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ONSOZ

Giderek yaslanan niifusumuz icerisinde omurga cerrahisi agisindan siklikla
karsilastigimiz onemli sorunlardan biri de osteoporozdur. Gerek medikal gerek
cerrahi tedavisinde standart tedavi yaklagimlarimin olmamasimn yani sira
komplikasyonlar agisindan da ortaya ¢ikabilecek gticliiklerin asilabilmesi olduk¢a
zordur. Klinik tablolar hastadan hastaya ¢ok farkliliklar gostermekte ve her hasta
i¢in hangi cerrahi yaklagimin segilmesi gerektigi biiyiik 6nem tagimaktadir. Hastaya
uygun omurga cerrahisi yapilmasiin yaninda rehabilitasyon ve endokrinolojik
degerlendirme gibi basamaklarin tedavinin ayrilmaz pargalar: olmasi, osteoporozun
multidisipliner olarak ele alinmasin gerektirmektedir.

Osteoporoz konusunu, “Omurga Cerrahi” bakis acisiyla ele alip degerlendiren
ve multidisipliner yaklagimlar: da barindiran bu kitabim hazirlanmasinda katkisi
olan yazarlarin amact yash hastalarimza daha giivenli ve sorunsuz bir tedavi
siireci saglamaktir. Bu nedenle osteoporoz kitabimin TOD yaymnlar: arasinda ozel
bir yere sahip olacagim diisiiniiyoruz.

Saygqularimizia

Prof. Dr. Serdar KAHRAMAN
Editor
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Osteoporotik Omurga L. Boltim: 3-22

1.1. Kemik Olusumu, Gelisimi
ve Metabolizmasi

Dogus YALCIN, Alper YILDIRIM

Kemik doku, viicutta bircok énemli rolii olan karmagik bir yapidir.
Destek 6zelligi ve hareket sisteminin en énemli yapilarini olusturmakla
beraber mineral dengesi ve i¢ organlarimn korunmasi igin vazgegilmezdir.
Kemik iligi icin uygun cevreyi olusturmakta, biiytime faktdrleri
icermekte ve asit-baz dengesinde dahi rol almaktadir ®). Kemik devamli
yeniden sekillenme igindedir. Eski kemik yikimin1 yeni kemik olusumu
izler. Diger sistemlerde bir¢ok doku skar dokusu ile iyilegirken, kemik
dokunun rejenerasyonu onu 6zel kilmaktadr.

Ttim iskelet kortikal ve kanselloz (stingerimsi) kemik olarak iki tip
kemikten olusmaktadir. Kortikal veya diger adiyla kompakt kemik
iskeletin dis tabakasini olusturur; tiim kemik dokunun % 80'i ve kemik
doniistimiinitin de % 20’sini olusturur. Karakteristik olarak yogun, giiglii
ve serttir. Periost ile cevrelenmistir. Periost iki tabakadan olusur. Fibréz
dis tabaka fibroblast benzeri hiicreler igerir ve kas-tendon yapilar1 igin
yapisma yeridir. I¢ tabakasmi (kambiyum) olusturan hiicreler
uyarildiginda osteoblastlara doniisebilmektedir. Periost apozisyonel
biiyiime ve kemik iyilesmesinde onemli rol oynar. Endosteum ise
membrandz, kortikal ve kanselloz kemigin i¢ yiiziinii 6rten, kan damar1
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kanallarini (Volkman kanallari) igeren vaskiiler bag dokudur. Kortikal
kemigin fonksiyonel tinitesine osteon denir ve diger adi haversian
sistemdir. Her osteon tabakalasma gosteren lamelae (ince levha)'nin
merkezi bir kanali (haversian kanal) gevrelemesiyle olusur. Bu kanal
kemigi besleyen ve inerve eden damar ve sinirleri icerir. Bu besleyici
damarlar periosteum ve kemik iligindeki damarlar ile birlegirler.
Volkman kanallar1 haversian kanallara dik seyrederek bu birlesmeyi
saglarlar. Kanselloz (trabekiiler) kemik porlu yapidadir. Tipik olarak
uzun kemiklerin mediiller kavitesinde uglarda yer almaktadir ve daha
fazla metabolik aktiviteye sahiptir. Stres cizgilerine paralel trabekiiler
kemik dokudan olusur. Viicuttaki kemiklerin % 20’si ve kemik
dontistimiiniin % 80'ini olusturmaktadir.

MIKROANATOMI VE HISTOKIMYASAL BAKIS

Kemik; mineral olmayan kollajen matriks, osteoblast - osteosit denilen
destek hiicreler, yeniden sekillendirmede gorevli osteoklastlar ve
kollajen dis1 osteoid denen proteinlerden olusmaktadir ©. Kollajen birbiri
lizerine sarilmis ti¢ alfa zincirden (triple heliks yapida) meydana gelen
bir proteindir. Diiz endoplazmik retikulumda sentezlendikten sonra
hidroksilasyon ve glikolizasyon asamalari ardindan golgi aparatindan
osteoblast disina sekrete edilir. Bu asamada prokollajen adindaki yap:
tropokollajene doniistiiriilir; bakir bagiml lizil oksidaz aktivitesi ile
kovalent baglarla baglanarak olgun kollajen meydana gelir. Kemik
giictinii temel olarak kollajen fiberleri ve inorganik faz'dan alur.

Inorganik faz; % 30 organik kistm ve % 10 su diginda kalan % 60'lik
agirliktir. Hacim olarak % 40'mi olugturur 1%, Ca,(PO4),(OH), kimyasal
formiiliindeki kalsiyum fosfat, diger adiyla hidroksiapatit inorganik
kismin baglica bilegenidir.

Oncelikli olarak kemik dokuda ii¢ tip hiicre bulunmaktadur.
Osteoblastlar kemik matriks sentezinden sorumludur, osteositler
osteoblastlarin degiserek olusturdugu son hiicrelerdir. Her iki hicre tipi
de ortak bir prekiirs6r mezenkimal kok hiicreden gelir. Osteoklastlar ise
kemik rezorpsiyonunda sorumludur ve hematopoetik kokenli bir
prekiirsor hiicreden gelmektedir.
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Osteoklastlar

Osteoklastlar; kemik rezorbsiyonu yapabildigi bilenen tek hiicredir.
Aktif birden ok gekirdekli osteoklastlar, monosit-makrofaj siralamasinin
mononiikleer prekiirsor hiicrelerinden meydana gelmektedir.’ Farkli
dokularda mononiikleer monosit-makrofaj serisinden hiicreler elde
edilmis olsa da, kemik iligi kaynakl 6nciil hiicrelerden osteoklastlarin
kaynaklandig1 diistintilmektedir. Reseptor aktivator niikleer faktor
kappa-b ligand (RANKL) ve grantilosit makrofaj koloni stimiile edici
faktor (GM-CSF) osteoklast olusmasinda kritik oneme sahip
sitokinlerdir. Bu sitokinler kemik iligi stromal hiicrelerinde ve
osteoblastlarda sentezlenir. Bu sebeple osteoklast olusumu kemik
iliginde stromal hiicrelerin ve osteoblastlarin bulunmasma ihtiyag
duyar ®). Osteoprotegretin (OPG) ise membrana bagl olarak bulunan
ve sekrete edilen bir proteindir; RANKL a yiiksek afinite ile baglanarak
bu sitokinin reseptor aktivator niikleer faktor (RANK) reseptorlerinde
etki gostermesini engeller. Kemik rezorpsiyonu, disar sekrete edilen H+
iyonlar1 ve katepsin-K enzimi ile meydana gelmektedir. Katepsin
proteindz matriksin sindirilmesini saglarken, H+ iyonlar1 mineral
komponenti eritmektedir ®. Osteoklastlar kemik matrikse membranlari
tizerinde bulunan ve kemik maktrikste mevcut peptitlere baglanan
integrin reseptorleri ile baglanir. Kutuplasma gosteren osteoklastlar
asidik vezikiiller iginde matriks metalloproteinazlar ve katepsin-K'y1
salar. Bu rezorpsiyon alanlarina Howship Lakiinas: denmektedir.

Osteoblastlar

Osteoblastlar; kemik ytizeyleri olusturan yeni kemik matriksin
sentezcisi hiicrelerdir. Osteoblast hiicre siralamasinda alt grup hiicreler
farkli hormonal, mekanik ve sitokin sinyallerine farkli yanitlar
olusturmaktadir. Kendini yenileyen, pluripotent kok hiicreler dogru
cevresel etkiler altinda osteoprogenitér hiicrelere doniisebilmektedir.
Kemik iligi mezenkimal kok hiicrelerinin bir kismi kemik, kikirdak, yag
veya fibroz bag dokuya dontigebilmektedir. Bu kan hiicreleri serilerini
olusturan hematopoetik kok hiicrelerden farklidir. Mezenkimal kok
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hiicreler de bir fenotipe dogru degisirken, cevresel etkilerin degisimi
aracihifiyla baska bir fenotipe de doniisebilmektedir. Mezenkimal kok
hiicrelerin Osteoblast serisine déntigiimii icin Wnt/ p-catenin yolagina
ve ilgili proteinlere ihtiya¢ vardir. Wnt glikoprotein yolaklar: hiicre
kaderinde oneme sahiptir ve sinyal azalmalarinin osteoporoz ile iligkisi
gosterilmigtir 9. Diizlesmis kemik olusturan hiicrelerin sessizlegen
osteoblastlar oldugu diistiniilmektedir.

Trabekiiler ve endosteal yiizeylerde endosteumu olusturmakta ve
periost altinda mineralize yiizeylerin f{izerinde bulunmaktadir.
Osteoblastlar ve bu siralanan hiicreler arasinda yapisik baglantilar yer
alir. Bu baglantilar kadherinler tarafinda olusturulmakta, siki baglantilar
ve dezmozomlar aracihgiyla hiicre iskeletlerini bir arada tutmaktadirlar.
Osteoblastlar igsi sekillerini kemik matriks {izerinde preosteoblastlarin
degisiminin sona ermesi ardindan biiyiik kiiboidal diferansiasyonunu
degistirmis haline donstiirtirler. Osteoblast popiilasyonlar: heterojendir,
farklr osteoblastlar farkli gen ekspresyonlar1 yapmaktadir ve bu farkl
iskelet alanlarinda trabekiiler mikro mimarinin, kemik hastaliklarinin ve
hastalik i¢in yapilan tedavilere cevaplarin farklilik géstermesinin sebebi
olabilir. Proosteoblastlar temel olarak yeni kemik olusumu bolgelerinde
bulunurlar ve diistik seviyeli Alkalen Fosfataz (ALP) eksprese ederler.
Bu yeni kemik olusumunun bir géstergesidir. Proosteoblastlar yeni
kemik matriks de sentezlemektedir. Olgunlagan osteoblastlar bazofilik
olarak boyanmakta ve yiiksek oranda ALP sentezlemektedir. Olgun
osteoblastlar kemik metabolizmasi, mineral homeostazi ve énemli
hormonlar igin reseptorler eksprese etmektedir. Bunlar; vitamin-D
reseptorii olan 1,25-(OH),D;-R ve Parathormon Reseptorii olan PTH-
R'dir. Ayrica transforming growth factor-beta (TGE-f), instilin btiytime
faktort (IGF), kemik morfojenik protein (BMP) ve plazma biiyiime
faktorti (PDGF) gibi bir ¢ok pleotropik sitokin sentezlemektedir.
Osteoblastlarin sadece %20'si osteositlere degisim gostermektedir.
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Osteositler

Osteositler gelisimlerinin son hallerine erismis osteoblastlardir, kemik
yapiy1 ve metabolizmasini destekleme fonksiyonu tistlenirler. Mineralize
olmus kemik icerisinde lakiinlerde bulunurlar. Osteositler normal sartlarda
ALP eksprese etmezler, tersine Osteokalsin, galectin-3, CD44 ve diger kemik
matriks proteinlerini eksprese ederler. Lakiinalar ve kanal ag1 arasinda kemik
sivida mineral metabolizmasini diizenlerler. Lizozom icerdikleri igin
fagositoz yapabilirler. Metabolik ve elektriksel olarak birbirleri ile siki
baglantilar (gap junctionlar) ile baglantihdirlar. Mekano-transdiiksiyon
mekanizmas ile egilme uzama sinyallerini biyolojik aktivite olarak kemik
cizgilenmesi ve osteoblast kompleksine iletirler. Bu mekanizma kemik
yeniden sekillenmesinde 6nemlidir. Apopitozlart nadir goriilmektedir.
Ozellikle 6strojen azlig etkisi altinda ve glukokortikoid tedavisi ardindan
kemik yap1 zarar gérmektedir. Ostrojen ve bifosfanat tedavisi olast apopitozu
engellemektedir @.

Kemik Ekstraseliiler Matriks

Kemik ekstraseliiler matriksi; temelde kemik protein % 85-90 oraninda
Tip I kollajenden olugmaktadur, az olarak Tip III, Tip V ve ‘Fibril Associated
Collagens with Interrupted Triple helices’ (FACIT) de bulunmaktadir. FACIT
kolajenler, yani fibril iligkili, ticlii heliks yapis: devamli olmayan kollajenler
ekstraseliiler matriksin diizenlenmesinde molekiiler kopriiler olarak yer
almaktadir. Kolajen dist proteinler % 10-15'lik pay olusturmaktadir. Genis
anlamda kollajen olmayan proteinler bir ka¢ gruba ayrlabilir, bunlar:
proteoglikanlar, glikozillenmig proteinler, hiicre baglanma potansiyelli
glikozillenmis proteinler ve y-karboksillenmis proteinler olarak ayrilabilirler.
Bu proteinlerin fonksiyonlar1 tam olarak belirlenmemis olmakla birlikte kemik
déngiistinde, mineral aktivitesinde ve hiicre metabolizmast diizenlenmesinde
rol aldiklar1 diistiniilmektedir. Osteokalsin 6nceden kemik olusumunun bir
gostergesi olarak diistindilse de, artik hem matriksten elde edildigi hem de
osteoklast aktivitesinin bir gostergesi oldugundan ve aym zamanda
osteoblastlar tarafindan sentezlendigi icin kemik dongiisiiniin bir gostergesi
olarak kabul gormektedir. Kemikte mevcut éncii glikozillenmis protein
Alkalen Fosfataz'dir. Osteoblast yiizeylerinde fosfoinozitol baglantilarla
tutunmakta aynm zamanda mineralize matrikste bulunmaktadur.
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Kemik mineralleri mekanik rijidite ve yiik tastyic gii¢ saglarken, organik
matriks elastisite ve fleksibilite saglar. Kemik mineralleri kollajen molekiilleri
uglar1 arasmndaki “deliklerde” ilk asamada depolanmaktadir. Matriks
ekstraseliiler vezikiilleri kondrosit ve osteoblastlar tarafindan sentezlenir,
ardindan kalsiyum ve fosfat seviyelerinin yeterli derecede ytikseldigi
korunmus mikro-cevreler olarak kristal olusumu saglanmaktadir. Hiicre digt
stvi normal olarak hidroksiapatit ile doymus olmadigindan kendiliginden
presipitasyon (¢okelme) gostermemektedir. Kamitlanmig mineralizasyon
saglayicilar1 dentin-matrix-protein-1 ve kemik sialoproteinidir. Tip-1 kollajen
mineralizasyon saglayicist degildir. Vitamin-D mineralize olmamus kemik
matriksi tizerinde indirekt etkiye sahiptir. Serum 1,25-(OH),D; seviyesi,
serum kalsiyum ve fosfor dengesini saglayarak bu etkisini gostermektedir.
Bu etkisine ek olarak osteoblast diferansiasyonunu arttirmakta ve kemik
spesifik ALP ekspresyonunu arttirmaktadir.

KEMIKLESME TIPLERI

Membran i¢i (Mezenkimal) kemiklesme; memelilerin iskelet sisteminin
olusumunda fetal gelisimde onemli iki mekanizmadan biridir. Diiz
kemiklerin, mandibula, maksilla ve klavikulanin olusumu bu sekildedir.
Ayrica normal kemik iyilesmesinde vazgecilmezdir. Kemik bu mekanizma
dahilinde kartilaj yerine bag dokusundan olusmaktadir. Once bir
kemiklesme merkezi olusmakta, bunu kalsifikasyon, trabekiillerin olusumu
ve periostun gelisimi izlemektedir. Bu membranoz kemiklesmede ana hiicre
mezenkimal kok hiicredir.

