
ÖZET
Amaç: Liken planus (LP) kronik inflamatuar bir hastalıktır. Karotis intima-medya kalınlığı (KİMK) ölçülmesi 
ve lipit profilinin değerlendirilmesi aterosklerotik risk tahmini için kabul görmüş bir metottur. Bu çalışmada 
LP hastalarında kardiyovasküler hastalık (KVH) risk faktörlerinin prevalansı ve subklinik ateroskleroz riskinin 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Bu olgu-kontrolü çalışmaya LP tanısı alan 60 hasta grubu ile yaş ve demografik özel-
likler açısından benzer 60 kontrol grubu dahil edildi. Gruplar arasında bazal karakteristik özellikleri, KVH 
risk faktörleri, biyokimyasal ve hematolojik parametreleri, konvansiyonel 2-boyutlu ve Doppler transtorasik 
ekokardiyografi parametreleri, sol ventrikül kitle indeksi (SoVKİ) ve KİMK karşılaştırıldı.
Bulgular: Çalışmaya yaş ortalaması 46±13 yıl olan, 73’ü kadın (%61), 47’si erkek (%39) olmak üzere toplam 
120 hasta alındı. Total kolesterol (TK) seviyeleri LP grubunda kontrol grubuna kıyasla daha yüksek bulundu 
(sırasıyla 209, 192, p=0,038). Gruplar arasında SoVKİ ve konvansiyonel ekokardiyografik ölçümler benzer bu-
lundu. LP grubunda KİMK 0,88±0,16 mm iken kontrol grubunda 0,59±0,10 mm olarak ölçüldü (p<0,001). Ku-
tanöz LP ile mukozal LP arasında ise KİMK benzer bulunmuştur. LP grubunda hastalık süresi ile KİMK arasında 
anlamlı bir korelasyon izlenmiştir (r=0,61, p<0,001). Hasta grubunda yapılan çok değişkenli doğrusal regres-
yon analizinde ise yaş, TK seviyesi ve LP hastalık süresinin KİMK’in bağımsız belirleyicileri olduğu gösterildi.
Sonuç: LP hastalık süresi ve TK seviyeleri bağımsız olarak KİMK ile ilişkilidir ve LP hastalarının hem mukozal 
hem de kutanöz tutulumunda KİMK ile önemli ölçüde ilişkilidir.

Anahtar Kelimeler: Liken planus; Karotis iç-orta kalınlığı; Ateroskleroz; İnflamasyon; Dislipidemi.

ABSTRACT
Objective: Lichen planus (LP) is a chronic inflammatory disease. Measurement of the carotid intima-media 
thickness (CIMT) and lipid profile is an established method for atherosclerotic risk estimation. The aim of 
this study was to evaluate the prevalence of cardiovascular disease (CVD) risk factors and the risk of subcli-
nical atherosclerosis in patients with LP.
Material and Methods: In this case-control study included 60 patient group diagnosed with LP and 60 cont-
rol group similar in terms of age and demographic characteristics. Baseline characteristics, CVD risk factors, 
biochemical and haematological parameters, conventional 2-dimensional and Doppler transthoracic echo-
cardiographic parameters, left ventricular mass index (LVMI) and CIMT were compared between the groups.
Results: A total of 120 patients, 73 female (61%) and 47 male (39%), with a mean age of 46 ± 13 years, were 
included in the study. Total cholesterol (TC) levels were found to be higher in the LP group compared to the 
control group (209, 192, p = 0.038, respectively). The LVMI and conventional echocardiographic measure-
ments were comparable between the groups. CIMT was 0.88 ± 0.16 mm in the LP group and 0.59 ± 0.10 mm 
in the control group (p <0.001). CIMT was similar between cutaneous LP and mucosal LP. In the group of LP, 
a significant correlation was observed between disease duration and CIMT (r = 0.61, p <0.001). Multivariate 
linear regression analysis demonstrated that, age, TC levels and LP disease duration were independent de-
terminants of CIMT in the patients group
Conclusion: LP disease duration and TC levels are independently associated with CIMT and significantly 
correlates with CIMT in both mucosal and cutaneous involvement of LP patients.

Keywords: Lichen Planus; Carotid İntima-Media Thickness; Atherosclerosis; İnflammation; Dyslipidemia.
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ORJİNAL ÇALIŞMA 

MUKOZAL VE KUTANÖZ TUTULUM İLE SEYREDEN LİKEN 
PLANUS HASTALARINDA SUBKLİNİK KARDİYOVASKÜLER 
HASTALIK RİSKİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ

