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Erkek KOAH Hastalarinda Osteoporozun Degerlendirilmesi

The Evaluation of Osteoporosis in Male Patients with COPD
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Amag: Osteoporoz, kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH)'In 6nemli komplikasyonlarindan biridir. Calismamizda,
KOAH hastalarinda kemik mineral yogunlugunun saptanmasi, kemik mineral yogunlugu ile kemik mineral metaboliz-
masi ve hastalik ciddiyeti arasindaki iliskinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Hastalar ve Yontem: KOAH tanili 25 erkek hasta (ortalama yas: 66+7,23 yil) ile 29 saghkh erkek kontrol (ortalama yas:
63,68+8,04 yil) calismaya alindi. Hasta ve kontrol grubu, kal¢a (femur boyun, femur ward t¢geni) ve lomber kemik min-
eral yogunluk olciimleri (KMY), kemik mineral metabolizmasinin biyokimyasal (kan kalsiyum, kan fosfor, 24 saatlik
idrar kalsiyum, kreatinin klirensi, osteokalsin, deoksipiridinolin) ve hormonal belirtecleri [gonadotropinler (FSH, LH,
serbest testesteron), parathormon] agisindan degerlendirildi.

Bulgular: KOAH ve kontrol grubu arasinda kalca ve lomber bélge KMY ve T skorlari acisindan anlamli fark saptanmadi
(p>0,05). KOAH grubunda kontrol grubuna goére, serbest testesteronda (p=0,008) anlamli dustklik saptanirken,
parathormon (p=0,000) ve osteokalsin (p=0,016) degerlerinde anlaml yukseklik oldugu gérildid. KOAH hastalarinda
solunum fonksiyon testleri, hastalik suresi ile lomber omurga ve femoral bolgedeki T skoru ve KMY arasinda anlamli
iliski saptanmadi (p>0,05).

Sonug: KOAH hastalarinda KMY saglikh kontrol grubundan farkli olmamasina ragmen bazi biyokimyasal ve hormonal
belirteclerde farkhlik saptanmistir. Osteoporoz kiriklara yol acan énemli bir komplikasyon oldugdui icin, riskli grubun belir-
lenmesi, koruyucu ve tedavi edici dnlemler alinmasi bu yonuyle énemlidir. (Osteoporoz Dinyasindan 2007;13:70-4)
Anahtar kelimeler: KOAH, osteoporoz

JIrnrgar ]

Aim: Osteoporosis is an important complication in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD). The
aim of this study is to determine the bone mineral density (BMD) and assess the relationship among bone mineral den-
sity, bone metabolism and the clinical data in patients with COPD.

Patients and Method: 25 male COPD patients (mean age: 66x7.23 years) and 29 healthy male controls (mean age:
63.68+8.04 years) were enrolled into the study. COPD and control groups were assessed for hip (femoral neck and
Ward’s triangle) and lumbar BMD, biochemical (blood calcium, blood phosphate, 24-hour urine calcium, creatinin
clearance, osteocalcin, deoxypyridinoline) and hormonal [follicle-stimulating hormone (FSH), luteinising hormone
(LH), free testosterone (sT), and parathyroid hormone (PTH)] markers.

Results: No significant difference was found in BMD and T scores of hip and lumbar areas between COPD and control
groups (p>0.05). When compared to the control group, COPD patients had significantly lower free testosterone
(p=0.008) and significantly higher osteocalcin (p=0.0016) and PTH (p=0.00) values. Pulmonary function test and dura-
tion of disease were not correlate with lumbar and hip BMD in COPD group (p>0.05).

Conclusion: Although BMD did not differ in any groups, some hormonal and biochemical markers were different in
patients with COPD. Because osteoporosis is considered as an important complication to cause fractures, it is impor-
tant to identify the risk groups for osteoporosis and take preventive and therapeutical measures. (From the World of
Osteoporosis 2007,13:70-4)
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Giris

Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) tedavisinde te-
mel amag, akciger fonksiyon bozukluguna bagl olarak
olusan semptomlari ortadan kaldirmaya yoneliktir. Ancak
hastalik ilerledikce ve kullanilan ilaglara bagli ortaya ¢ikan
bazi komplikasyonlar da g6z ardi edilmemelidir.