Kikirdak i¢i (Enkondral) kemiklesme; uzun kemiklerde ve viicudun
geriye kalan kemiklerinde meydana gelir. Uzun kemiklerin uzamasi ve yine
dogal kemik iyilesmesinde baslangicta olusan bir hiyalin kartilajm biiytimesi
ile meydana gelir “. Bu mekanizmanin basamaklar1 baginda bir kartilaj
model olusumu gelir. Bunun biiytimesi, primer kemiklesme merkezinin
olusumu, sekonder kemiklesme merkezinin olusumu ve son olarak eklem
kikirdaginin olugsmast ardindan epifiz plagmin olusumu ile son bulur.
Sekonder kemiklesme agamasindan sonrasi dogumdan sonra meydana gelir
ve uzun kemiklerin epifizlerini olugtururlar. Uzun kemiklerin her iki diafiz
ve epifizleri arasinda kartilaj biiy{ime alani yani epifizial plak bulunur. Iskelet
gelisimi saglandiginda epifiz plaklari kapanur.
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KEMiK HOMEOSTAZI VE DONGUSUNUN PRENSIPLERI

Daha once de belirtildigi tizere skar olusumu olmadan tamamen
rejenerasyon yetenegi olan kemik dokusu osteoblast ve osteolastlar
tizerinden devamh bir yeniden olugsum halindedir. Bu dengenin bozulmast
kemik hastaliklarma yol agmaktadir. Agirt kemik rezorpsiyonu osteoporozun
altinda yatan temel patogenez iken tersine osteoklast aktivitesinin azalmasma
baglh kemik rezorbsiyonunun azalmasi osteoporotik bir fenotipe yol
agmaktadir @2, Ayn sekilde kemik rezorbsiyonu azalmasmin altinda yatan
sebep osteoblast aktivitesindeki artig ise bu osteosklerotik bir fenotipe yol
acacaktir.

WOLFF KANUNU VE MEKANO-TRANSDUKSiIYON

Wolff (1892) kemik form ve fonksiyonunun i¢ mimarisi ve dig yapisin
nasil degistirdigini gosteren bir matematiksel formiil elde etmistir. Yasam
boyunca yeni yiiklere maruz kalan kemigin iglevsel adaptasyonu esnasinda,
kemigin i¢ yapisini olusturan trabekiiller bu stres dogrultusunda tekrar yer
degistirecektir. Wolff'un katkisi inkar edilemez olsa da ¢zellikle dinamik
uygulamalr yiikleri goz 6niinde bulundurmadig icin elegtirilmistir.

Giintimiizde kemik yeniden olusumu i¢in uyarinin gerilme ile ortaya
cktigr distintilmektedir. Osteositler daha ¢nce bahsettigimiz sekilde
mekanotransdiiksiyonun mediatorleri olarak molekiiler olarak gerilime
cevap vermekte, direk deformasyonlarmin yanu sira elektriksel sinyaller ile
de haberlesme gelismektedir. Burada ozellikle NO ve Prostaglandinlerin
etkisi gosterilmistir. Bu kimyasal degisiklikler mekanik yiik kuvvetlerinin
kemik dongiisiine tetikleyici olmasini saglamaktadir.

KEMIK 1YILESMESINDE KOK HUCRELERIN ROLU

Mezenkimal kok hiicrelerin (MKH) degisim gostererek kemik
restorasyonu ve tamirinde yer alma yetenekleri genis olarak
calisilmaktadir. Giincel calismalarda MKH'lerin ¢6ziinebilir faktorler
sentezleyerek mikro gevresel degisiklikler yarattig1 ve bunun doku
onariminda 6nemli oldugu distiniilmektedir ™. Aymi zamanda
giintimiizde bir ¢ok calisma kemik iyilesmesinde sinyal molekiilleri ve
transkripsiyonel regiilatorlerin agia cikarilmasmna odaklanmaktadir.
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KEMIK REJENERASYONUNDA MOLEKULER MEKANIZMALAR

BMP, TGF-f ailesindendir. Giintimiize dek yaklasik 20 isoformu
tamimlanmugtir. [lgiyi osteo-indiiktif 6zellikleri ile cekmislerdir.
Reseptérleri Tip I ve IT serin/ treonin kinaz transmembran hiicre ytizeyi
reseptorleridir. Ektopik kemik formasyonuna katilir, hem enkondral
hem de membranéz bozukluklarin iyilesmesinde rol alir. Kemik
kiriklarinda kallus hacmini ve mekanik giicti arttirmaktadir. TGF-f ile
sinerjik etki gostermektedir. Alt vertebralarda etkin oldugu
gosterilmistir.

TGEF-p ektopik kemik olusumunda rol oynamaz; BMP'ye gére daha
zayif da olsa hem enkondral hem intramembrandz kemik
iyilesmesinde rolii vardir. BMP ile sinerjik calisir, fibroblast biiyiime
faktori-2 (FGF-2) ve vaskiilo-endotelyal biiytime faktorii (VEGEF)
ekspresyonunu arttirir. Tek bagina kemik tizerinde etkileri halen tam
olarak belirlenememistir.

FGF kallus formasyonu ve kemik mekanik giici arttirdig
gosterilmekle birlikte dzellikle zor yaralarda angiogenezis etkisi igin
kullanilmaktadir. PDGF etkileri ise halen aragtirilmaktadir 3.

Kemik Metabolizmasinin Fizyolojisi
Kemik dokunun 6nem tagtyan metabolik aktiviteleri su sekildedir:

i. Mineral rezervidir. Ozellikle kalsiyum ve fosfor icin kemikler
homeostatik bir rezerv olarak rol alir 9.

ii. Biiytime faktorleri ve sitokin deposudur. Rezorbsiyonu sonrasi
kemik dokudan salinan baglica molekiiller IGF, TGF- ve BMP'dir.

iii. Yag deposudur. Sarimsi kemik iligi yag asidi deposudur.
iv. Asirt pH degisikliklerini alkalin tuzlar vasitasiyla engeller.

v. Detoksifikasyon etkisi vardir. Ozellikle agir metaller gibi toksik
elementlerin dolasimdan uzak tutulmasinda rol oynarlar.

vi. Endokrin etkisi vardir. FGF-23 salgilayarak bobreklerden fosfat
geri emilimini engeller. Osteokalsin kemik dokudan salgilanan ve

10
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kan sekerini ayarlayan, yag depolanmasini diizenleyen bir
hormondur. Insiilin sekresyonunu arttirir, duyarlihgin arttirir, yag
depolarm azaltir ve insiilin tireten B hiicrelerinin sayisini arttirir.

Kemik ve kemik mineral metabolizmasinin diizenlenmesi ti¢ nemli
hormon arasinda etkilesimle olmaktadir. Bunlar Paratiroid Hormon
(PTH), kalsitonin ve vitamin-D’dir. Ug hedef organ bulunmaktadir.
Bunlar kemik, bobrek ve sindirim sistemidir.

Iskelet metabolizmast kemik hiicreleri ve onlarmn énciilleri tarafindan
diizenlenir. Osteoblastlar PTH, Paratiroid Hormon iligkili Protein
(PTHrP), vitamin-D metabolitleri, gonadal ve adrenal steroidler, belli
sitokinler ve biiylime faktorleri igin reseptérler bulundururlar.
Osteoblastlar sentez ozellikleri gerileyip osteositlere doniistirler ve daha
once de bahsedildigi gibi birlikte hareket eden, iyi bir haberlesme
sistemine sahip hiicre birlikteligi gosterirler.

Sindirim sisteminde emilen diyet kalsiyumu iskelete erisirken, sekrete
edilen ve emilmeyen kalsiyum fecese gecer. Emilen diyet kalsiyumu
ekstraseliiler siviya geger ve kemik mineralizasyonu igin yonlendirilir.
Ekstraseliiler stvimin sahip oldugu kalsiyum bébrekte %98 oraninda geri
emilir.

Paratiroid hormon tiroid bezi arkasinda yerlegen bir ¢ift paratiroid
bez tarafindan sekrete edilen 84 aminoasitlik bir peptittir. Yogun salgi
graniillerinde depolanur. Diizenleyici ana sinyal serum kalsiyumudur.
PTH serum iyonize kalsiyum (Ca**) oranini arttirirken, tiroid bezin
parafolikiiler C hticrelerinden saliman Kalsitonin ters yonde etki eder
(Sekil-1). Kemik ve bobrek dokuda bu etkisini Paratiroid Hormon
Reseptor-1 iizerinden gosterirken, santral sinir sistemi, pankreas ve
plasenta {izerinde Paratiroid Hormon Reseptdr-2 {izerinden
gostermektedir. PTH yar1 omrii yaklasik 4 dakikadir ®. Diigiik PTH
seviyelerinde ise osteoblastik aktivite artis1 olmaktadir. Osteoblastlar
osteoklastlar ile haberleserek etkilerini diizenlemektedir. Bunun RANK-
OPG yolagindan diizenlendigi diisiintilmektedir. Bobrek etkisini distal
tiibtilde kalsiyum geri emilimini artirarak, proksima tiibtilde ise fosfat
geri emilimini azaltarak gostermekte ve serumda hiperkalsemik,
hipofosfatemik bir durum olugturmaktadir.

11
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Sekil-1. Kalsiyum, fosfat ve PTH ile birlikte vitamin-D kemik metabolizmasi tizerinde etkileri.

Kalsitonin, 32 aminoasitlik tek bir polipeptitten olusan, tiroid bezinin
‘crista neuralis’ kokenli C hiicreleri tarafindan tiretilen bir hormondur.
Salmmast hiperkalsemi ile ve gastrin varliginda uyarilir. Osteoklast aracih
kemik rezorbsiyonunu engelleyerek serum iyonize kalsiyumunu azaltir,
bagirsaklardan Ca™ emilimini inhibe ve ayni zamanda osteoblastik
aktiviteyi stimiile eder. Serum kalsiyum ve fosforunu azaltmaktadir.
Kandaki kalsiyum oram normale indiginde salinimi inhibe olur.

Vitamin-D, insan viicudunda endojen ve eksojen formlarda
bulunmaktadir (Sekil-2). Endojen form olan kolekalsiferol (Vitamin D),
deride bir kolesterol metaboliti olan 7-dehidrokolesterolden UV igmnlart ile
sentezlenir ). Gebelikle birlikte intestinal kalsiyum emilimi % 50-80
oraninda artar. RANK yolag ile iskelet metabolizmasinda rol oynar ve
fosforun diyetten emiliminde etkisi vardir. Kemikte osteoid
mineralizasyonu ve osteoklast aktivitesi iizerine etkileri vardir; osteoklastik
etkileri dolayhdir. Osteokalsin ekspresyonuna etkisi vardir, osteokalsin tip-
1 kollajen ve ALP tizerinde her iki yonde etki gosterebilir. Bobrekte vitamin-
D kalsiyum ve fosfor ekskresyonunu azaltir, dolayistyla serum seviyelerini
arttirmaktadir.

12
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Sekil-2. Vitamin-D; sentezi ve kaynaklari.

Kalsemik hormonlarin yarusira diger hormonlarin da iskelet
metabolizmast {izerinde rolleri vardir. Gonadal sterodiler iskelet
agirhigina etkilidir, glukokortikoidler ttim iskelet fonksiyonlarina
zararlidir. Insulin, bitytime hormonu ve tiroid hormonlart iskelet geligimi
ve olgunlasmasinda pozitif hormonlardur.

KIRIK 1YILESMESI

Bir ¢ok agidan kemik kiriklarinin iyilesmesi, iskelet olusumunda
meydana gelen olaylara benzer. Kirtk mekanizmasi, kirik gsekli,
fiksasyonun metodu ve zamanlamast kemik tamirini etkiler. Histolojik
olarak iki tlir kemik iyilesme sekli tanimlanmistir. Primer kemik
iyilesmesinde kirik uglarmin direk kortikal olarak iyilesmesi ve kikirdak
maddenin olusmamasini ifade ederken, sekonder (kallus ile) iyilesmede
periost, yumusak doku ve kemik iligi arasinda etkilesim ile kikirdak ara
yapi ile iyilesmeden bahsedilir. Cogu kemik iyilesmesi ikinciye 6rnektir.

Kikirdak dokuda, kondrositler hipertrofiye kondrositlere déniisiince
alkalen fosfotaz salgilanir. Kondrositlerden kikirdak matriks vezikiilleri

13
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atilmaya baslar. Kikirdak matriks kalsifiye olur. Kalsifiye doku iginde
kalan kondrositlerin beslenmesi difiizyon yoluyla oldugu icin dliirler ve
bulunduklar: yerde lakunalar meydana gelir. Kondroklastik etkinlikle
geri emilim artar ve lakunalar genisler. Bu siirec devam ederken, lakunar
bosluklara kilcal damarlar ve kemik hiicreleri girmeye baglarlar. Ancak
kalsifikasyon olmadan damarlanma ilerleyemez. Kalsifiye kikirdagin
yerini almak igin damarli doku ve osteoblastlar gerekli mekanik
uyarilarla kemik yapimina baslarlar. Sonunda olugan trabekiiler kemik
icindeki trabekiiller arasinda kalsifiye kikirdak artiklar1 goriilebilir.
Kikirdak dokusundan kemik gelisiminde, FGF'iin rolii oldugu
bilinmektedir.

Kirik Tyilesmesinin Evreleri

Primer iyilesme; kirtk hatlarinin anatomik olarak rediiksiyonu sonras
osteoblastik aktivite ile intramembrandz kemiklesme seklinde 6zellikle
mezenkimal kok hiicrelerin etkisiyle olur. Bunun igin rijit fiksasyon
gerekmektedir. Kirik fragmanlari arasinda minimal mesafe kalmalidir 17.
Kemik iyilesmesi aksiyel kompresyon ile artar. Canl ve nekrotik iskelet
arasinda keskin konimsi yapilar ki 6zellikle osteoklastlardan olusurlar, yeni
olusan damarlarmn ve diferansiye olmamis mezenkimal koék hiicrelerin
gocline ortam saglarlar. Kemik 6rgtimsii matriks olarak olusur ve bir kag
hafta igerisinde lamellar yapisina kavusur. Aylar igerisinde tam iyilesme
saglanir. Rijit plak ile osteosentezin avantajlari stabilite, non-union ve mal-
union riskini azaltmast ve enfeksiyonu azaltmasidur ©.

Sekonder lyilesme; tedavi edilmeyen kiriklarda, eksternal veya
intramediiller olarak fikse edilen kiriklarda veya algy, atel ile takip edilen
rijit fiksasyon yapilmayan immobilizasyon islemlerinde gerceklesir. Kirik
alaninda mezenkimal kok hiicreler kemik olusumundan 6nce kikirdak
dokuya dontsiirler. Bu hem intramembranéz hem de enkondral
iyilesmenin drnegidir. Birbiri igine ge¢mis olan {i¢ fazda bu iyilesme
incelenebilir: Inflamasyon evresi, iyilesme evresi ve yeniden sekillenme
(remodelling) evresi.

14



Osteoporotik Omurga

Inflamasyon evresi 48 saatte pik yapar ve yaklagik 7 giin siirer. Agr
ve 6dem ile immobilizasyon saglanir ®. Hematom olusur, fibrin
yapisiyla hareketsizlik saglanirken, hiicresel iyilesmeyi baglatan sinyaller
olusturulur. Mezenkimal kok hiicreler biiytime faktérleri araciligiyla
osteoblastlara doniisiir. Normal yara iyilesmesinde oldugu gibi notrofil
hakimiyetinde monosit ve makrofajlar ile nekrotik doku debridman:
baslar. Anjiogenez yine bu evrede baslar.

Kiriktan hemen sonra 72 - 96. saatlerde inflamasyon evresi devam
ederken iyilesme evresi baglar. Haftalar, aylar bazinda devam eder.
Kallus, kikirdak ve yeni orgii kemik, osteoid, fibroz bag doku ve kan
damarlarindan olusur ve hem intramembran6z hem de enkondral
iyilesme goriiliir. Enkondral iyilesme 2. haftada goriiniir ve kikirkdak
dokunun kalsifikasyonu ile bahsedildigi tizere karakterizedir. Bolgeye
giren kan damarlarinda gelen osteoblastlar ardindan kondroklastlar
kalsifiye kikirdak kemik doku ile yer degistirmeye baglar. Membran igi
kemiklegme ise kirik hatti kenarinda meydana gelmektedir. Sert kallus
dokusu gelisimi i¢in damarlanma, bunun saglanabilmesi i¢inse osteoidin
minerilizasyonu gereklidir.