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

Mehmet Erdoğan1,2, Ahmet Kasapkara1,2, Serdal Baştuğ1,2, Yakup Alsancak3, Akın Aktaş4, 
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GİRİŞ
Ateroskleroz, koroner arterlerin yanı sıra büyük ve orta 
genişlikteki müsküler arterleri de etkileyen sistemik bir 
hastalıktır. Günümüzde ateroskleroza bağlı mortalite 
ve morbidite görülme sıklığı gittikçe artmaktadır. Bu 
nedenle aterosklerozu organ tutulumu olmadan teşhis 
edebilmek ve hastalığın yaygınlığını saptayabilmek 
için birçok yöntem geliştirilmiştir. Aterosklerotik 
hastalığın erken (subklinik) döneminde görülen önemli 
değişikliklerden biri tüm arteriyel yatakta görülen 
endotelyal disfonksiyon ve intima medyada ortaya 
çıkan kalınlaşmadır. Karotis arter intima-medya kalınlığı 
(KİMK) ölçümü ile koroner arter hastalığının varlığı, 
yaygınlığı ve yüksek risk altındaki bireyler tahmin 
edilebilmektedir (1).
Liken planus (LP) mukokutanöz kronik inflamatuar 
otoimmün bir hastalıktır. İmmün-patogenezinde 
T-lenfosit aracılı gecikmiş tip hücresel immün-
inflamatuar yanıtın majör rol oynadığı düşünülmektedir 
(2). Tüm toplumda görülme sıklığı %1,27’dir, her iki 
cinsiyette benzer sıklıkta ve orta yaşlı popülasyonda 
daha sık karşımıza çıkmaktadır. Mukozal (Oral) LP 
ise kadınlarda erkeklerden daha sık görülmektir (3). 
LP’nin alopesi areata, vitiligo, miyastenia gravis, aktive 
kronik hepatit, hipertansiyon (HT), Sjögren sendromu 
ve otoimmün tiroit hastaları gibi çok çeşitli sistemik 
hastalıklar ile ilişkisi bulunmaktadır (4-8).
Kronik inflamatuar hastalıklar sürecinde ateroskleroza 
bağlı süreç daha da hızlanabilmektedir. T-lenfositlerin 
aktive olması ile birlikte sitokin salınımı, adezyon 
moleküllerinin açığa çıkması, inflamatuar belirleyiciler 
ve yeniden damar oluşumu ile vasküler endotel 
fonksiyon bozukluğu ve ateroskleroz süreci 
tetiklenmektedir (9, 10). LP sadece deri inflamasyonu 
ile sınırlı olmayabileceği sistemik kronik inflamasyon 
sonucunda çeşitli sistemik etkilerinin de olabileceği 
birkaç çalışmada araştırılmıştır. LP’nin kardiyovasküler 
hastalık (KVH) risk faktörlerinden dislipidemi (DL), 
Diabetes mellitus (DM), artmış oksidatif stres, 
bozulmuş vasküler endotel fonksiyonları, metabolik 
sendrom, artmış epikardiyal yağ dokusu ve subklinik 
dönemde bozulmuş sol atriyal ve sol ventrikül (SoV) 
fonksiyonları ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (11-19). 
Kutanöz LP olan hasta grubunda kontrol grubuna 
kıyasla artmış KİMK ve azalmış akım aracılı dilatasyon 
(FMD) olduğu gösterilmiştir (15). Bu çalışmada ise 

bilinen KVH olmayan popülasyonda hem mukozal ve 
hem de kutanöz LP’nin subklinik dönemde ateroskleroz 
riskinin ekokardiyografi ve karotis B-mod ultrason ile 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır.
 
GEREÇ VE YÖNTEMLER
Çalışma Popülasyonu ve Tanımlar
Bu olgu-kontrollü çalışmaya Mart 2015-Kasım 2015 
tarihleri arasında klinik ve histopatolojik olarak LP tanısı 
alan 60 hasta alınmıştır. Yaş ve demografik özellikler 
açısından benzer 60 katılımcı da gönüllü kontrol 
grubu olarak çalışmaya dahil edilmiştir. Likenoid ilaç 
erüpsiyonları, sistemik kortikosteroid kullanımı, retinoik 
asit, statin ve metotreksat tedavisi alan hastalar, 
kanıtlanmış koroner arter hastalığı, miyokart enfarktüsü, 
inme, atriyal fibrilasyon, kalp yetersizliği, böbrek 
yetersizliği, karaciğer hastalığı, bağ dokusu hastalığı 
ve gebe olan hastalar çalışmaya dâhil edilmemiştir. 
Çalışmaya alınan tüm katılımcıların yaşı, cinsiyeti, 
tıbbı öyküsü, KVH, kullanmakta olduğu ilaçları, 
standart biyokimya ve tam kanı içeren bazal 
laboratuvar parametreleri kaydedildi. En az üç ofis 
ölçümünde sistolik kan basıncının ≥ 140 mmHg 
olması veya diyastolik kan basıncının ≥ 90 mmHg veya 
antihipertansif tedavi alması HT olarak tanımlandı. Açlık 
kan glukoz seviyesinin ≥126 mg/dl veya herhangi bir 
zamanda ölçülen glukoz seviyesinin ≥200 mg/dl olması 
veya antidiyabetik ilaç veya insülin kullanımı olması 
DM olarak tanımlandı. Vücut kitle indeksi (VKİ), vücut 
ağırlığı(kg)/(boy)2(m) ile hesaplanırken vücut yüzey 
alanı (VYA) Mosteller formülüne göre hesaplandı ve kg/
m2 olarak sunuldu. Miktarı ne olursa olsun son 6 ayda 
aktif sigara tüketenler sigara içiciliği olarak tanımlandı. 
DL ulusal kolesterol eğitim programının yetişkin tedavi 
paneli III (NCEP ATP III) kriterlerine göre trigliserid>150 
mg/dl ve/veya total kolesterol (TK)>200 mg/dl ve/veya 
düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K)>130 
mg/dl ve/veya yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol 
(HDL-K)<40 mg/dl olması olarak tanımlandı (20). 
Histopatolojik olarak alanında deneyimli patolog 
tarafından incelenen örneklerde LP tanısı konuldu. LP 
tanısı için iki ana patolojik bulgu olan epidermal bazal 
keratinositlerde hasar ile lenfositik likenoid reaksiyon 
gösterilmesi şartı arandı.
Çalışma esnasında İyi Klinik Uygulamalar Kılavuzu ve 
Helsinki Bildirgesi’nin önerilerine uyuldu. Çalışma



