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II. OZET

GOKALP, AY., Femur Basi Avaskiiler Nekrozunda Nétrofil/Lenfosit,
Monosit/Lenfosit, Platelet/Lenfosit Oram Prognoza ve Evreye Etki Ediyor Mu?
Tipta Uzmanhk Tezi, Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim Dal, Gaziantep, 2022

Femur basimin avaskiiler nekrozu (FBAN) femurun proksimaline kan akisinin
bozulmasina neden olan travmatik veya travmatik olmayan nedenlerle gelisen iskemi
ile osteositlerin Oliimii nedeniyle gerceklesen bir osteonekroz tiiridiir. FBAN’1n
kesin patomekanizmasi heniiz belirsizdir. FBAN’a neden olan altta yatan kosullar;
vaskiileriteyi etkileyen, osteosit mekanizmasin1 degismesine sebep olan cevresel ya
da genetik faktorleri igerir. En yaygin etyolojik faktdrler olarak kortikosteroid
tedavisi, alkol, kiriklar ve eklem g¢ikiklar1 olarak bilinmektedir. Tedavi edilmeyen
FBAN kalga artroplastisi gerektiren sekonder kalga artritine yol acar. Bu nedenle
erken evrelerde tan1 ve teshisi konservatif ya da cerrahi tedavi uygulanabilirligi
acisindan Onemlidir. Klinikte tam kan saymmi (CBC) daha ekonomik ve
ulagilabilirligi daha pratiktir. Tam kan sayim ile bakilan nétrofil, lenfosit, monosit,
platelet miktarlar1 ve bunlar arasindaki oranlar son zamanlarda ¢esitli enfeksiyoz ve
enfeksiydoz olmayan uyaranlara karsi kolay erisilebilir ve gilivenilir immiin yanit
belirteci olarak hemen hemen tiim tibbi disiplinlerde kullanilmaktadir.
Notrofil/Lenfosit (NL), Monosit/Lenfosit (ML), Platelet/Lenfosit (PL)oranlar
genellikle malignite, romatolojik hastaliklar, KOAH ve diger bir¢ok otoimmiin
hastalikta etkilenimleri aragtiritlmig olmasina ragmen literatiirde femur bas1 avaskiiler
nekrozu ile ilgili bir ¢alisma bulunmamaktadir. Bu tez kapsaminda amacimiz, femur
avaskiiler basi tanili olgularda NL, ML, PL oranlarinin prognoza ve evreye gore

etkisini incelemektedir.

Calismamiza Gaziantep Universitesi Sahinbey Uygulama ve Arastirma Hastanesine
2012-2022 yillar1 arasinda basvuran ve ¢alisma dahil edilme kriterlerine uyan 106 (
30 kadin; 76 erkek) hasta dahil edildi. Calisma grubu ile demografik 6zelliklerce es
bir saglikli kontrol grubu olusturuldu. Hastane Bilgi sistemi iizerinden hemogram
degerleri, Pelvis X-ray ve MR goriintiileri alindi. Calisma grubuna dahil olan bireyler

Ficat-Arlet siniflandirilmasina gore Evre LII ve III olmak iizere 3 gruba ayrildi.



Calisma grubu ile kontrol grubu nétrofil, lenfosit, monosit, platelet miktarlar1 ve NL,

ML, PL oranlari agisindan kiyaslandi.

Gruplar aras1 karsilastirilan Lenfosit, monosit, platelet ortalama degerleri arasinda
anlamli fark bulunamadi (p>0.05). Calisma ve kontrol grubunun Noétrofil degerleri
incelendiginde ise ¢alisma grubunda nétrofil degeri 4,94 + 1,89; kontrol grubunun ise
4,21 + 1,17 olarak 6l¢iildii, 6lglimler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (
p<0.05). Notrofil/Lenfosit Oranina bakildiginda ise gruplar arasinda anlamli bir
farkin olustugu goriilmiistiir. Notrofil Lenfosit orani ¢alisma grubunda (2,11 + 0,85),
kontrol grubuna (1,75 + 0,44) gore daha yiiksek bulunmustur. NL orani ROC
analizine gore kesim degeri 2,13 olarak belirlendi (sensivite %47,17 (%95 CI (37,4-
57,1)); Spesifisite=84,91 %95 GA (76,6-91,1)). Cut-off degerinin sensivitesi ve
spesifisitesi istatistiksel olarak anlamli bulundu. Ficat-Arlet’e gore olusturulan

gruplar arasinda hemogram parametreleri agisindan fark yoktu.

NL oran1t FBAN hakkinda bilgi verebilir ancak diger parametreler yeterli immun
yanit olusturulmanin yetersizliginden dolayr, FBAN’da bagimsiz bir belirleyici
olusturmada yetersiz olabilecegi diisiiniilmektedir. Standart ve ¢ok boyutlu analize

izin veren yontemlerle daha genis 6rneklemli ileri ¢aligmalar planlanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Femur Avaskiiler Nekrozu, NLO, PLO, MLO, Ficat-Arlet



I11. ABSTRACT

GOKALP, AY. Does Neutrophil/Lymphocyte, Monocyte/Lymphocyte,
Platelet/Lymphocyte ratio affect prognosis and stage in femoral head avascular
necrosis? Specialty thesis in medicine, Department of Orthopedics and

Traumatology, Gaziantep, 2022

Avascular necrosis of the femoral head (AVNFH) is a type of osteonecrosis that
occurs due to ischemia and death of osteocytes due to traumatic or non-traumatic
causes that cause impaired blood flow to the proximal femur.The exact
pathomechanism of AVNFH is still unclear.The underlying conditions that cause
AVNFH include environmental or genetic factors that cause the osteocyte
mechanism to change, and these factors affect vascularization.The most common
etiological factors are corticosteroid therapy, alcohol, fractures and joint dislocations.
Untreated FBAN leads to secondary hip arthritis requiring hip arthroplasty. Early
diagnosis is important for correct conservative or surgical treatment. Achieving a
complete blood count (CBC) in the clinic is more economical and more practical. The
amounts of neutrophils, lymphocytes, monocytes, and platelets measured by
complete blood count and their ratios have recently been used as an easily accessible
and reliable immune response marker against various infectious and non-infectious
stimuli in almost all medical disciplines.Although Neutrophil/Lymphocyte (NL),
Monocyte/Lymphocyte (ML), Platelet/Lymphocyte (PL) ratios are generally
investigated in malignancy, rheumatological diseases, COPD and many other
autoimmune diseases, there is no study on AVNFH in the literature.In this thesis, our
aim is to examine the effects of NL, ML, PL ratios according to prognosis and stage

in patients with a diagnosis of AVNFH.

106 patients (30 females; 76 males) diagnosed with femoral avascular necrosis
between 2012-2022 in Gaziantep University Sahinbey Practice and Research
Hospital polyclinic were collected retrospectively from the hospital registry system.
A healthy control group whose demographic characteristics matched the study group

was formed. Laboratory findings, Pelvis X-ray and MR images were obtained from



the Gaziantep University Sahinbey Resarch and Practise Hospital Information
system. The individuals included in the study group were divided into 3 groups as
Stage I, Il and Il according to the Ficat-Arlet classification. The study group and the
control group were compared in terms of neutrophil, lymphocyte, monocytes, platelet
counts and NL, ML, PL ratios.

No significant difference was found between the mean values of lymphocytes,
monocytes, and platelets compared between the groups (p>0.05). When the
neutrophil values of the study and control groups were examined, the neutrophil
value in the study group was 4.94 + 1.89; In the control group, it was measured as
4.21 + 1.17, there was a statistically significant difference between the measurements
(p<0.05). When the Neutrophil/Lymphocyte Ratio was examined, it was observed
that there was a significant difference between the groups. Neutrophil-lymphocyte
ratio was higher in the study group (2.11 + 0.85) than in the control group (1.75 +
0.44). The cut-off value for the NL ratio was determined as 2.13 according to the
ROC analysis (sensitivity 47.17% (95% CI (37.4-57.1)); Specificity=84.91 95% ClI
(76.6-91.1) ). The sensitivity and specificity of the cut-off value were found to be
statistically significant. There was no difference between the groups formed

according to Ficat-Arlet in terms of hemogram parameters.

The NL ratio can give information about AVNFH, but it is thought that other
parameters may be insufficient to form an independent determinant in AVNFH due
to the inability to create an adequate immune response. Further studies with larger
samples should be planned with methods that allow standard and multidimensional
analysis.

Keywords:Avascular necrosis of the femoral head, NLR, PLR, MLR, Ficat-Arlet
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1. GIRIS VE AMAC

Avaskiiler nekroz (AVN) veya osteonekroz, travmatik ve ya non-travmatik
nedenlerle kemik dokusunun kanlanmasinin bozulmasina bagli kemik hiicrelerinin
Oliimiiyle sonuglanan bir prosestir(1). Avaskiiler nekroz kalga ekleminde, diger
yerlere kiyasla ( diz, talus vb.) daha g¢ok goriliir (2). Bu siire¢ Femur basinda
osteositlerin 6liimii ve bunu takip eden siiregte femur basinda ikincil olarak
osteoartrite neden olan yapisal degisiklik siirecini ifade eder. Bu siire¢ 6zellikli bir
patolojiye ait olmayip mekanik ve biyolojik unsurlarin etkisi ile femur basindaki kan
dolagiminin bozulmasiyla sonlanan cesitli patolojilerin sonucudur. Femur basi
avaskiiler nekrozu 3-5 yil igerisinde cesitli evrelere gecebilir ve dnceki evrelere
gerileme olmaksizin progresyon gosterme egilimindedir(3). Genellikle 30-50 yas
arasindaki bireylerde ilerleyici karakterdedir ve dogru tedavi edilmedigi siirece tiim
kalga ekleminde yikima sebebiyet verir (4). Femur basi avaskiiler nekroz tanisi
konulan haslarin %5 ile %18’inin total kalca artroplastisi (TKA) ile cerrahi
miidahaleye gittigi bilinmektedir (5). TKA sonrasinda kisa donem etkinligi bireyler
icin 1yi olmasimmin yaninda uygulanan protezlerin Omriiniin olmasit nedeniyle
tekrarlayan cerrahiler, rehabilitasyon ve protez maliyetlerinin sisteme getirdigi yiik
dikkate alinmalidir (6). Erken tani ilerleyisinin kontrol altina alinmasit ve TKA’nin
uygulanmasmi geciktirmektedir. Bu nedenle bu olgularda erken tani igin

kullanilabilecek etkilerin incelenmesi 6nemlidir.