Kirik iyilesmesinin remodelling evresi orgii seklinde kemik dokunun
lamellar kemik ile yer degistirmesi ile karakterizedir. Bir kag yila kadar
aktif kalabilir. Osteoklastlar tarafindan trabekiiler kemik ortadan
kaldirilarak yiik cizgilerince lamellar kemik olusmaktadir. Remodelling
esnasinda agr1 azalmakta ve normal yagsantiya déniilmektedir.

Kirik Tyilesmesini Etkileyen Faktorler

Kemik doku kardiyak output'un yaklagik % 10-20sini almaktadir. I
korteks ve mediiller kavitenin beslenmesi diafiziyel besleyici arterden
olmakta ve meddller kavite icerisinde inen ve cikan dallarin
vermektedir. Metafizyel ve epifizyel arterler ikinci dnemli arteryel
kaynag olustururlar. Eklem yerlerinden koken alan bu arterler uzun
kemiklerin uclarinda kanselloz kemigi beslerler. Ugiincii en nemli
arteryel kaynak ise periosteal damarlardir ve korteksin dig kismini
beslerler. Intramedsiiller basincin yiiksek olmast merkezden disariya
dogru bir akim olmastnin sebebidir.
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Kirik fiksasyonunun bagarisi kirik bolgesinde hareket imkani ile
olctliir "9. Geg kaynama veya kaynamama agir1 hareket ile dogrudan
ilgilidir. Fakat mikrohareketlerin kemik iyilesmesini arttirdig1 ve yiik
olmayan kesin immobilizasyonun kirik tamirini engelledigi
diistintilmektedir.

Kirik iyilesmesini etkileyen faktorler Tablo-1'de gosterilmistir.
Hastanin yas1 ile kemikte karakteristik degisiklikler meydana
gelmektedir. Pediatrik kiriklarin yetiskin yas grubuna gére daha hizl
iyilestigi gosterilmigtir ©. Bu durumun birgok sebebi vardir. Oncelikle
anjiogenez yavaglamustir ve biiytime faktdrleri azalmugtir. Diger etkenler
ise periosteal yapmin bozulmasi, hiicre popiilasyonunun degismesi,
kikirdaklagsma potansiyelinin azalmast, kok hiicrelerin fonksiyonlarmin
azalmast ve biyolojik sinyal degisiklikleridir 2.

Tablo-1. Kirik iyilesmesini etkileyen faktorler

Yerel Faktorler Genel Faktorler

e Travmanin derece ve etkisi * Yag

* Kirilan kemigin tiirti * Genel durum (sistemik bir

o Kirik cizgisinin 6zelligi hastaligin varlig)

¢ Kirik uglarinin birbirine konumu * Hormonlar

¢ Kirik yerinin kanla beslenmesi * Vitaminler

o Cilt ve yumusak doku yaralanmast * Kullanulan ilaglar

* Kirik bolgesinde yerel enflamasyon * Hiperbarik oksijen

¢ Denervasyon o Kirik bolgesi egzersiz ve stresleri
Kemik Remodelling

Bircok makalede osteoindiiksiyon, osteokonduksiyon ve
osseoentegrasyon sik fakat zaman zaman vyanlis anlamlarda
kullanilmaktadir. Ornek olarak artroplastiler osteointegre olarak sadece
radyografilere bakilarak tamimlanmaktadir fakat radyografi
¢oziiniirliigiinde bir implantin osteoentegre oldugunu séylemek oldukga
guictir 0.
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Osteoindiiksiyon

Degisime heniiz ugramanus pluripotent hiicrelerin osteoblast serisine
doniistimi olarak tanimlamir. Olagan iskelet olusumu ve kirtk onartmi buna
ornektir. Osteoindiikisyon endojen bir siire¢ olsa da eksojen olarak
tetiklenerek yeni kemik olusumu saglanabilir Buna ornek olarak
rekombinant BMP kullanimi ve biyoaktif camlar gibi meteryallerin kullanim
verilebilir. Mezenkimal kok hiicrelerin ve osteoprogenitor hiicrelerin
kullanimu ile osteoindiiktor etkiler ortaya ¢ikarmak calismalarin odak
noktasidur.

Osteokondiiksiyon

Bir materyalin kalip olarak kemigin tutunmasir saglayarak biiytimesine
sebep olma yetenegi osteokondiiksiyondur. Primer kemik iyilesmesinde
kargilikh kirik fragmanlar osteokondiiksiyona aracilik eder. Sekonder kemik
iyilesmesinde ise kallus hiicre digi matrikse bir kalip olarak yeni kemige
tutunma ve biiyiime imkan saglar. Ozellikle biyomateryallerin pordz yapida
olmast kemik doku ve fibrévaskiiler dokunun ilerlemesine olanak
tanimaktadir. Her materyalin osteokondiiktif potansiyeli farklidir. Dogal
kemik hem osteoindiiktif hem de osteokondiiktiftir, kalsiyum-fosfat (CaP)
esdegerleri saf olarak osteokondiiktiftir fakat CaP bir materyal BMP ile
desteklenirse osteoindiiktif yetenek kazanabilmektedir.

Osteointegrasyon

Temel olarak kemik ve implant arasinda kalict olarak yapisal ve
fonksiyonel biitlinliiglin olusmasina osteointegrasyon denilmektedir. Bu
siire¢ primer kemik iyilesmesi ile kargilastirilmaktadir ¢iinkii bu iyilesme
sirasinda implant ve kemik arasnda kikirdak bir ara madde
olusmamaktadir @. Osteointegrasyonda implant ve kemik arasinda direk
bir bag olustugu i¢in implant yapist ve kompozisyonu hayati énem
tasimaktadur.

Implantlar bioinert veya bioaktif olabilirler. Bioinert materyaller dogal
doku ile aralarinda bir kars1 bir etkilesim olusturmamaktadur. Ticari olarak
saf titanyum dental, kranyofasyal ve ortopedik olarak kullamlmaktadir.
Bioaktif materyaller ise doku ile reaksiyona girmekte ve kemik olusumunu
arttirmaktadir 2.
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KEMIK REMODELLING’DE DUZENLEYiCi FAKTORLER

Sistemik faktorler goz oniine alindiginda bast ceken genetik faktorlerdir.
Osteoporotik bir annenin kizinm osteoporotik olma olasiligmimn fazla olmasi
buna bir 6rnektir ™. Mekanik olarak fiziksel aktivite kemik gelisimi i¢in
vazgecilmezdir. Kaslarin yarattig1 gerginlikler osteoblastik aktiviteyi
arttirirken, hareketsizlik kemik rezorbsiyonuna sebep olmaktadir.
Vaskiilarizasyon kemiklesmenin ilk asamasindan itibaren ve kirik
onariminda 6nemli sistemik faktdrlerdendir. Innervasyon incelendiginde,
norolojik hastaliklarda goriilen kirlmaya meyil ve osteopeninin ¢nemini
gostermektedir. Beslenme agisindan 25 yas 6ncesi giinliik 1,200 mg, 25-40
yas arasinda minimum 1 gram/giin ve menapoz sonrast en az 1,5
gram/giin kalsiyum alim 6nerilmektedir. Sigara kullanimy, alkol ve asir1
tuz tiitketimi osteopeni riski yaratmaktadir. Hormonal 6zellikli durumlar
daha énce bahsedildigi etkileri ile osteopenik durumlara yol agabilirler
(Tablo-2).

Tablo-2. Hormonlarin kemik rezorbsiyonu ve kemik olusumuna ozet
etkileri.

Kemik Rezorbsiyonu Kemik Olusumu
Artiranlar Azaltanlar Artiranlar Azaltanlar
PTH/PTHrP Kalsitonin Biiyiime Hormonu  Glukokortikoidler
Glukokortikoidler Ostrojen Vit D metabolitleri
Tiroid Hormonlart Androjenler
Yiiksek Doz Vit D Insiilin

Diigiik Doz PTH/
PTHrP
Progestojenler

Lokal faktorler de kemigin yeniden yapilanmasinda etkilidir. Bir cok
lokal faktor calismalara konu olmakla birlikte baglica biiytime faktorleri,
matriks proteinleri ve sitokinler olarak gruplanabilir. Bu faktorlerin
etkileri Tablo-3'te dzetlenmigtir 14,
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Tablo-3. Kemik remodeling’de lokal faktdrler

Kemik olusumunu Kemik Rezorbsiyonunu Kemik
artiranlar artiranlar Rezorbsiyonunu
azaltanlar

Biiyiime = BMP-2, BMP-4, BMP-6, TNF, EGE, PDGE FGE
Faktorleri BMP-7, IGF-1, IGF-1I M-CSE ve GM-CSF
TGE-b, FGF ve PDGF

Sitokinler IL-4,IL-13, [FN ve OPG IL-1, IL-6, IL-8, IL-11, IFN-y IL-4
PGE2, PGE1, PGG2,
PGI2, ve PGH2

Kemik Metabolizmasinin Belirtegleri

Biyokimyasal olarak kemik doniisiimii bizlere bilgi saglamaktadr.
Olusum ve rezorbsiyon olarak iki ana grupta incelenitler.

Kemik Olusumu Belirtegleri

ALP halen en sik kullarulan belirteclerdendir. Osteoblast yiizeylerinde
bulunan bir ektoenzimdir. Kemige spesifik izoenziminin kullanilmasi
onerilir ®. Kandan temizlenmesi 1-3 giin stirmektedir. Paget hastalig1,
osteomalazi, kemik kiriklar1 ve ektopik kemik olusumlarinda artar.

Osteokalsin, kemik gla protein (BGP) olarak da bilinir. Karboksilasyonu
icin K vitaminine ihtiya¢ duyar. Hiperparatiroidizm, hipertiroidizm ve
kemik metastazlarinda artar. Diistisii myelom gibi kemik olusumunun
azaldig1 durumlarda goriilebilir. Ozellikli glukokortikoid kullaniminda
spesifik olarak osteoblast spesifik osteokalsin seviyelerinde azalma
gozlenir.

Prokollajen peptitleri, 6zellikle kemik matriks yapisinin gostergesi
olarak bilinir. Osteogenezis imperfekta gibi sentez bozukluklarinda
gosterge olabilir. Biiytime ve Paget Hastalig1 gibi kemik olusumunun
artti$1 durumlarda ise artmaktadir.
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Kemik Yikimi Belirtegleri

Kemik yikim dirinleri idrar tetkiklerinde 6lciilebilmektedir.

Hidroksiprolin iceren peptitler basta gelir. Ozellikle osteoporoz gibi
durumlarda idrar seviyeleri artmaktadir. Hidroksilizin glikozitleri yine
kemik rezorpsiyonunu gostermektedir. Asit Fosfataz, lizozomal bir
osteoklastik enzimdir. Tip-5 izoenzimi osteoklastlarda bulunmaktadir.
Kemik rezorbsiyonu durumlarinda tartrat rezistan asit fosfataz (TRAP)
degerlendirilmesi degerli fakat kullammu giictiir. [drar kalsiyumu ve
biiyiime faktorleri ve sitokinlerin idrarda olgiilmesi de kemik yikimi
hakkinda bilgi verebilir.
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Osteoporotik Omurga L. Boltim: 23-32

1.2. Omurga (Columna
Vertebralis) Anatomisi ve
Osteoporotik Degisim

Sinem GERGIN, Necati TATARLI

Omurilik ve zarlarini gevreleyen omurga, kafa tabanindan baglayip
boyun ve tiim gévde boyunca uzanan, 33 omurun iist {iste siralanmastyla
olusmaktadir. Uzunlugu yetiskin erkeklerde yaklasik 70cm, kadinlarda
60cm olup, uzunlugun %t omur govdeleri arasinda bulunan fibro-
kartilajindz yapidaki 23-24 adet olmak iizere, omur govdeleri arasinda
bulunan disklere aittir ©. Omur sayist cinsiyet, irk, genetik ve gevresel
faktorlerden etkilenir. 32 ya da 34 adet olarak da bulunabilmektedir.

Omurga icinde bulunan, omurlarin gévdeleri ve arkuslar tarafindan
olusturulan canalis vertebralis, omuriligi icinde bulundurarak korur.
Ayrica viicut agirhgm tastyarak postiir ve viicut dengesi saglar,
hematopoezde de 6nemli rol oynar.

Omurga esnek bir yapiya sahiptir. Omurgay: olusturan kemiklerin ilk
24t hareketli eklemler vasitasiyla birbirine baglanirken, geriye kalan
9 omur hareketsiz olarak; 5 tane sakral ve 4 tane koksigeal omurlarin
birlesmesinden olusmaktadir.
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Omurga bulunduklar1 bélgeye gore 5'e ayrilir. Yukardan asagiya dogru
sayilari ile birlikte; 7 servikal, 12 torakal, 5 lomber, 5 sakral, 4 koksigeal
omur bulunmaktadir (Sekil-1) ©.

Atias (C1)” )
Axis (C2)”

K
L=
o]
o
ps
L=
ay
=
g
.

Onden gorunius Sol yandan gorunus Arkadan gorunus

Sekil-1. Columna vertebralis'in tig farkli yénden gériindisii

Erigkinlerde omurga diiz bir seyir seyretmez, yayvan ‘S” harfi seklinde
olup 4 yerde egrilikler mevcuttur. Bunlar servikal, torakal, lomber ve sakral
bolgelerde yer alir. Servikal (C1-T2) ve lomber (T12-L5) bolgelerde arkaya
dogru konkav iken (lordosis cervicalis ve lordosis lumbalis), torakal (T2-
T12) ve sakral (L5-koksiksin tepesi) bolgelerde ise 6ne dogru konkavdir
(kyphosis thoracalis ve kyphosis sacralis). Egrilikler, intrauterin hayatmn 7.
haftasinda goriilmeye baglar. Torakal ve sakral egrilikler fetal hayatta
gelistigi icin primer egriliklerdir ve omurlarm 6n arka kisimlar1 arasindaki
yiikseklik farki nedeniyle olusmaktadir ®. Servikal ve lomber egrilikler ise
fetal hayatta goriilmeye baslar fakat dogumdan sonra belirginlegirler. Bu
egrilikler sekonder egrilik olarak isimlendirilmig olup discus
intervertebralis'lerin 6n arka kisimlar arasindaki kalinlik farki nedeniyle
olugmaktadir. Servikal egrilik yenidogan bagimi dik tutmaya bagladiginda
(3-4 ayda), lomber egrilik ise bebegin yiirtimeye bagladiginda (12-18 ayda)
belirginlesir. Lomber egrilik kadinlarda daha belirgindir ©.
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OMUR (VERTEBRAE)
Tipik bir omur;
Omur govdesi (corpus vertebrae)- onde
Omur kemeri (arcus vertebrae)- arkada

7 adet gikintidan (processus) olusmugtur. Bu 6zelliklerin detaylar: ve
diger farkli 6zellikleri her bolgede daha kapsamli olarak incelenecektir.

Omur govdesi; omurun 6n kisminda yer alan kalin, biiyiik ve yogun
kemik dokusu iceren kismina denir. Bu 6zelligi ile agirhk tasimada 6nem
tagimaktadir; ozellikle T4 seviyesinden itibaren agag1 dogru inildikge
genigler. Govdenin tist ve alt ytizleri piirtiiklii ve spongiyoz yapida olup,
periferik kisimlarinda ise kompakt kemik dokusundan olugan epifizyal bir
halka bulunmaktadir. Gévdenin 6n ve arka ytizlerinde bulunan deliklerden
besleyici damarlar gegmektedir .

Omur kemeri; Gévdenin arka tarafinda bulunan kemer seklindeki omur
bolgesidir. Arcus vertebrae'nin govdeye tutunan kisa ve saglam yapuli,
uzantisina pediculus arcus vertebrae , arkaya uzanan genis diiz kemik
lameller uzantisina ise lamina arcus vertebrae denilir. Pedikiillerin st
kismindaki gentige, incisura vertebralis superior, alt kismindaki ¢entige ise
incisura vertebralis inferior denilir. Komsu omurlar arasinda bu gentikler
birleserek foramen intervertebrale” yi olustururlar. Bu deliklerden spinal
sinir kokleri, onlara eslik eden damarlar ve ganglion spinale bulunur.

