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Tanim

Kemik bilesenleri hiicresel ve ekstraselliler matriks olarak iki kisma ayrilir. Hicresel bilsenler
osteoblastlar, osteklastlar, kondrositler ve diger vaskiler-bag dokusu hicrelerinden olusmaktadir.
Ekstraseliiler matriksin ise yaklasik %90’in1 hidroksiapetit krsitalleri olusturmaktayken, %10’unu tip 1
kollajen ve diger blyime faktorlerinin olusturdugu organik elamanlari igerir.

Osteoporoz kemigin mekanik destek islevini engelleyecek olclide kemik kitlesinde azalmaya neden
olan metabolik kemik hastaligidir [1]. Total kemik kitlesinde azalma ve mikrocevrenin bozulmasi
nedeni ile artmis kemik kirilganhigi s6z konusudur. Osteoporozu primer ve sekonder osteporoz
seklinde iki gruba ayirip inceleyebiliriz ( Bkz Tablo 1)

Sikhk

Pre-menopozal kadinlar ve erkekler icin tanimlanmis bir siklik olmamakla birlikte ABD’de post
menopozal kadinlardaki siklik %30 olarak bildirilmistir [2]. Yasam boyu osteoporoza bagli kiriklar ise
her iki kadindan ve her sekiz erkekten birini etkileyecek kadar ¢oktur.

Patogenez

Kemik yapimi ile yikimi arasindaki denge bozulmustur. Kemigin temel yapisi korunmasina ragmen
total kitlesinde azalma s6z konusudur. Osteoporoz olusturan nedenler ¢cogunlukla mutlifaktoriyeldir
(Bkz Tablo 1) Birey maksimum kemik kitlesine 20’li yaslarda ulasir. 3. dekattan sonra ise kemik yikim
orani kemik yapiminin oniline geger [1, 3]. Aradaki bozulmus bu iliski 6zellikle kadinlarda post-
menopozal donemde daha da belirginlesir. Yasla birlikte azalan gonadal hormonlar osteoporozun
ortaya cikisindan asil sorumlu tutulan faktérdiir. Ozellikle post-menopozal dénemde azalmis dstrojen
osteoporozun kadinlardaki asil nedeni iken, dstrojen azliginin testosteron azlhig ile birlikte erkeklerde
de kemik kitlesini azalttigi bilinmektedir [1, 4]. Bunun yaninda FSH’nin kilit rol oynamasa bile kemik
yapimi-yikimi tizerine etkileri oldugu gosterilmistir [5, 6].

Hormonlarin yani sira yas ile birlikte azalan fiziksel aktivitenin de kemik formasyonu (izerinde negatif
etkisi oldugu bilinmektedir. Ayrica ginliik beslenme aliskanliklari, kalsiyum ve vitamin D igerigi az
olan besinleri tiilketmek de bu dengeyi olumsuz etkilemektedir. Yine yas ile birlikte gézlenen sekonder
hiperparatiroidizminde osteporoz gelisimine katkisi bulunmaktadir [7, 8].

Tum bu fizyolojik degisikliklerin yaninda patolojik olarak gozlenen bazi durumlarda osteoporoza
neden olabillirler. immunsupresyon amagcli uzun siire glukokortikoid kullanimi, uzun sireli kullanilan
bazi sentetik ajanlar (valproik asit vb) ve ciddi hastalik seyrinde ortama salinan interlokinlerin (TNFa,
IL-1 ) lokal olarak RANK-RANKL sistemi tzerinden kemik yapimini azaltmasi baslica nedenler olarak
karsimiza cikar [9].



Tablo1 : Osteoporoz (OP) Nedenleri

1- Primer Osteoporoz
- Idiyopatik OP
- Post menopozal OP (tip 1 OP)
- Senil OP (tip 2 OP)
2- Sekonder Osteoporoz
- Endokrin Nedenler
Hiperparatiroidizm, Hipogonadizm, Cushing Sendromu, Hipertiroidizm, DM, Akromegali,
Prolaktinoma, Gebelik ve Laktasyon
- Hematolojik Nedenler
Plazma Hicre Diskrazileri, Myeloprolifertif Hastaliklar, Losemi, Lenfoma, Hemolitik
Anemiler
- Bag Doku Hastaliklari
Romatoid Artrit, Osteogenezis imperkta, Marfan Sendromu, Ehler Danlos Hastalgl,
Homositeinuri

- Gastrointestinal Nedenler
Malabrorpsiyon Sendromlari, Subtotal Gastrektomi, Kronik Obstruktif Sarilik, Gaucher
Hastaligi

- llag ilsikili
Glukokortikoidler, Antikonvulzanlar, Heparin, Siklosporin, Metotraksat, Anti-asitler,
SSRI’lar, Medroksiprogesteron asetat

- Diger
Kronik Renal Hastalik, Vitamin Eksiklikleri, Total Parenteral Nutrisyon, immobilizasyon,
Refleks Sempatik Distrofi, Alkolizm

Klinik

Hastalik komplike hale gelmedikge (kiriklar olusmadik¢a) semptomsuzdur. Genellikle minor
travmayla birlikte olan kiriklar hastalarin hastaneye basvuru nedeneidir. Kiriklar olustugunda, kirik
bolgelerinde olusan lokal agrilar ilk belirtidir. Bunun yani sira vertebral kiriklara bagh olusan kifoz,
skolyoz ve boy kisaligi ise diger 6nemli belirtilerdir.