Erken tam1 ve teshis ile avaskiiler nekrozlu olgularda cerrahi olmayan
tedaviler ile osteoblastik ve osteoklastik aktiviteyi arttirici, dokular aras1 nekrozun ve
hipoksinin azaltilmasina yonelik olarak uygulanmaktadir. Erken tam1 ve teshis
asamasinda tam kan saymm (CBC) ulasilmasi kolay, neredeyse her saglik
kurulusunda bulunabilen ve ucuz bir testtir. Kan sayimimin igerisindeki nétrofil,
lenfosit, platelet sayis1 ve bu degerlerin birbirleri ile orami klinikte inflammatuar

hastaliklar, malignensi gibi genis hastalik yelpazeleri igin ¢alisilmaktadir (7).

Bu caligmanin amaci1 femur avaskiiler nekrozlu bireylerde noétrofil lenfosit oran
(NLO), monosit lenfosit oran1 (MLO) ve platelet lenfosit orant (PLO)’nun prognoza

ve evreye etkilerinin incelenmesi ve karsilastirilmasidir.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. Kal¢ca Eklemi Anatomisi

Kalca eklemi, caput ossis femoris ile asetabulum arasinda olusan enartrosis
sferika grubu bir eklemdir. “C” sekilde bir yap1 olan Asetabulum ilium (%40),
ischium (%40) ve pubis (%20) kemikleri olmak iizere ii¢ ayr1 kemiklesme merkezi

tarafindan olusturulur (8).

Asetabulumun ylizeyi 51 derece lateral ve 20 derece anteriora agilagsmaktadir
(9). Asetabulumun ig ylizeyi tamamen kikirdak ile kapli degildir ancak eklemin temel
stabilizasyonunu “facies lunata” olusturur. Yarim ay seklindeki bu yapinin ug¢larinda
ve ortasinda kikirdak doku yoktur. Orta kismi1 “fossa asetabuli” yag ve bag dokusu
ile kaplidir. Bu gukur yap1 femur basi ile eklem stabilizasyonunda yetersizdir ve
cukurun derinligini arttiran esas yapi labrumdur. Alt kisimdaki “incisura asetabuli”
adi verilen gentik hari¢ tiim asetabulum g¢evresini labrum ¢evrelemistir (10). Labrum
asetabulumun hacmini arttirir ve femur basi ile olan uyumunu saglar (11). Bunun
yaninda; eklem i¢i sinoviyal sivi dengesini korur, ekleme binen yiikiin dagitilmasini

saglar, eklem i¢i negatif basing olusturur ve eklem stabilizasyonuna katki saglar (12).

Femur iist ucu yuvarlak kiire seklinde eklem yiizeyi olan en uzun ve giiclii
kemiktir. Ust yuvarlak kisma “caput femoris” ve cisime baglayan kisma “ collum
femoris” denir. Femurun ortasindaki “fovea capitis femorise” eklemin i¢ bag:
ligamentum capitis femoris yapisir (Sekil 2.1). Collum femoris ve diafiz arasinda
inklinasyon agis1 vardir ve bu ag1 yetiskinlerde 130+7 derece arasindadir (13). Bu ag1

kollodiafizer agiolarak da adlandirilir.



Asetabulum

Asetabular Labrum

Ligamentum capitis
femoris

Sekil 2.1: Kalga ekleminin eklemli yiizeyleri - pelvik asetabulum ve femur basi

Basit bir eklem yapisi olmasina ragmen 20’den fazla kas ve kemik
morfolojisinin 3 boyutundan dolayr kompleks bir yap1 olusur. Kalca bolgesi her iki
tarafta 3 bilesenden olusan eklem yapisi ve bunlari saran kas, bag dokulari, damar ve

sinirlerden olusur.

2.1.1 Kal¢a Eklemi Vaskiiler Anatomisi
Kalga eklemi vaskiiler yapist olarak bir¢ok kaynaktan saglanir. Asetabulum
tic ana arter tarafindan kanlanir; Bunlar, obturator, superior gluteal ve inferior

gluteal arterlerdir.

Superior Gluteal Arter: A. Iliaca interna’nin posterior boliimiiniin dallaridir.
Truncus posterior’un devamidir. Asetabulum posterior kolonu ile aralarinda 2 mm

mesafe bulunur. Kemik ile arter arasinda ¢evre yumusak dokular bulunur.

Inferior Gluteal Arter: A.iliaka interna’nin anterior dalidir. Kalcanin ve
uylugun posteriorundaki kaslar1 ve yapilari besler. infrapriform foramen’den gegerek

pelvisten ayrilir ve gluteal bolgeye gelir.



Obturator Arter: Asectabulumun medialinde Asetabular dali ile kas
beslenmesini saglar. Fovael arter olarak da bilinen Obturator arterin posterior
kisminin kii¢lik bir terminal dali ligamentum teresi gegerek femur basinin kiigiik bir

alanini besler.

Kapsiil ve labrum arasinda olduk¢a gevsek ve vaskiilarize bir bag dokusu
bulunur. Acetabulum®un postero-superior kisimlarini siiperior glutel arteri postero-
inferior kisimlarii inferior gluteal arter beslerken, medial kistm obturator arterin

acetabular dalindan beslenir (14).

Femur Basi Vaskiilarizasyonu: Proksimal Femurun Arteryel beslenmesi 3

grup tarafindan saglanir.
1- Femur boynu etrafinda bulunan ekstrakapsiiler arteriyel halka,
2- Ekstrakapsiiler arteriyel halkadan ¢ikan ascendes servikal dallar,

3- Ligamentum teres arteri

Femur Bagi
Obturator Arter

~—

S

Femur Boynu
Y ammeme WD
‘>/ N Foveal Arter
/ ‘
Bliyiik }

Trokanter
Subsinovial
intrakapsdiler
Lateral Femoral arteriel
Sirkumfleks Arter halka
(Ascendes)
‘ 'Medial
/4 femoral sirkumfleks arter
Lateral Femoral / Femoral Arter
Sirkumfleks Arter Profunda femoris artery
(Transvers)

Lateral Femoral
Sirkumfleks Arter
(Descendes)

Kiiclik Trokanter

Sekil 2.2: Femur bagi vaskiilarizasyonu



Crock femur boynu cevresinde onde lateral femoral sirkumfleks, arkada
medial femoral sirkumfleks arter dallarindan olusan ekstrakapsiiler arteryel bir halka
yapisini bildirmistir. Superior ve inferior gluteal arterler kii¢iik baglantilar ile bu aga
baglanirlar. Lateral femoral sirkumfleks sartorius ve rectus femoris kaslarini
altindadir. Ramus ascendes, ramus descendes ve r. Transversum denilen ii¢ dal verir.
Bu dallardan ascendes dali onde intertrokanterik seviyede eklem kapsiiliine girer,
arkada ise kapstiliin orbikiiler lifleri arasinda seyreder. Bu dallar daha sonra femur
boynunda “metafizer arter” i olusturur. Ascendes arterler dort gruba ayrilirlar;
anterior, medial, posterior ve lateral olarak adlandirilir. Bu dallardan lateral dal femur
boynu ve basmin beslenmesinin onemli kismini saglar. Ascendes arteriyel grup
artikiiler kikirdaga kadar uzanir. Bu arterlere diger bir isimle “retinakiiler” arterler
denir. Eklem kikirdagi sinirinda ikincil bir halka olusur ve “subsinovial intraartikiiler
arteryel halka” olarak adlandirilir. Arteriyel halka anatomik varyasyonlarina gore
komplet ya da inkomplet olabilir. Subsinovyal intraartiikiiler arteryel halkadan
ayrilan dallar femur basina dogru girer ve “epifizer arter” olarak adlandirilir. Medial
siirkiimfleks arterin dali asetabular dal, obturator arterin asetabular dali ile birlikte
femur basina lig. Teres aracilig ile girer. Bu yap1 femur basinin beslenmesinde
yetersizdir. Eriskinde, femur boynu saglam oldugunda, metafiz ve epifiz damarlar
arasinda epifiz iyilesme dokusu {izerinden iletisim vardir (15-17). Ancak bu

damarlarin yerleri onlar1 travmalara karsi duyarli hale getirir (18).
2.2.0steonekroz

Osteonekroz (ON) literatlirde nedenine bagli olarak avaskiiler nekroz, aseptik
nekroz ve kemik infarktiisii gibi farkli isimlerle anilmaktadir (19). iskemi sonucu
kemik 1iligi seliiler elemanlarinin 6liimii anlamimna gelmektedir ve kan akiminin
kesintiye ugramasi sonucu kemikte olusan patolojik ve radyolojik degisiklikleri
tanimlar. Travmatik ya da travmatik olmayan nedenlerle olabilir. ON genellikle kalca
ekleminde femur basinda olur ancak diger anatomik yapilarda da ON goriilebilir
(20). Farkli etiyolojik nedenlerle ortaya ¢ikan ON kemigin epifiz, metafiz ya da
diyafizini tutabilir. Tutulumun ilerleyiciligi tutulum alaninin eklem yiizeyine

yakinligr ve tutulum alaninin biiytikligi ile iliskili oldugu bilinmektedir (21).

Avaskiiler nekrozun patofizyolojisinde temel nokta osteositlerin anoksisidir.



