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OzET

Bu galismada amacimiz osteoporoz tedavisinde kulla-
nilan degisik tedavilerin etkinligini karsilastirmakti. Bu
nedenle postmenopozal osteoporoz tanisi almis 153
hasta 4 gruba ayrildi ve 4 farkli tedavi segenegi 1 yil su-
re i¢in uygulandi. Tedavi 6ncesi ve sonrasi kemik mine-
ral yogunlugu DEXA yoéntemi ile 6lguldl. 4 grupta da
kemik mineral yogunlugunda artma saptandi. Gruplar
arasinda anlamli fark bulunmadi. Bu nedenle hastanin
tercihi, yan etkiler ve maliyetin ila¢g seciminde y6nlendi-
rici etkisi oldugu kanisina vardik.

Anahtar kelimeler: Osteoporoz, Tedavi

SUMMARY

The aim of this study was to compare the effectiveness
of different medical treatment protocols in osteoporosis.
For this purpose 153 postmenopausal women who we-
re diagnosed as osteoporosis were randomly divided in-
to 4 groups and given different medical treatments for 1
year period. Before and after the treatment bone mine-
ral density was measured . Bone mineral density incre-
ased in all 4 groups after treatment. But increament in
the groups was not statistically different from each ot-
her. As a result we concluded that patients choice, side
effects and cost must be regarded for drug preference.
Key words: Osteoporosis, Treatment

GIiRiS VE AMAC

Osteoporoz diistik kemik kiitlesi ve kemik mikro-
yapisinin bozulmasi sonucu kirilganiiginin ve kirk
olasihiginin artmasi ile karakterize sistemik bir iske-
let hastaligidir (1). Hastaligin ileri evrelerinde bel
agrisi, fraktrler, boy kisalmasi, iskelet deformitele-
ri (kifoz ya da kifoskolyoz), boyun agrisi (servikal
lordozun artmasi nedeniyle), abdominal agri, bar-
sak aliskanliklarinda degismeler ve nadiren kisitla-
yici akciger hastaliklar gorulebilir (2-4). Postme-
nopozal beyaz irk kadinlarinin % 21-30'unda oste-
oporoz, % 51'inde ise dusiik kemik kiitlesi oldugu
bildirilmistir (5).

Kemik mineral yogunlugunda (KMY) azalma kemik
kirlganliginin en énemli risk faktériidiir(6). Oste-
oporoz giinimiizde tedavi edilebilmektedir. Post-
menopozal kadinlarda KMY dustk ve fraktir riski

varsa ilag tedavisi 6nerilmektedir (5). Osteoporoz
tedavisinde amag sadece semptomatik olarak ag-
ryt azalmak degil, mekanik dayaniklihg olan kemik
kutlesini artirmak ve kirk esiginin Uzerine ¢ikar-
maktir. Bu yolla osteoporozun 6nlenmesi ve pro-
¢esin geri dondiriilmesi ve sonugta yasam kalite-
sinin artinlmasi amaglanir (7). Osteoporozun me-
dikal tedavisi geleneksel olarak kalsiyum, D vitami-
ni, bifosfonatlar ve kalsitoninlerle yapilmaktadir.
Kemigin ana yapi taslarini kollagen ve kalsiyum
olusturmaktadir. Guinlik dietle 800 mg (zerinde
kalsiyum alimi olasi degildir (8). Ayrica gidalardan
alinan kalsiyumun biyoyararlanimi yaklasik %
30'dur. Kadinlarin 6zellikle perimenopozal dénem-
de kalsiyum alimi daha da az olmaktadir (9,10). Bu
nedenle osteoporoz tedavisinde ek kalsiyum veril-
mesi Onerilmektedir. Bifosfonatlar pirofosfatlarin
stabil analoglarndir. Kemik apetitlerine giigli afini-
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te gosterirler. Osteoklastlarin aktivitelerini azaltip,
apoptozlarini artirirlar (11). Kalsitonin 32-amino-
asidden olusan dogal bir peptiddir. Spesifik re-
septorler Gzerinden etkisini gostererek osteoklas-
tik aktiviteyi gliglti sekilde &nler. Uzun yillardir os-
teoporoz tedavisinde kullaniimaktadir (12,13). Vi-
tamin D kalsiyum ve fosforun barsaklardan ve kal-
siyumun bobreklerden emilimini artirir. Bu nedenle
kemik mineralizasyonuna katkida bulunur (6).