KOAH hastalarinda; akciger hastaligina (dispneye bagh
aktivitede azalma, sistemik inflamasyon, iskelet kas kitle-
sinde azalma), verilen tedaviye (kortikosteroid tedavisi),
yaslanma (hipogonadizm, inaktivite, kas kitlesinde azal-
ma) ve aliskanliklara (sigara, alkol) bagli olarak gelisen os-
teoporoz morbidite ve mortaliteye yol acan 6nemli
komplikasyonlardan biri olarak kabul edilmektedir (1).
KOAH hastalarinin % 35-72'sinde osteopeni ve
%36-60'Inda osteoporoz goéruldagu belirtilmektedir (2).
KOAH hastalarinda kirik olusmadan énce gerekli tetkikle-
rin yapilip koruyucu énlemlerin alinmasi ve osteoporoz
tedavisinin baslanmasi bu yénlyle 6nem kazanmaktadir.
Ancak KOAH ve osteoporoz iliskisi tam olarak ortaya ko-
nulmamis ve bu konuya yonelik takip ve tedavi kilavuzu
henlz hazirlanmamistir.

Bu nedenle calismamizda, stabil hafif-orta dereceli KOAH
hastalarinda, kemik mineral yogunlugunun saptanmasi, ke-
mik mineral yogunlugu ile kemik metabolizmasi ve klinik ve-
riler arasindaki iliskinin degerlendirilmesi amacglanmistir.

Hastalar ve Yontem

Ege Universitesi G6gus Hastaliklari Klinigi‘'nde izlenen ve
osteoporoz tanisi icin Ege Universitesi Fiziksel Tip ve Re-
habilitasyon Klinigine basvuran Global Initiative for Chro-
nic Obstructive Lung Disease (Gold) kriterlerine (3) gore
hafif ve orta dizeyde KOAH tanimina uyan, stabil, KO-
AH'l hastalar calismaya alindi . Calismaya alinma kriterle-
ri; en azindan 2 yildir KOAH polikliniginde izlenmis olmak
ve calismaya katilmaya gonalli olmakti. KOAH hastaligi
disinda respiratuar hastaligi olanlar, kemik metabolizma-
sini etkileyecek baska hastaligi olanlar (endokrin, meta-
bolik, renal, hepatik, romatolojik) ve kortikosteroid disin-
da kemik metabolizmasini etkileyecek ila¢ kullanan hasta-
lar calismadan diglandi.

Standart medikal tedavi ¢alismaya boyunca degistirilme-
di. Hicbir hastada kronik sistemik kortikosteroid kullanimi
bulunmamaktaydi. Tim hastalar inhale beta agonist
ve/veya ipratropium bromide kullanmaktaydi. 7 KOAH'h
hasta (%22.7) KOAH atagi sirasinda sistemik kortikostero-
id (20- 40 mg prednizolon/giin) kullanmist.

KOAH hastalarin demografik (yas, KOAH suresi, vicut kit-
le indeksi (VKi)], klinik veriler.

(1. saniyedeki zorlu ekspiryum volimu (FeV1%) , 1. saniye-
deki zorlu ekspiryum volimuU/zorlu vital kapasite
(FeV1/FVC %), atak (yil), evde oksijen kullanimi, kirik 6yk -
sU, ek hastalik) hastayla ylz yUze gérisme yontemiyle ve
hasta dosyalarindan kaydedildi.

Kontrol grubundaki génulliler, hasta grubuyla yas ve cins
acisindan uyumlu sigara icmeyen saglikli olgulardan olus-
maktaydi. Calismadan dislama kriterleri hasta grubuyla
ayni olup, bu olgularin hicbirinde respiratuar bir hastalk
bulunmamaktaydi.

