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Perimenopozal ve Erken Postmenopozal Kadinlarda
Kemik Déngiisi ile Kemik Yogunlugu Arasindaki lliski

Relationship Between Bone Turnover and Bone Density in
Perimenopausal and Early Postmenopausal Women

Nurdan Paker, Derya Bugdayci, Betiil Kaya, Didem Dere, Demet Tekdos

Istanbul Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Egitim Arastirma Hastanesi,
2. Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Klinigi, Istanbul, Ttrkiye

Amac: Bu calismanin amaci perimenopozal ve erken postmenopozal kadinlarda kemik déngusu ile kemik mineral yogunlugu
(KMY) arasindaki iliskinin aragtiriimasidir.

Gereg ve Yontem: Calismaya 16'si perimenopozal, 26'si erken postmenopozal dénemde olan 42 génallt kadin alinmistir. Kemik
yogunlugu 6l¢imi dual enerji x-1sinh absorpsiyometri (DXA) ile lomber vertebralar ve proksimal femurdan yapilmistir. Rutin serum
biyokimyasal incelemeleri yapilmistir. Battin grupta serum alkalen fosfataz (ALP) diizeyi 6l¢timusttr. Kemik déngusu icin serum-
da osteokalsin (OC) ve tip 1 kollajen ¢apraz bagl C telopeptit (CTX) diizeylerine bakilmistir.

Bulgular: Calisma grubunda ortalama yas 48+4 yil, vicut kitle indeksi (VKI) 27,87+4,26 kg/ m? idi. Postmenopozal kadinlarin orta-
lama menopoz yasi 45+9 yil, menopoz suresi 3,23+1,9 yil idi. Ortalama serum OC ve CTX dlzeyleri sirasiyla 19,23+7,52 mg/dl ve
0,58+0,35 mg/dl olarak bulunmustur. Katilimcilarin %21,6'unda (9 kisi) CTX, %36,3'inde (15 kisi) OC duzeyleri yuksek bulun-
mustur. Gruptaki osteoporoz ve osteopeni oranlari sirasiyla %11,9 ve %40.4 idi. Lomber boélge ve kalca KMY degerleri ile serum
CTX ve OC duizeyleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir. Serum ALP ile femur boyun KMY arasinda anlamli negatif korelasyon
saptanmistir (p=0,003). VKI ile femur boyun ve femur total KMY dederleri arasinda istatistiksel olarak anlaml pozitif korelasyon
bulunmustur (p=0,003, p=0,001). Perimenopozal ve postmenopozal kadinlar arasinda serum OC ve CTX duzeyleri, lomber bodlge
ve kalca KMY degerleri acisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunmamistir (p>0,05).

Sonug: Bu calismada perimenopozal ve erken postmenopozal kadinlarda kemik déngust gostergeleri ile lomber bdlge ve proksi-
mal femur kemik yogunlugu arasinda bir iliski bulunmamistir. (Osteoporoz Diinyasindan 2009;15:7-10)

Anahtar kelimeler: CTX, kemik mineral yogunlugu, osteokalsin, perimenopoz, postmenopoz

Aim: The aim of this study was to investigate the relationship between the bone turnover and bone density in perimenopausal
and postmenopausal women.

Material and Methods: Forty-two healthy women, 16 perimenopausal and 26 early postmenopausal were included in the study.
Bone density at the spine and proximal femur was measured by dual energy x-ray absorptiometry (DXA). Routine serum bio-
chemical tests were performed. Serum alkaline phosphatase (ALP) level was measured. Bone turnover markers including serum
osteocalcin (OC) and and type | collagen crosslinked C-terminal telopeptide (CTX) levels were measured.