Bu nedenle kemik beslenmesini bozan her tiirlii vaskiiler neden avaskiiler nekroz ile
sonuglanabilir (22). Osteosit 6liimii anoksiyi takiben 2-3 saat igerisinde gerceklesir
ve histolojik belirtiler 24-72 saat igerisinde ortaya ¢ikar. Osteosit baslangigta
¢ekirdek piknozisi ve kemikte yumusama ile yansir. Daha sonra reaktif hiperemi ve
kilcal damarlarda revaskiilarizasyon, nekrotik bolgenin ¢evresinde bir noktaya kadar
gelisir ve kemik rezorpsiyonu ile onarim islemi baslar. Yeni canli kemik oli
trabekiiliin iizerine gelir ve subkondral trabekiilde kemik rezorpsiyonu yapinin
biitiinliglinii bozar ve eklem uyusmazligina sebep olur. Subkondral kiriga sebep olan

slire¢ onarimin rezorptif komponentidir ve “cutting-cone” olarak adlandirilir (22).

2.2.1. Femur Basi Osteonekrozu / Femur Avaskiiler Nekrozu
2.2.1.1.Genel Bilgi

Femur basini besleyen vaskiiler yapinin travmatik ya da travmatik olmayan
sebeplerden dolayr tikanmasi ve femur bagina yeterli kan ulasamamasi sonucunda

femur basinda meydana gelen osteonekroz femur basi avaskiiler nekrozu (FBAN)

olarak adlandirilir (19).

FBAN ilk olarak Munro tarafindan 1738 yilinda tanimlanmistir ancak
etyoloji, patogenez ve tedavisi Phemister tarafindan 1934 yilinda bugiine en yakin

sekilde tanimlanmugtir (23).

Femur bagindaki kan dolagiminin bozulmasi ve kemigin canli elemanlarinin
kaybr bir¢ok faktore bagli olarak gelisir. Femur basindaki osteositlerin kaybi ile
baslayan ve sonrasinda progresif olan nekroz ile subkondral kirik, femur basinda
¢okme ve dejeneratif artrite dogru ilerleyen siiregtir. Cogunlukla bilateral olarak
ortaya ¢ikar ve FBAN genellikle geng-orta yas (30-40) hasta grubunda
gorilmektedir. Belirgin bir patoloji olmadan mekanik ve biyolojik faktorlere bagh
olarak FBAN’1n gelisme durumu s6z konusu oldugu i¢in etyolojisi net bir bigimde
aciklanamamistir. Bu nedenle etyolojik faktorler, travmatik ve travmatik olmayan iki

temel grupta incelenirler.
2.2.1.2. Etyoloji ve Patogenez

Femur basindaki kan akiminin azalmasinda 3 temel mekanizma oldugu

diistiniilmektedir.



1-Vaskiiler Hasar
2-Tromboz ve embolizm
3-Ekstravaskiiler Basi

Bu mekanizmalarin sonucunda kan akimi yavaslar, kemik i¢i basinct artar ve kan

akimi durur. Sonug olarak ise iskemi ve nekroz goriilmeye baglanir (Sekil 1).

1. Vaskiiler Yaralanma: Kollateral dolasimi smnirli olan ya da bulunmayan
damarlardan birinin mekanik olarak yaralanmasi nekroza sebebiyet verebilir.
Travma sonrasi vaskiiler yapilarin zarar gérmesi ile birlikte iskemi gelisir. Bu
mekanizma en sik kapsiil i¢i femur boynu kiriklari, kalgca cikiklart ve
kompresyon kiriklarindan kaynaklanir (24). Femur boynunun vaskiiler yapisi
nedeniyle intrakapsiiler kiriklar sonrasi nekroz gelisme orani ¢ok yiiksektir.
Intertrokanterik bdlgenin vaskiiler yapilarinin uzakligi nedenirle ekstrakapsiiler
kiriklar avaskiiler nekroz agisindan daha diisiik insidansa sahiptir (25).

2. Tromboz ve embolizm: Vaskiiler bir yapimin emboli ya da trombiis ile tikanmasi
sonucunda kemik dokusunda nekroz goriilebilir. Osteonekroza ugramis femur
basinin biiylik ¢ogunlugunda vaskiiler tromboz goriilmektedir. Osteonekroz

olgularinin biiyiik cogunlugunda koagiilasyon probleminden sz edilebilir (26).

Yag embolisi sonucu ile de bu tiir ttkanmalar meydana gelebilmektedir. Dalis
yapanlarda yiiksek basing etkisi ile uzun siliren maruziyetlerden sonra hizli
dekompresyon kanda nitrojen baloncuklarinin olusmasina neden olur.
Nitrojendeki bu degisim damar liimeninin tikanmasi ile birlikte tromboz
gelistirir. Bu durum Caisson hastaligi olarak bilinir ve nitrojen embolilerin
birlesmesi ile liimen tikanarak osteonekroz gelisir. Orak hiicreli anemi hastalari

da ayn1 sekilde osteonekroza sebep olabilir (27).

3. Ekstravaskiiler basi: Bu etyolojide intraossedz ekstravaskiiler bosluk icindeki
basincin yiikselmesi ile icinden gecen kiiciik damarlarda kan akis1 azalir.
Genellikle kortikosteroid veya alkol alimi ile iliskili olarak, ekstravaskiiler

basingtaki artigin vendz cikis ve arteriyal giris i¢in kisitlama yarattigi ve femur



basindaki kemik 1iligi elemanlart ve osteositlerin iskemisine yol actig1
bilinmektedir (22).

Kemigin mediiller kavitesi igerisindeki kemik iligi elemanlari, yag ve bu
dokuyu ¢evreleyen korteksteki basing artist damarin tikanmasina ve nekroza sebep
olur. Mediiller kavite icerisindeki elementler kapali bir kompartmanin igine
yerlesmislerdir. Kortikal kabuk kemik iligi elemenlerini, trabekiiler kemigi ve yagi
cevreleyen sert bir kabuk olusturur. Bu yapilarin herhangi birinin artmasi ile birlikte
kemik i¢i basincinin orantisiz artmasina neden olur. Basing artist ile birlikte
tikanmaya yatkin damarlar etkilenir ve nekroza yol agar. Kortikosteroid kullanim1 ve
hemofili sonrasi1 femur basi osteonekrozu goriilmesi, Gaucher hastaligi gibi
durumlardaki patolojiyi agiklamaktadir. Ornegin Gaucher hastaliginda serebrozid
metabolizmasinda bozukluk izlenir. Hastalik ile birlikte retikiiloendotelyal hiicrelerde
lipid birikimi olur. Lipid yiiklii hiicreler ve makrofajlar tarafindan kemik igindeki
siniizoidler baskilanir. Erkeklerde intertrokanterik alandaki yag igerigi daha fazladir
buna bagl olarak osteonekroz goriilme sikliginin daha fazla olmasinin iligkili bir

neden olabilecegi ileri siirlilmistiir (28).

intravaskiler Pihtilagma
Adipogenez ve -————— Alkol kortikosteroid

yag embolisi
Etyolaji | Travma

Trombotik Damarchsi basi
Patogenez | Vaskdler Kesinti- Tikanma

N

Patofizyoloji akirm

y

iskemi
Osteosit nekrozu
Histopatolaji ve {
patomekanik Tamir

Yapisal biitiinltgin kayb

Cokme

Sekil 2.3: Osteonekroz muhtemel patogenezi



FBAN’da altta yatan nedenin genellikle travma oldugu bilinmektedir. Femur
bas1 ¢ikig1 ve femur boyun kirig1 sonucunda direkt arteryel yaralanma ile birlikte
FBAN olusmaktadir. Yaralanma alan1 ve asetabulumun kiriga katilip katilmadigina
bagli olarak insidans %210-25 arasinda gozlenmektedir. Acil midahale ile
rediiksiyonun erken yapilmasi durumunda kalga ¢ikiklarinda FBAN oraninin
%50’lerden %22’ye distiigii rapor edilmistir (29). Travma disindaki nedenlerde
hastaligin  patogenezi net olarak tanimlanmamustir (Tablo 1) (30, 31).
Kortikosteroidlerin avaskiiler nekroz olusturmasi vendz dolasimin bozulmasi,
instraossedz basing artis1 ve lipit hipertrofisi ile aciklanabilir. Avaskiiler nekrozun
birincil sebebi kortikosteroid olmamasina karsin uzun siireli kullanimlarda kemik
kok hiicrelerindeki adipogenez ve sistemik lipid degisiklikleri ile sekonder olarak
nekroza neden olur. Siddetli akut solunum sendromu olan ve farkli tipte steroid
tedavisi alan 539 hasta iizerinde yapilan bir calismada, erkeklerin %39.5'i1 ve
kadinlarin %19.3'i FBAN tanis1 almistir(32). FBAN ve doz, uygulama yolu ve
tedavi siiresi arasindaki iligski ¢eliskilidir ancak ¢alismalar kiimiilatif kortikosteroid

dozunun FBAN’da en belirleyici faktor oldugunu gostermektedir (33).

Alkol tiikketimi ile femur basi subkondral bolgelerde yag hiicresi hipertrofisi
ve proliferasyonu gozlenir. Etanol, kemik mezenkimal kok hiicrelerinin (hBMSC’ler)
proliferasyonunu bozarak bunlarin adipositlere farklilagmasina sebep olur ve bu da
kemik kaybina ve yapisal hasara yol agar (34). Yag embolisi, damar duvar hasari ve
kemik iligindeki basing ile nekroz siireci gergeklesir. Alkol ve glikoz diyeti ile
beslenen siganlarda, kontrol deneklerine kiyasla daha diisiik kemik mineral icerigi ve
yogunlugu tespit edildi. Hamsterlerde alkol, femurun distal kismindaki trabekiillerin
incelmesine neden oldu. insanlarda alkol, plazma kalsiyum diizeylerinin artmasina,
osteokalsin ve dolasimdaki paratiroid hormon diizeylerinin diismesine, serum
kalsitrioliinlin azalmasina, kemik hacminin azalmasimma ve osteoklast sayisinin
artmasina neden olur(35). Osteonekroz gelisme riski alkol kullanma siiresi ve miktari
ile dogru oranda artmaktadir. FBAN’l1 hastalarin %20-30’unda alkol tiiketiminin
fazla oldugu bildirilmektedir (36).