Hasta ve kontrol grubu asagidaki parametrelerle deger-
lendirildi:

Kemik mineral yogunlugu ol¢limleri

Calismaya katilan tiim olgularin kemik mineral yogunlu-
gu (KMY) dual- enerji X-ray absorbtiometri (DEXA) yonte-
mi ile Hologic QDR 4500A (Hologic, Waltham, MA) cihazi
kullanilarak omurga (Lomber 1-4) ve kalca (femur boyun,
femur ward Ucgeni) Olculdi. Sonuglar gr/cm? cinsinden
degerlendirildi. Kemik mineral yogunlugunun geng eris-
kin ortalamalarindan ne kadar saptigi T skoru ile belirlen-
di. Dinya Saghk Orgita kriterlerine dayanarak T skoru
<2.5 SD olanlar osteoporoz, -1 SD ile -2.5 SD arasinda yer
alanlar osteopeni olarak degerlendirildi (4).

Hormonal ve biyokimyasal belirtecler

KMY 6l¢timleri ile es zamanli olarak standart karaciger ve
bobrek fonksiyon testlerine ek olarak, tum hastalardan
serum kalsiyum ve fosfor duizeyi, alkalen fosfotaz ve kre-
atinin 6lcimleri standart yontem ile elde edildi. 24 saatlik
idrarda kalsiyum, fosfor atilimi, kreatinin klirensi 6l¢uldu.
Kemik yapimi serum osteokalsin dlzeyi ile, kemik yikimi id-
rar deoksipridinolin (DPD) degerleri ile gonadal durum fol-
likil stimulizan hormon (FSH), luteinizan hormon (LH) ve
serbest testesteron (sT) ile degerlendirildi. Ayrica her olgu-
da paratiroid hormon (PTH) 6l¢cimi yapildi. Osteokalsin,
PTH, FSH, LH, sT radyoimmuno assay metodu ile ¢ift antikor
teknigi kullanilarak, idrarda DPD seviyesi enzim linked im-
munoabsorbent assay (ELISA) ydntemiyle belirlendi.

Buna ek olarak olgularin fiziksel aktive total skoru (maksi-
mum 19) ve kalsiyum tiketimi ‘European Vertebral Oste-
oporosis Study’ (EVOS) Sorgulama Formuna gére yapildi (5).
Tam hastalardan onay formu alinarak calismaya dahil
edilmistir.

istatistiksel yontem

istatistiksel degerlendirmeler icin SPSS 12.0 for Windows
programi kullanildi. Parametrik verilerin ortalamalari ve
standart sapmasi, parametrik olmayan verilerin sikligi he-
saplandi. iki grubun karsilagtirilmasinda bagimsiz t testi
kullanildi. Korelasyon analizi spearman testi ile gercekles-
tirildi. Osteopeni, osteoporoz ve normal KMY degerlendi-
rilmesinde ki-kare testi kullanildi. istatistiksel olarak an-
lamhlik sinir p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular

40 hasta calisma icin génalli oldu, 30 hasta dahil olma kri-
terlerine uygun gorildi ve 25 hasta (ortalama yas:
66+7.23 yil) calismaya katilmayi kabul etti. 29 saghkl
kontrol hasta (ortalama yas: 63.68+8.04 yil) calismaya
alindi. Hem kontrol hem KOAH grubunun timu erkekler-
den olusmaktaydi.

KOAH ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri karsi-
lastinldiginda, KOAH grubunda kontrol grubuna goére; bi-
reysel ve ailesel kirik éykist anlamli olarak ytksek sapta-
nirken, EVOS kalsiyum skorunda ise anlamli olarak dusuk-
Ik saptandi (p<0,05). Buna karsin her iki grup arasinda
VKi ve EVOS fiziksel skor acisindan anlamli fark saptan-
mamistir (p>0,05). KOAH ve kontrol grubunun demogra-
fik ozellikleri Tablo 1'de gésterilmistir. KOAH grubunun
klinik 6zellikleri ise Tablo 2'de gésterilmistir.

KOAH ve kontrol grubu arasinda; lomber, femur boyun ve
femur ward lg¢geninde osteoporoz ve osteopeni ylzdele-
ri agisindan fark saptanmadi (p>0,05). KOAH ve kontrol
grubunun osteoporoz ve osteopeni ylzdeleri Tablo 3'de
gosterilmistir.
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KOAH ve kontrol grubu arasinda T skorlari ve KMY deger-
leri 6lclimleri agisindan anlaml fark saptanmadi (p>0,05,
Tablo 4).