Results: Mean age was 48+4 years, body mass index (BMI) was 27.87+4.26 kg/m?. Mean age at menopause was 45+9 years, time
after menopause was 3.23+1.9 years in early postmenopausal group. Serum OC and CTX levels were 19.23+7.52 mg/dl and
0.58+0.35 mg/d|, respectively. CTX level was high in 21.6% (9 women) of the study subjects, whereas OC level was high in 36.3%
(15 women) of the group. Osteoporosis and osteopenia rates in the study subjects were 11.9% and 40.4%, respectively. BMD
values at the spine and proximal femur did not show correlation with bone turnover markers. Serum ALP level showed
statistically significant negative correlation with femoral neck BMD (p=0.003). BMI showed statistically significant correlation with
BMD values at femoral neck and total femur (p=0.033, p=0.001). There were no statistically significant difference in terms of serum
OC and CTX levels and BMD values at spine and hip between the perimenopausal and early postmenopausal groups (p>0.05).
Conclusion: As our results there was no correlation between bone turnover markers and bone density at spine and hip in peri-
menauposal and early postmenauposal women. (From the World of Osteoporosis 2009;15:7-10)
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Giris

Postmenopozal osteoporoz (OP) ve OP’ye bagl olarak
gelisen kiriklar kadin saghgr agisindan énemli bir prob-
lem olusturmaktadir. OP agisindan risk tasiyan kadinlarin
belirlenerek kemik kaybina karsi énlemlerin alinmasi et-
kili bir girisimdir. Ginimuzde kemik kaybinin belirlen-
mesinde en glvenilir yéntem dual enerji x-1sinli absorpsi-
yometridir (DXA). Kemik déngusu belirleyicileri meno-
poz déneminde hizli kemik kaybeden kadinlarin bulun-
masina yardima olur. Ozellikle kemik yogunlugu élciimi
ile riskin belirlenemedigi durumlarda kemik déngusi
gostergelerinin degerlendirilmesi yararl olabilir (1).
Kadinlarda kemik kaybi premenopozal donemde basla-
ylp postmenopozal dénemde devam eder (2,3). Perime-
nopozal gecis doneminde kadinlarda yasa bagh kemik
kaybi gelisir. Bu ddnemde serum gonadotropin konsan-
trasyonu ve kemik rezorpsiyonunda goéreceli bir artis ol-
dugu dustntlmektedir (4). Menopozal gegis doneminde-
ki 2311 kadinda yapilan bir calismada spinal ve kalcadaki
kemik kaybi baslangi¢taki FSH dtzeyleri ve FSH degisik-
likleri ile iliskili bulunmasina karsilik estradiol ve andro-
jen ile iliski bulunmamistir (5).

Premenopozal, perimenopozal ve postmenopozal kadin-
larda kemik déngust gostergeleri ile kemik mineral yo-
gunlugu (KMY) arasindaki iliskiyi arastirmak amaciyla ya-
pilan gesitli calismalarda farkli sonuglar bulunmustur. Ke-
mik déngusU gostergelerinin perimenopozal kadinlarda
kemik kaybinin belirlenmesinde yararli oldugu, ancak
gen¢ premenopozal kadinlarda ve postmenopozal ka-
dinlarda daha az deger tasidigi, bu sebeple kemik dén-
gusu belirleyicilerinin menopoza gecis doneminde olan
kadinlarda kemik kaybinin belirlenmesinde kullaniimasi-
nin yararli olabilecegi bildirilmistir (6). Rogers ve ark. ta-
rafindan postmenopozal kadinlarda yapilan bir calisma-
da spinal kemik kaybi ile biyokimyasal kemik déngusu
gostergeleri arasinda kuvvetli bir iliski oldugu ileri stral-
mustar (7).

Bu calismanin amaci perimenopozal ve erken postmeno-
pozal donemdeki saghkh kadinlarda kemik dongusu ile
kemik yogunlugu arasindaki iliskinin arastirilmasidir.

Gere¢ ve Yontem

Calismaya hastanemiz poliklinigine kemik yogunlugu 6l-
¢UmU i¢in basvuran 42 gonullt kadin alinmistir. Katilimci-
larin 16'sI perimenopozal, 26'si ise erken postmenopozal
dénemde oldugu saptanmistir. Perimenopoz kirkli yaslar-
daki kadinlarda ortaya cikan ve klinik olarak menstriel
siklus diizensizlikleri ile karakterize bir durum olarak ta-
nimlanabilir (8). Son adeti takip eden 5 yil erken postme-
nopozal dénem olarak bilinir (9).