Orak hiicreli anemi mikrotromboza yol acarak osteonekroz ve bazen de

osteomiyelite neden olabilir. Hiicrelerdeki anormal yapilanma nedeniyle lokal kan



10

akigindaki kisitlamalar iskemige sebep olur. Daha siddetli vakalarda hemiliz, artan
kan hiicresi aktivitesi ve kemik iligi boslugunun gelismesine yol agabilir. HIV
(Human Immunodeficiency Virus) ’li hastalarda femur basi nekrozu hiperlipidemi ve
ila¢ tedavisi ile iligkilidir. Matos ve arkadaglari tarafindan yiiriitiillen bir ¢alismada
proteaz inhibitorlerinin  hiperlipidemiye neden olabilecegi ve nihayetinde

osteonekroza sebep olacagi gosterilmistir (31).

Sigara kullanimimin da bir¢ok hastaligin prognozuna katki sagladigi gibi
FBAN’da sorumlu oldugu diisliniilmektedir. Bunun yaninda sistemik lupus
eritematozusu, Gaucher hastalig1, pankreatit risk faktorleri ve 16semi gibi hastaliklar (

Tablo 2.1 ) FBAN i¢in risk faktorii olusturmaktadir (37).

Tablo 2.1: Femur bagi osteonekrozu etiyolojisi

A.Travmatik

Femur boyun kirigi

Kalga ¢ikigi

Kalganin crush yaralanmasi
Vaskiiler yaralanma

Kalga cerrahisi

© a ~ w e

Kalga manipiilasyonu
B. Travmatik olmayan

Sistemik steroid kullanimi
Asir alkol kullanimi
Kontraseptif ila¢ kullanim
Gebelik

Hiperlipidemi

Caisson hastalig1
Dekompresyon hastalig

Yiksek rakima maruz kalmak

© © N o g b~ w D

Koagiilasyon sorunlar1 ve hematolojik hastaliklar

a. Antitrombin III eksikligi

b. Protein C ve S eksikligi
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c. Plasminojen aktivator eksikligi
d. Hemofili
e. Polistemi
f. Orak hiicreli anemi

10. Organ transplantasyonu

11. Metabolik hastaliklar
a. Hiperparatroidizm
b. Gut Hastalig1
€. Cushing hastalig1

12. Sigara kullanimi

13. Radyasyona maruz kalma

14. Gastrointestinal sistem hastaliklari
a. Pankreatit
b. Kron hastaligi
c. Ulseratif kolit

15. COVID-19

C.Idiopatik

Klinik ve patolojik degisiklikler etyolojiyi takiben aylar hatta yillar sonra
ortaya ¢ikabilirken, metabolik ve histolojik degisiklikler kisa siire icerisinde ortaya
cikar. Vaskiiler olarak degisimden hemen sonra hiicreler canliliklarim1 kaybeder.
Radyolojik olarak degisikliklerin goriilmesi 2 aya kadar siirer. ik haftalardan itibaren
femur basinda fibroz doku degisiklikleri olusmaya baslar ancak radyolojik olarak
anormallik gézlenmez. Klinik olarak hasta tek tarafli agridan bahseder, normal eklem
hareket araligi olagandir ve femur basi eklem kikirdagi sinovyal olarak beslendigi

icin patolojik degisikliklerden etkilenmez (38).

llerleyen evrelerde ise tamir fibroz dokunun ilerlemesi sona ermistir ve bu
dokunun duvarlar1 avaskiilerdir. Subkondral bolgedeki kemik olusumu nekroze
kemikten daha yavas gelistigi icin net kemik kaybi, ¢6kme ve subkondral kirikla
sonuglanir. Femur basindaki bu ¢okme ve eklem yiizeyindeki bozukluk tamir

asamasindaki kemik rezorbsiyonundan kaynaklanir (19, 38).
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2.2.1.3. Femur Avaskiiler Nekrozda Kullanilan Siniflandirmalar

FBAN’da smiflandirma diger biitiin hastaliklarda oldugu gibi osteonekrozun
evrelendirilmesi ve siniflandirilmasi uygun tedavi yontemi icin 6nemlidir. Nekroz
alanimi belirlerken FBAN’1n evrelerini haritalayan siniflamalar arasinda “Ficat ve
Arlet” ve “Steinberg”, Association Research Classification Osseus (ARCO) ve
Ohzono siiflamasi yer alir. Giinlimiizde en ¢ok kullanilan siiflandirma “Ficat ve

Arlet” evrelemesidir.

Ficat-Arlet siniflamasi ilk olarak 3 evreleme olarak olusturulmus, sonra 4 ve
daha sonra modifikasyonlarla 6 evrede FBAN siniflamasi yapilmaktadir (Tablo 2.2).

Ancak klinikte en ¢ok kullanilani 4°1ii olan siniflama sistemidir (39)

Tablo 2.2: Ficat-Arlet Siniflandirmasi

Ficat- Goriintii bulgular:

ArletSmiflandirmasi

0 Normal bulgular (sessiz kalca)

Minér degisiklikler (hafif yamali osteoporoz, trabekiiler

yapinin bulaniklagmasi, berrakligin kaybolmasi

Yaygin/fokal radyolojik degisiklikler (osteoporoz, skleroz,
kist)

Ila

b Subkondral ¢okme (hilal bulgusu), femur basinin bolgesel

diizlesmesi

i Femur basinda kirilmis kontur, kemik sekestrum, eklem
aralig1 normal

Femur baginin diizlesmis konturu, daralmis eklem araligi,
v femur basinin ¢okmesi, asetabuler osteoartritik

degisiklikler
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Nekrozun boyutunu ve lokalizasyonunu belirtmez Steinberg; Ficat- Arlet’e
kemik sintigrafisi ve Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) bulgularini da dahil
ederek genisletmistir. Steinberg sistemi tutulumun derecesini 3 alt gruba ayirmistir:
hafif (<%15 eklem yiizeyi veya basi etkilenir), orta (%15-30) ve siddetli (>%30)
(Tablo 2.3) (20).

Tablo 2.3 Steinberg Siiflandirmasi

Evre Bulgular
0 Normal veya tanisal olmayan radyografi, manyetik rezonans veya
sintigrafi

| Normal radyografi. Anormal sintigrafi ve/veya MRG

1 Anormal radyografi: Femur basinda kistik ve sklerotik degisiklikler

1 ‘Hilal bulgusu’ olusturan subkondral ¢cokme

v Femur basinda diizlesme
\Y Asetabuler komponentin eslik eden veya etmeyen eklem aralig
daralmast
VI Ileri dejeneratif degisiklikler
Evre Derece Bulgular
lvell A Radyografi ve MRG’de bas tutulum <%15
B %15-30
>%30
11 A Eklem yiizeyinin <%15 kadar subkondral ¢okme
(‘Hilal’)
B %15-30
C >%30
v A Yiizeyin %15°1 ¢cokmiis ve <2mm ¢okme
B %15-30’a ¢okme veya 2-4 mm ¢okme

C >%30 ¢okme veya >4 mm ¢Okme

\Y/ ABveyaC Asetabuler tutulum
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ARCO simiflandirilmasi ilk olarak 1994 yilinda olusturulmus ve 2019 yilinda
revize edilmistir (37) . Steinberg siniflamasini esas almasinin yani sira siniflamaya

lokalizasyonu da dahil etmistir (Tablo 2.4).

Tablo 2.4: Association Research Classification Osseus Siniflandirilmasi
ARCO Goriintii bulgular

Siiflandirmasi

| Rontgen: normal
MRG: T1 agirliklt MRI'da diisiik sinyal band1

1 Rontgen: anormal

MRG: anormal

1 X-151n1 veya BT'de subkondral kirik

1A (erken) Femur bas1 ¢okiintiisii <2 mm
I11B (geg¢) Femur bas1 depresyonu > 2 mm
v Rontgen: osteoartrit

2.2.1.4. Femur Basi Osteonekrozunda Klinik ve Goriintiileme

Osteonekroz tanist genellikle oykii ile konur, ¢iinkii birgok hasta kalca agrisi
gelisene kadar gelmeyebilir. Hasta klinik olarak semptomatik oldugunda, hastalik
oldukgca ilerlemis olabilir. Bu nedenle oral veya parenteral steroid alan tiim hastalar
icin yiksek bir siiphe indeksi gereklidir. Asagidaki bilgiler ortaya g¢ikarilmalidir:
herhangi bir travma Oykiisii; altta yatan hastalik, alkol kullanimi, tiitiin kullanima;
mevcut ilaglar; gecmis ilaglar; eklem anomalilerinin tarihi; agrimin varhigi veya
hareket kisithiligr; spora katilim, ozellikle yiiksek etkili sporlar; mesleki ge¢mis;

gebelik Oykiisii; ve karaciger hastaligi veya lipid anormalliklerinin varligi.

Fizik muayene, hassasiyet i¢in kalganin lateral yiiziiniin palpe edilmesini ve
topalligin, bacak boyu farkliliginin, kitlelerin varliginin, anormal yiirliyiisiin, kas

kuvvetinin ve hareket agikliginin belirlenmesini igerir(35).
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Osteonekrozdan klinik olarak siiphelenildiginde, goriintiileme teshis icin en
dogru sonucu verir. Osteonekrozun erken evrelerinde diiz radyografiler tamamen
normal goriilebilir. Osteonekrozun en erken radyografik isareti, femur basi konturu
boyunca radyoliisent hilal seklinde bir kenarin varligidir. Radyografilerdeki bu
goriiniim, subkondral trabekiiler kemigin nekrotik segmentinin yapisal ¢dkmesinin
sonucudur. Bu asamada, hastalik zaten geri dondiiriilemez hale gelmistir. Daha sonra
radyografiler sklerotik degisiklikler gostermeye baslar ve yogunlugun ortaya
¢ikmasi, cansiz kemigin mikro kirikligindan sonra kemik trabekiillerinin sikigmasina,
iligin kalsifikasyonuna ve yeni kemigin birikmesiyle nekrotik alanin onarimina
ikincildir. Kemigin eklem yiizeyinin diizlesmesi, daha fazla kemik ¢okmesinin bir
isaretidir. Femur basindaki osteonekrozun radyografik goriiniimiinii en iyi sekilde
gostermek ve nekrotik lezyonun boyutunu daha iyi gorsellestirmek i¢in kalganin 6n-

arka ve kurbaga bacagi lateral grafileri alinmalidir (35, 40).