Tani

Direk grafilerde osteoporoz bulgusunun saptanabilmesi icin kemik kitlesinin en az %30’nun kaybi
gereklidir. Osteporoz direk grafilerden en iyi torakolomber bolge grafileri ile degerlendirilir. Minimal
travma ile olusan vertabral fraktirler radyolojik olarak gdzlenen 6nemli bir bulgudur. Bunun yani sira
diz grafilerde kemiklerde trabekiilasyon kaybi, kortikal kenarlarda incelme ve belirginlesme,



vertebra korpularinin bikonkav sekilli olmasi, intervertebral disklerde balonlasma, niikleus pulposus
herniasyonu (schumorl nodiilleri), kompresyon kiriklari ve yikseklik kayiplari gdzlenir.

DEXA ( Dual Energy X Absorption) yontemi osteoporoz tanisinda kullanilan en 6nemli tetkiktir.
Kiriktan stphenilen hastalarda X-Ray, MRG ve BT tetkikleri yapilabilir. DEXA tetkikinde hastaya iki
farkl seviyede enerji iceren fotonlar gonderilir. Fotonlarin farkli dokular igerisinde ilerleyisi,
absorpsiyonu ve geri yansimasi farkli nitelikte olmaktadir. Kemik dokudan geri yansiyan fotonlarin
toplanmasi ile olusturulan goérintilerle kemik yogunlugu hakkinda bilgi edinilir. Yansiyan fotonlarin
dlcimi bilgisayar programlar aracihgl ile sayisal verilere dékilir, sonuglar gr/cm? cinsinde
hesaplanir. Testin degerlendirilmesinde iki farkh skorlama sistemi kullanilir. T skoru bireyin kemik
Olcim degerini geng pouplasyon ile karsilastirirken, Z skoru ayni yas grubu ile karsilastirir. T ve Z
skorlari standart deviasyon olarak ifade edilir. Diinya Saglik Orgiiti’ne ( World Health Organisation,
WHO) gore kisinin kemik yogunlugunun 25 yasindaki saglikli hemcinsinin kemik yogunluguna gore 2.5
SD (T skoru) ve altinda olmasi osteoporoz olarak tanimlanmistir. -1 ile -2.5 SD ( T skoru) arasi ise
osteopeni olarak kabul edilmektedir. Eksik olan her 1 SD kirik riskini 2-3 kat arttirmaktadir. WHO
femur boynu T skoru osteoporoz tanisinda kullaniimasini 6énermekle birlikte NOF (National
Osteoporosis Foundation) hastalarin hem femur boynu hem de lomber kemiklerin taranmasi
gerekliligini 6ne slirmektedir. Genel gorls 50 yasindan once Z skoru’nun 50 yasindan sonra ise T
skoru’nun kullanilmasi gerekliligi yonindedir. DEXA yontemi ile hastalarin maruz kaldiklari radyasyon
ihmal edilebilecek kadar az dizeydedir. Kirigi olan ve kifoskolyozu olan hastalarda DEXA ydntemi
hatali 6lctimler yapabileceginden bu grup hastalarda direk grafiler kullanilmahidir [10].

Profilaksi ve Tedavi

Yaklasik 50 yasindan sonra her iki cinsiyette kemik kitlesinde belirgin bir azalma baslar. Post-
menopozal donemde ilk 8 yilda kadinlarda hizli kemik kayiplari olmaya baslar. Ortalama olarak ileri
yaslarda her yil kemik kitlesinin %0.25 ile %1 arasinda kemik kayiplari olur. Eslik eden risk faktorleri ile
bu kayiplar hizlanmaktadir. Bu nedenle kirik olusmadan 6nce hastalara profilaksi baslanmasi 6nem
arz etmektedir.

WHO etnisiteye gore olusturdugu ve hastanin yasi, 6ncesinde kirik hikayesinin olup olmadigi, ailede
kirik hikaysi varligi, uzun sureli glukokorkiod kullanimi, sigara icimi, alkol kullanimi gibi parametreleri
iceren bireysellestirilmis risk skorlama (FRAX score) sisteminin kullanilip buna gore hareket edilmesini
onermektedir (Bkz Tablo 2 ).