protokolü hastanenin lokal etik komitesi tarafından 
onaylandı (Sayı/Numara: 26379996/15). Tüm 
katılımcılardan bilgilendirilmiş gönüllü onam alındı.
Laboratuvar Ölçümleri ve Kan Örnekleri
Kan örnekleri en az 8 saatlik açlık sonrası antekübital 
venden alındı. Rutin biyokimyasal parametrelerin 
ölçümü Hitachi 747 oto analizör cihazı ile yapıldı. HDL-K 
dextran sülfat magnezyum presipitasyonu sonrası 
ölçüldü. LDL-K Friedewald metodu ile hesaplandı. 
TK, trigliserid, HDL-K ve açlık kan şekeri plazma 
konsantrasyonları Cobas 6000 (Roche Diagnostics 
GmbH, Mannheim, Germany) kullanılarak enzimatik 
kimyasal temizleme metodu ile ölçüldü. Hemogram 
değerlendirmesi tripotasyum EDTA’lı tüplere toplandı. 
Tam sayımı Sysmex XT-1800i Hematoloji Analizörü 
(Sysmex Corporation, Kobe, Japan) ile yapıldı. 
Transtorasik Ekokardiyografi
Konvansiyonel 2-boyutlu ve Doppler ekokardiyografi 
ölçümleri sol lateral dekübit pozisyonda standart apikal 
2-4 boşluk ve parasternal uzun-kısa aks görüntüleri 
kullanılarak elde edildi. Ölçümler için General Electric 
Vivid 7 (GEMS Ultrasound, Tirat Carmel, Israel) 
ultrasonografi cihazı 3S-RS 1.5-3.6 MHz faz transdüser 
kullanıldı. Tüm ekokardiyografik ölçümler çalışma 
popülasyonuna kör ekokardiyografi alanında deneyimli 
tek bir araştırmacı tarafından yapıldı. 
SoV diyastolik ve sistolik çaplar parasternal uzun eksen 
görüntüsünden hesaplandı. Sol ventrikül ejeksiyon 
fraksiyonu (SoVEF), disk toplama tekniğinin modifiye 
iki boyutlu bi-plan yöntemi (Simpson’s) ile ölçüldü. 
Sol atriyum ön-arka çapı, sistol sonunda parasternal 
uzun eksen görünümünden hesaplandı. Mitral giriş E 
ve A dalgaları SoV spektral Doppler analizi ile ölçüldü. 
Daha sonra E/A oranı hesaplandı. Rölatif duvar kalınlığı 
aşağıdaki (2xarka duvar kalınlığı)/SoV diyastol sonu 
çap formülü ile hesaplandı. Sol ventrikül kitlesi (SoVK) 
Devereux formülü kullanılarak hesaplandı (21). Daha 
sonra, SoVK’nın VYA'ya bölünmesiyle sol ventrikül kitle 
indeksi (SoVKİ) hesaplandı.
Karotis B-Mod Ultrasonografi
Karotis arter B-Mod ultrasonografi incelemeleri, Vivid 
7 Pro (Vingmed System Seven GE ultrasound, Horten, 
Norway) ultrasonografi cihazı ile 5-12 MHz lineer dizi 
transdüser ile yapıldı. Ölçümler çalışma popülasyonuna 
kör vasküler ultrasonografi alanında deneyimli 
tek bir araştırmacı tarafından yapıldı. Karotis arter 