KOAH grubu ile kontrol grubu arasinda; kan degerleri
acisindan karsilastirildiginda, KOAH grubunda sT
(p=0,008) anlamh dustikluk saptanirken, PTH (p=0,000) ve
osteokalsin (p=0,016) degerlerinde anlamh yukseklik ol-
dugu gorildu (Tablo 5).

KOAH hastalarinda solunum fonksiyon testleri (FeV1 %,
FeV1/FVC%) ve hastalik stresi ile lomber omurga ve femo-
ral bélgedeki T skoru ve KMY arasinda anlamli iliski sap-
tanmadi. (p>0,05).

Sadece ataklar sirasinda sistemik kortikosteroid alimi ile
KMY arasinda iliski saptanmadi (n=7 hasta, p>0,05).

Tartisma

Calismamiz sonucunda hafif ve orta derecedeki KOAH
hastalarinda KMY saglikh kontrol grubundan farkl olma-
masina ragmen, bazi biyokimyasal ve hormonal belirtec-
lerde farklilik saptanmistir.

Tablo 1. KOAH ve kontrol grubunun demografik veriler

yoninden karsilastiriimasi

KOAH (n= 25) | KONTROL (n=29)
Yas (yil) 66,04+7,23 63,69+8,04
VKi (kg/m?) 27,16+5,56 27,01+3,95
Kirik 6ykusu (var, %) 33,3* 3,4
EVOS fiziksel skor 15,47+5,34 13,31+2,98
EVOS kalsiyum skoru 10,79+4,15* 16,62+2,46

*p<0,05, VKIi- viicut kitle indeksi, EVOS- European Vertebral Osteoporosis
Study

Tablo 2. KOAH hastalarinin klinik verileri

Klinik Ozellikler

KOAH suresi (yil) (ortalama=SS) 12.83+£11.66
Sigara icimi ( paket/yil)  (ortalamaSS) 52.92+48.63
FeV1 % 56.10+12.69
FeVA/FVC % 58.00+7.09
Atak (yil) % 22.7
Evde oksijen kullanimi % 4.7

Ek hastalik % 21.7
Ataklar sirasinda sistemik kortikosteroid 22.7
kullanimi (%)

Bishoff ve arkadaslarinin yaptiklari derlemede, KOAH
hastalarinda %35-72 oraninda osteopeni, % 36-60 ora-
ninda osteoporoz goruldugu belirtilmistir (2). Bizim calis-
mamizda, % 59.1 femur boyun, % 60.0 femur ward Ucge-
ni ve % 61.9 oraninda lomber osteopeni saptanirken,
%4.5 femur boyunda % 10.0 femur ward Ucgeninde ve
%19.4 lomber osteoporoz saptanmistir. Calismamizda,
hafif-orta derecede KOAH hastalarinda lomber ve kalca
bolgesinde KMY 6lctimleri ve T skorlar agisindan kontrol
grubu ile fark saptanmamistir. Bizimle ayni sekilde Kara-
dag ve arkadaslarinin yaptiklari ¢calismada hafif derecede
KOAH’l hastalar ile kontrol grubu arasinda KMY ve T sko-
ru acisindan fark saptanmamistir (6). Bunun nedeni, has-
talarimizin hafif dereceli, fiziksel olarak aktif, beslenmesi
iyi olan hastalardan olusmasina baglanabilir.
Hipogonadizm sekonder osteoporoza yol acan nedenler-
den biri olup kronik hastaliklarda, orta ve ileri yasta ve ay-
ni zamanda glikokortikoid tedavisine bagl olarak ortaya
¢ikan bir durumdur (2). KOAH'l erkek hastalarda hipogo-
nadizm gorulebilecegi belirtilmektedir (7). Calismamizda
da saptanan hipogonadizmin nedeni, hastalarimizin orta
ve ileri yasta olmasi ve KOAH gibi kronik hastaligina sahip
olmasi olarak dustntalmustar.