Su  anda, MRG  osteonekrozun  gorilintiilenmesi  i¢in  altin
standarttir. Osteonekroz i¢in evreleme sistemlerinin ¢ogu arttk MRG goriiniimiine
dayanmaktadir. MRG, FBAN i¢in yiiksek derecede duyarlt (%99) ve 6zgiil (%98)
oldugu igin tercih edilen goriintiileme yontemi haline gelmistir (41). Osteonekrozun
MRG's1 degisiklikleri geleneksel radyografi veya Bilgisayarli Tomografi (BT) 'den
daha erken gosterebilir. Ayrica, bazen osteonekrozun erken evrelerinde goriilen ve
geleneksel radyografi veya BT'de goriinmeyen bir 6zellik olan kemik iligi 6demini

de saptayabilir (35, 40).

Osteonekrozdaki tipik MRG bulgular, T1 agirlikli goriintiilerde orta veya
diisiik sinyal yogunlugu ve T2 agirlikli ve diger siviya duyarl dizilerde yiiksek sinyal
yogunlugudur. Hastalik ilerledikce subkondral nekrotik lezyon T1 agirlikl
goriintlilerde diistik sinyal hatti ile ¢evrilidir ve T2 agirlikli goriintiilerde diisiik sinyal
hattinin merkezinde yiiksek sinyal hatt1 goriiliir ve “cift hat” isareti olusturur. Ileri
osteonekrozlarda, nekrotik segment hem TI1 agirhikli hem de T2 agirlikh
goriintlilerde diisiik sinyal yogunlugu sergiler. MRG sagital, koronal ve aksiyel
diizlemlerde yapilir ve T1 ve T2 agirlikli dizileri igerir. Histolojik bulgular ile MRG
goriiniimii arasinda miikemmel bir korelasyon olmasmna ragm, cogu durumda

nekrotik alan, yasa bagl olarak, kan ve ddem alanlariyla karigik fibréz ve nekroz
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alanlart dahil olmak iizere ¢esitli dokulardan olusur. Bu nedenle nekrotik alanin
MRG sinyali genellikle ¢ok heterojendir ve sonug olarak, bu siniflandirma ¢ok az

klinik degere sahiptir (35, 42).

Tc-99 metilen-difosfonat kemik sintigrafisi ise FBAN degerlendirmesinde
kullanighi  bir yontemdir. Sintigrafinin FBAN tanisinda duyarliligt  %78-83,
Ozglnliigli %75-83 olarak bildirilmistir. Genel olarak gec tan1 ve goriintiilemede
infarkt alan1 etrafindaki reaktif kemikte tutulum artmis olarak gozlenir. Bu da 6l ve
reaktif kemik birlesimindeki artmis turnovera bagli radyoniiklit toplanmasini
gosterir. Bilateral osteonekroz olgularinda ise ya da erken evre osteonekrozun

tanimlanmasinda diisiik sensitiviteye sahiptir (43).

2.3. Hematolojik Parametreler

2.3.1.Lokositler
Bagisiklik sistemi igerisinde bizleri enfeksiyona karsi koruyan kan

hiicreleridir. Hiicreler sekillerine, boyutlarina, renklerine ve sitoplazma c¢ekirdek
oranlarina gore 5 ana kategoriye ayrilir. Bunlar monosit, lenfosit, nétrofil, bazofil ve
ezonofil olarak bilinmektedir. Kanin yapisinda bu 5 hiicreden en fazla lenfosit ve
notrofil hiicreleri goriinmektedir. Giiniimiizde 16kositlerin dogru ve keskin teshis
koyabilmek i¢in farkli hiicre sayma ve tanima teknikleri vardir. Tipik olarak kan
yayma teknigi ile mikroskop yardimi ile hiicreler gozlenir ve analiz edilebilirler.
Notrofiller kanda yaklasik olarak %50-60 oraninda bulunur. Lenfositlerin “T” ve “B”
lenfosit olarak tanimlanan 6zellesmis hiicreleri bulunmaktadir. Notrofil hiicrelerinin
mikroorganizmalara ve patojenlere karst savunmada 6nemli rol oynamasi ve lenfosit
hiicrelerinin de bagisiklik sistemini desteklemelerinin yaninda viriislere karsi etkin
savunma roliinde olmasindan dolay1 miktarlar1 fazladir. Bu hiicrelerinin sayisindaki
artis ile viicuttaki inflamasyon veya enfeksiyon durumunda bir artistan bahsedilebilir
(44). Notrofiller, bazofiller ve diger graniilositler dogumdan sonra bagisiklik
tizerinde aktif rol oynar ancak lenfositlerin bagisiklik olusturacagi hedef molekiilii ya
da patojeni tanimasi ve bu hedefe yonelik Ozellesmis molekiilleri sentezlemesi

gerekir. Viicudun savunma sisteminde en baskin olan dogumsal savunma sistemidir.

Viicutta hasar ya da enfeksiyon olusmasi durumunda damarlarda salgilanan
l6kotrienler ve damarlardaki genisleme ile notrofiller yogun olarak bolgeye goc

ederler (45, 46).
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Lenfositler ise notrofillerden farkli olarak edinsel bagisiklik yaniti saglar.
Kemik iliginde iretildikten sonra B lenfositler lenfoid dokuda, T lenfositler ise
timusda olgunlagma siirecini tamamlar. Dolagimdaki 16kositlerin %50°sini lenfositler
olusturmaktadir. Omiirleri nétrofiller ile karsilastirildigi zaman daha uzundur. T
hiicresi islevi, T hiicresinin tipine baglidir. Baglica T hiicreleri, CD8+ T hiicreleri,
CD4+ T hiicreleri ve T diizenleyici hiicrelerdir (yani baskilayici T hiicreleri).Katil T
hiicreleri (veya sitotoksik T hiicreleri) olarak da bilinen CD8+ T hiicreleri, hiicre
aracili bagisiklik icin efektor hiicrelerdir. Yardimer T hiicreleri olarak da bilinen
CD4+ T hiicreleri, hiicre aracili bagisiklik i¢in efektor hiicrelerdir. Baslangicta,
CD4+ T hiicreleri de immun reseptor olarak olgunlagsmamistir ve efektor islevlere

(yani bagisiklik islevlerine) baslamak i¢in etkinlestirilmelidir(47).

Son ana T hiicresi tiirli, T diizenleyici hiicredir (baskilayici T hiicreleri olarak
da bilinir). Bu hiicreler, bagisiklik tepkilerini modiile eder ve otoimmiin siiregleri

(otoreaktif bagisiklik hiicreleri gibi) inhibe eder(45).

Insanlarda B hiicresi iiretimi, intrauterinde karacigerde ve dogumdan sonra
kemik iliginde baglayan yasam boyu siiren bir siirectir. B hiicreleri, istilact
patojenlere (antikorlar) karsi yonlendirilen antijene 6zgii immiinoglobulin (Ig)
tiretimine aracilik etmekten sorumludur. Diger yandan bir B lenfositin protein yapili

bir antijen tarafindan direk uyarilmaz ve mutlaka yardimci T lenfosite gereksinim

duyar (48).

2.3.2. Trombositler

Trombositler hemostaz ve trombozun diizenleyicileri olarak goérev alan
diskoid sekilli, ¢ekirdeksiz, kiiciik ve 2-4 um capinda 6zellesmis kan hiicreleridir.
Kemik iliginde ya da yakin zamanda gosterildigi gibi akcigerden meydana gelen (49)
sistematik bir siire¢ ile megakaryositlerden olusturulur ve 5-7 gilin siiresinde
dolasimda bulunurlar. Normal yasam dongiisii boyunca trombositlerin boyutu
giderek kiiciiliir ve geng trombositler yashi trombositlerden olgiilebilir sekilde daha
bliyliktiir. Damardaki yasamlarinin sonunda veya trombositin tam aktivasyonunu ve
damarda olusan bir pihtiya katilmasini takiben, nétrofiller ve makrofajlar tarafindan

damardan ¢ikarilir ve viicuttan atilmak tizere dalaga taginirlar.
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Trombositin dolasimdaki birincil roliiniin, damar i¢inde birincil hemostaz ve
kan akisinin korunmasina yardimci olmak oldugu uzun zamandir diigtinilmiistiir.
Trombositler damar duvarina yakin bir bdlgede bulunurken herhangi bir vaskiiler
hasar veya yaralanmayi takiben, trombositler kanda aktive olurlar. Bu yanit tipik
olarak, Von Willebrand faktoriine baglanan GP1b/V/IX kompleksinin yani sira GPVI
ve allB1 reseptorlerini iceren trombosit lizerindeki spesifik reseptorler ile matrisin ilk
etkilesimi yoluyla subendotelyal hiicre dis1 matrise yapisma ile baslayan birkag
asamada meydana geldigi diisiiniilmektedir. Trombositin damar duvarma bu ilk
baglanmasini takiben, trombosit i¢cinde sinyal iletimi ve baslangigta yuvarlak veya
“plaka” gériiniimlii trombositlerin diizlesmesi ile sonuglanir. Ilk piht1 veya trombiis
olusumuyla sonuglanan siki yapigsmaya ikincil olarak, trombiis i¢cine baglanan aktive
trombositler, integrin reseptorii allbp3'lin aracilik ettigi trombosit-trombosit
etkilesimleri yoluyla dolagimdan yeni trombositleri dahil etmeye baslayacaktir(50).
Adezyon ile diizensiz sekil alan trombositlerde radyal olusumlar ortaya cikar.
Kontraktil proteinlerin kasilmas:t ile graniillerden proagregatuar faktorlerin

salinimlar1 uyarilir ve agregasyon artar.

