 3 (kontrol): T skoru > -1 olanlar (n=203).

Tam kan sayimi ve immatir granilosit ol¢timleri,
Sysmex XN-1000 (Sysmex Corporation, Kobe, Japan)
otomatik hematoloji analizori kullanilarak yapilmistir.
Cihaz, akim sitometrisi temelli floresan yontemiyle
promiyelosit, miyelosit ve metamiyelosit gibi
granulositik serinin olgunlagmamis hiicrelerini tam kan
orneklerinden otomatik olarak belirlemektedir. KMD
Olciimi, Explorer QDR Series (Hologic Inc., Waltham,
Massachusetts, ABD) cift enerjili X-1sin1 absorbsiyometri
(DEXA) cihazi kullanilarak, dretici firmanin kalite
kontrol ve kalibrasyon protokollerine uygun sekilde
gerceklestirilmistir. Olglimler, lomber vertebra (L1-L4)
ve femur total bolgelerinden alinmistir.
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Bu calisma Helsinki Deklarasyonundaki etik prensiplere
uygun olarak planlanmis ve etik kurul karari Ankara
Atatirk Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi
Bilimsel Calismalar Etik Kurulu’nun 28/02/2024 tarihli
2024- BCEK / 21 numaral karari ile onaylanmistir.

istatistiksel Analiz

Veriler istatistiksel olarak IBM SPSS Statistics v.22.0
(IBM Corp.; Armonk, NY, USA) paket programina
kaydedilerek degerlendirilmistir. Strekli degiskenlerin
dagilimi Shapiro-Wilk testi ile degerlendirilmis, normal
dagihm gostermeyen veriler icin tanimlayici istatistikler
medyan ve %25-75 interquartile range (IQR) olarak
raporlanmistir. Kategorik veriler ise sayi ve ylzde (%)
seklinde ifade edilmistir. Kemik mineral yogunlugu
(KMY) dizeyine gore olusturulan Gg¢ grup arasindaki
farklarin degerlendirilmesinde; strekli degiskenler
icin Kruskal-Wallis testi, kategorik degiskenler icin ise
Pearson ki-kare testi kullaniimistir. Osteoporoz varhgini
etkileyen bagimsiz degiskenleri belirlemek amaciyla,
anlamh bulunan degiskenler kullanilarak Backward:
Likelihood Ratio (LR) yontemiyle lojistik regresyon
analizi uygulanmistir. Modele dahil edilen degiskenlerin
etkisi odds ratio (OR) ve %95 guiven araligi (Cl) ile birlikte
sunulmustur. Tanisal performansin degerlendirilmesi
amaciyla, anlamli bulunan parametreler igin ROC
(Receiver Operating Characteristic) egrisi analizi
yapilmis; AUC (Area Under the Curve) degeri,
sensitivite, spesifite ve cut-off noktalari hesaplanmistir.
Tum analizlerde istatistiksel anlamhlik diizeyi p<0,05
olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya genel olarak sartlari saglayan 615 hasta dahil
edilmistir. Hastalarin demografik bilgileri ve laboratuar
degerleri asagida verilmistir (Tablo 1).

Tum hastalarin yas ortalamasi 55 (50,00-65,00) idi.
Hastalarin ortalama boyu 1,59 (1,56-1,63 ) cm, kilo
67,00 (54,00-85,00) kg, vicut kitle indeksleri 26,84
(21,64-32,35), sistemik inflamatuar cevap indeksi (SIRI)
0,71 (0,49-1,12), sistemik immin-inflamasyon indeksi
(SI) 417,79 (282,46-571,92), Tskoru -1,70 (-2,60-0,50),
hemogram 13,6 (12,60-4,30), immatirgranilosti
yluzdesi 0,07 (0,04-0,08) idi (Tablo 1).

Calismamizda hastalar; T skoru -2,5 ve alti olanlar
(n=199) (Grup 1), T skoru -2,5 ve -1 arasinda olanlar
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(n=213) (Grup 2), T skoru -1 ve Uzeri olanlar (n=203)
(Grup 3) olmak lzere 3 gruba ayrilmislardir (Tablo 2).

