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OZET

Amag: Postmenopozal kadinlarda morbidite ve mor-
talitenin iki 6nemli nedeni kardiyovaskiiler hastalik ve
osteoporozdur. Bu calismada kardiyovaskiiler hasta-
lik agisindan risk faktorleri dislanmis postmenopozal
hastalar kemik mineral yogunluguna gore simflandi-
rilarak kemik mineral yogunlugunun karotis intima
media kalinlig ve hemodinamisi tizerine etkisini gos-
termeyi amacladik.

Materyal ve Metod: Hastalarin kemik mineral yo-
gunluklart tanimlamalari Diinya Saglik Orgittiniin si-
niflamasina gore T skoru kullanilarak yapildi. Toplam
120 hasta esit sayida 3 gruba ayrildi, T skoru -1,0’dan
daha iyi olanlar normal , -1,0 ile -2,5 arasinda olanlar
osteopeni, -2,5 ve daha kotti olanlar ise osteoporoz
olarak ayrildu.

Bulgular: Osteoporotik, osteopenik, normal gruplar
karsilastirildiginda; pik sistolik ve end diastolik hiz-
lar arasinda anlamh fark saptanmamistur (p>0,05).

Hastalarin gruplara gore ortalama yaslari normal
hasta grubunda 53,18+0,612, osteopenik hasta gru-
bunda 55,88+0,927, osteoporotik hasta grubunda
60,68+1,155 olarak bulundu. Normal grup ile os-
teopenik grup arasinda istatistiksel anlamlh farklilik
saptanmazken (p>0,05), OP ile diger gruplar arasinda
istatistiksel anlamh farklihk saptandi ( p<0,05). Yas
-lomber T skoru, lomber T skoru- intima media kalin-
hig1 arasinda ters lineer dogrusal iliski bulunmustur.
Yas ile intima media kalinlig1 arasinda lineer dogrusal
iliski bulunmustur (r=0,41, p<0,001, R?>=0,166). Re-
zidiv indeks degerleri normal- osteopenik hasta grubu
arasinda anlaml iken (p<0,05) diger gruplar arasinda
anlaml fark bulunmadi (p>0,05).

Sonuclar: Calismamizda lomber vertebralarda kemik
mineral yogunlugu azalmasinin karotis intima media
kalinhiginda artisla birlikte oldugu gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Osteoporoz, ateroskleroz, in-
tima-media kalnhgi, karotis hemodinamisi Nobel
Med 2013; 9(2): 63-68
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THE RELATIONSHIP OF BONE MINERAL
DENSITY WITH CAROTID INTIMA-MEDIA
THICKNESS AND HEMODYNAMICS

ABSTRACT

Objective: Cardiovascular diseases and osteoporosis are
the most important two causes of morbidity and mortality
in postmenopausal women. In this study, we classified
postmenopausal women, who are free of cardiovascular
diseases, according to their bone mineral density. We aimed to
evaluate the effect of bone mineral density on carotis intima
media thickness and hemodinamia.

Material and Method: Bone mineral density of the
patients was defined by using World Health Organization’s
T score. A total of 120 patients were divided into 3
equal groups as patients with T scores greater than -1.0
(normal), patients with T scores between -1.0 and -2.5
(osteopenics), and patients with T scores lower than -2.5
(osteoporotics).

Results: When the Osteopomtic, osteopenic, and normal

groups were compared, no significant difference was found
in terms of peak systolic and end-diastolic velocities.
According to groups mean age of patients are 53.18+0.612
in normal group 55.88+0.927 in osteopenic group and
60.68+1.155 in osteoporotic group. There is not significant
statistical difference between normal group and osteopenic
patients (p>0,05) Between OP and other groups there is
significant statistical difference (p<0,05). A reverse-linear
correlation was observed between age and lomber T score,
and between lomber T score and intima media thickness.
A linear correaltion was found between age and intima
media thickness (r=0.41, p<0.001, R%=0.166). Residual
index values were siginificantly different between normal
subjects and osteopenic patients (p<0.05)
difference was found between other groups (p>0.05).

whereas no

Conclusion: In the present study, an increase in the
lomber vertebrae bone mineral density was shown to
be associated with an increase in carotid intima media
thickness.