Bobrek, karaciger hastaligi olanlar, kemik metabolizmasi-
ni ilgilendiren hastaligi olanlar, hipertiroidisi veya hiperpa-
ratiroidisi olanlar, daha énce osteoporoz tanisi konmus ki-
siler ya da kemik metabolizmasi ile ilgili ilac veya hormon
replasman tedavisi alanlar calismaya alinmamistir. Calisma-
ya alinan hastalarin menars yasi, menstriel siklus dizeni,
menopoz durumu sorgulanmistir. Calismaya katilan tim
kadinlara rutin biyokimya testleri yapilmistir.

Kemik yogunlugu 6l¢ima DXA (Lunar model Dpx pro,
Lunar corp, Madison, WI) ile L2-L4 vertebra ve proksimal
femur bolgelerinden yapilmistir. Lomber vertebra ve
proksimal femur kemik mineral yogunlugu (KMY) deger-
leri ile T skorlari kaydedilmistir.

Kemik déngusu icin serumda osteokalsin (OC) ve tip 1 kol-
lajen capraz bagli C telopeptit (CTX) duzeyleri bakilmistir.
Kemik déngust gostergeleri icin kan érnekleri sabah ac
karnina saat 09:00'dan énce alinmistir. incelemede mikro
ELISA yéntemi kullanilmistir. Laboratuvar referans deger-
leri OC icin <20 mg/dl, CTX i¢in <0,75 mg/dl'dir.

Bu calisma hastane etik kurulu tarafindan onaylanmistir.
istatiksel analiz SPSS 15.0 versiyonu ile yapilmistir. Tanim-
layici analiz testleri, Pearson korelasyon ve student-t test-
leri uygulanmistir. p<0,05 istatiksel olarak anlamh kabul
edilmistir.

Bulgular

Calismaya katilan kadinlarin ortalama yasi 48+4 yil, vlcut
kitle indeksi (VKI) 27,87+4,26 kg/m? menars yasl
13,06+1,17 yil, gebelik sayisi ortalama 3,5+1,8 olarak he-
saplanmistir. Postmenopozal dénemdeki kadinlarin orta-
lama menopoz suresi 3,23+1,9 yil, menopoz yasi 45+9 yil
idi. Hastalarin serum kalsiyum (Ca), fosfor (P), alkalen fos-
fataz (ALP), OC ve CTX duzeyleri Tablo 1'de gdsterilmis-
tir. Katilimailarin %21,6'unda (9 kisi) CTX, %36,3'linde
(15 kisi) OC degerlerinin yUksek oldugu saptanmistir.
Calisma grubundaki kadinlarin L2-L4 vertebra ve proksi-
mal femur KMY degerleri ile T skorlari Tablo 2'de goste-
rilmistir. Gruptaki osteoporoz ve osteopeni oranlarinin si-
rasiyla %11,9 ve %40,4 oldugu belirlenmistir. Lomber
bolge ve kalca KMY ve T skorlari ile CTX ve OC arasinda
anlaml bir iliski bulunmamistir. ALP ile femur boyun
KMY arasinda anlamli negatif korelasyon saptanmistir
(p=0,003).

Tablo 1. Calisma grubunun laboratuvar verileri

Ortalama + SD
Ca (mg/dl) 9,44+1,61
P (mg/dl) 3,5120,46
ALP (mg/dl) 91,62+24,5
OC (mg/dl) 19,23+7,52
CTX (mg/dl) 0,58+0,35
Ca: Kalsiyum, P: Fosfor, ALP: Alkalen fosfataz, OC: Osteokalsin, CTX: Tip 1 kol-
lajen capraz bagh C telopeptit

Tablo 2. Calisma grubunun kemik mineral yogunlugu

(KMY) degerleri ve T skorlari

Ortalama +SD

L2-4 KMY(g/cm?) 1,064+0,19
Femur boyun KMY (g/cm?) 0,896+0, 146
Femur total KMY (g/cm?) 0,952+0,15
L2-4 T skoru -0,71+1,52
Femur boyun T skoru -0,66+1,25
Femur total T skoru -0,39+1,25
SD: Standart deviasyon, KMY: Kemik mineral yogunlugu
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Perimenopozal ve erken postmenopozal gruplar arasin-
da lomber bélge ve kalca KMY degerleri ve T skorlari agi-
sindan istatistiksel olarak anlaml bir fark saptanmamistir
(p>0,05). Gruplar ici karsilastirmalarda kemik déngusa,
KMY, T skorlari ile menopoz siiresi, menopoz yasi ve VKIi
arasinda iliski bulunmamustir.