Omur govdesinin arka yiizii ile arcus vertebrae arasinda kalan delige
foramen vertebrale denilir. Omurlar {ist tiste geldiklerinde bu delikler
vertebral kanal’1 olustururlar. Kanalin i¢inde; omurilik, spinal sinirler,
meninksler, yag dokusu, spinal sinir kokleri ve damarlar bulunur.

Tipik bir omur arkinin iizerinde toplam 7 adet ¢ikint: bulunur. Cikintilar:

Artikiiler gtkintilar (superior&inferior); lamina ve pedikiillerin birlesim
yerinden cikarlar. Ikisi {istte, ikisi altta olmak {izere 4 tanedir. Usttekiler
pedikiillerin iist yiiziinden, alttakiler ise pediikiillerin alt yiiziinden
cikarlar. Bu cikintilar kendilerine uyan bir {istteki ve alttaki eklem
gikintistyla eslesirler. Belirli yondeki hareketleri simirlayarak, uygun
yonlerdeki hareketlerin yapilmasina izin verirler. Omurlarin 6ne dogru
kaymalarma engel olur ve kisa siireli viicut agirligimin tasimasinda da
gorev alirlar .
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Transvers cikinty; pedikiil ve lamina’nin birlesim yerinde arka yana
dogru uzanan iki adet ¢tkintidur.

Spindz ¢ikinty; iki yanl laminalarin birlesim yerinden arkaya dogru
uzanan tek ¢ikintidir.

Boyun Omurlar1 (Vertebrae Cervicales- C1-C8)

Boyun bolgesinin iskeletini olugturan 7 adet hareketli omurdan
olusurlar. 24 adet hareketli omurun en kiigiikleridir. Kafatasi ile toraks
arasinda yerlesmiglerdir. Birincisi, ikincisi ve yedincisi diger boyun
omurlarindan farkhdur.

Omur govdeleri kiiciik, oval dikdértgen seklinde olup, transvers capi
6n arka capmdan daha uzundur. Ust artikiiler yiiz konkav, alt artikiiler yiiz
ise konvekstir.

Foramen vertebrale genis ve ticgen seklindedir. Bu bolgede omurilik
genisleme gostermistir. Cl(atlas), C2(axis) ve C7(vertebra prominens)nci
servikal omurlar atipiklerdir.

Boyun omurlarinin en karakteristik 6zellikleri atipikler de dahil olmak
lizere processus transversus'larinda yer alan foramen transversarium’dur.
Bu deliklerden C7 hari¢ vertebral arterler, onlara eglik eden venler ve
sempatik pleksus gecer. C7'dekilerden ise sadece aksesuar vertebral venler
gecer. Processus transversus'un uglarinda ise iki adet kabarmt: yer alir.
Onde olana tuberculum anterius, arkadakine ise tuberculum posterius
denir. C6'nin genis olan tuberculum anteriorus'u tuberculum caroticum
olarak isimlendirilir ©.

Govdenin {ist yiizii transvers yonde konkav olup, yan kenarlarinda
yukar1 dogru cikintilar mevcuttur. Bu gikintilara processus uncinatus
denilir.

Sirt Omurlar: (Vertebrae Thoracicae)

12 adet omurdan olusan gogiis omurlarmin en karakteristik 6zelligi
govdelerinde ve transvers ¢ikintilarinda kaburgalar i¢in bulunan eklem
yiizlerinin olmasidir. Govdeleri kalp seklinde, foramen vertebrale’leri
yuvarlak ve kiigtiktiir. Spin6z ¢ikintilar1 uzun ve asagiya dogrudur.
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T1, T9, T10 ve T11 atipikdir. Gévdelerinde kostalar i¢in tam eklem ytizii
bulunmaktadir.

Bel Omurlar1 (Vertebrae Lumbares)

Hareketli omurlar arasindan en biiyiik olanidir. Biiyiik govdeleri ve
kalin, saglam laminalart bulunmaktadir. Transvers cikintilarmin
bulunmayist ile boyun omurlarindan, govdelerinde eklem yiizii
bulunmayigi ile de gogiis omurlarindan ayrilir. Foramen vertebraleleri
ticgen seklinde, spindz ¢ikintilar ise kisa, kiint ve dortgen seklinde olup
horizontal uzanmaktadir (Sekil-2).

Yandan gorinis

Sekil-2. Tipik bir vertebranin iistten ve yandan goriintisii (L,)
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Sakrum Kemigi (Vertebrae Sacrales)

Bes sakral omurun birbiriyle kaynasmas: sonucu olusan genis ve
prizma seklinde, iki kalga kemigi arasina girmis bir kemiktir. Pelvis
boslugunun arka tist kismini yapar. Vertebral kanal'in devami seklinde
sakral kanal mevcuttur. Bu kanalda cauda equina’y1 olusturan spinal
sinir kokleri bulunur. S5 omurun spindz ¢ikintilarinin ve lamina arcus
vertebrae’sinin bulunmamasi sonucu olusur. Hiatus sacralis icinde; filum
terminale, S5 spinal sinit, koksigeal sinir ve gevsek bag dokusu bulunur.

Koksiks Kemigi (Coccyx, Vertebrae Coccygeae)

Son dort rudimenter omurun birlesmesinden olusan kiiciik, tiggen
seklinde bir kemiktir. En biiy{igii ve en genisi birincisi olup, Sakrum'un
son segmenti ile eklem yapar. Ust ugtan yukariya dogru olan ¢ikintiya
cornu coccygeum denilir.

OSTEOPOROTIK OMURGA

Yaslilikta kemigin organik ve inorganik her iki komponenti azalarak
osteoporozisi, kemik miktarinda azalmayi olugturur. Kemikler hassaslastr,
esnekliklerini kaybeder ve kolayca kirilir]ar.

Osteoporozda en sik tutulan vertebra bolgesi lomber bolgedir.
Lomber kemikler i¢inde en sik tutulan kemikler de L4 ve L5 kemikleridir.
Torakal bolge lomber bolgeye gore daha az osteoporoza maruz kalmakla
beraber servikal bolge anatomisi ¢ok nadir olarak tutulur. Fakat en
semptomatik tutulum kalca kemiginde goriiliir ki ozellikle yagh
kadinlarda osteoporoza bagl kiriklarin goriilmesi siktr.

Osteoporoz diisiik kemik kiitlesi ve kemik mikro-mimarisinin bozulmast
ile karakterize, kirik riskinde artis ile sonuglanan artns kemik kirilganligina
yol acan sistemik bir iskelet hastaligidir (Sekil-3). Kemik kalitesinde ise
kemigin mimari zellikleri ve kemik déngiisti, hasar birikimi ve kemik
mineralizasyonu rol oynar.
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Sekil-3. Osteoporotik omurga

Osteoporozun en 6nemli klinik sonucu kiriktir. Kemik kirik riskini
belirleyen faktorlerden kemige ait nedenler kemik kiitlesinde azalma,
mikroyapisal degisiklikler ve geometrik ozelliklerdir. Diisme sikliginin
artmasi, koruyucu reflekslerin azalmasi ve yetersiz yumusak doku
kemik dis1 nedenlerdir. Bu faktorlerden en énemlisi kemik kiitlesidir.
Kemik kiitlesini belirleyen faktorler de doruk kemik kiitlesi ve kemik
kay1p hiz1 ve miktaridir. Bu sebeple osteoporotik kemik kirig1 olanlarda
kemik kiitlesinin diisiik olmasi, doruk kemik kiitlesinin diisiik veya
kemik kaybinin fazla olmasina baglidir.

Osteoporotik kemigin 6zellikleri incelendiginde; siklik olarak yiik
altinda kalan kemikte, yorgunluk ad1 verilen siiregle bir siire sonra
yetersizlik gelistigi, bu siirecte mikro-catlaklar biriktigi gortilmektedir
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(Sekil-4). Mikro-hasar kemik mineral dansitesini etkilemezken, kemigin
sertliginde ve giiciinde azalmaya neden olmaktadir. Osteoporozda olugan
kemik kaybi, mikro ¢atlaklarm olusturdugu kronik yorgunluk hasarm
tamir etmek icin kemik déngtistindeki degisiklikler ve trabekiiler kemigi
olusturan trabekiiler elemanlar arasindaki baglantilarin kaybolmasr ile
iliskilidir. Kemik kaybiyla 6nce trabekiillerde incelme hatta bazi vakalarda
trabekiiler plaklarda perforasyon goriiliir. Kortikal kemikte de mikro
catlaklarla rezorpsiyon bosluklar1 arasinda baglant: vardir. Kemik déngii
hizinin yiiksek olmast durumunda kemik kiitlesinden bagimsiz olarak
kirik riski artmaktadir. Yiiksek dongii hizi aymi zamanda matriksin
ortalama yasam siiresini azaltarak kemik mineral yogunlugunun
azalmasina neden olmaktadir.

Gelismis tilkelerde yasam boyu osteoporotik kirik riski % 30-40 olup,
sadece kalga kiriklart i¢in bu risk %13-19'dur.

R
c‘.« %”‘"“ ) }

L‘:"‘i h.t:?: % u

Normal omur govdesi Kamalagma: Onde ya da arkadaki

yaksekhgin kaybolmasi
i)
"E‘ﬁ'

>

Bikonkawite: orta bolomdeki yaksekligin Basiima ya da ezilme: On, orta ve arka
kaybolmasi bolamdeks yOksekligin kaybolmasi

Sekil-4. Osteoporoz
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1.3. Osteoporotik Omurga
Biyomekanigi

Murat KOKEN, Onur YAMAN

Iskelet sisteminde osteoporozdan en ¢ok etkilenen bélge omurgadir.
Osteoporoz birincil olarak omurgamn statik yapisim etkileyerek
biyomekanigi degistirmekle birlikte dinamik boliimlerinde de dolayl
olarak sikintilar yaratmaktadir. Osteroporoza bagl omurga kiriklary, tipik
olarak viicudun boyunda ve geklinde degisikliklere yol acarlar. Ornegin
osteoporoza bagl vertebra korpus yiikseklik kaybmna bagh lomber lordoz
azalmasi arka paravertebral kas grubunun lomber spinal kolona olan
hareket kolunu kisalmaktadir. Tam tersi lomber lordoz artisinda da arka
anulus beslenmesinde azalma, faset eklemlerden gecen yiik artis1 ve kanal
capiun daralmast goriilmektedir ™.

Biyomekanikte Young'm elastik modulusu (E), materyallerin sertliginin
olciitli ve materyallerin deformasyona karsi koyabilmesi 6lgiitii olarak
kullanilmaktadir. Gerilmenin birim sekil degisikligine oramidir.
E= stres/gerilme (E=s/e) (Sekil-1). Yiik dagilimi kapasitesinde elastisite
modulusu kritik faktordiir. Elastisite modiilii yiiksek ise cisim daha fazla
dayanikhidir. Elastik deformasyon, uzatma ve kisaltmaya ugradiktan sonra
eski haline donebilme yetenegi; plastik deformasyon ise yiiklenme
kaldirildiktan sonra déniistimsiiz degisiklikdir @.
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i \ Kopma noktasi
| Vertebra cismi icin 1-5 MPa

i Yield (¢Bkme) noktast

Elasi Plastik Bélge

Sekil-1. Stres-Gerim Egrisi

Kortikal ve stingerimsi kemigin mekanik ozellikleri birbirinden
farklhidir. Kortikal kemik, stingerimsi kemikten daha rijittir ve hasardan
once daha yiiksek gerilmeye fakat daha diisiik zorlamaya dayanir.
Deneysel calismalarda stingerimsi kemik ¢6kme sinirindan 6nce % 50'ye
kadar zorlamaya maruz kalabilir ancak kortikal kemik icin zorlama
degeri % 1.5'ten % 2.0'ye ciktiginda catlar ve kirilir. Gozenekli yapisindan
dolay1 stingerimsi kemik biiyiik bir enerji depolama kapasitesine sahiptir
(Tablo-1).

Tablo-1. Omurga kisimlarinin elastisite moduluslart

Kisim Elastisite modulusu (Young'in modulusu) (Mpa)
(MPa=Mega Paskal=106 N/m2)

Stingerimsi Kemik 100
Kortikal Kemik 10000
Posterior Elemanlar (Pedikiil,

lamina, Spinoz Proces) 3500
End Plate 500
Intervertebral annulus 1,7
Intervertebral nuklesu 3,4
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Iki kemik arasindaki fiziksel fark kemigin yogunlugu ile dlciiliir.
Osteoporoz’da siingerimsi kemik boyuna diizlemde incelir ve enine
diizlemde bir kism1 emilir. Sonug olarak siingerimsi kemik dokusu
miktar1 azalir ve kortikal kemik dokusu incelir. Kemik yogunlugundaki
azalma ve kemigin boyutundaki ufak bir azalma, kemigin dayanimini
ve rijitligini azaltir. Kolajen ¢apraz baglarinda, kemik yogunlugunda,
dayaniminda, rijitliginde ve toklugundaki azalma, kemigin kirillganligin:
artirir (Sekil-2).

200
Yogunluk:1,85 g/cc
g
= 150
3
= Kortikal Kemik
-
k=]
< 100
Yogunluk:0,90 g/cc
SU SEsssnssasnnunst”
S Stngerimsi ke"_ﬂk_ _____ Yogunluk:0,30 g/cc
- '-O ki
0 b 10 15 20 25

Zorlama (%)

Sekil-2. Benzer sartlar altinda test edilen farkli kemik yogunluklarma sahip kortikal ve trabekiiler
kemigin tipik gerilme- zorlama grafigini gostermektedir.

Normalde kemik dansitesi 0.05 g/cm?ile 0.30 g/cm? arasindadir. Bu
aralik yas, osteoporoz ve omurga seviyesine gore degisim gostermektedir.
Dordiincii dekattan sonra erkeklerde % 30, kadinlarda % 50 kemik dansite
kaybr olmaktadir 9. Keller, izole trabekiiler kemikte in vitro yaptigi
calismasinda kemik dansitesi ve kompresif yiiklenme arasindaki iligkiyi
incelemis ve diisiik tarabekiiler dansite (< 0.010 g/cm®) oldugunda nihai
kompresif giiciin 0.2 Mpa’ dan daha az oldugunu tespit ederek giinliik
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aktivitelerde dahi yiiksek karik riski oldugunu bildirmigtir ®. Trabekiiler
dansitenin 0.05 g/ cm® altinda olmast durumunda vertebra kirig riski %99'a
kadar yiikselmektedir . Omurga kiriklari, diisme sonucunda gelisebilirse
de daha ¢ok 6kstirme, kaldirma, egilme veya donme hareketleri sirasinda
kendiliginden ortaya gikabilir. Vertebra kiriklari en sik orta torakal bolgeyi
(T,-T) ve torakolomber bilegkeyi (T;,-L;) tutar .

Euler egilme teoremine gore bir silindirin egilmeye dayanimi,
silindirin ¢ap1, uzunlugu, ara baglantilar1 ile dogru orantili, elastik
modulusu ile ters orantilidir. Vertebral kolonu bir silindir olarak kabul
ettigimizde osteoporozda ilk kaybedilen yatay trabekiillerden dolay1 ara
baglantilar zayiflamug, yogunluk kaybindan dolay1 cap1 ve uzunlugu
azalmis ve elastik modulusu artmis olacagindan egilmelere karsi
dayanimi 6nemli 6l¢tide gerilemis olur .