Key Words: Osteoporosis, atherosclerosis, intima media
thickness, hemodinamia Nobel Med 2013; 9(2): 63-68

GiRisS

Osteoporoz (OP), dustik kemik kiitlesi ve kemigin mik-
ro yapisinda bozulma sonucunda kemik kirllganligimin
artist ile karakterize cok nedenli ve cok sik rastlanan
sistemik bir iskelet hastahigi olarak tamimlanmaktadir.*?
Dtinya ntifusunun 2100-2150 yillarinda 11 milyara
ulasacagi, bu artan niifusun %95’inin gelismis tilkeler-
de olacag: ve cogunlugun 45 yas tizerindeki kadinlar-
dan olusacag tahmin edilmektedir.’ Ortalama yasam
stiresinin uzamasindan dolay1 yash niifusun ve buna
bagl kronik bir hastalik olan OP prevalansinin artmast
nedeniyle hastalik giderek énem kazanmaktadir.**

Ateroskleroz  (AS), buytik arterlerde lipid ve fibroz
yapilarin birikimi ile karakterize, ilerleyici bir hasta-
hikur. AS gtintimtizde yaygin olarak gortilen bir hasta-
lik olup, mortalite ve morbiditenin en sik sebebidir.”

OP ve AS yaslanma sonucu ortaya ¢ikan birbirinden
bagimsiz farkl hastaliklar olarak dustintilmekte ise
de gtntimtizde her iki hastaligin patofizyolojisinde
benzer mekanizmalarin yattigi ortaya ¢ikmaktadir.® In
vitro ve in vivo calismalarda; okside olmus lipitlerin,
vasktler hiicrelerin mineralizasyonunu artirmakla
kalmay1p, kemik hiicrelerinin mineralizasyonunu da
engelledigi gosterilmistir.’

Caligmamizda kemik mineral yogunluguna (KMY)
gore hastalarin karotis intima media kalnlhiklarim

(IMK) invazif olmayan, kullanimu kolay ve basit bir
yontem olan ultrasonografi ile dlcerek; saglikh kisi-
lerle karsilastirip kemik dansitesi dustiklugtinin er-
ken AS icin risk faktorii olarak kabul edilebilirligini
ve karotis IMK’si ile kemik dansitometri arasindaki
iliskiyi degerlendirmeyi amacladik.

MATERYAL ve METOD

Bu calisma prospektif olarak tasarlandi. Calisma grubunu
Diizce Universitesi Tip Fakiltesi, Fizik Tedavi ve Reha-
bilitasyon Anabilim Dalinda izlenen hastalar olusturdu.
Diizce Universitesi Tip Fakdiltesi Etik Kurul Komitesin-
den etik kurul onay1 alindi. Hastalarm kemik mineral yo-
gunluklan tanimlamalar Diinya Saghk Orgittintin sif-
lamasma gore T skoru kullamlarak yapildi. Toplam 120
hasta 3 esit gruba T skoru -1,0’dan daha iyi olanlar nor-
mal, -1,01le -2,5 arasinda olanlar osteopeni, -2,5 ve daha
kot olanlar ise osteoporoz olarak ayrildi. Kardiyovaskii-
ler risk faktorit bulunan hastalar cahsma disi birakald.

Karotis Arter B-Mod ultrasonografi ve dublex dopp-
ler incelemeleri (EUB 6500; Hitachi, Tokyo) 7,5-13,5
MHz'lik multifrekans lineer array prob ile yapildi. Bii-
ttin ultrasonografi incelemeleri aym radyolog tarafin-
dan her bir bireyin yaklasik olarak 15 dakika dinlenmesi
sonrasinda sessiz bir ortamda gerceklestirildi. Karotis
gortntiileme icin dnce hasta supin pozisyonda yatarken
boynuna karst tarafa dogru yaklasik 20° act verilerek bo-
yun kaslarmin gevsemesi saglandi.
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Ana karotis arterin (AKA) yalnizca arka (uzak) duvart
degerlendirildi ve IMK ol¢timleri yapildi. Gri skala in-
celemesinde her iki AKAmin IMK’si olctildti ve kahn
olani kaydedildi. Doppler spektrum 6rnekleri AKA'da
biftirkasyonun 2 cm proksimalinden alindi. Pik sistolik
hiz (PSH), end diastolik hiz (EDH) ve rezitif indeks (RI)
degerleri elde edilen spektrumdaki trase tizerinden ma-
nuel-otomatik dlctimler kullanilarak veriler elde edildi.