Bu calismada, osteoporoz tedavisinde kullanilan
degisik tedavi protokollerinin etkinliklerinin karsi-
lastinlmasi amaglanmistir.

GEREG-YONTEM

1998-1999 yillar arasinda Karadeniz Teknik Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali Polikliniginde oste-
oporoz tanisi alan 153 kadin hasta galismaya alin-
di. Her olgunun oykiist alindi ve fizik bakisi yapil-
di. Hastalardan rutin laboratuvar tetkikleri istendi.
Laboratuar incelemelerinde romatolojik ve diger
hastaliklari diglamak igin tam kan sayimi, eritrosit
sedimentasyon hizi, BUN, aglik kan sekeri, kreati-
nin, trik asid, SGOT, SGPT, alkalen fosfataz, kal-
siyum, fosfora bakildi. Kronik hastaligi olan (kronik
hepatit, renal hastalik, malignansi, enflamatuar
barsak hastali§i, paratiroid disfonksiyonu, adrenal
ve solunum yolu rahatsizliklari, hipertiroidi) olgular
galisma digi birakildi. Hastalara Gykilerinde yasi,
kilosu, boyu, meslegi, kag ylldir menopozda oldu-
gu, gecirdigi ve gecgirmekte oldugu hastaliklar, kul-
landigi veya kullanmakta oldudu ilaglar, aliskanlik-
lari, dogum sayisi ve kirik 6ykusli soruldu.

Olgiim lomber omurgadan antero-posterior olarak
Hologic 2000 DEXA cihazi kullanilarak yapildi. Ol-
¢um L5 diizeyinden baslatildi ve serbest kotlar g6-
riintliye girinceye kadar L1, L2, L3, L4 vertebrala-
ri icine alacak sekilde surdirildi. Hastanin kemik
yogunlugu T skoru (30 yas) ve Z skor (kendi yas
grubu) ile karsilastirldi. Cekim siiresi yaklasik ola-
rak 2 dakika ve alinan radyasyon dozu 3 mremden
azd..

KMY 6lglimi sonucu osteoporoz tanisi alan ve es-
lik eden baska hastaligi bulunmayan 153 hasta
rastgele 4 gruba ayrildi. Hastalara bir yil siire igin
asagidaki medikal tedavilerden biri uyguland..
Hastalardan 1. gruba, kalsitonin nasal sprey 200
IU/glin ve 1000 mg/glin elementer kalsiyum 2.
gruba, alendronat 10 mg/giin ve 1000 mg/giin
elementer kalsiyum, 3. gruba, etidronat disodyum

400 mg/giin 15 giin, daha sonra 2.5 ay siireyle
1,25 dihidroksi vitamin D (kalsitriol) 0.50 mcg/giin
ve 1000 mg/giin elementer kalsiyum, (siklus 3 ay-
lik periyodlarla 4 kez tekrarlandi) ve 4. gruba ise
kalsitonin nasal sprey 200 IU/giin, 1a hidroksi vi-
tamin D (alfakalsidiol) 0.50 mcg/giin ve 1000
mg/giin elementer kalsiyum uygulandi.

Medikal tedavinin yaninda hastalara egzersizin
6nemi vurgulandi, ylirime kosma ve yluzme gibi
egzersizler 6nerildi, bel ve sirt i¢in izometrik germe
egzersizleri gosterildi.

Hastalar 6 aylik periyodlar seklinde kontrole ¢ag-
ridi. 6. ayda laboratuar tetkikleri tekrarlandi. Has-
talarin yakinmalarinda artma yada azalma not edil-
di. Ayrica kapsaml fizik inceleme yapildi. Bir yili
dolduran hastalarin KMY 6lgiimi yinelendi.
Verilerin istatistiksel analizinde yas, t ve z degerle-
ri gibi 6lgiimsel deg@erler agisindan 4 tedavi grubu
tek yonli varyans analizi kullanilarak karsilastirld.
Her bir gruptaki bireylerin tedaviden yararlanma
dizeylerini degerlendirmek igin tedavinin baslan-
gicindaki ve kontroldeki degerleri paired-t test kul-
lanilarak karsilastirildi. Veriler (Ortalamaztstandart
sapma) olarak ifade edildi.