Omur cismi (korpus)

Osteoporozda en fazla etkilenen omurga kismidir. Omur cismi 6zellikle
kompresif (basma) ve distraktif (cekme) yiiklenmelerine kars: koyar. L,
omurga cisminin statik yiiklenmeye karsi en fazla dirence sahip
omurdur ™. Omur cisminin i¢ kismu siingerimsi kemik ve ¢evresinde
kortikal kemikten olugan silindirik bir yapidir. Kortikal kalmhk yaklagik
0.4 mm'dir "®. Omurga cismine binen yiik transferi korteks tizerinden ve
ortadaki siingerimsi kemik yoluyla olmaktadir. Korteksin tiim
yiiklenmenin % 15'ten azinu tagidig analizlerle ortaya konmustur 1017
Siingerimsi kemik yiikiin ogu kismini tasimakla birlikte osteoporozda da
en fazla etkilenen kisimdir. Trabekiiler yap1 vertebra end-plate’lerine yakin
yerlerde, ortaya gore daha yogundur. Osteoporozda ilk kaybedilen kisim
yatay trabekiillerdir. Vertebra cisminin yapisal giicliniin azalma nedenleri
belirgin kemik yogunlugu kaybiyla birlikte mimarisindeki degisimlerdir @\
Tipik osteoporotik vertebra kiriginda vertebra cismi anterior duvar
yiiksekligi azalmig ve postrior duvar ytiksekligi korunmustur. Bu durum
kamalagmaya yol acar. Torakal bolgede olan kama deformitesi torakal kifoz
artisina, lomber bolgedeki kama deformitesi lomber lordozun azalmasima
yol acar. Her iki durumda da agirlik merkezi daha 6ne kaymus olur ®.
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Vertebra End-plate

Trabekiillerden gelen yiikiin diske yada diskten gelen yiikiin
trabekiillere iletilmesini saglayan yapisal siurdir. Yaklagik 0.5mm
kalinlikta ve ayni kalinlikta kikirdak tabakast ile 6rtiilii ince bir tabakadir.
Diskin vertebra govdesine ekstrude olmasini engeller ve yiikiin esit
sekilde vertebra cismine dagilmasini saglar. Yogun kikirdak tabakasi yari
gecirgen Ozelliktedir. Diskten biiyiik proteoglikanlarin kaybini
onlemekle birlikte su gecirgenligine sahiptir. Ayrica intervertebral diskin
sabit olarak tutunmasini saglamaktadir. End-plate en saglam yeri
posterolaterali, en zayif yeri ortasidir. Ust end-plate alt end-plateden
daha zayiftir ©. Osteoporoz nedeniyle endplate santral kisimlarin
giicinde azalma ve endplate konkavitelerinde artis meydana
gelmektedir. Intervertebral disk kollapsi ve incelmeleri ve diskin bu
konkavite artigi i¢ine ¢6kmesi sonucu govde yiiksekliklerinde azalmalar
gordlir ).

Pedikiil ve Faset Eklem

Osteoporozdan omurga cismi kadar direkt etkilenmemektedirler.
Omurganin pozisyonuna gore diskin ve fasetlerin yiik paylasimlari
degiskenlik gostermektedir. Ayakta dik postiirde viicut agirhiginin
% 70’inin intervertebral disklere ve % 30’unun ise faset eklemlerine
aktarildig: bilinmektedir. Alt lomber fasetler, iist seviyedekilere oranla
daha ¢ok yiik tagirlar 7. Omurgada torsiyonel kuvvetlerin % 55-70'ini
intervertebral diskler ile longitudinal ve interspindz ligamanlar, % 30-
45'ini ise bilateral faset eklemleri tagimaktadir >, Osteoporozda
kamalasmaya ve disk dejenerasyonunda da disk mesafesi daralmasina
bagl olarak faset eklemlere binen yiik artar ve klinik belirtiler ortaya
cikar. Faset eklemler arasindaki kollaps, dejenerasyon ve eklemi innerve
eden sinirlerde irritasyon olugsmaktadir. Bazi osteoporotik hastalarda
goriilen bel agrisi sikayetinin sebebinin bu irritasyon olabilecegi
diistintilmektedir @,
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1.4. Osteoporoz Epidemiyolojisi

Burak KAZANCI, Hakan SABUNCUOGLU

Osteoporoz kemik giictiniin azalmas: ve kirilganli§in artmast ile
karakterize bir iskelet sistemi hastaligidir. ilk kez 1829 yilinda Jean
Georges Lopstein tarafindan gozenekli kemik ‘Porous bone” olarak
tanimlanan osteoporozun 1940’1 yillarda kemik kalsifikasyonunda
bozukluk olmadan kemik dokunun mikro-mimarisinin bozulmasi ve
kemik dokunun kaybi seklinde tanimi diizenlenmistir.

Diinyada insan émriiniin uzamasi yagh poptilasyonun artmasima bagli
onemli bir halk saglig1 problemidir. Bu nedenle hastaligin tanim,
epidemiyolojisi, risk faktorleri, osteoporoz simflamasi, klinik bulgular: ve
tanusinin 6grenilmesi onem arz eder. Bunun yani sira kemik mineral i¢
ortam dengesi (Homeostasis), kemik déngiisii ve dongtiye etkili lokal
faktorleri incelemek osteoporoz patolojisini anlamak agisindan énemlidir.

Onemli toplumsal sorunlardan birisi olan osteoporoz her iki cinste
vertebra, kalca ve diger bolgelerde kirik riskinin artmasina yol acar.
Osteoporozun yol actig1 komplikasyonlar yiiksek mortalite ve morbidite
nedenidir. Bu nedenle kirik olusmadan 6nceki sessiz dénemde tani
koyulmast ve olast sakatliklar dnlenmesi oldukgca dnemlidir. Osteoporoz,
her iki cinste kirik riskinde artiga neden olur.
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Osteoporoz farkli yonlerden degerlendirilerek simiflandirilabilir;
bunlardan &zellikle Tip-1 (postmenapozal) ve Tip-2 (senil) sikca
kullanilir. Tip-1 ve Tip-2 osteoporoz arasinda yas, cinsiyet, kemigin
tutulma yeri, kemik kiriklarimin 6zellikleri, kemik kaybinin hizi ve olayin
fizyopatolojik 6zellikleri yoniinden fakliliklar vardir (Tablo-1,2) 7.

Tablo-1. Farkli agilardan osteoporoz smiflamalari

Yasa gore

Etyolojiye gore
Lokalizasyona gore
Tutulan kemik yapiya gore

Hitolojik goriiniime gore

Juvenil
Erigkin
Senil
Primer
Sekoder

Genel
Bolgesel

Trabekiiler
Kortikal

Hizh yaprm-yikim dongiisii
Yavag yapim-yikim déngiisii

Tablo-2. Tip 1 ve 2 osteoporoz karsilagtirmasi

Yas

Kadin - Erkek
Tutulan Kemik
Kirik Lokalizasyonu

Muhtemel Etyopatogenez

Kemik Kayip Hiz1
PTH Fonksiyonu
Kalsiyum Emilimi

25 (OH)D 1.25(0H)2D
Metabolizmast

Tip I (Posmenopozal
Osteoporoz)

51-75

6:1

Trabekiiler

Vertebra, El bilegi

Ostrojen @
Hizl
Azalmug

Azalmug

Ikincil Azalmig

Tip I
(Senil Osteoporoz)
75 yasg tizeri

2:1

Kortikal + Trabekiiler
Kalga, Pelvis, Tibia,
humerus tist ug
Yaglanma, ikincil
hiperparatiroidi
Hizli degil

Artmig

Azalmig

Birincil Azalmig
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Tiim kadinlarda postmenapozal donemde ozellikle 65 yas istiinde
veya risk faktérleri olan daha geng postmenapozal kadinlarda ve kirik
Oykiisii olanlarda radyolojik degerlendirme ve kemik mineral
yogunlugu dl¢timii yapilmalidur.

Premenapozal kadinlarda ise diisiik kemik degeri goriilmesi
postmenapozal kadinlardaki kadar sik degildir. Premenapozal
dénemdeki kemik degeri diistikliigii ya yetersiz kemik tepe degerine ya
da herhangi bir nedenle devamli kemik kaybina baglhdir. Kemik tepe
degeri, 40 yasindaki insanin dual enerji X 1511 absorbsiyometrisi (DEXA)
ile Olciilen kemik mineral dansitesidir. Menapoz doneminden énce
kadimnlarda kemik kaybi bagslar, menapozal dénemde artar ve
postmenapozal birkag yil daha devam eder. Yillik kemik kaybi
vertebrada % 1.8- 2.3, kalcada 1.0-1.4'diir .

Diinyada, 50 yas {isti {i¢ kadindan birinde osteoporoz
bulunmaktadir. Elli yas tizerindeki kadinlarda en az bir vertebrada kirik
olma riski % 30, en az bir kalga kirig1 olusma riski ise yaklasik % 20'dir.
Osteoporoz sadece kadinlara 6zgii bir hastalik degildir. 50-84 yas
arasinda yaklasik % 21 kadinda ve % 6 erkekte osteoporoz oldugu
bildirilmistir ©.

Avrupada 19 tilkede 50-79 yaslar1 arasinda toplam 15.570 kadin ve
erkek olguda osteoporoza bagl: vertebral deformiteler incelendiginde
goriilme sikhiginin kadinlarda % 12 (% 6-21) ve erkeklerde % 12 (% 8-
20) oldugu saptanmugtir ®. Yasam boyunca erkeklerin 1/3"tiniin
osteoporotik kirik riski tagidig1 gosterilmistir. Ttim vertebra kiriklarmin
% 14’1 ve tiim kalga kiriklarmin % 25-30"u erkeklerde goriilmektedir.
Osteoporoza bagli en sik goriilen kirik vertebra kiriklaridir ve mortalite
riskini yaklasik % 60 arttirir. Kalca kirig1 siklig1 kadinlarda menopozdan
yaklagik 10 y1l sonra artmaya baglarken, erkeklerdeki siklig1 70 yasindan
sonra hizlamir. Kalga kirigimin mortalite ve morbiditesi erkeklerde
kadinlardan 3 kat daha fazladur ©.

Osteoporoz insidansi her tilkede kendi iginde bile farklidir. Akdeniz
Ulkeleri Osteoporoz Caligmasi’'nda (MEDOS 1988-1989), osteoporoza
bagh kalca kiriklarinin Tiirkiye’de Fransa, Ispanya, Italya, Portekiz ve
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Yunanistan’a gore daha az oldugu saptanmustir. Osteoporotik kalga
kinginda kadin/erkek oram Fransa’da 4,5 bulunmasma kargin
tilkemizde birbirine esit (0,94) olarak saptanmustir ©. Ayrica kalca
kiriginin kadin/erkek orani [stanbul’da 1,4 iken kirsal kesimde (Samsun,
Diyarbakir, Erzurum) 0,4 bulunmustur @4\

Tiiziin ve arkadaglarinin FRAK-TURK calismasinda 50 yas ve tizeri
kalca kirig1 insidansi erkeklerde 4,6 /10000, kadinlarda 21,4 /10000 olarak
saptanmustir. Tiirkiye’de Avrupa’ya oranla daha diisiik kalga kirig
olmasmna ragmen son 20 yilda oranda hizli bir artig vardir 1.

Osteoporotik kiriklarin 6nemli nedenlerinden birisi de diismedir.
Kirik olasigini arttiran klinik olarak degerlendirilen risk faktorleri Tablo-
3'de gosterilmistir. K6tii hava kosullari, kaygan ve 1slak zemin, yasam
alanlarinda yetersiz aydinlatma, yerde takilacak esik ve nesnelerin
bulunmast gibi cevresel nedenler osteopoptik olan kisilerde diisme
sonucu kirik olusuma olasiligini arttirir. Ayrica kisiye bagh bazi saglik
problemleri; 6rnegin gérme bozuklugu, kalp ve norolojik hastaliklar,
denge ve yiiriimenin bozulmasi, biligsel bozukluklar ve ila¢ kullanimi
diisme ihtimalini arttirir ©.

Tablo-3. Kirik olasigini arttiran klinik olarak degerlendirilen risk
faktorleri

* Yas

*  Cinsiyet

* Diigiik Viicut Kitle Indeksi (<20 kg/m?)

* Daha 6nceden el bilek, kalga ve vertebra kirik dykiist
o Ailede kalca kirig1 dykiisti

e Femoral boyun kemik mineral yogunlugu

e Steroid tedavisi : > 5 mg/giin, 3 ay ve daha fazla

* Sigara kullanim

o Alkol kullanimi

*  Osteoporozun sekonder nedenleri
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1.5. Osteoporoz Etiyolojisi

Cumhur Kaan YALTIRIK, Basar ATALAY

Osteoporoz diisiik kemik kiitlesi ve kemik yapisinin bozulmasi ile
karakterize bir hastalik olup, kirik riskinin artmasina neden olur. Pratik
olmast amaci ile Diinya saglik Orgiitii, kemik mineral yogunlugu -2.5
altinda olmast durumunu osteoporoz olarak tarumlamustir 19, Hastaligin
en sik formu generalize osteoporoz olup, biitiin iskelet sistemini
etkilemektedir. Ancak paralizi gibi kas voliimiiniin ve kuvvetinin azaldig1

durumlarda iskelet sisteminin lokalize olarak etkilenmesine de neden
olabilir ©

Osteoporoz, primer ve sekonder osteoporoz olmak tizere ikiye ayrilr.
“Primer osteoporoz” altinda spesifik bir hastalik saptanmayan kemik
yogunlugunun azaldig: durumdur. Altta yatan bir hastaliga/duruma ya
da ila¢ kullanimma bagl gelisen kemik yogunlugunun azalmasima
“sekonder osteoporoz” denir ®*.

Hastaligin etiyolojisi cinsiyete ve bayan hastalarin menapozal
durumuna gore degisiklik gostermektedir. Bu nedenle etiyolojik
degerlendirme bu faktérler géz 6niine alinarak yapilmalidir.
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PREMENAPOZAL KADINLARDA ETiYOLOJi

Premenapozal donemdeki kadinlarda osteoporoz ok daha nadir olarak
goriilmektedir. Bu donemdeki hastalarda genellikle altta yatan dstrojen
yetersizligi, glukokortikoid kullanimui ya da hiperparatiroidizm gibi
sekonder bir neden bulunmaktadir. Diisiik kemik hacmi uygunsuz doruk
kemik kiitlesi ya da kemik kaybina bagh olabilir. Premenapozal kemik
kaybr tizerinde gesitli yas, agirlik degisimi, kalsiyum ve vitamin D yetersiz
alimy, fiziksel aktivite yetersizligi, alkol bagimlilig1, soygecmiste osteoporoz
varhgy, sigara kullanimi, hamilelik sayisi gibi risk faktorlerinin etkisi vardr.

Sekonder nedenler:

a- Ostrojen yetersizligi:

Premenapozal donemde Ostrojen yetersizligi kemik dokusunun kaybma
ya da uygunsuz doruk kemik kiitlesine neden olabilir. Ornekler asagida
belirtilmistir.

- Hipogonadotropik hipogonadizm: Beslenme bozuklugu, asiri
egzersiz, hiperprolaktinemi, hipopituitarizm gibi nedenler ile
gortilebilir 19,

- Hipergonadotropik hipogonadizm (premattir overyan bozukluk):

Ostrojen replasmani yapilmadigi durumlarda goriilebilir. Turner
Sendromu bulunan kadimnlarda goriilebilir 19,

- Meme kanseri nedeni ile kemoterapi alan premenopozal kadinlarda

prematiir overyan bozukluk tedavinin bir sonucu olarak karsimiza
cikabilmektedir (9,

- Diger endokrin nedenler hipertiroidizm, Cushing hastalig1 ve
diabetes mellitustur @.

b- Gastrointestinal bozukluklar:

Subtotal gastrektomi, malabsorpsiyon ve malabsorpsiyona neden olan
hastaliklar inflamatuar bagirsak hastaliklari, ¢olyak hastaligi, kronik
obstruktif sarihik, agir malnutrisyon, primer biliyer siroz, diyetle ilgili
bozukluklar (kalsiyumdan fakir, yiiksek proteinli diyet) @.
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¢- Bag dokusu hastaliklar::

Osteogenesis imperfecta, homosistiniri, Marfan sendromu. Romatoid
artrit gibi bag dokusu hastaliklart hem inflamasyon, hem kullanilan ilaglar
hem de hareketsizlik veya kullanmama gibi ¢oklu faktérlerden dolay
osteoporoza neden olabilirler ©.

d- Maligniteler:
Altta yatan multipl myelom, l6semi gibi maligniteler ekarte edilmelidir.

e- Ilaglar:
Glukokortikoidler, antikoagtilanlar (heparin), antikonviilzanlar,

antidepresanlar ve yiiksek doz medroksiprogesteron asetat bu duruma
neden olabilir ©.

f- Diger Nedenler:

Sigara kullanimi, kistik fibroz, hipertiroidizm, hiperkalsitiri,
osteogenesis imperfecta, depresyon, immobilizasyon ©10192%),

g- Normal gebelik ve laktasyon:

Ozellkle kalga ve spinal osteoporoz goriilme olasiligi % 3-5 olarak
raporlanmigtir ?). Paratiroid hormon bagmmli proteinin laktasyon
doneminde kalsiyumun kemikten kaybina neden oldugu gosterilmistir #.
Kemik kiriklart 6zellikle gebeligin 3. trimesterinde ve erken postpartum
donemde goriiliir. Bu grup hastada altta yatan D vitamin eksikligi
arastirimahidir. Replasman gebelik kilavuzlarina gore uygulanur.

h- idiyopatik osteoporoz:

Geng bayanlarda sekonder bir neden olmadan, kalsiyum metabolizmasi
bozukluklar1 idiyopatik osteoporoz olarak adlandirilmistir. Osteoblast
disfonksiyonu, biiytime hormonu ve Insuline growth factor-1(IGF-1)
anormallikleri, subklinik dstrojen yetersizligi, artnmg kemik dongiisti neden
olarak gosterilmistir **. Idiyopatik osteoporoz kadim ve erkekte esit oranda
gortilmektedir. Genellikle altta yatan bir ailevi osteoporoz hikéyesi
mevcuttur .
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POSTMENAPOZAL KADINLARDA ETiYOLOJi

Osteoporoz en sik menapoz sonrasi kadinlarda goriiliir. Bu nedenle
bircok rehber bu dénemdeki hastalarin tars: ve tedavisi konusunda bilgi
sunmaktadir. Postmenapozal dénemde gelisen osteoporozun en stk gelisim
mekanizmast 0Ostrojen yetersizli§i ve yaslanmadir. Postmenapozal
osteoporozda tant dncelikle detayli anamnez ve kiriklara neden olabilecek
sekonder risk faktorlerinin taninmasimi icermektedir. Genellikle kirik
gelisene kadar asemptomatiktir. Ancak bircok hasta kalga ve bacak
agrilarindan sikayet etmektedir. En onemli faktor osteoporoza neden
olabilecek diger nedenlerin ayirici tanisinin yapilmasidir. Osteomalazi,
malignite (multiple myeloma vb), Paget hastalig1 ve hiperparatiroidizm
gibi diger nedenler diglanmalidir ®. Taru ve tedavi ile ilgili detayl
bilgilendirme ilgili boliimlerde detayli olarak ele almacaktir.