Bu tablo farkli kemik mineral yogunlugu (KMD)
gruplarindaki biyokimyasal degiskenlerin
karsilastirilmasina dayanmaktadir. Bu tir bir analiz,
osteoporozun biyolojik ve immunolojik yonlerini
anlamada o6nemli olabilir. Yas, gruplar arasinda
anlamh bir fark gostermektedir Grup 1 (KMD -2,5
ve alti) ortalama yas olarak diger gruplardan daha
yuksek olarak bulunmustur (p<0,001). Yas arttika
kemik mineral yogunlugunun azalmasi beklenen bir
durumdur. T skoru gruplar arasinda anlamli bir fark
gostermektedir (p<0,001). T skoru, kemik mineral
yogunlugunun bir gostergesidir. Grup 1 (KMD -2,5
ve alt) en duslk T skoruna sahipken, grup 3 (KMD
-1 ve Ustl) en yiksek T skoruna sahiptir. Bu sonug,
osteoporozun ciddiyetinin artan yas ve kemik kaybi ile
iliskili oldugunu dogrulamaktadir. immatiir granilosit
sayisi dizeylerinde gruplar arasinda anlamli bir fark
bulunmaktadir (p<0,001). immatiir granilositlerin,
ozellikle inflamasyon ve enfeksiyon sireglerinde
rol oynadigl bilinmektedir. Grup 1'de immatir
graniilosit dizeylerinin yiksek olmasi, osteoporoziu
bireylerde inflamasyonun etkili olabilecegini
gdstermektedir. immatiir granilosit yizdesi gruplar
arasinda anlamh bir fark gostermektedir (p<0,001).
immatir granilosit yiizdesinin artisi, osteoporozla
iliskili inflamasyon ve kemik yikimi slreglerinin bir
gostergesi olabilir. Bu, osteoporozun gelisiminde
immatir grantlositlerin - rolind  vurgulamaktadir.
Lenfosit sayisinda gruplar arasinda anlamh bir fark
bulunmaktadir (p<0,001). Lenfositlerin sayisi, bagisiklik
sistemi ve inflamasyon ile dogrudaniliskilidir. Bu sonug,
kemik metabolizmasindaki inflamasyonel sireclerin
osteoporozu etkileyebilecegini gosteriyor olabilir. Grup
3 (KMD -1 ve Ustl) daha yiiksek lenfosit seviyelerine
sahip olabilir, bu da bagisiklik sisteminin osteoporozda
bir rol oynayabilecegini diistindirmektedir (Tablo 2).

Pearson Ki-kare testi (p<0,001) sonucuna gore sigara
icme durumu ile kemik mineral yogunlugu arasinda
anlaml bir iliski bulunmaktadir. Sigara icenlerin orani,
grup 1'de (KMD -2,5 ve alti)) en yiksek degerdedir
(%43,7). Sigara igme oraninin, kemik mineral yogunlugu
dusik olan bireylerde anlamh derecede daha yiiksek
oldugu gobzlemlenmistir. Sigara igmeyenlerin orani,
grup 3'te (KMD -1 ve Ustl) en yuksektir (%39,5). Sigara
icmeme oraninin, KMD yiksek olan bireylerde anlamli
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derecede daha vyiksek oldugu gozlemlenmistir.
Bu sonug, sigara icme aliskanhginin  KMD’ni
etkileyebilecegini, dolayisiyla osteoporozun siddetini
etkileyebilecegini diisindirmektedir. Sigara icmenin
KMD’ni olumsuz etkileyebilecegini ve osteoporozun
siddetinin sigara icenlerde daha yiksek olabilecegini
gostermektedir. Sigara icmeyenlerin ise genellikle
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daha vyuksek KMD degerlerine sahip olduklar
gozlemlenmistir.

Hastalik durumunu etkileyen degiskenlerin
degerlendirildigi Backward: LR lojistik regresyon
analizinde, SIRI ve immatlr granilosit dizeylerinin

osteoporoz varhgi ile anlamh sekilde iliskili oldugu

saptandi (p<0,05). SIRI'deki artis osteoporoz ile pozitif

Tablo 1. Katihmcilarin temel demografik verileri ve laboratuvar bulgulari

Degiskenler Tum hastalar (n=615) Medyan IQR (25-75)
Yas (yil) 55,00 50,00-65,00
Boy (cm) 159 156-163
Kilo (kg) 67,00 54,00-85,00
VKi (kg/m?) 26,84 21,64-32,35
Hemoglobin (g/dL) 13,60 12,60-14,30
Notrofil sayisi (x103/uL) 3,98 3,21-5,24
Trombosit sayisi (x10%/pL) 273 238-313,5
Monosit sayisi (x10%/uL) 0,42 0,33-0,51
Lenfosit sayisi (x10%/uL) 2,32 1,83-2,82
SIRI (birimsiz) 0,71 0,49-1,12
SIl (birimsiz) 417,79 282,46-571,92
T skoru (standart sapma, SS) -1,70 -2,60-0,50
immatiir granilosit sayisi (x10%/uL) 0,33 0,18-0,67
immatiir graniilosit orani (%) 0,07 0,04-0,08