görüntüleme hasta supin pozisyonda yatarken boyuna 
karşı tarafa doğru yaklaşık 20° açı verilerek yapıldı. Sağ 
ve sol ana karotis arter, bifurkasyon ve internal karotis 
arter ilk 2 cm’si olmak üzere 3 farklı noktadan ölçüm 
yapıldı ve yalnızca arka (uzak) duvarı değerlendirilerek 
KİMK ölçümleri yapıldı. KİMK ölçümleri B-Mod 
inceleme ile damar lümeni ekojenitesi ile medya-
adventisya ekojenitesi arası olarak tanımlanan 
mesafeden uzunlamasına incelemede yapıldı. KİMK 
değeri her iki karotis arterden üçer kez yapılan 
ölçümlerin ortalamasından hesaplandı. 
İstatistiksel Analizler
İstatiksel veriler Windows yazılımına uygun IBM 
SPSS Statistics, Version 20.0. (IBM Corp., Armonk, 
New York, USA) programıyla analiz edildi. Sayısal 
değişkenli verilerin dağılımları Kolmogorov-Smirnov 
testi kullanılarak değerlendirildi. Kategorik bağımsız 
iki değişkenin karşılaştırılmasında Ki-kare (χ²) testi 
kullanıldı ve değerler yüzde (%) olarak sunuldu. Ki-kare 
testinin uygulanamadığı durumlarda Fisher’in kesin 
testi uygulandı. Normal dağılıma uyan bağımsız sayısal 
değişkenler arasındaki farklılıklar için grup sayısına 
göre Student t testi veya tek yönlü varyans analizi 
(ANOVA) kullanıldı ve değerler ortalama ± standart 
sapma (SS) olarak sunuldu. ANOVA testinde alt gruplar 
arası karşılaştırmalarda Tukey HSD testi kullanıldı. 
Normal dağılmayan bağımsız sayısal değişkenler için 
ise Mann-Whitney-U testi kullanıldı, veriler medyan 
ve 25. ile 75. çeyrekler arası değerler olarak sunuldu. 
Normal dağılmayan iki sayısal değişken arasındaki ilişki 
Spearman’ın korelasyon analizi ile yapıldı. Normal 
dağılan sayısal değişkenlerin arasındaki ilişki ise 
Pearson korelasyon analizi ile test edildi.
LP grubunda; KİMK ile ilişkili olabilecek değişkenler 
tek ve çok değişkenli doğrusal (lineer) regresyon 
analizleri ile araştırıldı ve sonuçlar hem standardize 
hem de standartlaştırılmamış beta (β) katsayıları ve 
%95 güven aralığı (GA) ile sunuldu. İlk aşamada KİMK 
ile ilişkilendirilebilecek cinsiyet, DM, HT, sigara, aile 
öyküsü gibi geleneksel KVH risk faktörleri ile korelasyon 
analizinde anlamlı saptanan yaş, TK ve LP hastalık 
süresi gibi sayısal değişkenler tek değişkenli analize 
dahil edildi. Doğrusal regresyon analizine eklemek 
amacıyla anormal dağılan LP hastalık süresi sayısal 
değişkenine yönelik normal dağılım elde etmek için 
logaritmik dönüşüm uygulandı. Tek değişkenli analizde
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p <0,1 olarak belirlenen değişkenler çok değişkenli 
doğrusal regresyon analizine dahil edildi. Tüm testler 
için iki yönlü p değeri <0,05 istatistiksel olarak anlamlı 
kabul edildi.

BULGULAR
Çalışma gruplarının bazal karakteristik özellikleri Tablo 
1'de gösterilmiştir. Hasta grubunun (23 erkek, 37 kadın) 
ortalama yaşı 45±13 yıl iken, kontrol grubunun (24 
erkek, 36 kadın) ortalama yaşı 47±14 yıl idi. Gruplar 
arasında yaş, antropometrik ölçümler ve kan basıncı 
değerleri ile erkek cinsiyet, DM, HT, DL, sigara içiciliği ve 
aile öyküsü pozitifliği gibi KVH risk faktörleri açısından 
anlamlı fark yoktu. Hastaların LP tanısı aldığı medyan 
süre 12 (7-20) aydır. Hasta grubunun 32’si kutanöz, 
19’u mukozal ve 9’u mukokutanöz LP tiplerinden 
oluşmaktaydı (Şekil 1).
Gruplar arasında açlık kan şekeri, HDL-K, LDL-K, 
trigliserid, serum üre ve kreatinin seviyeleri 
benzer saptanmıştır. TK seviyeleri ise LP grubunda 
kontrol grubuna kıyasla daha yüksek bulunmuştur 

(sırasıyla 209, 192, p=0,038) (Tablo 1). 
SoV sistolik ve diyastolik çap, sol atriyum çapı, septum 
ve posterior duvar kalınlığı, SoVEF, rölatif duvar 
kalınlığı ve SoVKİ’yi içeren 2-boyutlu transtorasik 
ekokardiyografi parametreleri her iki grupta da benzer 
bulunmuştur. Spektral Doppler incelemede mitral 
giriş E, A dalgasında ve E/A oranında gruplar arasında 
istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmemiştir (Tablo 1).
KİMK ise kontrol grubuna kıyasla LP hasta grubunda 
istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek saptanmıştır 
(sırasıyla 0,88±0,16 mm, 0,59±0,10 mm, p<0,001) 
(Tablo 1, Şekil 2A). LP alt gruplarına bakıldığında 
kutanöz LP ile mukozal (oral) LP arasında KİMK benzer 
bulunmuştur (Şekil 2B). LP hasta grubunda KİMK 
ile hastalık süresi arasında pozitif yönde anlamlı bir 
korelasyon izlenmiştir (r=0,61, p<0,001) (Tablo 2 ve 
Şekil 3).
LP grubunda yapılan çok değişkenli doğrusal regresyon 
analizinde ise LP hastalık süresinin yaş ve TK seviyeleri ile 
birlikte (standardize β katsayısı: 0,25, p <0,001) KİMK’in 
bağımsız belirleyicisi olduğu gösterilmiştir (Tablo 3).
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Tablo 1. Çalışma popülasyonuna ait klinik ve laboratuvar özellikler ile ultrason ölçümleri