Hastalarin KMY’leri GE-LUNAR DPX-NT PRO (Lunar
Corp, Adison, W1, USA) cihazi ile femur boynu ve lom-
ber vertebra (L1-14) alanlarindan élctimleri yapildi ve
T skoru dikkate alinarak g/cm? olarak kaydedildi. KMY
sonuclart LUNAR protokolleri dikkate almarak stan-
dardize edildi. Hastalarn KMY tanmimlamalart Dtinya
Saghk Orgiitti siniflamasina gore T skoru kullanilarak
yapildi. T skoru -1,0’dan daha iyi olanlar normal, -1,0
ile -2,5 arasinda olanlar osteopeni, -2,5 ve daha kotit
olanlar ise OP olarak tanimland.

Bu calismada istatistiksel analizler SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) for Windows 11.0 paket
programi ile yapildi ve p anlamhlik seviyesi <0,05
olarak kabul edildi. Gruplarin dagilmi merkezi li-
mit hipotezine gore histogram grafigi ile test edildi.
Her ti¢ grubunda normal dagildig: izlendi. One-Way
Anova testi ile gruplar arasinda sayisal parametrele-
rin ortalama ve standart deviasyonlar karsilastirildi.
Coklu kargilastirma icin Post-Hoc testlerden Scheffe
testi kullanildi. Sayisal veriler arasindaki dogrusal iliski
Pearson korelasyon analizi ile test edildi.

BULGULAR

Calismaya AS'ye neden olabilecegi bilinen risk fak-
torleri, anamnez ve laboratuar bulgulari ile dislanmis
toplam 120 kisi dahil edilmistir. Calismaya alinan
hasta gruplarinin ortalama degerleri ve karsilastirma-
lar1 Tablo 1’de gosterilmistir.

Yas IMK i¢in bagimsiz bir risk faktoridir. Hastalarin
gruplara gore ortalama yaslart normal hasta grubunda
53,180,612, osteopenik hasta grubunda 55,88+0,927,
osteoporotik hasta grubunda 60,68+1,155 olarak bu-
lundu. Normal grup ile osteopenik grup arasinda ista-
tistiksel anlaml farkhilhk saptanmazken (p>0,05), OP
ile diger gruplar arasinda istatistiksel anlaml farklilik
saptand1 (p<0,05). Yas ile IMK arasinda lineer dogrusal
bir iliski mevcut olup bu iliski Sekil 1’de gosterilmistir.
(r=0,41, p<0,001, R?>=0,166)

Hastalarin gruplara gore ortalama IMKleri normal
hasta grubunda 0,640+0,1105 mm, osteopenik hasta
grubunda 0,723+0,1291 mm, osteoporotik hasta gru-
bunda 0,830+0,1539 mm olup, Sekil 2’de gosterilmis-
tir. IMK ortalamalar1 her 3 grupta istatistiksel olarak

kabul edilmistir)

Tablo 1: Hasta gruplannin ortalama degerleri ve karsilastrmalan (p<<0,05 istatiksel olarak anlamli

Kontrol Grubu | Osteopeni Grubu
Ortalama+SD Ortalama£SD Ortalama+SD

Osteoporoz Grubu

Olgu Sayisi 40 40 40

YAS (Yil) 53,18 £0,612 05,88+0927 60,681,155

<0,001

IMK (mm) 06400175 0,722+0,204 08300243

<0001

PSH 66,78+1906 66,82+1940 119243260

>0,05

EDH 19900672 177620475 19901125

>0,05

R 0,693+0,008 0,731+0,006 07210117

0042

IMK; intima media kalinlig, PSH; Pik sistolik hiz, EDH; End diastolik hiz, Rl; Rezidiv indeks

Tablo 2: intima media kalinligi igin lineer regresyon analizi sonular

Bt | SE

Prediktdrler B igin %95 GA' p
YAS 023 | 0002 0,001 _ 0,009 0013
Lomber T Skoru 038 | 0009 -0058 _ -0021 | <0001

*Kismi korelasyon katsayisi; SE:Standart hata t:Standardize ediimemis korelasyon katsayisi igin %695
giiven araligr , Dilzeltilmis R? 0,276

UAA" v v
Uygl v

-~
v v vvvvvvv‘fvv

0,84

iMK

’f

v v '”\"\-’VVV vV
a'y
»

A A A A A A A A A

0,74
”
[],6-’ -~

0,94

T wwvwe v 99

04
40 50 60 10 80

VAS

Sekil 1: Yas ile intima media kalinlig (IMK) arasinda dogrusal iliski goriimektedir,

birbirinden anlamh derecede farkhidir (p<0,05).