Tablo 2: WHO FRAX Skorlama Sistemi

Yas 40-90 yas arasl

Cinsiyet Erkek, Kadin

Kilo Kg bazinda

Boy Cm cinsinden

Kirik hikayesi Spontan veya Travma ilskili ( normalde travma ile olusmayacak
bolge) kirik hikayesi varhgi

Ailede kirik hikayesi Ailede OP iliskili kirik hikayesi varhgi

Sigara igimi Miktar bagimsiz

Alkol kullanimi Gunliik 8-10gr dan fazla alkol tiiksetimine esdeger tiiketim

Glukortikoid kullanimi 3 aydan uzun sireli ve 5mg/gtin dozundan ytiksek doz kullanimi

Romatoid Artrit (RA) RA tanisinin varligi




Sekonder OP Sekonder OP’ye neden olabilecek sistemik hastaliklar ( Menapoz,
Tip 1 DM, Hipertiroidi vb) varlig

Kemik Mineral Olgiim Skoru Femur boynu T skoru

Skorlama sistemine Tablo 2’deki veriler girildiginde elde edilen sayisal degerlere gore bireysel 10 yillik
kirik riski hesaplanmaktadir.

Diyet Destegi ve Egzersiz

Osteoporoz profilaksisi ve tedavisinde onerilen kalsiyum miktari ginliik 1-2gr’dir. Geng yaslarda daha
duslik dozlarda ileri yaslarda ise daha yiksek dozlarda kalsiyum replasmani gerekebilmektedir. Tedavi
dozu bu nedenle bireysellestirilmelidir. Kalsiyum preparatlari arasinda bilinen bir fark
gosterilmemesine ragmen bu amacla en ¢ok kalsiyum karbonat kullaniimaktadir. Kalsiyum destek
tedavisinin kemik yogunlugu (izerine olumlu etkileri bilinmesine ragmen kirik riskini belirgin olarak
azalttigina dair yeterli kanit yoktur [7, 11, 12]. Vitamin D tedavisi i¢in belirlenmis kesin bir deger
olmamasina ragmen serum dizeyleri 30-50 nmol/L olanlarin kirik riskinin daha az olabilecegi
distnilmektedir. Yaz aylarinda serum 25-OH vitamin D degerleri 30 nmol/L, kis aylarinda ise 20
nmol/L'nin atinda olanlara replasman onerilmektedir. Bu amagcla vitamin D; (kolekalsiferol) ve
vitamin D, (ergokalsiferol) kullanilabilir. Genelde tercih vitamin D; yonindedir, glinlik 6nerilen doz
800-1000 IU arasinda degismektedir. Tedavi dozu hastanin risk grubuna (ileri yasta daha yiksek
dozlar gerekebilir) ve serum 25-OH vitamin D diizeyine gore belirlenmelidir [13, 14]. Yiksek doz
kalsiyum ve vitamin D preparatlarinin ve uzun siire kullanimlarin hastalarda vitamin D
intoksikasyonuna ve hiperkalsiliriye neden olabilecegi unutulmamalidir.

Osteoporoz tedavisinde egzersizin koruyuculuguna dair yeterli veri olmamasina ragmen giinlik 30dk
ozellikle agirhik kaldirma egzersizleri 6nerilmektedir [15].

Hormon Replasman Tedavisi

Post menopozal kadinlarda osteoporoz tedavi amaciyla estrojen kullaniminin kemik kitlesini
arttirdigina ve kiriklari azalttigina dair yayinlar mevcuttur. Ancak uzun sireli kullaniminin meme
kanseri riskinde artisi ve kardiyovaskiler (ven6z trombis olusumu, 6dem vb) yan etkileri olmasi
nedeniyle artik bu tedavi secenegine stipheyle yaklasilir olmustur. Ayrica tedavi kesildikten sonra hizli
kemik kayiplari olabilecegi gosterilmistir. TUm bu nedenlerle artik birincil tercih olmamasina ragmen
sayet kullanilacaksa dislik dozlarda veya progesteron ile birlikte kullanimi 6nerilmektedir [16, 17].
Estrojenin bilinen bu yan etiklerinden dolayi 6zellikle meme karsinomu olan hastalarda kullanilan
selektif estrojen modilatori grubu ilaglarin (Tamoksifen ve Raloksifen’in) osteporozda kullanimi
glindeme gelmistir. 2 yildan uzun sireli kullanimlarda kemik yogunlugunun %1 arttigi gosterilmistir,
ayrica estrojen kullanimi ile gorilen kardiyovaskiiler ve kanser yan etiklerinin daha az gorilmesi
O6nemli bir avantaj saglamasina ragmen osteoporoz endikasyonu ile kullanimi sinirhidir [18].