Veriler sayı (yüzde), ortalama (standart sapma) ve ortanca (25 ve 75. çeyrekler arası aralık) olarak sunulmuştur. P değerleri uygunluğa göre 
Student t, Mann-Whitney-U, Ki-kare ve Fisher’in kesin testlerine göre sunuldu. 
Kısaltmalar: HDL-K= Yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol, LDL-K= Düşük dansiteli lipoprotein kolesterol

Demografik ve klinik özellikler Liken Planus Grubu (n=60) Kontrol Grubu(n=60) p değeri

     Yaş (yıl) 45±13 47±14 ,393

  Cinsiyet

,852      Erkek 23 (%38) 24 (%40)

      Kadın 37 (%62) 36 (%60)

   Vücut kitle indeksi (kg/m2) (SD±) 27±4 28±5 ,260

   Vücut yüzey alanı (m2) (SD±) 1,85±0,21 1,86±0,17 ,809

Kardiyovasküler hastalık risk faktörleri

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

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

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

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

     Aile öyküsü 9 (%15) 10 (%17) ,803

Medyan hastalık süresi (ay) 12 (7-20) .. ..

Laboratuvar bulguları

     Açlık glukoz (mg/dL) (SD±) 100±34 108±43 ,264

     Üre (mg/dL) (SD±) 27±10 30±7 ,062

     Kreatinin (mg/dL) (SD±) 0,76±0,18 0,81±0,15 ,162

     Total kolesterol (mg/dl) (SD±) 209±48 192±42 ,038

     LDL-K (mg/dl) (SD±) 120±40 108±33 ,087

     HDL-K (mg/dl) 45 (41-60)                      44 (38-51) ,060

     Trigliserid (mg/dl) 119 (80-201) 132 (91-177) ,925

2-boyutlu ekokardiyografi ölçümleri (SD±)

   Sol atriyum çapı (mm) 35,1±3,8 36,3±3,3 ,280

   Sol ventrikül sistol sonu çap (mm) 28,2±2,2 29,0±2,8 ,088

   Sol ventrikül diyastol sonu çap (mm) 46,4±3,3 4,7±4,0 ,261

   Septum kalınlığı (mm) 9,6±1,2 8,9±2,8 ,087

   Posterior duvar kalınlığı (mm) 9,0±1,1 9,1±1,3 ,598

   Ejeksiyon fraksiyonu (%) 63,0±4,4 63,1±4,6 ,841

   Sol ventrikül kitlesi (gr) 146±27 146±45 ,929

   Sol ventrikül kitle indeksi (gr/m2) 79±16 78±24 ,828

   Rölatif duvar kalınlığı 0,39±0,06 0,39±0,06 ,904

Spektral Doppler Ölçümleri (SD±)

   Mitral giriş E dalgası (m/sn) 0,80±0,15 0,77±0,20 ,354

   Mitral giriş A dalgası (m/sn) 0,73±0,15 0,76±0,16 ,460

   Mitral E/A oranı 1,13±0,33 1,05±0,11 ,158

Karotis Doppler Ultrason Ölçümleri (SD±)

   Karotis intima-medya kalınlığı (mm) 0,88±0,16 0,59±0,10 <,001
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Şekil 2. Liken planus ile kontrol grubunun (A) ve kutanöz ve mukozal liken planusun (B) karotis intima-medya 
kalınlıklarının karşılaştırılması. P değerleri ANOVA testi ve Tukey HSD post hoc testine göre verilmiştir.

*Pearson korelasyon analizine göre r katsayısı ve p değerleri sunulmuştur. 
†Spearman’ın korelasyon analizine göre r katsayısı ve p değerleri sunulmuştur.