Yas IMK artigi i¢in bir risk faktorii olup ayni zamanda
lomber T skoru ile yas arasinda ters dograntisal bir
iliski mevcuttur (r=-0,48, p<0,001).

Lomber T skoru azaldikca IMK'de artis izlenmekte
olup aralarinda ters dograntisal iliski bulunmaktadir
(r=-0,49, p<0,001, R?=0,237). Sekil 3’de gosterilmistir.

Lineer regrasyon testi sonucunda yasin ve lomber T
skorunun IMK icin bagimsiz birer prediktor oldugu
gorilmustir. Lomber T skoru ile IMK arasinda nega-
tif korele oldugu, (p=-0,38; std hata=0,009; p<0,001)
yas ile pozitif korele oldugu (p=0,23; std hata=0,002;
p=0,013) tespit edildi. IMK i¢in lineer regrasyon ana-
lizleri Tablo 2’de gosterilmistir.
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AKA’dan yapilan 6l¢timlerde PSH ve EDH'ler osteo-
porotik, osteopenik ve normal KMY'ye sahip gruplar
karsilastinldiginda istatistiksel anlamh farkhilik sap-
tanmamistir (p>0,05).

AKA'dan ¢lctilen Ri degerleri osteoporotik, osteopenik ve
normal KMY'ye sahip gruplar karsilastmldiginda normal-
osteopenik hasta gruplarmda istatistiksel anlamh farklihik
saptanmusdir (p<0,05). Normal -osteoporotik, osteope-
nik- osteoporotik hasta gruplarmnda istatistiksel anlamh
farkhilik saptanmanustir (p>0,05). Rl ortalama degerleri-
nin gruplara gore dagilimi Sekil 4'de gosterilmistir.

TARTISMA ve SONUC

Postmenopozal kadinlarda morbidite ve mortalitenin
en o6nemli nedenleri arasinda kardiyovaskiiler has-
talilk (KVH) ve OP gelir.!®'* Aterosklerotik KVH’ler
dtnyanin cesitli bolgelerinde degisiklik gostermekle
beraber ttim oltumlerin yaklasik %30-50’sinden so-
rumludur.*'® Mortalitenin bu kadar yiiksek olmast
nedeniyle aterosklerotik KVH'nin risk faktorlerinin
bilinmesi ve erken tanist énem kazanmaktadir.

Postmenopozal kadinlarda morbidite ve mortalitenin
diger bir nedeni olan OP ise basta postmenopozal ka-
dinlar olmak tizere toplumun btiyiik kesimini AS gibi
direkt veya indirekt olarak etkilemektedir.!” Buna ila-
ve olarak 18 milyon kisi OP gelisimi acisindan riskli
kemik kitlesine (T skoru <-1) sahiptir. Kiriklar nede-
niyle olusan maliyet ve gii¢ kaybindan daha onemlisi
ozellikle kalca kirklarna ikincil gelisen mortalite ve
morbidite oranlarnin ytiksekligi OP tani ve tedavisini
onemli kilmaktadir.'®1°

AS ve kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite ile ilis-
kili risk faktorlerinin buytik kismi endotel disfonk-
siyonuyla iligkilidir.*® Bu nedenle OP ve AS iligkisi-
ni arastiran Sumino ve arkadagslar yaptigi calismada
postmenopozal kadinlarda lomber vertebra kemik
dansitesi ile bozulmus brakiyal arter endotelyal dis-
fonksiyonu ve postmenopozal kadinlarda arteryel
sertlik olusumunu ispat etmislerdir.?#