Trombositin geleneksel roliiniin, normal kosullar altinda damarda hemostaz
saglamak ve patolojik kosullar altinda tikayici bir trombiis olusturmakla sinirh
oldugu diisiiniilse de, trombositlerin hemostaz veya trombozdan bagimsiz baska
potansiyel rolleri oldugu disiiniilmektedir. Salgilar1 sayesinde zarlar {izerinde birgok
immiin reseptore baglanarak etki gdsterir. Akut inflamasyona cevap i¢in 6nemli bir
rol oynayabilir ve notrofil, graniilosit ve monosit gibi dogrudan antimikrobiyal
aktivite gosterebilirler (51). Bu amagla, yakin tarihli bir ¢alisma, trombositlerin
otofaji yetenegi sergiledigini gostermistir; bununla birlikte, dolasimdaki otofajideki

rolii hala belirsizdir(52).

Trombositin son zamanlarda onerilen bir diger ilgili islevi, kan ortamindan
ornek alma yetenegidir. Cevrenin bu Orneklenmesi, viriis veya bakterileri diger
bagisiklik hiicrelerine sunma amacina hizmet edebilir. Bu da trombositlerin

bagisiklik sistemi lizerinde daha fazla rolii oldugunu distindiirmektedir (51).

Gilinitimiizde notrofil/lenfosit (NLO), monosit/lenfosit (MLO), platelet/lenfosit

(PLO) oranlan ¢esitli enfeksiydz ve enfeksiydz olmayan uyaranlara kars1 giivenilir
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ve kolay erisebilir bir immiin yanit belirteci olarak hemen hemen tiim tibbi disiplinde

yaygin olarak kullanilmaktadir.

2.3.3. Notrofil/ Lenfosit Orani

Notrofiller, kemik iliginde iiretilen ve sistemik dolasimda 6énemli bagisiklik
islevleri oynayan hiicrelerdir. Lokositlerin yaklasik olarak %350-60’11 nétrofiller
olusturmaktadir. Normal nétrofil sayilar1 yas gibi farkli faktorlere baghdir - ancak
genellikle diisiik bir notrofil seviyesi, toplam beyaz kan hiicrelerinizin %45'inden
veya mikrolitre basina 1.5000 ndtrofilden azdir. Normal bir notrofil seviyesi,
mikrolitre basina 1.500 ila 8.000 nétrofil arasindadir. Yiiksek bir nétrofil seviyesi,
mikrolitre basina 8.000'in iizerinde noétrofildir. Bunlar, viicudun istilaci faktorlere
kars1 savunmasinda 6nemli bilesenleri olusturur ve bir¢cok calisma inflamasyonun
viicuttaki ¢esitli hastaliklarin prognozu ile iliskili oldugunu gostermistir (53).
Lenfositler sonradan edinilmis bagisiklik hiicreleridir. NLO inflamasyonun bir
gostergesi olup notrofil sayisinin lenfosit sayisina boliinmesi ile elde edilir.
Inflamasyon hiicrede meydana gelen hasar1 onarmak, eksonejen ve endonejen
uyaranlara kars1 yanit olusturmak i¢in organizmayi korumak amaciyla olusturulur.
Lokositlerin viicut iizerinde olusan strese verdikleri fizyolojik yanit ile notrofil
sayisinda artis ve lenfosit sayisinda diislise neden oldugu bilinmektedir ve bu ikisi
arasindaki oran inflamatuar belirte¢ olarak kullanilmaktadir (54). Kardiyovaskiiler
sistem hastaliklarinda, KOAH (Kronik obstriiktif akciger hastaligi), malignite,
romatolojik hastaliklar ve viral, enfeksiyon tipi hastaliklarda NLO diizeylerini
arastiran  ¢alismalar yapilmistir(55-57). Ekonomik, kolay test edilebilir ve

hesaplanabilir olmasi nedeniyle kullanim alan1 yaygindir (58).

2.3.4. Monosit/ Lenfosit Oram

Monositler bagisiklik hiicreleri olup kazanilmis bagisiklikta dnemli gorevleri
vardir. Lenfositlerin sayilarindaki diisiis viicuttaki bagisiklik tepkisi ile karakterizedir
ve sayilarindaki azalma genellikle viicuttaki bir inflamatuar yanit1 gosterir. Monosit
lenfosit oranini1 ¢aligmalar inflamatuar bir belirte¢ ve prognostik bir gosterge
oldugunu bildirmislerdir (59, 60). Monosit lenfosit oran1 kan tetkikinde degerlerin
birbirine matematiksel orani ile hesaplanir. MLO nin multipl miyeloma, malignite ve
lenfoma gibi hastaliklarda prognostik belirte¢ olarak kullanilmistir. MLO daha

kararhidir ve tek bir degere nazaran daha fazla tahmin degerine sahiptir (61).
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2.3.5. Platelet/ Lenfosit Oram

Trombositlerin baslica gorevi hemostazisin saglanmasidir. Damar duvarinin
hasar gormesi ile birlikte agregasyona ugrayarak tikac olustururlar. Cok kisa bir siire
icerisinde damar biitiinliigiiniin bozulmasimi ve endotel tabakasinin zedelenmesini
gidermek igin seri reaksiyonlar baslatilir. Normal kosullarda trombositlerin yapim ve
yikimlar1 dengededir. Enfeksiyon, travma ve tromboz aktivasyonuna sebep
olabilecek durumlar trombositlerin sayisinda ve yapisinda degisikliklere neden
olmaktadir. Yiikselmis trombosit sayilari altta yatan inflamasyonu gosterebilir ve
bunun yaninda diisiik lenfosit sayilar1 kontrolsiiz inflamatuar belirtegleri temsil
edebilir (62). Platelet lenfosit orani rutin tam hemogramda analiz edilen platelet
sayisinin lenfosit sayisina boliinmesi ile hesaplanir. PLO ilk defa 2008 yilinda Smith
RA ve ark. tarafindan tanimlanmistir (63). PLO’nin son zamanlarda literatiirde erken
donemli bir belirteg olarak kullanilabilecegi gosteren calismalar mevcuttur. PLO
baslangicta onkolojik hastaliklar1 6ngoérmek icin sistemik bir inflamasyon
biyobelirteg iglevi gordii(64). Daha sonralart Osteoartrit, psoriatik artrit gibi sistemik
inflamatuar hastalik olarak kabul edilen durumlarin yaninda kardiyovaskiiler
hastaliklarda da PLO diizeylerinin hastalik siddeti ve inflamasyon ile iliskili oldugu
bildirilmistir (65, 66).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza Gaziantep Universitesi Sahinbey Uygulama ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu 08/06/2022 tarih 2022/193 karar numarali
onay alindiktan sonra baslandi (EK-1). Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim Dali
klinigimize 2012-2022 yillar1 arasinda bagvurarak Hastane Bilgi Yonetim Sistemi
(ENLIL HBYS v2.20.48) iizerinden 18 yas ve iizeri yastaki femur bas1 avaskiiler
nekrozu tanisini almis, gorlintii arsiv sistemi (PACS) iizerinde mevcut pelvis x-ray
grafileri, MR goriintiileri ve laboratuvar sonuglarinda nétrofil, lenfosit, monosit ve
platelet degerleri bulunan, ¢aligma sartlarina uyan ve ¢alismaya katilmak isteyen 106
( 30 kadin; 76 erkek) hasta geriye doniik olarak incelendi. Calisma grubu ile
demografik olarak es, calismamizi kabul eden saglikli 106 ( 30 kadin; 76 erkek)
birey de kontrol grubuna dahil edilerek ¢alisma planland.

Calisma Grubu Dahil Edilme Kriterleri

e Femur basi avaskiiler nekroz tanis1 almis olmak,

e Sistem ilizerinde ¢alismamiz i¢in incelenmesi gereken biitlin verilerin
mevcut olmasi

e 18 yasindan biiyiik olmak,

e (Calismaya goniillii olmak,

e Ficat-Arlet Siniflamasina Gore LILIIL. Evrede bulunmak,

Calisma Grubu Dahil Edilmeme Kriterleri

e Ficat Arlet IV. Evrede olmak,

e Daha 6nce gegirilmis herhangi bir cerrahi dykiisii olmamak,
e Ozgecmisinde malignite dykiisii olan hastalar,

e Kemoterapik ila¢ kullanim1 dykiisii bulunmak,

e Hastanin ¢alismay1 reddetmesi

Hastalara ve/veya yakinlarina calisma ile ilgili bilgi verilerek, ¢alismaya
katilmay1 kabul eden hastalardan; kontrol grubundaki saglikli bireylere de ¢alisma

hakkinda bilgi verilerek imzali onam formu alinmaistir.
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3.1.Ficat-Arlet Siniflandirmasi

Calisma igin arsiv sisteminden alinan x-ray ve MRG goriintiileri incelenerek

Evre 1, 2 (a ve b), 3 siniflamalar1 olusturulmustur. incelenen gériintiilere gore

Direkt grafi bulgular1 normal ancak MRG’de pozitif bulgulart bulunan olgular

Evre 1’e

Sekil 3.1: Ficat Arlet evre 1, X-ray ve MR goriintiileri

Evre 2’de, grafide skleroz ve/veya kistler gozlenir. Subkondral kist

formasyonu yoktur. Skleroza bagli olarak dansite artmistir ve lusensi alanlar1 vardir.