Tablo 2. Liken planus grubunda karotis intima-medya kalınlığı ile diğer değişkenlerin korelasyonu

Değişkenler
Karotis intima-medya kalınlığı (n=60)

r katsayısı p değeri

   Yaş 0,57* <,001

   Düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol 0,20* ,132

   Yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol 0,18† ,156

   Total kolesterol 0,24* ,068

   Trigliserid 0,12† ,361

   Vücut kitle indeksi (kg/m2) 0,16* ,224

   Liken planus hastalık süresi (Log10) 0,61* <,001

   Sol ventrikül kitle indeksi 0,11* ,385

   Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu 0,18* ,178

TARTIŞMA
Çalışmada LP olan hastalarda hastalık süresinin ve 
TK seviyelerinin KİMK’in bağımsız bir belirleyicisi 
olduğu gösterilmiştir. Hem kutanöz hem de mukozal 
tutulum ile seyreden LP hastalarında benzer klinik 
özelliklere sahip kontrol grubuna göre KİMK’in arttığı 
gösterilmiştir. SoVKİ ve diğer bazal ekokardiyografik 
ölçümler her iki grupta da benzer bulunmuştur. Kronik 
bir inflamatuar hastalık olarak LP, geleneksel KVH risk 
faktörlerinin katkısı olsun veya olmasın daha yüksek bir 
ateroskleroz prevalansı ile ilişkili olabilir.
KİMK, vasküler bütünlük ve fonksiyonun bilinen 
prognostik belirteçlerinden birisidir (1). Toplum bazlı 

çalışmalarda KİMK koroner arter hastalığı varlığı ile 
ilişkili bulunmuştur (22). Ayrıca artmış KİMK’in klinik 
olarak KVH olmayan kişilerde artmış yeni miyokart 
enfarktüs riski ile ilişkili bulunmuştur (23). Nambi ve 
arkadaşları karotis arter İMK ölçümü ve karotis arterdeki 
plak yükü ile ilgili bilgilerin koroner arter hastalık 
riski tahmininde iyileşme yapacağını belirtmişlerdir 
(24). Son yıllarda yapılan çalışmalarda LP’si olan 
hastalarda KİMK’in artmış olduğu gösterilmiştir (25). 
Kutanöz LP’si olan hastalarda kontrol grubuna kıyasla 
artmış KİMK ve azalmış akım aracılı dilatasyon (FMD) 
olduğu gösterilmiştir. Ancak bu çalışmada mukozal 
(oral) LP hastaları çalışmaya dahil edilmemiştir (15).
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Şekil 3. Karotis intima-medya kalınlığı ile liken planus hastalık süresi arasındaki ilişki. r katsayısı Pearson 
korelasyon analizine göre sunulmuştur.

Tablo 3. Liken planus hasta grubunda karotis intima medya kalınlığıyla ilişkili faktörlerin tek değişkenli ve çok 
değişkenli doğrusal regresyon analizleri

Değişkenler

Karotis intima-medya kalınlığı (n=60)

Tek Değişkenli Analiz Çok Değişkenli Analiz*

Standartlaştırılmamış β (%95 GA) Standardize β p değeri Standartlaştırılmamış β (%95 GA) Standardize β p değeri

Yaş 0,001 (0,001, 0,001) 0,25 <,001 0,001 (0,0001-0,001) 0,23 ,049

Cinsiyet 0,001 (-0,07, 0,008) 0,02 ,863 .. .. ..

Diyabet mellitus 0,00 (-0,009, 0,009) 0,00 1,00 .. .. ..

Hipertansiyon -0,001 (-0,010, 0,008) -0,03 ,778 .. .. ..

Sigara 0,001 (-0,008, 0,008) 0,01 ,971 .. .. ..

Aile öyküsü 0,001 (-0,010, 0,011) 0,01 ,914 .. .. ..

Total kolesterol 0,001 (0,0001, 0,001) 0,24 ,007 0,001 (0,0001-0,001) 0,28 ,007

LP hastalık süresi (Log10) 0,032 (0,022, 0,043) 0,61 <,001 0,022 (0,011, 0,033) 0,42 <,001

*Çok değişkenli modelin düzeltilmiş (Adjusted) R2 değeri=0,484, p değeri<0,001, Durbin-Watson testi (d)= 1,79
Kısaltmalar: β= Beta katsayısı, GA= Güven aralığı, LP= liken planus

Oysaki mukozal LP olan hasta grubunda semptomlar 
daha geç ortaya çıktığı için daha geç tanı almakta, 
tedaviye daha geç başlanılmakta ve hastalık-tanı süresi 
daha uzun olabilmektedir. Ayrıca mukozal LP olanlarda 
kutanöze kıyasla daha yüksek trigliserid, TK ve LDL-K 
olduğu gösterilmiştir. Mukozal LP’li hastalar kutanöz 
LP’lilere hastalara kıyasla daha bozulmuş bir lipit 
metabolizmasına ve daha yüksek aterojenik indekslere 
sahip olabilirler. Bu iki LP alt grubu arasındaki 
moleküler inflamatuar yolaklardaki farklılıklar ve uzun 
süreli inflamasyona yol açan mukozal LP’nin daha uzun 
hastalık süresi bu farklılığı açıklayabilir (26). Biz de 