Biz calismamizda KVH i¢in degistirilebilen risk faktor-
leri ve degistirilemeyen risk faktorlerinden yas haric
diger faktorleri diglayarak postmenopozal kadinlarin
KMY'lerini Dtinya Saglik Orgiitti smiflamasina gore
T skoru kullanarak gruplara ayirdik. T skoruna gore
ayrilan ti¢ grupta (osteoporoz, osteopeni, normal) ka-
rotis IMK'lerini ve karotis hemodinamisini gosteren
Pik Sistolik Hiz (PSH), End Diastolik Hiz (EDH) ve
Rezidiv indeks (RI) degerlerini kargilastirdik. Boylece
calismamizin Sumoni ve arkadaslarinin calismasina
gore AS ve OP iliskisini daha dogru oranda gosterdi-
gini dustinmekteyiz.
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Sekil 2: intima media kalinlik (IMK) ortalamalarinin hasta gruplarina gre degerler
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Sekil 3: Lomber T skoru il Inima media kalinhgr (IMK) arasinda ters dograntsal figki girtimekie
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Sekil 4: Rezidiv Indeks (RI) ortalamalannin gruplara gére dagilim

Sumino ve arkadaslart postmenopozal OP’li kadinlar-
da karotis IMK'nin normal kemik dansitesine sahip
olanlardan daha ytiksek oldugunu gostermistir. Bizim
calismamizda kontrol -osteopenik, kontrol- osteopo-
rotik ve osteopenik- osteoporotik gruplarin her tictin-
de de karotis IMK acisindan anlamli istatistiksel fark-
lihk saptanmistir. Ayrica IMK yasla iliskilidir, yil
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basina 0,01-0,02 mm artis gosterdigi bilinmektedir.?
Diger calismalarda belirtildigi gibi bizim calismamiz-
da da yas artist ile IMK arasindaki lineer dogrusal ilis-
ki gosterilmistir.

Ayrica cahismamizda yapilan istatistik analizleri sonu-
cunda lomber vertebra T skoru ile karotis IMK arasin-
da ters orantisal bir iliski oldugu ortaya konulmus ve
boylece lomber vertebra T skorunun IMK i¢in bagim-
siz bir prediktor oldugu gosterilmistir.

Genellikle PSH degerleri darhgn belirlenmesinde kul-
lanilan en ¢nemli spektral parametredir.?* EDH daha
nadir kullanilan bir parametre olmakla birlikte ileri dii-
zeydeki darhklarmn degerlendirilmesinde yararlanilr.
Bizim calismamizda PSH ve EDH’ler arasinda anlaml
istatistiksel farklilik saptanmamistir. Bunun bize gore
iki nedeni olabilir. 1lki PSH ve EDHlerinin ASnin er-
ken evresinde degisiklige ugramayip, ge¢ donemlerin-
de etkilenmesi, ikincisi ise damarlardaki hemodinamik
degisikliklerin karotis arter gibi biiyiik capl arterlerde
kuiciik capli arterlere gore daha geg etkilenebilecegidir.

Calismamizda KMY'ye gore normal ve osteopenik
grup arasinda Ri'ye gore anlamli istatistiksel farkhlik
bulunmustur. Osteopenik grupta Ri’ler normal gruba
gore ylksek bulunmustur. Ancak normal -osteoporo-
tik ve osteopenik- osteoporotik gruplar arasinda an-
lamli istatistiksel farkhlik saptanmamistir. Buna rag-
men osteoporotik grubun RI’ leri normal gruba gore
daha ytiksektir.

RI vaskiiler rezistansin bir gostergesidir.” Yas, vaskiiler
hastaliklar ve klinik olarak ispatlanmis KVH'da RI artist
meydana gelir.*? Ancak calismalar AS derecesi ile RI
arasindaki olast iliskiyi gosterememistir.” Normal veya
dtistik RI AS ile hasarlanmarms vaskiiler yapiyr goster-
mesine karsin, hala normal bir IMK ultrasonografik
ya da fonksiyonel olarak fark edilebilir bir degisiklik
saptanmarms AS'li hastalarda izlenebilir. Intima media
komplexinde fark edilebilir morfolojik desiklik ve ka-
linlik artist meydana gelmeden endotelyal disfonsiyon
yalnizca fonksiyonel bozuklukla erken ASye yol acar.?®
Postmenopozal kadmlarda kemik kayb1 daha hizli bir
oranda gerceklesir. Menopoz sonrast erken yillarda bu
oran yillik olarak trabekitiler kemikte %3-5, kortikal
kemikte %1-3 olabilir.***! Menopozda ovaryan fonksi-
yonun kesilmesi 5-10 yil arasinda sona eren hizh bir
kemik kaybi fazina eslik eder. Doruk kemik kitlesinin
total kaybiin %151 menopoz sonrast ilk birkag yilda
gerceklesir ve yasam boyu kayip %30-401 bulabilir.*
Gruplarm yas ortalamasina bakildiginda osteopenik
grubun erken menopozal déneme denk geldigi goriil-
musttr. Hizli yikimin oldugu bu dénemde 6strojen
eksikligi oldugu bilinmektedir. Ostrojen eksikligi IL-1,
IL-6, TNF gibi sitokinlerin, kemik iliginde osteoklast-