ERKEKLERDE ETIYOLOJi

Osteoporoz kadinlarda daha stk goriilmesine ragmen kalga ve
vertebral fraktiirlerde gelisen mortalite erkeklerde kadinlara gore daha
yliksektir. Calismalarda Amerika Birlesik Devletlerinde 65 yas
tizerindeki 1.5 milyon erkek hastadaki osteoporoz varhigindan
bahsedilmektedir ®. Epidemiyolojik ¢alismalar erkeklerde osteoporoz
nedenlerinin kadinlardaki nedenler ile benzerlik gosterdigini rapor
etmiglerdir . Hipogonadizm, glukokortikoid tedavisi, gastrointestinal
hastaliklar, vitamin-D eksikligi, antikonviilzan ilag¢ tedavisi,
hiperkalsiiiri, ve alkol bagimlilig1 en sik saptanabilen osteoporoz
nedenleri olarak gosterilmistir "1, 55 ¢aligmay1 igeren bir meta-analiz
calismasinda diistik viicut kitle indeksi, asir1 alkol tiiketimi, sigara
kullanimy, kronik kortikosteroid kullanimy, gecirilmis kirik hikdyesi, gegmis
bir y1l igerisinde diisme hikayesi, hipogonadizm, gegirilmis serebrovaskiiler
olay hikayesi, diyabet hikayesinin diisiik kemik yogunluguna bagh
kiriklarin artmasina neden oldugu raporlanmugtir ®. Kadin hastalarda
benzer sekilde endokrin, gastrointestinal ve hematolojik hastaliklar da
osteoporoza neden olabilmektedir. Epidemiyolojik calismalar osteoporotik
kirik gelisen hastalarda risk faktorlerinin %40-60 oraninda gésterilebildigini
raporlamuglardir ). Risk faktorleri asagida 6zetlenmistir:
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a- Yagam tarz1 ile ilgili faktorler:
- Sigara ve alkol ®.

- Kalsiyum ve Vitamin-D eksikligi: Calismalar postmenapozal
kadinlarda ve yagh erkeklerde kalsiyum ve vitamin-D desteginin
yararli etkisi oldugunu gostermektedir ®. Yine vitamin-D
replasman kas gtigsiizliigii tizerine olumlu etkisi nedeni ile diisme
riskini azaltarak da olumlu katk1 saglar.

- Fiziksel aktivite: 49- 51 yaslar arasi1 2205 erkekte yapilan ¢alismada
fiziksel aktivitenin fazla oldugu hastalarda kirik riskinin daha az
oldugu gosterilmistir 17

- Viicut agirhgr: Yagh hastalarda diisiik viicut kitle indeksinin kirik
riskini arttirdig1 raporlanmugtir ©.

b- Genetik faktorler;

Tip 1 kollajen yapisal anormallikleri ve Vitamin D kodlayan genlerdeki
varyasyonlarin etkili oldugu distiniilmektedir. Hastalarin dykiisiinde
ailevi faktorlerin sorgulanmasi uygun olur.

¢- Hipogonadizm:
Kemik mineral yogunlugu primer veya sekonder hipogonadizm,

gecikmis puberte, IHH, androjen insensitivitesi olan durumlarda
azalmaktadir 112%),

d- Bilyiime hormon eksikligi, glukokortikoid fazlalig::

Endojen veya ekzojen kaynakli glukokortikoid fazlalig1 osteoporoza
neden olabilmektedir. Ekzojen glukokortikoid fazlalif1 erkeklerde gelisen
vertebral fraktiirlerin % 15'inin nedenidir ®.

e- Hiperkalsiiiri:
Ozellikle diisiik kalsiyum diyet ile beslenen hiperkalsiiirili hastalarda

osteoporoz geligir *.

f- Idiyopatik osteoporoz
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1.6. Osteoporozun Klinik
Tipleri ve Patofizyolojisi

Ebru DEMIRALAY

Gelismekte olan ve erigkin kemik dokusunda 4 tip hiicre bulunur.
Osteoprogenitor hiicreler, osteoblastlar, osteoklastlar ve osteositler.
Osteoprogenitor hiicreler mezodermden koken alan kok hiicreler olup,
yeni osteoblastlarin olusumundan sorumludurlar. Osteoblastlar; kemik
matriksinin organik kismunin sentezini yapan hiicrelerdir. Osteositler ise
osteoblastlarin olgunlasmug formu olup, kalsifiye kemik matriksi iginde
lakiina adli bogluklarda bulunurlar. Kan damarlart ile iligki halinde olup,
iyon ve molekiillerin gecisini saglayarak matriksin beslenmesi ve
bakimindan  sorumludurlar. Osteoklastlar; hemopoetik progenitor
hiicrelerden gelisen, kemik eritilmesi ile yeniden bicimlenmesinden
sorumlu ¢ok cekirdekli dev hiicrelerdir ©. Osteoblastlar ve osteoklastlar
dinamik bir denge igerisinde gorev yaparak kemigin bicimlenmesini ve
mevcut yapisiun devamir saglarlar (Sekil-1).

Kemik yeniden bicimlenmesi, yaglanmig veya hasar gérmiis kemigin
osteoklastlar tarafindan ortadan kaldirilmas: ve sonrasinda osteoblastlar

tarafindan yeni kemik olusturulmasi sonucu olusan fizyolojik bir
stirectir (19,
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OSTEOBLAST
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Makrofaj RANKL-RANK

OSTEOKLAST

Sekil-1. Osteoklastik aktivitenin olusum mekanizmas:: Osteoblastlar hiicre yiizeyinde bulunan
reseptérlerin uyarilmastyla RANK ligand: eksprese ederler. Ayni zamanda makrofaj yiizeyinde
ozgiil bir reseptore baglanan makrofaj koloni uyaric faktor (M-CSF) salgilarlar. RANK-RANKL ve
M-CSF birlikte calisarak makrofajlar1 osteoklastlara dondistiiriir. Osteoklastlarm kemik yikimi yine
osteoblastlar tarafindan salgilanan osteoprotegerin (OPG) tarafindan kontrol edilir.

Eriskin kemik dokusunda tekrarlayan yeniden sekillenme dongiisii
vardir. Her dongii birkag ayda bir olur. Birkag giinliik eritilme fazi ve bunu
izleyen yeni kemik olugumu ile devam eder. Ilerleyen yaslarda, cesitli
faktorler sonucu, yeniden sekillenme déngiisiinde kemik eklenme miktar:
azalr ),

OSTEOPOROZUN PATOGENEZI

Maksimum kemik kitlesine geng erigkin yasta ulasilirken, her iki cinste
de 3.-4. dekatlardan sonra osteoblastik aktivitede azalma sonucu kemik
yapimi, ytkimindan daha fazla olmaya baglar. Yilda ortalama % 0,7
oraninda kemik kayb: goriiliir. Bu kayiplar bol trabekiiler kemik iceren
yerler olan omurga ve femur boynunda belirgindir .
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Osteoporoz kemik mikro yapisinda bozulma ve kemik kitlesinde
azalmaya bagl kemik kirilganhiginda artis ile karakterizedir 13671316,
Kompleks genetik ve cevresel komponentleri iceren multifaktoryel
etiyolojiye sahip bir hastaliktir @

Kemik kirillganliginda artis gesitli sebeplerden olabilir. Biiyiime
sirasinda maksimum kemik kitlesi ve sertligi olusumunda bozukluk bu
sebeplerden biridir. Ornegin addlesan dénemde diyetle yetersiz
kalsiyum alim1 sonucu maksimum kemik kitlesine ulagtlamaz . Yas
veya hastaliklar sonucu gelisen azalmis kalsiyum alimi, vitamin-D
yetersizligi ve hiperparatiroidizm kemik kaybi ve kirlganhiginda artisa
tek basina sebep olmaz; eklenen noromuskiiler bozukluklar da riski
arttirir 12,

Paratiroid hormon serum kalsiyumunu dengelemek i¢in paratiroid
bezi tarafindan salgilanan, bobrek tiibiiliinden kalsiyum geri emilimini
arttiran, fosfat geri emilimini inhibe eden ve 1,25 dihidroksi-vitamin-D
tiretimini uyaran bir hormondur. Aynmi zamanda parathormon
osteoblastlart hiicre yiizeyinde bulunan parathormon reseptorleri
yoluyla uyararak, gekirdek icin reseptor aktivatorti (RANK) ligandinin
gecisini saglar. Timdor nekroz faktorii ailesine ait RANK, RANK ligand:
(RANKL) ile etkilesime gegtiginde osteoklastlar aktive olur ve kemik
yikimi meydana gelir.

Osteoblastlar ayn1 zamanda makrofaj ytizeyinde 6zgiil bir reseptore
baglanan makrofaj koloni uyarict faktér (M-CSF) adinda bir sitokin
salgilarlar. RANK-RANKL ve M-CSF birlikte calisarak makrofajlar
osteoklastlara doniistiirir.

Kemik yikimu osteoblastlar tarafindan salgilanan osteoprotegerin
(OPG) tarafindan kontrol edilir. OPG, RANK ligandin1 baglayarak
RANK ile etkilesimini 6nleyen sahte bir reseptordiir (Sekil-1). RANKL-
RANK ve OPG etkilesiminde diizensizlik osteoporoz patogenezinin en
onemli nedenidir. Normal durumlarda RANK ligandinin RANK yerine
OPG'ye baglanmasi ile osteoklast olusumu ve osteoblastlarin kemik
yikici etkisi onlenir 11317,
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58

OSTEOPOROZ SINIFLAMASI

PRIMER OSTEOPOROZ
Postmenopozal
Senil
SEKONDER OSTEOPOROZ
Endokrin bozukluklar
* Hiperparatiroidizm
e Hipotiroidizm, hipertiroidizm
* Hipogonadizm
* Hipofiz tlimorleri
* Diabetes mellitus
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PRIMER OSTEOPOROZ

Primer osteoporoz en sik goriilen tiptir ve postmenapozal osteoporoz
ve senil osteoporoz olmak tizere iki alt tipi vardur 1319,

Postmenapozal osteoporoz kadinlarda Ostrojen yetmezligi sonucu
meydana gelirken, senil osteoporoz kadin ve erkeklerde 60-70 yastan sonra
goriiliir. Senil osteoporozda osteoklast aktivitesinde artis olmadan,
osteoblast miktar1 ve aktivitesinde ilerleyici diistis vardir. Reaktif oksijen
tiirevleri, insiilin benzeri biiyime faktorii (IGF) ve parathormon
diizeylerindeki degisiklikler azalmig kemik yapiminda rol oynar . Yash
kadinlarda iki tip osteoporozun birlikte goriilmesi tabloyu agirlagtirir.

Hormonlar kemik olusumunda en 6nemli faktérlerdendir. Ostrojen,
parathormon ve daha az etkili testestoron maksimum kemik olusumu ve
devaminin saglanmasinda gereklidir. Ostrojen kemik hiicrelerine direkt ya
da spesifik proteinler veya osteoblast ile osteoklastlar iizerinde yer alan
reseptorler (Gstrojen reseptor @) yoluyla etki eder 22151820,

Postmenapozal Osteoporoz

Postmenapozal dstrojen yetersizligi hem kemik hem de kemik dig1
aktivite ile osteoporoz olusumunda rol oynar. Ostrojen hormonu
osteoblastlara dstrojen reseptor o ile etki ederek osteoblastlarda OPG
tiretimini arttiran bir hormondur. Bu nedenle postmenapozal Gstrojen
yetersizligi olustugunda OPG {iretimi azalirken RANKL reseptorleri
artar 1217,

Ostrojen yetersizliginin iskelet disi aktivitesinde renal kalsiyum atilimi
artar, intestinal kalsiyum absorbsiyonu azalir. Buna ikincil olarak serum
parathormon dizeyi artar 12,

Senil Osteoporoz

Yaga bagh osteoporozda ilerleyen yagla birlikte osteoblastlarmn gogalmasi
ve fonksiyonlar1 azalir; matriks sentezi daha az yapilir. Ekstraseliiler
matriks icerisinde biiytime faktorlerinin etkisi azalir, ancak osteoklastik
aktivite devam eder ™.
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Lokal ve sistemik biiyiime faktdrleri olan kemik morfojenik protein
2 (BMP-2), IGF gibi kemik yapiminda gorevli bazi faktérlerin aktivasyon
ve tretiminde diizensizlik meydana gelir. Hem yasa bagli hem de
Ostrojen yetersizligi sonucu sitokinlerdeki (interlokin-1, interlokin-6)
tiretim artist RANKL-RANK etkilesiminde artisa ve OPG {iretiminde
azalmaya sebep olur 1>13),

Mekanik kuvvetler kemik yapimimi uyardigindan yaglanma ile birlikte
fiziksel aktivitede azalma kemik kaybir arttirir 19,

SEKONDER OSTEOPOROZ

ENDOKRIN BOZUKLUKLAR

Hiperparatiroidizm

Parathormon ile bobrek tiibiiliinden kalsiyum geri emilimi artar, fosfat
geri emilimi inhibe olur; osteoblastlarda artmis RANKL iiretimi ile
osteoklastlarda  artmis aktiviteye neden olur. Bu nedenle
hiperparatiroidizmde kemik yikimi artmustir. Vertebra, el, ayak bilegi, kosta
ve pelvis kemiklerinde kirik riski artar .