BULGULAR

Hastalardan higbirinde ilaglarin birakilmasini ge-
rektirebilecek ciddi yan etki g6zlemlenmedi. Grup-
larin yas ortalamasi dagilimi benzerdi. Hastalarin
yas ortalamasi tablo 1'de verilmistir. Tedavi 6nce-
si her 4 grupta DEXA ile degerlendirilen kemik yo-
Junluklar istatistiksel olarak birbirine benzerdi.
Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi vertebra T ve Z
degerleri tablo 2'de sunulmustur.

TARTISMA

insan 6mriiniin uzamasiyla bir yaslilik hastaligi ola-
rak bilinen osteoporoz 6nem kazanmistir. Ulkemiz-
de ve 6zellikle de Dogu Karadeniz Bolgesinde, ik-
lim kosullari, beslenme yetersizligi, kadinlarin yo-

Tablo 1: Gruplarin yas ortalamasi.

Gruplar Yas ortalamasi P degeri
1 63,4745,99 p<0.05
2 64,00%8,31 p<0.05
3 61,03+8,50 p<0.05
4 63,79%7,20 p<0.05
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gun ve zor galisma kosullar nedeniyle osteoporoz
sik gorilmektedir.

Osteoporoz tedavisinde uygulanan medikal teda-
vilerin kemik mineral yogunlugunu artirma etkileri
konusunda sayisiz yayin bulunmaktadir. Bu ¢alig-
mamizda osteoporozun medikal tedavisinde kulla-
nilan ilaglarin etkinligini karsilastirmak igin 153
postmenopozal kadin hasta tedavi edildi. Hastalar
4 degisik tedavi gruplarindan birine alindi.

200 IU/giin intranazal kalsitonin ve 1000 mg oral
elementer kalsiyum verilen 1. grupta 1 yillik tedavi
sliresi sonunda KMY'da % 3.71 artis saptadik.
Gennari 21 erken postmenopozal hastaya 200 U
intranazal kalsitonin ve 1000 mg oral elementer
kalsiyum uygulamis ve bir yil sonunda KMY'de %
3,3 artig saptamistir (14). Thamsborg'da ¢alisma-
sinda 200 IU kalsitonini uygulamasinin KMY'nu
plaseboya oranla belirgin artirdigini (%3,2) bildir-
mistir (15). Mazzuoli ve ark. yiiksek kemik déngii-
I postmenopozal hastaya 100 IU kalsitonin uygu-
lamis ve KMY'de % 8,4 artis saptamis ve kalsito-
ninin 6zellikle yliksek déngiilii osteoporoz olgula-
rinda gok daha etkin oldugunu gé&stermislerdir
(16).

2. hasta grubumuzda (alendronat+kalsiyum) 1 yil
sonunda olglilen KMY'da % 2.95 artis saptand..
Pols ve arkadaslar alendronat ve kalsiyumun oste-
oporozdaki yerini aragtirmak igin 34 tilke 153 mer-
kezde postmenopozal 1908 osteoporotik kadin
hasta Ulzerinde galismislardir. Hastalar iki gruba
aynlmis, 950 kisiye alendronat 10 mg, 958 kisiye
plasebo verilmis, ayrica tiim hastalara 500 mg oral
elementer kalsiyum verilmistir. 1 yil sonra KMY'da
omurgada %.4.9 artis saptarken, yan etkileri pla-
seboya benzer bulmuslardir (17). Alendronatin
uzun sireli kullanimindaki giivenilirlik ve tolerabili-
te Tucci tarafindan arastinlmistir. 478 postmeno-
pozal hasta 2 gruba ayirilarak plasebo kontrolli
galisma yapilmis, 1 gruba alendronat 10 mg ve
oral kalsiyum 1000 mg, dider gruba sadece 1000
mg oral kalsiyum verilmis ve hastalar 3 yil boyun-
ca izlenmistir. 3 yil sonunda tedavi grubunda

Tablo 2: Tedavi 6ncesi ve sonrasi T ve Z degerleri.