VKi ile femur boyun ve femur total KMY degerleri arasin-
da istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon bulun-
mustur (p=0,003, p=0,001).

Tartisma

Menopozal gecis doneminde olan veya postmenopozal
kadinlarda kemik yogunlugu ile kemik déngusu iliskisini
arastirmak amaciyla gesitli calismalar yapilmistir. Yas, me-
nopoz durumu ve kemik kaybi agisindan farkli 6zellikle-
re sahip olan kadinlarda yapilan bu calismalarin bir kis-
minda kemik yogunlugu ile kemik déngusu arasinda an-
lamli negatif iliski oldugu bildirilirken, bazilarinda iliski
bulunmamistir (4,6,10-13).

Bu calismada perimenopozal ve erken postmenopozal
saglikli kadinlarda kemik déngUsu gostergeleri ile lom-
ber bolge ve proksimal femur kemik yogunlugu arasinda
bir iliski bulunmamistir. Ancak serum ALP duzeyi ile fe-
mur boyun KMY arasinda anlamli bir negatif iliski goste-
rilmistir. Kozaci ve ark. tarafindan 64 postmenopozal ka-
dinda yapilan bir calismada lomber bélge ve proksimal
femur KMY degerleri ile serum OC, CTX, idrar deoksipri-
dinolin (dpd) duzeyleri arasinda bir iliski bulunmamustir
(11). Gurer ve ark. tarafindan 23 premenopozal ve oste-
openi veya OP'si olan 67 postmenopozal kadinda yapilan
bir calismada lomber bolge ve femur KMY degerleri ile
ALP, OC, CTX ve tartarata direncli asit fosfataz (TRAP)
arasinda anlamh bir iliski olmadigi bildirilmistir (13). OP’si
olan ve olmayan 48 postmenopozal kadinda yapilan bir
baska calismada lomber bélge ve kalca kemik yogunlugu
ile deoksipridinolin/kreatinin arasinda belirgin bir iliski
bulunmamistir (12).

Prezelj ve ark. tarafindan 43 saglikli perimenopozal ve
postmenopozal kadinda yapilan ¢alismada spinal ve fe-
mur boyun KMY degerleri ile kemige 6zgu ALP, OC ve
CTX arasinda orta kuvvette negatif bir iliski gosterilmis-
tir. Ayni calismada osteoprotogerin (OPG) ile sadece fe-
mur boyun kemik yogunlugu arasinda orta derecede bir
iliski bulunmus, katepsin K ile KMY arasinda iliski olma-
digi bildirilmistir (14).

Iki ve ark. 15-79 yas arasindaki 1283 premenopozal, peri-
menopozal ve postmenopozal kadinda yaptiklari calis-
manin sonucunda, erken postmenopozal dénemdeki ka-
dinlarda kemik doéngisu duzeyleri ile distal radiusdaki
kemik kaybi arasinda iliski oldugunu ileri sirmuslerdir.
Ayni calismada OC ve CTX de dahil olmak Gzere kemik
déngusu belirleyicilerinin (OC, kemige 6zgu ALP, CTX,
serbest dpd, total dpd) 45 yasin Gzerindeki kadinlarda
hizla arttigi ve es zamanli olarak da kemik yogunlugun-
da azalma oldugu bildirilmistir (6).

Premenopozal, perimenopozal ve postmenopozal do-
nemde olan 281 kadinda yapilan bir ¢alismada lomber
bolge ve kalca kemik yogunlugu ile idrar NTX, serum ke-
mige 6zgU ALP, OC ve FSH duzeyleri arasinda iliski bulun-

mustur (4). Daha 6nce menopoz siresi ortalama 14 yil
olan 32 postmenopozal kadinda yapilan bir calismada
OP'si olanlarda OC ve CTX duzeyleri ile lomber bélge ve
proksimal femur KMY degerleri arasinda anlamli bir ne-
gatif iliski gosterilmistir (15).