Kemik doéngusu belirtecleri, kemik metabolizmasindaki
degisikligi gostermekte olup, kemik kaybinin tahmini agi-
sindan faydalidir. Kemik déngusu belirtecleri, osteoporoz
gelisecek olan hastalarin tahmininde kullanilabilmektedir
(8). Osteokalsin ve deoksipiridinolin kemik déngusuni
gosteren kemik belirtecleridir. Calismamizda kemik yapim
belirteci olan osteokalsinin kontrol grubuna gére daha
yuksek oldugu gosterilmistir. Kemik yikim belirteclerin-
den biri olan deoksipiridinolin ise, kontrol grubuna goére
istatistiksel olarak anlamli olmasa da ytksek saptanmistir.
Bu durum bize kemik dénguistnin hizlandigini goéster-
mektedir. Bu sonug, KOAH’li hastalarda osteoporoz aci-
sindan dikkatli olunmasi gerektigi géstermektedir.
Malnutrisyonun, osteoporoza yol agan risk faktorlerinden
biri oldugu belirtilmektedir (9). Yapilan ¢alismalarda da
disik VKi'ne sahip olan KOAH hastalarinda kemik mine-
ral yogunlugunun dustk oldugu goésterilmistir (10,11). Bi-
zim calismamizda ise VKI normal sinirlarda olup, kontrol
grubuyla benzer olarak saptanmistir. Ayrica, VKI ile kemik
6lcim degerleri ve biyokimyasal belirtecler arasinda kore-
lasyon gorilmemistir.

KOAH hastalarinda dispne ve periferik kaslarinda gti¢stiz-
lige bagl olarak egzersiz toleransi azalmaktadir. Egzersiz
toleransinda azalma nedeniyle hastalar evlerinde yasama-
yi tercih etmektedirler (2). Egzersiz toleransinda azalma
ve sedanter yasam tarzi D vitamin (vit D) yetmezligine yol

Tablo 3. KOAH ve kontrol grubunun osteopeni ve osteoporoz yltzdeleri*

Lomber Omurga Femur Boyun Femur Ward Uggeni
% oP (01 N OoP (O N OP (o} N
KOAH 19,4 61,9 19,0 4,5 59,1 36,4 10,0 60,0 30,0
Kontrol 13,8 44,8 41,4 34 69,0 27,6 24,1 48,3 27,6

*p>0,05, KOAH- kronik obstruktif akciger hastaligi, OP- osteoporoz ,0S- osteopeni, N- normal
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acmaktadir. Vit D eksikligi, glines i1sigindan yeterli derece-
de faydalanamama ve/ veya diyetle alimin distk olmasi-
na baglidir. KOAH hastalarinda da vitamin D eksikliginin
osteoporozla iliskili oldugu goésterilmistir (2). Vit D dUsuk-
gu, sekonder olarak PTH'da yukseklige yol acabilmekte-
dir. Calismamizdaki hastalarin aktivite dizeyi kontrol gru-
buyla benzer bulunmasina karsin, kalsiyum alimlari kont-
rol grubundan daha dustk saptanmistir. Bu durum, hasta-
larimizda vit D eksikligine sebep olup, sekonder olarak
PTH seviyelerinin kontrol grubuna gére daha yuksek ola-
rak saptanmis olabilir. Ancak calismamizda vit D seviyele-
rinin 6lciimemis olmasinin calismamizin bir eksikligi ola-
rak sdylenebilir.

Yapilan calismalarda KOAH’li hastalarda pulmoner
fonksiyonlari ile osteoporoz arasinda iliski oldugu belir-
tilmistir. Bu iliski, pulmoner fonksiyon bozuklugu olan
hastalarin egzersiz kapasitelerinin dismesine ve bu ne-
denle eve bagiml olmalarina baglanmistir (12,13). Ca-
lismamizdaki hastalarda ise hava yolundaki obstriksi-
yon derecesi ile KMY arasinda iligski saptanmamistir. Bu-
nun nedeni, calismamizdaki hastalarin hava yolu obst-
ruksiyonun dusuk- orta seviyeli olmasi ve hastalarin ak-
tif olmasina baglanmistir.
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KOAH’'l hastalarda nefes darligini azaltmak, obstruktif
durumu iyilestirmek amaciyla sistemik kortikosteroid kul-
lanilmaktadir. Kortikosteroidin solunum fonksiyonlari
Uzerine olumlu etkileri olmasina karsin osteoporoz gibi
cok ciddi yan etkileri de bulunmaktadir. KOAH’l hastalar-
da uzun sure ve yluksek dozda oral ve/veya inhale korti-
kosteroid kullaniminin osteoporoza yol actigi belirtilmis-
tir (1,2). Hastalarimizin sadece % 22.7'si akut KOAH atak-
larinda kisa- sureli sistemik kortikosteroid tedavisi almistir.
Hastalarimizin hicbiri dazenli olarak oral ve/veya inhale
kortikosteroid tedavisi almadiklari i¢in osteoporozla ile
iliskisi tam olarak degerlendirilememistir.