KMY’da omurgada % 9.6 artis saptanirken, plase-
boda ise % 0.8-1.6 azalma gérilmistur. Yan etki-
ler plaseboyla benzer bulunmustur (18). Adachi
ve arkadaslar 2027 postmenopozal hastaya 2 yil
boyunca alendronat 10 mg ve oral elementer kal-
siyum uygulamis ve omurga KMY'da % 3.7 artis
bulmuslardir. Plasebo grubunda ise % 1.6 azalma
olmustur. Alendronat iyi tolere edilmistir. Ayrica
fraktur riskini % 50 oraninda azalttidi bildiriimekte-
dir (19).

3. grupta (etidronat+ kalsitriol+kalsiyum) alan 42
hastada 1 yil sonunda KMY’'da % 3.61 artis bul-
duk. Terranova ve arkadasglarn tarafindan yapilan
calismada yaslar 53-66 arasi degisen 32 postme-
nopozal hasta 2 gruba ayriimis, 1 gruba 14 gin
etidronat (400mg) izleyen 76 giin 500 mg oral
elementer kalsiyum verilerek, bu siklus 1 yil uygu-
lanmis, plasebo grubuna ise tedavi veriimemistir,
1 yil sonunda KMY’da %5.6 artis bulunurken kont-
rol grubunda degisme olmamistir. Tedavi siiresin-
ce belirgin yan etki olmamistir. Benzer bir galisma-
da Watts siklusu 2 yil siirede uygulamis ve
KMY'da % 4.2 artis bulunmustur (20).

4.grupta (kalsitonin+alfakalsidol+kalsiyum) 1 yillik
tedavi sliresi sonunda KMY'da %2.55 artis bulun-
mustur. KMY’de artisin diger gruplardan istatistik-
sel farki yoktu. Kalsitonin ve oral elementer kalsi-
yum tedavisine kalsitriol eklenmesinin ilk bakista
KMY'da daha fazla artis saglamasi beklenirken,
bunun ek yarar saglamadigi gorildi. Eriksson ve
arkadaslari tarafindan yapilmis ¢alismada 22 ileri
osteoporozu olan vaka 2 gruba ayriimis, 1 gruba
(12 kisi) 50 IU nazal kalsitonin, 500 mg oral ele-
menter kalsiyum ve 0.5 mcg kalsitriol uygulanmis,
diger gruba ise (10 kisi) sadece kalsiyum ve kalsi-
tonin 2 yil slirede uygulanmis ve kombine tedavi-
nin daha Ustlin olmadidi gorilmistir. Kalsitrioltin
paratiroid hormonunu baskilamasi, kalsitonin etki-
sini artirmak yerine ters etkilesimle, kemik rezorp-
siyonunu arttirabilmesi éne siiriilmektedir (21).
Girlek ve arkadaglar 30 kadin hastayr (45-68
yas) 3 gruba ayirmis. 1. gruba 14 giin 400

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
Gruplar T skoru (%) Z skoru (%) T skoru (%) Z skoru (%) P degeri
1 64.317.1 78.3£10.0 67.7£7.6 82.01£9.7 0.000
2 66.418.3 78.6£11.0 68.91+9.4 81.6£11.9 0.000
3 65.616.7 77.719.7 68.4154 81.318.8 0.024
4 65.118.4 77.2+10.6 67.319.3 79.8+x11.1 0.005
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mg/gilin etidronat, daha sonra 60 giin 0.25 mg
glinde 2 kez kalsitriol, 2 gruba kalsitriol 0.25 mcg
glinde 2 kez, 3 gruba kalsitriol 0.25 mcg/giin ve
100 U intranazal salmon kalsitonin 1 yil sireyle
uygulamisglar, 6. ve 12. aylarda KMY 6lgtimleri yap-
mislar ve 3 grup arasinda anlamli fark bulamamis-
lardir (22). Yukarda adi gegen tim calismalarda
belirtilen sonuglar c¢alismamizdakine benzerdir.
Osteoporoz tedavisinde degisik tedavi protokolle-
rinin birbirine Gstlnlikleri ileri strllmustir. Ancak
yaptigimiz galismada Gnerilen tedavi protokolleri-
nin kemik mineral yogunlugu artirmada ve klinik
semptomlarin iyilesmesinde birbirlerine Ustlin ol-
madiklari sonucuna vardik. Bu nedenle hastanin
tercihi, yan etkiler ve maliyetin ilag segiminde yon-
lendirici etkisi oldugu kanisindayiz.
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