Sekil 3.2: Ficat Arlet evre 2, X-ray ve MR goriintiileri

Evre 3 subkondral kirik gozlenir ve femur basi diizgiinliigiinii kaybedip

kollabe olur. Bu evrede direkt grafide “crescent” “hilal goriiniimii” gozlenir.
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Sekil 3.3: Ficat Arlet evre 3, X-ray ve MR goriintiileri

3.2. istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin tanimlayic istatistikleri sayisal degiskenler
icin ortalama, standart sapma ile kategorik degiskenler i¢in frekans ve yiizde analizi
ile verilmistir. Biyokimyasal dl¢limlerin normal dagilima uygunlugu ShapiroWilk
testi ile incelenmis ve bu degiskenlerin normal dagilmadigi belirlenmistir (p<0,05).
Bu degiskenlerin ¢alisma gruplarina gore karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi
kullanilmigtir. Ayrica hasta grubunun biyokimyasal Ol¢iimlerinin Ficat-Arlet
siiflamasina gore karsilagtirllmasinda ise Kruskal-Waliis H tetsi kullanilmistir.
Ayrica ¢alisma gruplarinin demografik 6zelliklere gore karsilastirilmasinda Ki-kare
analizi ve t testi kullanilmigtir. NE ve NL ol¢limleri i¢in kesim noktasi belirlemek
icin ROC analizinden yararlanilmistir. Analizler SPSS 22.0 programi yardimiyla

gerceklestirilmistir. p<0,05 anlamlilik seviyesi se¢ilmistir.
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Calismaya katilan ve kontrol grubundaki 106 hastanin 76’s1 (%72 ) erkek ,

30’u (%28) kadindir. Calisma grubunun yas ortalamasi 44,61 + 13,66 (18-75) ;
kontrol grubunun yas ortalamasi 45,19 + 7,31 (24-79) ‘idi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1: Bireylerin Demografik Ozellikleri

Calisma (n=106)

Kontrol (n=106)

n (%)

n (%)

p
Ortalama+Standart Sapma | Ortalama+Standart Sapma
(Min-Maks) (Min-Maks)

Erkek 76 (71,7) 76 (71,7)

w

Cinsiyet 1,000

Kadn 30(28,3) 30(28,3)
Yas 44,61 + 13,66 45,19 £ 7,31 0.703"
(V) (18-75) (24-79)

p>0,05, "t testi;*Ki-kare testi

Calisma ve kontrol gruplarinin cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik olmadig1 belirlenmistir (p>0,05). Calisma ve kontrol gruplari

yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig: belirlenmistir

(p>0,05).

Calismaya katilan bireylerin %40,6’s1t FBAN’a gore gen¢ popiilasyondan

olusurken; %59,4’1 yash popiilasyonundan olusmaktaydi (Tablo 4.2.).
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Tablo 4.2: Calisma Grubunun yas grubu siniflandirilmasi

Yas Aralig Calisma Grubu (n=106)
(Y1) n (%)
18-40 43 (%40,6)
41-80 63 (%59,4)

Hastalarin rontgen grafileri ve MR goriintiileri {izerinden yapilan “Ficat-

Arlet” siiflandirmasindaki gruplar arasi yiizdeler tablo 4.2 ‘de 6zetlenmistir.

Tablo 4.3: Caligma grubunun Ficat-Arlet’e Gore Dagilimi

Ficat-Arlet Say1 Yiizde (%)
Evre 1 13 %6,1
Evre 2 (ave b) 57 %53,8
Evre 3 36 %34

4.2. Gruplar Arasi1 Hematolojik Parametrelerin Kiyaslanmasi

Gruplar arasi karsilagtirilan Lenfosit, monosit, platelet ortalama degerleri
arasinda anlamli fark bulunamadi (p>0.05). Calisma ve kontrol grubunun Notrofil
degerleri incelendiginde ise Olglimler arasinda anlamli fark bulundu ( p<0.05).
Caligma grubunda nétrofil degeri 4,94 + 1,89; kontrol grubunda daha diisiik olarak
4,21 + 1,17 bulundu (Tablo 4.3).
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Tablo 4.4: Nétrofil, Lenfosit, Monosit, Platelet, Notrofil/Lenfosit Orani, Monosit/Lenfosit

Orani, Platelet/Lenfosit Oraninin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Grup
Calisma Kontrol p
Ortalama+SS | Median (Q1-Q3) [Ortalama+SS Median(Q1-Q3)

Nétrofil | 4,94+1,89 | 4,66(3,62-6,13) | 421+1,17 [3,94 (3,41-4,82)| 0,004*
Lenfosit | 2,49+0,74 | 25(1,89-2,96) | 2,47+0,64 [2,39(2,04-2,89) 0,719
Monosit | 0,68+0,25 | 0,6 (0,5-0,82) 0,6+0,17 0,58 (0,49 -0,69) 0,051
Platelet |277,86 + 88,15| 266 (215-322) [268,77 +57,31| 263 (231-299) | 0,678

NLO | 2,11+0,85 | 2,02(1,47-259) | 1,75+0,44 |1,74 (1,47 -1,99)| 0,002*
MLO | 0,29+0,14 | 0,25(0,21-0,33) | 0,25+0,08 [0,24(0,21-0,28) 0,100
PLO |120,9 + 48,85 117,52 (86 -143,75)| 113,83 + 31,37 112’;;?:’)95 | 0,666

p>0.05, NLO: Nétrofil Lenfosit Orani, MLO: Monosit Lenfosit Orani, PLO:Platelet Lenfosit Orant, p:

istatistiksel anlamlilik diizeyi,

Gruplar aras1 Monosit/Lenfosit Oran1 ve Platelet/Lenfosit Oran1 degerlerine

bakildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05). Noétrofil/Lenfosit

Oranina bakildiginda ise gruplar arasinda anlamli bir farkin olustugu gorilmiistiir.

Notrofil Lenfosit orani ¢alisma grubunda (2,11 £ 0,85), kontrol grubuna (1,75 +

0,44) gore daha yiiksek bulunmustur.

Notrofil degeri gruplar arasinda anlamli olarak ¢alisma grubunda daha yiiksek

bulundugu i¢in bir kesim degeri belirlemek amaciyla ROC analizi uygulandi. 4,85

kesim degeri %44,34 ((%95 CI (34,7-54,3)) sensivite ve Specifity=77,36% ile

anlaml deger olusturdugu goriildii. Egrinin altinda kalan alan (AUC) =0,614 olarak
degerlendirildi (p<=.05) (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1: Notrofil sayisinin kesim noktasinin tahmin modelinin ROC analizi altinda kalan
alan

Notrofil Lenfosit Orant ROC analizine gore kesim degeri 2,13 olarak
belirlendi (sensivite %47,17 (%95 CI (37,4-57,1)); Spesifisite=84,91 %95 GA (76,6-
91,1)). Cut-off degerinin sensivitesi ve spesifisitesi istatistiksel olarak anlamlidir

ancak diisiik diizeydedir (AUC=0,624; p<0,05) (Sekil 4.2).
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Sekil 4.2: Notrofil/ Lenfosit oraninin kesim noktasinin tahmin modelinin ROC analizi
altinda kalan alan

Ficat-Arlet evreleri arasinda olusturulan gruplara goére degerlendirilen

parametrelerde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).
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Tablo 4.5: Nétrofil, Lenfosit, Monosit, Platelet, Notrofil/Lenfosit Orani, Monosit/Lenfosit
Orani, Platelet/Lenfosit Oraninin Ficat-Arlet gruplar aras1 karsilastirilmasi

Ortalama£SS Median (Q1-Q3) p
Evre 1 491 +1,91 4,61 (3,47 -6,27)
Notrofil Evre 2 5,23+ 1,84 4,87 (3,85 -6,28) 0,130
Evre 3 4,5+1,93 4,18 (3,37 -5,56 )
Evre 1 2,44 + 0,66 2,54 (1,73 -2,91)
Lenfosit Evre 2 2,53+0,75 2,49 (1,98 -2,94) 0,846
Evre 3 2,43+0,76 2,49 (1,85-2,98)
Evre 1 0,67 0,28 0,61 (0,48 -0,77)
Monosit Evre 2 0,68 £ 0,25 0,6 (0,52 -0,79) 0,950
Evre 3 0,68 + 0,25 0,62 (0,49 -0,85)
Evre 1 3124122 319 (242 -348)
Platelet Evre 2 281 + 88 266 (227 -324) 0,423
Evre 3 260 + 71 265 (213 -315)
Evre 1 2,12 +£0,88 2,03 (1,58-2,53)
NLO Evre 2 2,19+ 0,84 2(1,56-2,6) 0,739
Evre 3 1,99 + 0,85 2,08 (1,28 -2,5)
Evre 1 0,28 + 0,1 0,29 (0,21 -0,33)
MLO Evre 2 0,29 + 0,14 0,25 (0,21 -0,31) 0,882
Evre 3 0,3+0,15 0,25 (0,22 -0,34)
Evre 1 133,06 £ 46,88 121,18 (102,12 -167,26)
PLO Evre 2 120,31 + 50,49 116,86 (85 -140,87) 0,578
Evre 3 117,44 +£ 47,54 111,78 (87,82 -140,84)

p>0.05, NLO: Notrofil Lenfosit Orani, MLO: Monosit Lenfosit Orani, PLO:Platelet Lenfosit Orani, p:

istatistiksel anlamlilik diizeyi,




30

5. TARTISMA

Femur bas1 avaskiiler nekrozu (FBAN) morbidite orani yiiksek ve sakatlik ile
baglantili bir hastaliktir. Erken teshis bu oranlari azaltarak hastanin yasam kalitesini
arttirabilir. Ulkemize ait genis capli bir ¢alisma bulunmamas ile birlikte, Amerika’da
AVN vakasi yilda 15.000 kisiyi bulmaktadir ve bu kisilerin %18’1 total kalca protezi
cerrahisi olmak zorunda kalmaktadir (67). Bu say1 Giiney Kore’de 14.103 olarak
belirtilmis, Cin’de ise tahmini kiimiilatif hasta sayisinin 8,12 milyon oldugu
caligmalarla belirtilmistir (68). FBAN’1n yetiskinlerde gelismesine neden olabilecek
riskler multifaktoriyeldir. Bu nedenle FBAN’in Onlenmesine yonelik girisimler
yetersiz kalmaktadir. Ancak erken tani ve evrelemesi, klinik stiphe duyuldugunda X-
ray, MR goriintilemelerle yapilabilmektedir. Giinlimiizde nétrofil/lenfosit (NLO),
monosit/lenfosit (MLO), platelet/lenfosit (PLO) oranlar1 c¢esitli enfeksiydz ve
enfeksiydz olmayan uyaranlara karsi giivenilir ve kolay erisebilir bir immiin yanit
belirteci olarak hemen hemen tiim tibbi disiplinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
Hemogram parametrelerinin kullanimmin FBAN gibi hastaliklarda erken tani ve

teshiste kolaylik saglamasi agisindan arastirmacilarin ilgisini cekmektedir.