Tablo 2. Gruplarin biyokimyasal degiskenleri

SIRI: Sistemik inflamatuar cevap indeksi, SII: Sistemik immun-inflamasyon indeksi, VKI: Vicut kitle indeksi, cm: Santimetre, kg:

Kilogram, kg/m?: Kilogram/metrekare, g/dL: Gram/desilitre

Degiskenler -2,5 ve alti (n=199) -2,5ile -1 arasi (n=213) -1 ve Ustl (n=203) p degeri
Yas (yil) 57,00 55,00 52,00 0,000
Boy (cm) 159 160 159 0,043
Kilo (kg) 67,00 67,00 66,00 0,160
VKi (kg/m?) 26,80 26,80 25,20 0,326
Hemoglobin (g/dL) 13,60 13,50 13,50 0,556
Nétrofil sayisi (x103/uL) 3,77 4,15 4,16 0,277
Trombosit sayisi (x10%/uL) 261 274 277 0,120
Monosit sayisi (x10%/uL) 0,43 0,41 0,42 0,844
Lenfosit sayisi (x103/puL) 2,11 2,30 2,47 0,023
SIRI (birimsiz) 0,66 0,73 0,73 0,968
SII (birimsiz) 400,00 433,90 428,15 0,111
T skoru (standart sapma, SS) -2,80 -1,70 -0,20 0,000
immatiir graniilosit sayisi (x103/uL) | 0,33 0,33 0,02 0,000
immatiir graniilosit orani (%) 0,07 0,04 0,04 0,000

SIRI: Sistemik inflamatuar cevap indeksi, SI: Sistemik immun-inflamasyon indeksi, VKI: Viicut kitle indeksi, cm: Santimetre, kg: Kilogram, kg/m?: Kilogram/metrekare, g/dL: Gram/desilitre
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yonde iliskili bulunurken (OR=1,244), immatlr
granilosit duzeylerindeki degisimin osteoporoz ile
anlamli, ancak ters yonlu bir iliski gosterdigi izlendi
(OR=0,037). Modelin siniflandirma dogruluk orani
%84,9 olarak hesaplanmistir. ROC analizi sonucunda
immatir grandlosit sayisi icin AUC = 0,933 (95% Cl:
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0,914-0,951; p<0,001) olarak hesaplanmistir. Cut-off
degeri 0,275 olup, %84,5 sensitivite ve %19,7 spesifite
ile tanisal performansi yiiksek bulunmustur. Bu sonug,
IG sayisinin osteoporozlu hastalari ayirt etmede
yiksek duyarliliga sahip bir biyobelirte¢ olabilecegini
gostermektedir (Grafik 1).

ROC Curve

- r/r_/_r_
Q.8
Z 77
=
=
T
=
&
- T
0.2
Q.0 T u T T
(= ] o2 o4 oS o3 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties
Sekil 1. Hastalik Durumuna Goére Immatir granilosit sayisi igin ROC Egrisi

Tablo 3. Gruplara gore sigara icme durumlarinin belirlenmesi

-2,5 ve altt (Grup 1| -2,5ve -1 arasi (Grup 2) -1 ve Ustl (Grup 3) | Toplam (n=615)
(n=199) (n=213) (n=203) p
n (%) n (%) n (%) n (%)
Sigara igenler 107 (%43,7) 81 (%33,1) 57 (%23,3) 245 (%100,0)
Sigara igmeyenler | 92 (%24,9) 132 (%35,7) 146 (%39,5) 370 (%100,0) P=0,000
Tablo 4. Hastalik durumu baz alinarak kurulan lojistik regresyon modeli
Degiskenler B S.E. Wald p OR
Sigara 0,364 0,287 1,604 0,205 1,439
SIRI 0,219 0,104 4,449 0,034* 1,244
NIl 0,000 0,001 0,095 0,758 1,000
Immatur grandlosit sayisi (x10%® per mm3) | -3,309 0,445 55,335 0,000* 0,037
SIRI: Sistemik inflamatuar cevap indeksi, SII: Sistemik immun-inflamasyon indeksi
Tablo 5. Hastalik durumuna gore immatiir granilosit sayisi i¢in cut-off degerinin belirlenmesi
%95 glven arahgi (Cl)
Degisken Alan Standart hata | p - Cut-off
Alt sinir Ust sinir
immatiir graniilosit sayisi (x10® per mm3) | 0,933 0,009 0,000* 0,914 0,951 0,275
STRT: Sistemik inflamatuar cevap indeksi, SIT: Sistemik imman-inflamasyon indeks
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TARTISMA