bu çalışmamızda önceki çalışmalar ile uyumlu olarak 
KİMK’in LP hastalarında artmış olduğunu bulduk. Ancak 
alt gruplarda mukozal tutulum ile kutanöz tutulumu 
olan LP hastalarında KİMK benzer bulunmuştur.
LP etiyolojisi bilinmeyen mukozal ve kutanöz 
dokuları tutan izole veya gruplar halinde papüllerle 
karakterize otoimmün kronik inflamatuar bir 
hastalıktır. Sitotoksik T-hücreler aracılığıyla oluşan 
immün ilişkili yanıt ile keratinositlerde dejenerasyon 
ve tahribat gelişmektedir. Patogenezinde hücre 
ilişkili immün fonksiyon bozukluğunun rol oynadığı 
kabul edilmektedir. Ek olarak LP hastalarının kan ve



subepitelyal infiltratında proinflamatuvar sitokinlerden 
tümör nekrozis faktör, interferon ve çeşitli interlökin 
düzeylerinin artmış olduğu gösterilmiştir (27). 
T- lenfosit cevabı ile başlayan sitokin salınımı ile 
devam eden bu kronik inflamatuar süreçte, reaktif 
serbest oksijen radikal üretimi ve lipit peroksidasyonu 
sonucunda endotel fonksiyon bozukluğu ile hem direk 
ateroskleroz tetiklenmekte hem de ateroskleroz için 
risk faktörü olan DM, DL ve metabolik sendrom gibi 
KVH risk faktörlerinin gelişimi tetiklenebilmektedir. 
Nitekim yapılan çalışmalarda LP hastalarında DM, 
DL ve metabolik sendrom görülme sıklığının arttığı 
gösterilmiştir (28). 
Kronik inflamasyon zemininde serum LDL-K ve trigliserid 
seviyelerinde yükselme olurken, HDL-K seviyelerinde 
azalma olmaktadır (11). LP ile DL arasındaki ilişki 
daha önce çeşitli çalışmalarda araştırılmıştır. İlk olarak 
Dreiher ve arkadaşları LP olan hasta grubunda DL 
prevalansının kontrol grubuna kıyasla daha yüksek 
olduğunu göstermiştir. Ancak bu çalışmada hastaların 
lipit seviyeleri ve lipit düşürücü tedavi alıp almadığı 
ile ilgili bilgi bulunmamaktadır (29). Ardından Arias-
Santiago ve arkadaşları LP hastalarında lipit profilinin 
bozulduğunu ve dislipidemi ile ilişkili olduğunu 
göstermiştir (11). Daha sonra yapılan çalışmada ise LP 
grubunda sadece HDL-K seviyesinin daha düşük olduğu 
diğer lipit parametrelerinin kontrol grubu ile benzer 
olduğu gösterilmiştir (30). Başka bir araştırmada ise 
LP hastalarında kontrol grubuna kıyasla metabolik 
sendrom görülme sıklığı artmışken DL görülme oranı 
benzer bulunmuştur. Bu çalışmada özellikle mukozal 
(oral) LP olan alt grupta DL daha sıklıkla görülmüştür 
(31). 7 gözlemsel çalışmayı içeren bir metaanalizde LP 
olan hasta grubunda özellikle trigliserid seviyelerinin 
daha yüksek olduğu gösterilmiştir (32). Ozbahcivan ve 
arkadaşlarının çalışmasında LP olan hasta grubunda 
trigliserid, TK ve LDL-K seviyelerinin daha yüksek HDL-K 
seviyelerinin daha düşük olduğu gösterilmiştir. Yakın 
zamanda yayınlanan olgu-kontrollü bir çalışmada ise LP 
olan grupta kontrol grubu ile benzer lipit profiline sahip 
olduğu gösterilmiştir (33). Dislipideminin her çalışmada 
aynı tanımlanmaması, hastaların kullanmakta olduğu 
statin tedavisi ile ilgili her çalışmada yeterli bilgi 
olmaması ve LP hastalık sürelerinin farklı olması 
gibi nedenlerden dolayı çalışmalarda orta çıkan 
sonuçlar farklı olabilmektedir. Bizim çalışmamızda 