Marcus ve ark. tarafindan hormon replasman tedavisi veya
plasebo alan 239 postmenopozal kadinda yapilan longitu-
dinal bir calismada 8 ayri kemik déngusu belirleyicisinin ke-
mik yogunlugu ile iliskisi arastirilmis ve sonucta sadece NTX
ve OC'nin 1 yillik spinal KMY degisiklikleri ile belirgin bir
iliski gosterdigi bildirilmistir. Ayni calismada kemik goster-
geleri ile kalca KMY degisiklikleri arasinda bir iliski bulun-
mamis olup, kemik déngusu belirleyicilerinin kemik 6l¢-
munadn yerini tutamayacadi, KMY degisikliklerinin gésteril-
mesinde ¢ok yararli olmadiklar belirtilmistir (10).

Kemik yogunlugu ile kemik déngusu belirleyicileri arasin-
daki iliskiyi arastiran ¢esitli cahismalardaki farkli sonuglarin
biyolojik gostergelerin varyasyonuna bagl olabilecegi du-
sunulmektedir. Degisik rezorpsiyon gostergelerinin artmig
kemik déngusuna gosterme yeteneklerinin oldukca farkli-
lik gosterebilecegi, bu sebeple de kemik yapim ve yikim
gostergelerinin birlikte kullanilmasinin kemik kaybinin be-
lirlenmesinde daha yararli olacagi bildirilmistir (4,16).
Calismamizin énemli bir sonucu da gruptaki kadinlarin
yarisindan fazlasinda lomber bdlgede veya kalcada oste-
openi veya OP bulunmasidir. Perimenopozal ve erken
postmenopozal gruplar arasinda kemik yogunlugu ve
kemik déngusu agisindan anlamli bir fark bulunmamistir.
Kadinlarda perimenopozal gecis déneminde 6strojen du-
zeyleri normal olmasina ragmen gen¢ premenopozal ka-
dinlara gére KMY degerleri daha dusukttr (17). Kemik
kaybinin serum seks hormonlarindaki azalmadan 6nce
baslamasi 6strojen eksikliginden baska faktoérlerin de bu
durumda etkili oldugunu dustindirmektedir. Perimeno-
pozal donemdeki kemik kaybi ve artmis kemik déngusu
premenopozal distk kemik yogunlugu olan kadinlarda
daha 6nemlidir (4).

Calismamiza alinan kadinlarin yaklasik 2/5'inde OC ve/ve-
ya CTX duzeyleri yuksek bulunmustur. Postmenopozal
kemik kaybinin belirlenmesinde bir kemik yikim ve ke-
mik yapim gdstergesinin beraberce bakilmasinin degerli
olabilecegdi bildirilmistir (4). Kozaci ve ark.nin ¢alismasin-
da OC ve CTX arasinda guclu bir iliski bulunmustur (11).
Bu calismada VKi ile kalca kemik yogunlugu arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli pozitif iliski bulunmustur. Ttrki-
ye'de 849 saghkh kadinda yapilan bir calismada VKi ile
lomber bolge ve proksimal femur KMY degerleri arasin-
da anlamli bir iliski oldugu ileri strGlmustar (18).

Sonug olarak bu calismaya alinan perimenopozal ve er-
ken postmenopozal kadinlarda kemik yogunlugu ile ke-
mik déngusu arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir.
Grubumuzun yaklasik yarisinda goértlen osteopeni veya
OP ile 2/5'indeki artmis kemik déngust kadinlarda me-
nopoza gecis doneminde baslayip daha sonra da devam
eden 6nemli bir problemi isaret etmektedir. DXA, OP aci-
sindan risk tasiyan kadinlarda kemik kaybinin belirlen-
mesinde en guvenilir ydontemdir. Kemik yapim ve yikim
gostergeleri ise biyolojik varyasyonlari sebebiyle birlikte
kullanildiginda daha degerli olup bu konuda yapilacak
uzun sureli calismalara gereksinim vardir.
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