Bisfosfonatlar

Kemik mineral matriksine baglanarak osteoklastlar tarafindan alinan ve kemik rezorpsiyonunu inhibe
eden pirofosfat analoglaridir [19]. ilk jenerasyon ilaclar (etidronat, klodronat) ¢ AMP {izerinden etkili
iken ikinci jenerasyon ilaglar (alendronat, risedronat, zoledronik asit, ibandronat) farnesil difosfataz
(FPPS) enzimini ederek kemik rezorpsiyonunu onlerler. Hem osteoporozun 6nlenmesinde hem de
kiriklarin olusumun 6nlenmesinde etkili ajanlardir. Oral olarak emilimleri az olmasi nedeniyle bos
mideye alinmasi 6nerilmekte ve 6zefajit etkisi nedeniyle ila¢ alindiktan sonra bol su icilmesi ve prone



pozisyonda durulmasi 6nerilmektedir. Oral kullanilan ajanlar haftalik (alendronat 70mg/hafta,
risedronat 35mg/hafta)ve aylik (ibandronat 150mg ayda bir) olarak kullaniimakla birlikte yan GIS yan
etkileri belirgin olan hastalarda intraventz ajanlarin kullanimi giindeme gelmistir. Bu amacla
pamidronat (60-90mg 3-6 ay aralikla), ibandronat (3mg 3 ayda bir) ve zoledronik asit (4-5mg 1-2 yil
arayla) kullanilabilir. Uzun sireli kullanimlarda atipik bélgelerde kemik kiriklari ve osteonekroz
olusabilir. Tedavinin tam siliresi bilinmemesine ragmen genelde maksimum 5 yillik kullanimlar
onerilmektedir. 5 yildan uzun sireli kullanimlarlarda ilaca ara tatiller verilmelidir. Bobrek yetmeazligi
olan hastalarda doz ayari yapilmalidir. Yari 6mrinin ¢ok uzun oldugu o6zellikle dogurganlik ¢agindaki
kadinlara uygulanirken akilda tutulmahdir.

Stronsiyum Ranelat

Gunlik kullanilan anabolik ve anti-rezorptif etkili bir ajandir. Yan etkilerinin az oldugu bilinmesine
ragmen Ozellikle vendz tromboemboli riskini belirgin olarak arttirmasi kullaniminda supheler
olusmasina neden olmustur [20].

Kalsitonin

Osteoklastlari inhibe ederek kemik rezorpsiyonunu engeller. 2001U/gtin kullanimlarinin kemik mineral
yogunlugunu arttirdigi ve kemik kiriklarini azalttigi gésteren ilk yayinlarin aksine son yillarda yapilan
calismalar bu verileri destekler nitelikte degildir. Nazal ve subkutan uygulanan formlari
bulunmaktadir. GIS yan etkileri kullanimini sinirlamaktadir. Bisfosfonatlara gore etkinliginin daha az
olmasi nedeniyle osteporoz tedavisindeki kullanimi azalmistir [21]. Ancak analjezik etkisleri olmasi
nedeniyle kirigi olan osteoporotik hastalarda akut dénemde kullanilabilirler [1].

Parathormon (PTH)

interminan aralikh PTH verilmesinin kemik yapimi (izerine olumlu etkilerinin oldugu gosterilmistir.
Ozellikle trabekiiler kemik yapimini arttirdigi, korteks kaybini ve kiriklari azaltttigi hayvan modelleri ile
de gosterilmistir. Serum kalsiyumunun yakin takibi ile glinliik 400-5001U subkutan dozlarda verilebilir.
Uzun sireli kullanimlarda osteosarkom olusturabilecegine dair slipheler mevcuttur [22].

Denosumab

RANK/RANKL sistemi tizerine etkili monoklonal antikordur. Ozallikle malign hiperkalemiler (metastaik
hastalik) icin gelistirilmis olsa da kemik rezorpsiyonunu azaltan etkisi nedeniyle osteoporozda da
kullanilmaktadr,6 ayda bir 60mg lik intravendz uygulamalarin kemik kiriklarini azalttigi gésterilmistir
[23]. Subkutan kullanilir ( 60mg 6 ayda bir)

izlem

65 yas Ustl tim menopozal kadinlarda ve risk faktorii olan erkek ve premenopozal kadinlarda ( erken
kirtk olusumu, erken menopoz vb) tarama 6nerilmektedir. Osteoporozdan sliphenilen tiim hastalarda
birinci basamak test olarak serum kalsiyum, fosfor, alblimin ve 25-OH vitamin testleri en az bir kere
istenmelidir. Osteoporoz tanisi almis hastalara 1-2 yillik araliklarla DEXA y6ntemi ile kemik mineral
yogunlugunun degerlendirilmesi dnerilmektedir.
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