Calismamizin limitasyonlari, hasta grubumuzun sadece er-
kek hastalardan olusmasi, hasta sayimizin distik olmasi, vit
D degerlerine bakilmamis olmasi olarak sayilabilir. Ayni za-
manda, KOAH hastalarin sistemik kortikosteroid kullanimi
retrospektif olarak degerlendirilmis olup, sistemik steroid
kullanim suresi, steroid dozu tam olarak bilinmemektedir.
Glikokortikoidin osteoporoz ve kirik Gzerine etkisini arasti-
ran prospektif calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Sonug¢ olarak, hafif-orta derecede KOAH hastalarinda
KMY saglikli kontrol grubundan farkli olmamasina rag-
men, bazi biyokimyasal ve hormonal belirteclerde farkh-

Tablo 4. KOAH ve kontrol grubunun kemik 6l¢im degerleri*

KOAH grubu (n:25) Kontrol grubu (n:29)
(ortalamazxSS) (ortalamazxSS)
Lomber KMY (g/cm?) 0.93+0.11 0.96+0.17
Lomber T skoru -1.51+1.00 -1.20+1.54
Femur boyun KMY (g/cm?) 0.76+0.10 0.73+0.96
Femur boyun T skoru -1.23+0.76 -1.44+0.71
Femur ward KMY (g/cm?) 0.58+0.14 0.55+0.14
Femur ward T skoru -1.45+0.99 -1.61+1.07

*p>0.05, KOAH- kronik obstruktif akciger hastaligi. KMY- kemik mineral yogunlugu

Tablo 5. KOAH ve kontrol grubunun kan degerleri acisindan karsilastiriimasi

KOAH grubu (n:25) Kontrol grubu (n:29)

(ortalamaxSS) (ortalamaxSS)
24 saatlik idrar Ca (mg/dl) 139.27+86.48 143.87+68.18
24 saatlik idrar P (mg/dl) 679.20+328.29 610.93+273.31
Kreatinin klirensi (ml/dk) 112.88+46.69 92.69+23.91
Kan Ca (mg) 9.66+0.30 9.20+1.07
Kan P (mg) 3.09+0.32 3.22+0.43
FSH (mIU/ml) 10.38+6.90 10.41+13.99
LH (mIU/ml) 4.54+3.00 7.33+£10.51
Serbest testesteron (pg/ml) 8.60+4.54* 13.52+6.83
Deoksipiridinolin (nM/mM) 5.68+2.15 4.66+1.74
Osteokalsin (ng/ml) 9.85+4.38* 6.80+4.28
Parathormon (pg/ml) 52.78+17.12* 29.83+12.84

p<0.05; KOAH- kronik obstriktif akciger hastaligi. Ca- kalsiyum. P- fosfor. FSH- folliktl stimulizan hormon, LH- lutenizan hormon
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lik saptanmistir. Kemik déngusi belirteglerinde olusan de-
gisiklik ileride gelisecek osteoporozun bir habercisi olabi-
lir. Osteoporoz, KOAH'li hastalarda mortalite ve morbidi-
te degisikliklerine yol actigi icin koruyucu o6nlemlerin
planlanmasi genel saglik politikasi icinde kabul edilmeli-
dir. Bu acidan, osteoporoz agisindan riskli grubun belirlen-
mesi, koruyucu ve tedavi edici 6nlemler alinmasi bu yo6-
nayle énemlidir. Calismamizin sonuglarinin KOAH hasta-
larina yonelik hazirlanacak takip ve tedavi kilavuzlari agi-
sindan yararli olacagi dustncesindeyiz.
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