ise LP olan hasta grubunda DL prevalansının kontrol 
grubu ile benzer olduğu ancak TK seviyelerinin daha 
yüksek olduğu bulunmuştur. Ayrıca LP grubunda TK 
seviyelerinin KİMK’in bağımsız belirleyicilerinden birisi 
olduğu gösterilmiştir. Gruplar arasında dislipidemi 
prevalansı benzerken TK’nın anlamlı yüksek olmasının 
nedeni; LP grubunda özellikle LDL-K daha yüksek 
olma eğiliminde iken kontrol grubunda ise trigliserid 
değerleri daha yüksek olma eğilimindedir. Ayrıca 
dislipidemi tanımın NCEP ATP III kriterlerine göre 
kategorize edilmesi de bu durumu açıklamaya yardımcı 
olmaktadır.
LP ile DM arasındaki ilişki ise çelişkilidir. DM ile 
LP arasındaki ilişkiyi destekleyen çok sayıda olgu-
kontrollü çalışmalar yayınlanmıştır (12, 34, 35). Ancak 
diğer taraftan DM ile LP ilişkisi olmadığını gösteren 
çalışmalar da bulunmaktadır (36, 37). Son olarak yakın 
zamanda bu çalışmaları içeren bir metaanalizde LP ile 
DM ilişkisinin çelişkili olduğu ve daha fazla çalışmaya 
ihtiyaç olduğu sonucuna varılmıştır. LP olan hastalarda 
DM görülme sıklığının %1,6 ile %37,7 arasında olduğu 
gösterilmiştir (38). Bu geniş aralığın çalışmaların farklı 
dizaynı olması, farklı bazal demografik özelliklere sahip 
olması, DM için farklı tanı kriterlerinin kullanılması ve 
farklı oranlarda DM tiplerinin bulunması gibi nedenlerle 
açıklanmıştır. Nitekim bizim çalışmamız da LP’si olan ve 
olmayan hasta gruplarında DM görülme sıklığı benzer 
bulunmuş ve LP olan hasta grubunda DM olan hasta 
oranı %22 olduğu görülmüştür.
LP’nin kardiyak yapı ve fonksiyonlarını ile ilişkisini 
inceleyen çalışmalarda LP hastalarında kontrol 
grubuna kıyasla konvansiyonel transtorasik 2-boyutlu 
ve Doppler ekokardiyografi parametreleri arasında 
anlamlı fark olmadığı gösterilmiştir (18, 39). Buna 
karşılık LP hastalarında yapılan strain ekokardiyografik 
incelemede bozulmuş sol atriyal miyokardiyal 
deformasyon değerlerinin olduğu gösterilmiştir ve 
subklinik kardiyak tutulum olduğu düşünülmüştür 
(18). Yine subklinik dönemde SoV’nin global sistolik ve 
diyastolik fonksiyonları yansıtan miyokart performans 
indeksinin de bozulduğu gösterilmiştir (19). Bizim 
çalışmamız da daha önceki çalışmalar ile benzer 
olarak konvansiyonel 2-boyutlu bazal transtorasik 
ekokardiyografi ve Doppler parametreleri her iki 
grupta da benzer bulunmuştur. Çalışmamızda diğer 
çalışmalardan farklı olarak SoV rölatif duvar kalınlığı ve
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SoVK ve SoVKİ’ de değerlendirilmiştir. Bu SoV 
geometrik ölçümleri de LP ile kontrol grubunda benzer 
bulunmuştur. Halbuki LP ile benzer patogeneze sahip 
olan başka bir kronik inflamatuar cilt hastalığı olan 
psöriyaziste ise SoVKİ ve rölatif duvar kalınlığının arttığı 
gösterilmiştir (40). LP hastalarında ise bu konuyla ilgili 
daha büyük ölçekli, randomize kontrollü ve özellikle 
miyokardın deformasyon parametrelerini de inceleyen 
çalışmalara ihtiyaç vardır.
Çalışmanın kısıtlılıkları
Takip süresinin kısa olması ve hasta sayısının az olması 
en önemli kısıtlılıklar olarak dikkat çekmektedir. 
Aynı zamanda çalışmanın olgu-kontrollü bir çalışma 
olması önemli bir eksikliktir ve randomize kontrollü 
çalışmalarla desteklenmesi gerekmektedir. Ayrıca LP 
hastalarında hastalık aktivasyon ve şiddetini gösterecek 
net bir skorlama sistemi olmadığı için hasta grupları 
arasında hastalık şiddeti değerlendirecek ve buna 
yönelik analizleri yapabilecek kriterlerin geliştirilmesi 
daha objektif sonuçlara ulaşmamıza yardımcı olacaktır. 
Yine bu tür kronik inflamasyon zemininde aterosklerotik 
süreci değerlendirirken hastaların serum fibrinojen, 
hs-CRP, homosistein ve vücudun oksidan/antioksidan 
durumunu gösteren parametrelere bakılması da altta 
yatan inflamatuar ve oksidatif süreci daha ayrıntılı 
bir şekilde ortaya koymaya yardımcı olacaktır. Doku 
Doppler, strain, 3-B ekokardiyografi ve özellikle kardiyak 
manyetik rezonans incelemeler subklinik miyokardiyal 
tutulumu belirlemede daha doğru ve duyarlı bilgiler 
sağlayabilir.

SONUÇ
LP hasta grubunda kontrol grubuna kıyasla KİMK 
ve TK seviyeleri daha yüksek izlenmiştir. LP hastalık 
süresi ve TK seviyeleri KİMK’in bağımsız belirleyicisi 
olmuştur. KVH risk değerlendirmesinde lipit profili 
değerlendirmesi ile birlikte KİMK ölçülmesi, LP 
hastalarında subklinik ateroskleroz süreci ve sonraki 
kardiyovasküler olayların erken belirlenmesi açısından 
önemli olabilir. LP hastalık süresi daha uzun süreli 
olan kişilerde bu riskin daha fazla olması nedeniyle bu 
gruptaki hastalar daha yakından takip altına alınması 
önerilebilir.
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