FBAN yayginlik oran1 Zhao D. Ve ark tarafindan yapilan bir ¢alismaya gore
erkeklerde (%1.02) kadinlara gore (%0.51) 6nemli Olgiide daha yiiksek oldugu
belirtildi (18, 69). Calismamizda da hastane sistemi iizerinden ¢alisma dahil edilme
kriterlerimize uygun belirlenen 106 hastada 76 (%72) kisi erkek iken 30 (%28) kadin

hastaydi. Bu durum literatiirdeki sonuglarla paralellik gostermektedir.

Shah S. ve ark. yaptig1 calismada caligmadaki 20 hastadan %75’1 20-40 yas
arasinda yer alirken 41-50 yas arasinda yalnizca %25 kisi bulunmaktaydi (70).
Isve¢’te 50 yas iizerinde yapilan bir ¢alismada ise osteonekroz insidansinin yas ile
artis gosterdigini belirtmislerdir (71). Calismamizda 41-80 yas arasindaki
popiilasyonu gen¢ popiilasyona gore daha yiiksek (%59,4) bulduk. Onceki
caligmalardan daha genis bir calisma grubumuzun olmasi ve genellikle hastaneye
agr1 ya da onceden alinmis FBAN teshisi ile basvuran hastalarin ¢alisma grubunu

olusturmasi nedeniyle popiilasyonun daha yasli olmas1 6ngoriilebilir.
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Tam kan saymmi inflamatuar hastaliklarinin bazilariyla iliskili olup, Notrofil,
lenfosit, platalet gibi hiicreler inflamasyonun gesitli asamalarinda rol oynar. NLO
gibi kan hiicresi oranlarinin 6nemi, maligniteler, kronik obstriiktif akciger hastaliklar
da dahil olmak iizere iskemik kalp ve beyin hastaliklari, ndrodejeneratif hastaliklar,
metabolik sendrom, osteoporoz ve otoimmiin hastaliklar gibi ¢ok ¢esitli kronik
inflamatuar durumlarin ciddiyetini ve/veya prognozunu tahmin etme konusunda
kayda deger bir yetenege sahip olan inflamasyon belirtecleri olarak giderek daha
fazla taninmaktadir (72). Jiang Jiang ve arkadaslarinin 2019 yilinda 488 femur basi
osteonekrozlu hastayr inceledigi calismada femur basi osteonekrozlu hastalarin
notrofil sayisinin saglikli kontrol grubuna gore anlamli bir sekilde yiiksek ¢iktig
ortaya konmustur (73). Cok sayida femur basi avaskiiler nekrozu ile ilgili patolojik
calisma, femur basi nekrozunun erken evresinde osteonekroz ve kemigin yeniden
sekillenmesinin bir arada bulundugunu dogrulamistir (74). Kemik rekonstriiksiyon
siirecinin femur basinin erken nekrozunu tersine cevirmede veya osteonekroz
stirecini geciktirmede Oneminin biiyiik oldugu belirtilmektedir. Bu bilgiler bize,
femur basi nekrozunun hizinin, osteonekrozun erken evresinde ndtrofillerin aktif
immiin savunmasi ve nekrotik doku temizligi ile iligkili oldugunu gostermektedir.
Daha da onemlisi, nétrofiller femur basi nekrozunun erken evresinde sizar ve
kemigin yeniden sekillenmesi slirecine katilir. Calismamizda da nétrofil orani
kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur ve literatiir ile paralellik

gostermektedir.

Gao ve arkadaglarmin 2019 yilinda diz osteoartiti ile igili 205 hasta ve 120
kontrol grubunu inceledigi ¢alismada, evre 4 diz osteoartritli hastalarin; evre 1-3
kontrol grubu karsisinda Notrofil/Lenfosit, Monosit/Lenfosit, Platelet/Lenfosit
oranlarina bakildiginda; kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur

(75). Notrofil oranindaki artig calismamiz ile paralellik gostermektedir.

Kaymaz ve arkadaglarinin 2016 yilinda yaptig1 arastirmada toplam 40 Legg-
Calvé-Perthes (LCPH) hastalig1 tanis1 almis ve 25 saglikli ¢ocuk karsilastirilmais, iyi
prognoz beklenen grup ve kotili prognoza sahip grup arasinda NLR degerinde anlamli

farklilik bulunmustur. Iyi prognoza sahip grup ve kontrol grup arasinda anlamli bir
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fark olugmazken, kotii prognozlu grup ve kontrol grubu arasinda gene NLR

degerinde anlamli yiiksek deger bulunmustur (76).

Mishima ve arkadaglarinin 2022 yilinda LCPH ile ilgili yapmis oldugu
calismada 83 adet LCPH tanisi almig hastanin NLR degeri kontrol grubu ile
karsilagtiritlmis olup bu degerin hasta grupta daha yiiksek oldugu gdsterilmistir.
Hatta, daha ileri evre hastalarda NLR degerinin diisiik evredeki hastalara gore
anlamli sekilde yiiksek ¢iktigi da belirtilmistir (77). Legg-Calvé-Perthes hastaligi,
muhtemelen biiyiik femur epifizine tek veya tekrarlayan bir iskemik hasar1 takiben
femur basinin jiivenil osteonekrozudur (78). Bu bilgiyle beraber bizim
calismamizdaki erigkin hasta grubundaki NLR degerinin anlamli sekilde yiiksek
¢ikmasi, juvenil hasta grubunda goriilen NLR yiiksekligi ile koreledir. Ancak
calismamizda evreler arasi NLR degerlerinde herhangi bir anlamli fark
bulunamamistir. Bu sonucu Evre I ve III’de yeterli sayida hasta bulunmamasiyla

iligkili oldugunu diistinmekteyiz.

PLR gectigimiz 10 sene igerisinde c¢esitli metabolik, nepolastik ve
protrombotik hastaliklarin tanisinda evrensel bir enflamasyon belirteci olarak
kullanilmaktadir (79, 80). Djordjevic ve arkadaslar1 2018 yilinda yaptiklari bir
calisma ile bize PLR, MLR ve MPV/PLT degerlerinin bakteriyeminin dogal seyri ve
sonuglarinda ¢ok etkili ongoriiciiler oldugunu bize gostermistir (81). Yaptigimiz
calismada ise MLR ve PLR degerinin saglikli kontrol grubuyla karsilastirildiginda
anlaml bir farki olmadig1 ortaya konmustur. Femur bas1 avaskiiler nekrozu septik bir
enflamasyon sonucu gelisen osteonekroz olup; herhangi bir mikroorganizma ile
iligkisi yoktur. Bu nedenle calismamizdaki PLR ve MLR degerlerinin kontrol
grubuyla farkinin olmadigin1 diisiinmekteyiz. Ayni sekilde saglikli kontrol biletleri
ile karsilastirllan Monosit ve Platelet sayilarinda fark olusmamasini bu sekilde

acikliyoruz.

Bugiine kadar yapilan ¢aligmalarda NLR’nin pek c¢ok hastaligin inflamatuar
aktivitesi hakkinda Onemli bilgiler verdigi ve hastaliklarin prognozunun
Ongoriilebilmesi agisindan yararli oldugu gosterilmistir (82). Bunun yaninda
giinlimiizde her klinisyenin rahatlikla ulasabilecegi, goriintiilemenin yani sira daha

ucuz ve ulagilabilir laboratuvar kan sayimi testi ile hastalarin nétrofil, lenfosit,
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platelet sayilar1 ve Notrofil/Lenfosit (NL), Monosit/Lenfosit (ML), Platelet/Lenfosit
(PL) oranlarin1 saglik toplum ile karsilagtirmay1 hedefleyen bu calisma daha once
literatiirde bulunmamaktadir. Bu nedenle kiyaslama yapabilmek ve literatiir ile
kiyaslayabilmek i¢in kaynaklarimizin kisithdir. Standart ve ¢cok boyutlu analize izin

veren yontemlerle daha genis 6rneklemli ileri ¢alismalar planlanmalidir.
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6. SONUC VE ONERILER

Femur basinin avaskiiler nekrozu (FBAN) femurun proksimaline kan akiginin
bozulmasina neden olan travmatik veya travmatik olmayan nedenlerle gelisen iskemi
ile osteositlerin 6liimii nedeniyle gerceklesen bir osteonekroz tiiriidiir. Calismamiza
mevcut pelvis x-ray grafileri, MR goriintiileri ve laboratuvar sonuglarinda notrofil,
lenfosit, monosit ve platelet degerleri bulunan, ¢alisma sartlarina uyan ve g¢alismaya
katilmak isteyen 106 ( 30 kadin; 76 erkek) hasta geriye doniik olarak dahil edildi.
Calisma grubu ile demografik olarak es, calismamizi kabul eden saglikli 106 ( 30
kadin; 76 erkek) birey de kontrol grubuna dahil edilerek ¢alisma planlandi.

1. Calismamizda Notrofil/Lenfosit Oranina bakildiginda gruplar arasinda
anlamli bir farkin olustugu goriilmistiir. Notrofil Lenfosit orani g¢alisma
grubunda (2,11 + 0,85), kontrol grubuna (1,75 + 0,44) gore daha yiiksek
bulunmustur.

2. Caligmamizda gruplar arast Monosit/Lenfosit Oranit ve Platelet/Lenfosit
Oran1 degerlerine bakildiginda ise iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmamastir.

3. Caligmamizda Ficat-Arlet’e gore olusturulan Evre 1,2 ve 3 gruplari arasinda
ise gore degerlendirilen parametrelerde istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi.

Calismamizda daha once genellikle maligniteler, kronik obstriiktif akciger
hastaliklar1 da dahil olmak {izere iskemik kalp ve beyin hastaliklari, ndrodejeneratif
hastaliklar, metabolik sendrom, osteoporoz ve otoimmiin hastaliklar1 {izerinde
calisilan Notrofil/Lenfosit (NL), Monosit/Lenfosit (ML), Platelet/Lenfosit (PL)
oranlari1 daha Once literatiirde olmayan FBAN {izerinde degerlendirdik.
Sonuglarimiz inflamatuar slire¢ hakkinda NLO’nun anlamli sonug¢ verdigini
gostermektedir. Ancak ¢alismamizin 6rneklem biiyiikliigi arttirilarak, daha spesifik

etyolojik alt gruplar olusturularak daha izole sonuglar elde etmek miimkiindiir.
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