Hipertiroidizm — Hipotirodizm

Otiroidizm normal iskelet geligimi ve biiyiimesi ile erken erigkinlik
déneminde en yiiksek kemik kitlesine ulagilmada énemli bir etkendir.
Tiroid hormon yetersizligi cocuklarda iskelet gelisiminde bozulma ve
gecikmis kemik gelisimi yasina neden olurken, hipertiroidizm hizlanmis
kemik gelisimi ve ileri kemik yagina sebep olur. Hem hipertirodizm, hem
de hipotiroidizm osteoporoza ve kirik riskinde artisa neden olur.
Tirotoksikoz kemik dongiisiinii hizlandirir ancak kemik yeniden
sekillenme siklusunu kisaltir. Her yeniden sekillenme déngtisiinde % 10
mineralize kemik kayb1 meydana gelir. Hipotiroidizm ise kemik dongiisii
siiresini yavaslatarak osteoporoza neden olur. Aym zamanda TSH da
osteoblast ve osteoklastlar tizerinde direkt etkiye sahiptir 1.
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Histomorfojenik galismalar tiroid hormonlarmnmn yeni kemik olugum
dongtisiinii aktive ettigini ve osteoblastik, osteoklastik aktiviteyi uyardigin
gostermistir. Hipertiroidizm ikincil osteoporozun dnemli nedenlerindendir.
Hem hipertiroidizm hem de hipotiroidizm kemik mineral yogunlugunu
bozarak kirik riskini arttirir @\

Hipogonadizm

Androjenler direkt androjen reseptorii ile veya Ostrojenlere
aromatizasyonlar1 sonucu dstrojen reseptor o ile osteoblast ve osteoklastlara
etki ederler. Testesteron osteoblastlarda gen ekspresyonunu diizenler ve
osteoklastlarm kemik eritme kapasitesini 6nler. Ek olarak seks hormonlart
cesiti MCS-E interlokin-1, RANKL, OPG gibi sitokin ve biiyiime
faktorlerinin salgilanmasina etki eder. Yiiksek RANKL seviyeleri diistik
serum testesteron diizeylerinde tespit edilmigtir ™.

Diabetes Mellitus

Diabette bozulmus glikoz metabolizmasi kemik metabolizmasina zarar
verir. Klinik ¢ahsmalarm ¢ogunda diabetes mellitus tip 2'de 6n kolda kemik
kitlesinde azalma goriiliirken, femur veya lomber vertebralarda kemik
kitlesinde azalma saptanmanstir. Tip 2 diabette osteopeni goriiliirken tip 1
diabette belirgin degildir. Kemik kitlesindeki degisikliklerde altta yatan
mekanizma tip 1 ve tip 2 diabette actk degildir. Mikroanjiopatinin en olast
diabetik osteopeni nedeni oldugu diisiiniilmektedir ®. Tip 2 diabette insilin
ve IGF-1 diizeylerinin yiiksekligi sebebiyle kemik kitlesinde artig olmakla
birlikte mikrovaskiiler komplikasyonlar sonucu kirik riskinde artig vardur .

Biiyiime Hormonu Yetersizligi

Biiytime hormonu ¢ocuklarda ve adelosanlarda maksimum kemik
kitlesine ulagsmada biiyiik rol oynar. Biiytime hormonu osteoblastlardaki
reseptorler ve lokal tiretilen IGF-1 iiretimi yoluyla etki eder. Pek cok
calismada biiytime hormonu yetmezliginde osteoporoz riskinde artig ve
hastalarm yarisinda vertebral kirk goriilmektedir.

Akromegalili hastalarda artmug kemik olusumu olmasina ragmen 1/3
hastada vertebral mikro kiriklar tespit edilmektedir V.
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ILACLAR

llaglar icerisinde kemik kaybina en ¢ok neden olan
glukokortikoidlerdir. Kiriklar en sik vertebra, kosta ve uzun kemik
uglarinda goriiliir. Steroid kullaniminda ilk bir yilda kemik kayb1
%20’den fazla olabilir . Glukokortikoidler direkt ve indirekt etki ile
kemik metabolizmasina etki ederler. Vitamin-D aktivasyonunun
onlenmesi ile kalsiyum emiliminin azalmas: sonucu parathormon
diizeylerinde artis meydana gelir. Parathormon yiiksekligi tek basina
sorumlu degildir. Glukokortikoidler ayni zamanda osteoblastik seri
hiicrelerine direkt etki ederek oncti hiicrelerin ¢ogalmast ve
farklilasmasinda azalmaya, apopitoziste artmaya neden olur. Ayn
zamanda IGF-1 {iretiminde azalma olusturur. Diger etkileri ise 6strojen
ve progesteron tiretiminde azalma, osteositlerde apopitoziste artmadr.
Glukokortikoidler RANKL ekspresyonunu uyarir, OPG sentezini
baskilarken osteoklast cogalma ve degisimini arttirir 14,

Tiroid hormon yiikleme tedavisi ve antitiroid hormon tedavisinin her
ikisi de osteoporoza neden olur. TSH osteoblast ve osteoklastlar {izerinde
etkiye sahiptir.

Antikonviilzanlar kemik kaybma neden olabilir. Ancak sebebi acik
degildir. Vitamin-D metabolizmast ve sekonder hiperparatiroidizmin etkili
oldugu diistintilmektedir.

Antikoagiilanlardan heparin osteoblast farklilasmast ve aktivitesini
azaltarak kemik formasyonunu bozar. OPG'ye baglanarak RANKL
aktivitesini arttirir 10,

GASTROINTESTINAL BOZUKLUKLAR

Colyak Hastalig

Colyak hastalarmin 1/3'tinde osteoporoz goriilmektedir. Azalmig
kalsiyum emilimi, ikincil hiperparatiroidizm, artmug enflamatuvar sitokin
seviyeleri rol oynar. Enflamatuvar barsak hastalig1 olanlarin 1/3'tinde
osteoporoz goriilmekte olup vertebra ve koksikste kiriklar siktir. Kemik
kaybr enflamatuvar aktivite, glukokortikoid tedavisi ve diyet bozukluklar
ile iligkilidir. TNF, interlokin seviyelerinde artis osteoklast aktivitesinde
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artisa neden olur. Gastrik by-pass ameliyatlarindan sonra kalsiyum ve
vitamin-D emilimine ikincil gelisen PTH diizeylerindeki artis ge¢ dénemde
osteoporoza neden olur ™.

Hemakromatozis

Hastalarm 1/3'tinde ikincil gelisen hipogonadizm, karaciger yetmezligi
ve vitamin-D azlif1 sonucu osteoporoz meydana gelir. Aynm1 zamanda
yiiksek serum demiri direkt kemige etki ederek kemik yikimini arttirir ve
yapimini azaltir 1.

Kronik Karaciger Hastaliklary;

Malnutrisyon, glukokortikoid kullanimi, vitamin-D yetersizligi ve
hipogonadizm gibi kompleks mekanizmalar sonucu osteoporoz meydana
gelir 11,

NEOPLAZILER

Multipl Myelom

Kemik iliginin klonal plazma hiicre infiltrasyonu, monoklonal
immiinglobulin tiretimi, hiperkalsemi, bbrek yetmezliginin goriildiigii
multip] myelom kemikte artmis yikim ve azalmis yapim sonucu litik
lezyonlarla karakterizedir. Myeloma hiicreleri sitokin ve RANKL {iretimini
arttirir, OPG etkisini bozar M.

Sistemik Mastositozis

Hematolojik bir hastalik olan mastositoziste vertebral kompresyon
kiriklar1 yaygindir. Yiiksek interlokin-6 ve RANKL diizeyleri kemik
yikimini artirir. Yitksek serum sklerostin diizeyleri Wnt sinyalini ve
kemik formasyonunu bozar . Wnt hiicre ¢ogalmasmni uyaran
coziinebilir bir faktordiir. Hiicre yiizeyindeki reseptoriine baglanarak
cekirdege sinyal génderir. Wnt sinyal yolu osteoblastlarin ¢ogalma ve
fonksiyonuna etkilidir. Bu sinyal bozuklugunda osteoblast apopitozisi
uyartlir 19,
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Diger Etkenler

Romatoid artrit; eklem erozyonlari, periartikiiler osteopeni ve
sistemik osteoporoz ile karakterize kronik enflamatuvar bir hastalik olan
romatoid artritte vertebral kiriklar siktir. Interlokin 1, interlokin 2 ve TNF
gibi artmus sitokinler osteoklastik aktiviteyi arttirirlar. Artmig RANKL
ve azalmis OPG diizeyleri kemik kaybina ve eklem yiizeyinde erozyona
sebep olur.

Ankilozan spondilit; hastalarda osteoporoz %25, osteopeni %50'den
fazla oranda goriiliir. Ankilozan spondilitte TNF-o en 6nemli etiyolojik
faktorddr M.

Kronik bobrek yetmezli§inde osteoporoz ve kirik olusumu
multifaktoryel etiyolojiye sahiptir.

Genetik kollajen anormallikleri, artmis B-adrenerjik aktivite,
depresyon gibi psikolojik hastaliklarin osteoporoz olusumunda etkileri
vardir 2. Son ¢alismalarda Tip-1 kollajen spesifik allellerinin (COL1A1
geni) mutasyonlarinda osteoporozun erken yaslarda oldugu
tanimlanmigtir (4,

OSTEOPOROZDA HiSTOLOJI

Osteoporozun 6zgiin bulgusu iskeletin bol trabekiiler kemik igeren
bélgelerinde belirgin olan kemik kaybidir. Postmenopozal osteoporozda
kemik kaybi 6zellikle vertebrada kemiklerinde belirgindir. Histopatolojik
en 6nemli bulgu kemik trabekiillerinin normale gore daha ince ve seyrek
olmasidir (Sekil-2).

Havers kanallarinda osteoklastik aktivite sebebiyle genisleme
goriiliir. Kemigin mineral igerigi normaldir. Cogunlukla osteoblastik ve
osteoklastik aktivitede belirgin bir artis ya da azalma yoktur, ancak
yiiksek dongiilii osteoporozda osteoklastik aktivitede artis, diisiik
dongiilii osteoporozda osteoblastik ve osteoklastik aktivitede azalma
gortlir 71,
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Sekil-2. Osteoblast ve osteoklast aktivitesi: Kemik trabekiilii etrafinda osteoblastlar, trabekiilde
lakiinler icerisinde osteositler ve ortada gok gekirdekli osteoklast goriilmekte, H&E, x200.
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Sekil-3. Osteoporoz histolojisi: Incelmis kemik trabekiilleri arasinda ya hiicrelerinden zengin kemik
iligi goriilmekte, osteoblastik ve osteoklastik aktivitede belirgin artis mevcut degil, H&E, x40.
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1.7. Osteoporoza Molekiiler
ve Genetik Bakis

Seda Giile¢ YILMAZ, Murat ALTINKILIC,
Hiiseyin AYHAN, Selvi DUMAN, Turgay ISBIiR

OSTEOPOROZ GENETIGi

Osteoporoz, kemik kitlesinde azalma ve kemik dokusunun mikro
yapisinin bozulmasina bagli kemik kirilganliginin artmasi ile
karakterize, hormonal ve gevresel faktdrlerin yansira genetik faktorlerin
de rol oynadigr multifaktoriyel ve poligenik bir iskelet sistemi
hastaligidir 7. Yapilan calismalar, genetik faktérlerin ostoeporozun
patogenezinde onemli bir role sahip oldugunu ortaya koymaktadur ¢,
Ayrica sahip olunan genetik ozelliklerin kemik fenotipindeki

degisikliklerin % 50-85'ninden sorumlu oldugu ileri siiriilmektedir
(Sekil-1) @,
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Yetersiz Beslenme
"ok Fazla veya Cok Az Protein Ttlketmek
Alkol Tiketimi
Dugik Ca* ve Vitamin D Dazeyi

Dilsiik Fiziksel Aktivite
Disik Gimsifina maruziyet

Sitokinler ‘ /
TGFp, TNFa, IL-1 \
Bilyime Faktbrleri
OSTEOPORQZ s
Genetik Faktorler
Hormonlar
Ostrajen Prostaglandins
Androjen
Kortikosteroids

Paratiroid Hormon
Btytime Hormonu

Sekil-1. Osteoporoza neden olan etkenler

Genetik calismalar kapsaminda ele alinan polimorfizm arastirmalari
cesitli genlerin farkli toplumlarda etkinligini incelemektedir.
Polimorfizm, gen fonksiyonlarinda etki gosteren DNA dizisindeki
degisiklikler olarak tanimlanmaktadir. Bir genin, toplumda % 1'den daha
fazla siklikla rastlanan varyasyonlar1 polimorfizm olarak ifade edilirken
% 1den daha az gorillen degisiklikler mutasyon olarak
isimlendirilmektedir. [nsan genomunda en sik rastlanan polimorfizmler
tek niikleotid polimorfizmleridir (SNP) ®**). Insan genomunda cesitlilige
neden olan SNP'ler bir ¢ok hastalik tizerinde etkin rol oynadig: tespit
edilmistir. SNP’ler fizyolojik ve biyokimyasal yolaklar tizerine etkili
olarak hastaliklara yatkinlig1 belirleyebildigi gibi tedavide ilag yantlarim
da degistirebilecegi ileri stirtilmektedir 1*%). Yapilan genetik calismalarda
hastalarin etnik koken, cinsiyet, yas ve aile 6ykiisiiniin polimorfizm
etkinligini belirleyen énemli faktorler oldugu gosterilmigtir (7.

Hastaligin genetik temellerini aydinlatmak igin yapilan aragtirmalarda
osteporozla iligkili gok sayida aday gen oldugu belirlenmistir. 56z konusu
genler sirastyla Vitamin D Reseptér Geni (VDR), Tip 1 Kollajen Alfa Al
Zinciri Geni (COL1A1), Ostrojen Reseptér Geni (ESRa), Interlgkin
Reseptor Geni (IL-R), Diisiik Yogunluklu Lipoprotein (LDL), LDL Benzeri
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Protein 5 (LRP5), Androjen Reseptor Geni (AR), Progesteron Reseptor Geni
(PR), Paratiroid Hormon (PTH), Paratiroid Hormon Reseptorii Geni
(PTHR1) olarak 6rneklendirilmektedir “*%), Bireysel farkhiliklarin 6nemli
bir béliimiinden sorumlu olan bu genlerden Vitamin D Reseptor (VDR)
ve Ostrojen Reseptér (ESR) genleri agagida detayh olarak
agiklanmaktadir.

Vitamin-D Reseptir (VDR) Geni

Vitamin D, kalsiyum ve fosfat hemostazinda aktif hormonal metabolit
olan kalsitriol (1,25(OH),D;) ile etkili olarak kemikte dogru
mineralizasyonundan saglamaktadir. Vitamin D eksikligi cocukluk
caginda rikets, yetiskinlerde osteomalaziye neden olmakta ayrica
yetiskinlerde iskelet biittinliigiiniin korunmasinda da onemli role
oynamaktadir 1%, Yash kisilerde Vitamin D eksikligi, daha az giin 15181
etkisiyle ve bobrekte Vitamin D'nin sentezinin azalmasi sonucunda
olugmaktadir. Yaga bagli Vitamin D eksikligi, viicutta kalsiyum dengesini
olumsuz etkilemekte ve parathormon (PTH) diizeyinde artisa neden
olarak kemik yogunlugunda azalmaya kemik kirilma riskinde ise artisa
neden olmaktadir (Sekil-2) .

YASA BAGLI ETKIi

e T

Sistemik Abnormallik Osteoblast Disfonksiyonu

intrinsik
Vitamin D | Ostrojen | Runx2 |
1 PPARy T
Cat*? l
l Lokal Faktorler |
PTH T " IGF-1 (IRS 1-2)
IL-11, TGF-p, BMP

\

/

OSTEOPOROZ

Sekil-2. Yaglanmanin Vitamin D sentezi tizerine etkisi
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Vitamin D, steroid/tiroid hormon niiklear reseptér ailesinin bir tiyesi
olan Vitamin D Reseptériine (VDR) baglanarak fonksiyon gosterir.
Kalsitriol (1,25(0H),Ds), ligand olarak gorev yaparak VDR'ye baglanur;
kalsiyumun bagirsaktan emilmesini, bébrekten kalsiyum ve fosfatin geri
emilimini diizenlerken viicutta paratiroid hormon diizeyinin de
belirlenmesinde rol oynamaktadir. VDR proteini, kemik ve kalsiyum
metabolizmasin diizenleyen Vitamin D'nin fonksiyonunu belirlemektedir.
Bu etki farkh genlerin transkiripsiyonunu kontrolii altinda gergeklestirildigi
gosterilmigtir 12

VDR geni 12. kromozomun uzun kolunda yer alir (12q13.11). Bu gen 11
ekzondan ve bu ekzonlarla arasinda bulunan intronlardan olusan, yaklasik
olarak 75 baz gifti (bg) igeren bir yapidir. Onbir ekzondan olusan bu genin
ilk ekzonu transkripsiyonu yapimazken kalan 10 ekzon VDR proteini
kodlar. Yapilan ileri seviye analizlerde ekzonlarin fonksiyonlari daha
detaylanmugtir. 1A, 1B, 1C ekzonlar1 5UTR bélgesini kodlar, diger 8
ekzondan yapisal gen iiriinii olan proteinleri transkripsiyonundan
sorumludur. VDR geni, 1B ve 1C ekzonlarinin fonksiyonu nedeniyle 3 farkh
mRNA izoformu olusturmaktadir. Exon 1A, GC bazlari agisindan
yogunluk gosterir. Ekzon 2 ve ekzon 3 DNA baglanma domaini kodlarken
ekzon 4 ve 9 ligand baglanma bélgesini kodlamaktadir. Niiklear reseptorler
birok transkripsiyon baglangic bolgesine sahiptir ve bircogu tipik
promotor bolge icerirken TATA kutusu igermemesi siklikla goriilmektedir.
VDR geninin ifadesi dokulara 6zgii promotor bolgeler tarafindan kontrol
edilmektedir (Sekil-3) !