Calismamizda sistemik inflamatuar yanit gostergeleri
ile KMD arasindaki iliski degerlendirilmis ve ozellikle
immatir grandlosit dizeylerinin - kemik  mineral
dansitesiile anlamlidiizeyde iliskili oldugu gosterilmistir.
Konuyla ilgili literatlrde ilk defa 65 yasindan kuglk ve
osteoporoz, osteopeni ve normal kemik yogunluguna
sahip postmenapozal kadin gruplari karsilagtiriimistir.
immatiir graniilosit sayisi ve yiizdesi ile kemik mineral
dansitesi arasinda anlamh bir iliski tespit edilmistir.
KMD T skoru -2,5 altinda olan hastalarda immatr
granulosit sayi ve ylzdelerinin KMD T skoru -1 ve (izeri
olan kadinlara gére daha yiksek oldugu saptanmistir.
Hastalarin lenfosit sayimlarinin ise KMD ile orantili
olarak azaldigi gozlenmistir.

SlI, viicuttaki noétrofil, lenfosit ve trombosit sayisini
kapsayan bir oOlcimdir ve vicudun bagisiklik
ve inflamatuar durumunu degerlendirmek icin
gelistirilmistir. SIRI ise yine inflamatuar sirecin tespiti
icin notrofil ve monosit ¢arpiminin lenfosit sayisina
boélinmesi ile hesaplanir. Kronik inflamatuar yanita
pek cok sistemik hastalik, beslenme aliskanhklari ve
sigara sebep olabilir. Yaklasik 10000 hastayla yapilan bir
calismada pro-inflamatuar diyet oykisi olmasinin tek
bagina femur basinda kemik yogunlugunu azalthg ve
osteoporoza neden oldugu gosterilmistir (6). Menopoz
ile gelisen yaslanma biyolojik degisiklikler meydana
getirmekte, inflamatuar bir mikrogevrenin aktiflesmesi
ve immiin islev bozukluguna yol agmaktadir. Yastan
bagimsiz azalmis Ostrojen seviyesi, T hucreleri
tarafindan inflamatuar sitokin Gretimi ve osteoklastik
sitokin salinimini artirarak osteoklast aktivasyonuna
neden olup osteoporozun gelisimine yol agar (7).
Literattirde konuyla ilgili veriler sinirhdir. Sll ile yapilan
genis hasta populasyonuna sahip bir calismada 50
yas Uzeri kadinlarda yiksek SII degerlerinin dusik
KMD ile iligkili oldugu raporlanmistir (8). Bu ¢alisma
ile ayni sekilde Asya irkinda yapilan bir diger genis
hasta serili yayinda yine yiiksek Sl ve SIRI disik KMD
ile iliskilendirilmistir (9). Ancak bu hastalarin blyik
kisminin senil yasta olmasi dikkate alinmasi gereken
bir noktadir. Bizim c¢alismamizda o&zellikle yas ve
komorbiditelerle birlikte inflamasyonun arttgi senil
grup diglanmigtir.

Sistemik inflamatuar yanit ile ilgili arastirilan diger
parametreler ise notrofil, platelet ve lenfosit sayimlari
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ile elde edilen NLR ve PLR oranlaridir. Bu oranlar ile
ilgili literattr verileri oldukga tartismali gorinmektedir.
Konuyla ilgili Kore’de 2 yil boyunca taranan 498
postmenapozal kadin ile yapilan ¢alismada KMD’nin
notrofil lenfosit sayimi ile negatif korele oldugu ancak
platelet lenfosit ile iliskisinin olmadigi raporlanmistir
(10). Ulkemizden yayinlanan bir yayinda ise 1635 tane
geriatrik postmenapozal kadin degerlendirilmis ve
noétrofil lenfosit oranlarinin lumbal KMD degerlerine
gore osteoporozu predikte edebilecegi bildirilmistir
(OR=1,122; 95%=1,020-1,235) (11). Lee ve ark.
yaptigi bir calismada ise KMD ile NLR’nin negatif
korele oldugu ancak femur basi ile iliskisinin olmadigi
raporlanmistir.  Ulkemizden 211  postmenapoz
hastanin degerlendirildigi bir ¢calismada ise KMD’nin
platelet lenfosit oranlariyla negatif korele oldugu
ancak ayni hasta grubunda nétrofil lenfosit ile iliski
saptanmadigl bildirilmistir (12). Literatirde mevcut
calismalarin ¢ogunda calismamizin aksine hastalarin
kemik yogunluklarina gére randomize edilmeden, KMD
deger korelasyonlarinin taranmis olmasi galismamizi
ayricalikh kilmaktadir ve bu durum sonuglar arasindaki
farkhihgin sebebi olabilir.