larin toplanmasina ve stimtilasyonuna yol acan RANKL
reseptor aktivatdriintin salinimina ve osteoprotegerin
(OPG) Uretiminin azalmasina neden olur. OPG osteok-
lastlar ile osteoblastlar arasindaki iletisimde rol alan ve
osteoklast farklilasmasini azaltan boylece kemik yiki-
mint énleyen bir proteindir.”

OPGnin etkileri kemik déngtst ile siirh olmayip
kardiyovaskiiler sistemde de farkh islevleri bulun-
maktadir. OPG kardiovaskiiler sisteme ait koroner
arter duiz kas hiicreleri ve endotelyal hiicreler tarafin-
dan tretilir ve vaskiiler sistem icin koruyucu bir fak-
tordtr. OPG serum diizeyleri cinsiyet bagimhdir, ka-
dinlarda erkeklere gore ytiksektir (¢strojen durumuna
bagli olarak). Bu nedenle erkeklerde KAH prevelansi
yiiksektir. Vaskiiler sistemde artmis OPG ftretimi en-
dotelyal hasar, intimal hiperplazi, dtz kas hticre hi-
pertrofisi ve artmus plak kalsifikasyonunu gosterebilir.
Fareler de yapilan calismalarda isaretlenmis OPG gen
delasyonun siddetli aorta ve renal arter kalsifikasyo-
nuna neden oldugu gosterilmistir.’* Yash kadinlarda
serum OPG duzeyleri ile kardiyovaskiiler mortalite
arasinda onemli bir korelasyon oldugu bildirilmistir.”
Yapilan arastirmalar da OPG'nin ratlarda kemik yiki-
mint inhibe eden konsantrasyonlarda kullanildiginda
varfarin ve D vitamini sonucu olusturulan vaskiiler
kalsifikasyonu da engelledigi kaydedilmistir.*® Hem
kardiyovaskiiler sistemde hem de kemik dokusunda
etkili OPG ve benzer mediyatorlerin ortak mekaniz-
malarla AS ve OP olusumunda rol aldig goriilmektedir.

OPG dtizeylerinin erken postmenopozal dénemde &st-
rojen eksikligine baglh olarak dismus olabilecegini ve
buna bagli olarak vaskiiler yapilarda aterosklerotik stire-
ci baglatugini diistinmekteyiz. Yine osteopenik grupta RI
degerlerinin bu hizli kemik yikimina bagh olarak OPG
azalist ile iliskili olarak artmis olabilecegini, OP grubu-
nun yag ortalamast osteopenik gruba gore daha yiiksek
oldugundan bu grupta olast kompanzasyon mekaniz-
malarmin devreye girerek Rl degerlerde anlamh farkhilik
olusturmadigim dustinmekteyiz. Ancak OPG ile korele
yapilacak yeni ¢alismalarla OPG ile damar direncini yan-
sitan RI arasindaki iliski daha net gosterilebilir.

Sonug olarak calismamizda osteopenik ve osteoporotik
olgularda karotis IMK’sinin artugin tespit ettik. Karotis
arter IMK’si non invaziv bir yéntem olan ultrasonografi
ile kolaylikla 6lctilebilmektedir. Bu nedenle postmeno-
pozal dénemde osteopeni déneminden itibaren erken
ASyi saptamak ve AS nedeniyle olusabilecek KVHlere
baglh morbidite ve mortaliteyi azaltmak icin karotis
IMK 6l¢timtntin yararh olacagimi ve kictik caph da-
marlarn buiytik caph damarlara gore AS'den daha ca-
buk etkilendigi diistnuldiginde distik KMYnin k-
ctik caph arterlerde meydana getirebilecegi etkilerinde
aragtirilabilecegini dustinmekteyiz.
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