Calismamizda ek olarak degerlendirdigimiz bir
parametre de immatir granilosit sayisi ve ylzdeleri
istatistiksel olarak anlaml saptanmigtir. KMD T skoru
-2,5 olan hasta grubunda, -1 ve lizeri olan hasta
grubuna gore immatir granilosit sayi ve ylzdelerinin
daha yliksek oldugu izlenmistir. Osteoporozu olan hasta
grubunda anlaml olarak yiksek olmasi granilositlerin
inflamatuar siirece katkida bulundugu ve kemik
rezorpsiyonunu artirabilecegi fikrini akla getirmektedir.
Calismamiz immatir granilosit sayiminin osteoporoz
riskini belirlemek icin yeni bir biyobelirte¢ olarak
kullanilma potansiyelini gostermektedir.

Sigara igmenin kemik mineral yogunlugu Uzerindeki
olumsuz etkisi, literatlirde iyi bilinen bir fenomendir.
Sigara, inflamatuar siregleri tetikleyerek osteoklast
aktivitesini artirir ve 6strojen metabolizmasini bozarak
kemik rezorpsiyonuna yol acabilir (13). Yapilan
calismalarda, sigara icen bireylerde osteoporoz
riskinin belirgin sekilde yiliksek oldugu bildirilmistir.
Calismamizda da sigara icen bireylerde disik KMD
oranlarinin daha yiiksek oldugu goézlemlenmis olup, bu
bulgu literatirdeki verilerle tutarhdir

Calismamizin gigli yonlerinden biri, literatlrde ilk
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kez 65 vyasindan kigik postmenopozal kadinlarda
immatiir granllosit sayisi ve yuzdesi ile KMD
arasindaki iliskiyi degerlendiren bir galisma olmasidir.
Ozellikle yaslanma ve komorbiditelerin inflamasyon
Gzerindeki etkilerini minimize etmek icin senil
popilasyonun dislanmasi, calismanin 6zglnlGgini
artirmaktadir. Ayrica, hastalarin  KMD sonuglarina
gore net bigcimde siniflandiriimasi, gruplar arasi
karsilagtirmalarin glvenilirligini artiran bir diger glgla
yonudur. Calismamiz, immatir grandlosit sayisinin
osteoporoz igin yeni bir biyobelirte¢ olma potansiyelini
vurgulayan 6nemli bir bulgu sunmaktadir. Bununla
birlikte, calismamizin bazi kisithhklari bulunmaktadir.
Oncelikle, hasta sayisinin sinirl olmasi sonuglarin
genellestirilebilirligini  azaltabilir.  Ayrica, immatur
granilositlerin KMD Uzerindeki etkilerini belirlemede
neden-sonug iliskisini tam olarak ortaya koymak igin
prospektif ve uzun dénem takip calismalari gereklidir.
Bunun yani sira, inflamasyon ve KMD arasindaki iligkide
rol oynayabilecek diger biyobelirteglerin ve cevresel
faktorlerin (beslenme, fiziksel aktivite, sigara gibi)
detayl bir sekilde degerlendirilmemis olmasi baska bir
sinirlilik olarak belirtilebilir.

SONUC

Bu calisma, 65 yas alti postmenopozal kadinlarda
immatiir grantlosit duzeyleriile kemik mineral dansitesi
arasindaki iligkiyi inceleyen oncu bir g¢alisma olup,
inflamatuar siireclerin osteoporoz patofizyolojisindeki
rolini destekleyen kanitlar sunmaktadir. immatir
granilosit dlzeylerinin osteoporoz varhgi ile iliskili
bulunmasi, IG’'nin ylksek duyarlihgl sayesinde
disik KMY riski tasiyan bireylerin taranmasinda
yardimci bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegini
disundirmektedir. Bununla birlikte, dislik spesifite ve
lojistik modeldeki karmasik etkilesimler nedeniyle IG
tek basina tanisal veya tarama testi olarak 6nerilemez.
Gelecek calismalarda 1G ve diger inflamatuar
belirteclerin birlikte degerlendirildigi, prospektif ve
uzun donemli tasarimlar bu iliskinin klinik 6nemini
daha iyi ortaya koyacaktir.

Arastirmalar, bu konuda heniiz yeni olmasina ragmen,
osteoporozun immiin sistemle olan etkilesimlerini
daha derinlemesine inceleyen calismalar bu iliskinin
klinik 6nemi hakkinda daha fazla bilgi saglayacaktr.
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