12q12-14 Fok1(F/f) Tru9t Apat(A/a) Taqi(Th) poly(A)

| | _\_ll_l_

|

5’&---——-——-- utTR w3

1Rl \ / i\ @
/IAIB ICII 1] vy Vi VI VIl

Cinko Parmak (Zinc Finger) Bsm1{B/b)
Bdilgesi

Sekil-3. Vitamin D Reseptor (VDR) Gen Yapisi
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Vitamin D reseptérii ve Kalsiterol olusturdugu heterodimerizasyona
ugrayarak niikleusa geger, burada kalsitriol-VDR, retinol X reseptor (RXR),
9cRa transkripsiyon faktorii multikompleksi kompleksi olusturur ve bu
kompleks fosforile olarak DNAnin Vitamin D respond elementine
baglanmasini saglar. Bu asamadan sonra bir¢ok ko-aktivator ve ko-represor
molekiiliin gorev aldig1 yolaklar transkripsiyonun yapilmasimi veya
engellenmesini saglar. PBA/SW/SNF (Histon Asetilasyonu, kromatin
remodeling gerceklesir) kompleksinin bulundugu durumda transkripsiyon
aktive olur ve RNA Pol II ve Transkripsiyon Faktor IIB araciligy ile gene
transkripsiyonu gergeklesir. PBA/SW /SNF kompleksinin bulunmamast
durumunda ise gen transkripsiyonu gerceklesmez (Sekil-4) 4.

VDR= Vitamin D Reseptir

HUCRE ZARI
siTozoL l ligand baglanma
Iml.shmm. / VDR I beterodimerizasyon
9cRA I
retinol X reseptir AB = ![:!xx% )
s P P
/ [

9cRa

l DNA Baglanma
P P

NUKLEUS

VDR/RXR Kompleksi

Vit D Response Elemente Baglamr S |KALsiTRIOL / VDR

TRANSKRIPSIYONEL

Difer AKTIVASYON

Tranukriprizonel TRANSKRIPSIYONEL
Falatbrler BASKILAMA
ScRa ik s == E p PBA/SW/SNF
RAR P RXR | VOR | sem e Histon Asetilasyon
VBRE VBRE »— Kromatin Remodelling
5 ¥
Transkripsivonel
HDAC Kompleksi Aktivasyon
(Kromatin Remodeling, RIPs
Histon Deasetilasyonu) ; _'PiCoA
9cRa ¢ TF2B = RNA
rve VDR nadsipsivosel  Pol I —
RXR fakide 11 B
L
VDRE VDRE

|

GEN GEN
BASKILANMASI TRANSKRIPSIYONU <«—

Sekil-4. VDR Gen Diizenlenmesi
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VDR gen polimorfizmleri iizerinde bir¢ok calisma yapilmasina
ragmen sonuglar birbirinden farklilik gostermektedir ©" Bunun
nedeninin bu genin etkinliginin Vitamin D diizeyi, Ca™ gibi dis
nedenlere bagli olmasindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir. VDR
polimorfizlerinin kalsitriol tedavisine cevap olarak farklilik gostermis
olup, bunun yaninda kemik yogunlugu (BMD) ve kemik yapim-yikim
dongiistinden bagimsiz olarak kemik kirig: riskini etkileyebilecegi savi
ileri  stirtilmektedir . VDR  geninin farkli  bolgelerindeki
polimorfizmlerinin kemik yogunlugu tizerine etkisi ile iligkisini ortaya
koyan ¢ok sayida aragtirma bulunmaktadir . Bu ¢aligmalarda caligilan
gruplarin yas, cinsiyet ve popiilasyon farklarindan kaynakli olarak
birbirinden farkli sonuglar gozlenmektedir. Bazi calismalarda BMD
degisimlerinin % 75'inin genotip 6zelli§ine bagl oldugu savi ileri siirtilse
de bu iligkinin daha az diizeyde oldugunu tespit eden ¢alismalar da
bulunmaktadir (Tablo-1) @),

Cesitli arastirmacilar tarafindan VDR geninde tanimlanan ¢ok sayida
polimorfizm bulunmaktadir. Bunlardan en yaygin incelenenlerin
baginda Fokl restriksiyon enzimi ile tanimlanan varyasyonudur 1.
Ekzon 2’de yer alan Fokl polimorfizmi kesimin gerceklestigi allelde
transkripsiyonun ilk basladig1 ATG dizisinde ise normal (f alleli: dogal
tip), bir sonraki ATG dizsinde basladiginda ise daha fonksiyonel ancak
daha kisa (F alleli: mutant) transkripte edilir. SNP olan varyasyonda
baglangi¢ kodonu olan ATG’de bulunan T—C degisimi olur ATG dizisi
ACG ye doniisiir. Bu degisim transkripsiyonun ikinci ATG dizisinden
baglamasina neden olarak (F alleli: mutant) 3 amino asit daha kisa olan
(424 amino asit) VDR proteini translasyonu sonucunda gergeklesir.
Yapilan ¢alismalarda Fok1 polimorfizminin BMD {tizerine etkisinin etnik
koken, yas, menapoz durumu ve iskelet bolgesine gore degismesinin
yani sira kalsiyum tedavisi gibi faktorlerden etkilendigi tespit
edilmigtir @51V,

74



Osteoporotik Omurga

Tablo-1. VDR polimorfizm ¢alismalari drnekleri ve 6zet sonuglari.

(n: katmar sayisy, BMD: Kemik yogunlugu, LS: Lumbar omurga, FN: Femur boynu, vs:
kargilagtirma, Bsml Polimorfizmi; BB: dogal tip homozigot, Bb: Heterozigot, bb: Mutant homozigot,
Apal Polimorfizmi; AA: dogal tip homozigot, Aa: Heterozigot, aa: Mutant homozigot, EcoRV
Polimorfizmi; EE: dogal tip homozigot, Ee: Heterozigot, ee: Mutant homozigot, Taql Polimorfizmi;
TT: dogal tip homozigot, Tt: Heterozigot, tt: Mutant homozigot, Fokl Polimorfizmi; FF: dogal tip
homozigot, Ff: Heterozigot, ff: Mutant homozigot.)

Polimorfizm n

Bsml

Bsml, Apal,
EcoRV

Taql

Bsml,
Apal,Tagl

Bsml,
Apal, Taql

Fokl

Fokl

Bsml

Bsml

Fokl

250

190

202

1782

154

72

75

127

163

Popiilasyon
Ozellikleri

Saglikli Beyaz
Ikizler

Beyaz Irk

95 dizigot ikiz,
50-69 yag arast
postmenapoz
kadin

Saglhkh
premenapozal
Japon
Kadnlar

55-80 yas
kadin erkek

Postmenapozal
Amerikah kadinlar

7-12 yas arast
saglikh cocuklar

20-29 yag arast
Geng Finliler

20-47 yas arast
Brezilyal kadinlar

Postmenapozal
Cinli kadinlar

Fenotip ve Etki

LS'nin BMD, FN,
Ward tiggeni
(bb>Bb>BB)

Osteokalsin
konsantrasyonu
(BB>bb; AA>aa; EE>ee

BMD (Lumbar, FN,
Ward tiggeni, tiim viicut)
(TT>tt)

BMD (Bb<bb)
Kalsitriol (Bb>bb)
BbAATt<bbaaTT)

FN BMD
(bAT<tiim haplotipler)

Tiim katthma

FN BMD (ff<FF)
Sadece beyaz BMD
(ff<FF)

BMD (FF>Ff>ff)
Kalsiyum emilimi
(FF>Ff>ff)

LS ve EN BMD
(bb>BB)

LS BMD (bb>BB)
FN BMD (bb>bb>BB)

LS BMD (Ff>ff)

p Degeri

LS (0,000054),
FN (0,038),
Ward’s (0,033)

BB vs bb (0,001),
AA vs aa (0,001)
EE vs ee (0,015)

Tiim viicut (0,007)
Ward’s (0,008)
Lumbar (0,033)
Femoral (0,034)

0,04

Tiim katilimailar
(0,015)

Sadece beyaz (0,001)

0,02
0,04

LS (0,030)
EN (0,049)

<0,05

0,029

Referans

Morrison et al.
1992191

Morrison et al.
1994 201

Spector et al.
199521

Tokita et al.
199621

Uitterlinden et al.
1996

Harris et al,
19970

Ames et al.
19991

Viitanen et al.
1996 192

Lazaretti-Castro
et al. 19970181

Chen et al.
20021
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Bsml polimorfizmi intron 8 ile ekzon 9 arasinda yer alan bolgede
gerceklesmektedir. Bu polimorfizm sonucunda olusan amino asit
dizisinde herhangi bir degisiklik olusturmadig icin sessiz (silent)
mutasyon olarak adlandirilmakta olup bu varyasyonun mRNA
stabilitesinde degisiklife neden olarak gen ifadesini etkiledigi
saptanilmigtir 2. Bu polimorfizmi tanimlamak igin Bsml restriksiyon
enzimi kullanildig: icin bu isimle anilmakta olup normal dizi b alleli,
A—G degisimin oldugu varyasyonu B alleli mutant olarak
tanimlanmaktadir. Bsml polimorfizminin &zellikle popiilasyonlar
arasinda farkli etkinlik diizeyleri gostermektedir 1%%2. Avrupa
popiilasyonlarinda B alleli daha yayginken Asya popiilasyonlarinda b
alleline daha stk rastlanmaktadir. Vitamin D metabolitleri ile yapilan
tedavilere Asyalilarin daha iyi yanit vermesinin Bsml polimorfizminin
b allel varyasyonundan kaynaklanabilecegi izlenimi vermektedir .

VDR gen polimorfizmlerinden en sik incelenen diger bir varyasyon
Apal polimorfizmidir @ 8. Intronun 5'ucunda yer alan tek niikleotid
degisimi (A—C) sonucunda olusan bu varyasyonda Apal restriksiyon
enzimi ile tespit edildigi i¢in enzimin ismi ile adlandiriimaktadir. Taql
VDR polimorfizmi ayn1 isim tastyan restriksiyon enzimi kullanilarak
9. ekzonda bulunan T—C degisimi sonucunda ATT'nin ATC kodonuna
doniismesi sonucu olusmaktadir @0,

Ostrojen Reseptir (ESR) Geni

Ostrojen, kemik metabolizmasmda énemli rol oynayan steroid yapida
bir hormondur. Ostrojen Reseptor Alfa (ESRa) ve Ostrojen Reseptor Beta
(ESRB) olmak tizere iki tipi vardir. ESRo. Ostrojen Reseptor Geni 1 (ESR1)
tarafindan kontrol edilirken ve ESRB ise Ostrojen Reseptér Geni 2 (ESR2)
tarafindan kodlanmaktadir. ESRa geni 6.kromozomda (6g25.1) alirken
ESRP genil4. kromozomda (14g23.2) yer almaktadir 1.

Poull, Xbal ve TA tekrar polimorfizmleri, ESRa geni iizerinde yapilan
aragtirmalarda en sik incelenen yapilardir (Sekil-5) ©.
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ESRa geni (6q25.1)
Promotor Bélge Pvon:1

TA ’/' ~"h\
L,’ ‘\“‘L
Pwull C>T Xbal A>G

Sekil-5. Ostrojen Reseptor Alfa (ESRar) Gen Yapist

Kullanilan restriksiyon enzimleriyle isimlendirilen Poull ve Xbal
polimorfizmleri Intron 1de gerceklesmektedir. Poull polimorfizmi,
sitozin niikleotidinin timine déntismesi (C—T), Xbal polimorfizminde
ise adenin niikleotidinin guanine doniistimii sonucunda (A—G ) sonucu
olusmaktadir %, Poull enzimi SNP olan bolgeyi taniyarak kesim
yapmakta ve degisim olan bolge p veya t alleli (mutant) olarak
tanimlanmaktadir. Xbal polimorfizminde kesim olan allel x ya
transkripsiyonunda aktif da g alleli (mutant) olarak tanimlanmaktadir.
Poullve Xbal polimorfizmlerinin ESRa rol aldig1 ve BMD degisiminlere
neden oldugu ileri siirtilmektedir."">* Farkli poptilasyonlarda
birbirinden ayr1 sonuglar tespit edilmis olsa da etkileyen bu
polimorfizmlerin sonucunda BMD i¢in 6nemli proteinlerin sentezinin
etkilendigi bilim diinyasinda taraftar toplayan bir goriis olarak karsimiza
gkmaktadir (Tablo-2) ©%,

ESRa geninin 5 kontrol bolgesinde yer alan TA polimorfizmi,
promotor bolgede yer alan timin ve adenin (TA) tekrar sayisinda bir
degisim oldugunda olustugu tespit edilmistir. ESRo. promotor bélgesi
alternatif eksonlar ve farkl transkripsiyonlarmin gergeklesmesine neden
olan oldukca karmagik bir gen organizasyonuna sahip oldugu
belirlenmistir. TA diniikleotid tekrar uzunlugunda olusan degisimin,
alternatif gen kontrol bolgesi kullanimini etkileyerek farkli ESRa gen
ifadesine neden olabilecegi belirlenmistir (Tablo-2) ®.
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Tablo-2. ESRa polimorfizm calismalari drnekleri ve 6zet sonuglari

(n: katiimar sayisy, BMD: Kemik yogunlugu, LS: Lumbar omurga, FN: Femur boynu, vs:
kargilagtirma, Pvull Polimorfizmi; PP: dogal tip homozigot, Pp: Heterozigot, pp: Mutant
homozigot, Xbal Polimorfizmi; XX: dogal tip homozigot, Xx: Heterozigot, xx: Mutant homozigot.)

Polimorfizm n Popiilasyon Fenotip ve Etki pDegeri  Referans
Ozellikleri

Poull,Xbal =~ 101  Primer Serum Kalsiyum Carling et al.
hipertiroidizmli (PP<Pp, pp) (<0,01) 19971
postmenapozal (XX<Xx, xx) (<0,05)
hastalar LSD BMD

(PP<Pp, pp) (<0,05)

TA tekran 261 28-48 yas arasi Total viicut kalsiyumu <0,05 Sower et al.
pre-perimenapozal 19991
kadmlar

Poull 54 Tayland BMD (Lumbar, FN, <0,05 Ongphiphadnakul
premenapoz Ward tiggeni, etal. 199811
kadinlar tiim viicut)

(pp>Pp>PP)

Poull 900  55-80 yas arast PP genotipi tagtyanlar <0,02 Weel et al.
postmenapozal pp genotipi 19994
Kadinlar tastyanlardan

1 y1l 6nce menapoza
girmektedir

Poull 253 Pre-postmenapozal LS ve total viicut BMD <0,005 Willing et al.
kadmnlar (pp>Pp>PP) 199811

Xbal 248 Pre-postmenapozal LS (XX>Xx>xx) <0,05 Willing et al.
kadmnlar 19981

Poull 177 Erken LS'de BMD azalmasi 0,002 Salmen et al
postmenapozal (PP>Pp>pp) 200024
kadmlar

Pyull 108 65 yas ve iistii BMI (PP>Pp>pp) 0,04 Deng & Cheng
saglikli beyaz 19998
postmenapozal
kadmlar

Poull, Xbal 229 Postmenapozal LS BMD (pp<PP) <0,05 Kim et al.
Koreli kadmnlar FN BMD (Xx<xx) 200111

Poull, Xbal 206  Kuzeybati bolgesin LS BMD 0,002 Albagha et al.
Iskog kadmlar (Px haplotipi tagtyanlar 20011

<tagimayanlar)
EN BMD (Px haplotipi 0,0006

tagiyanlar<tagimayanlar)
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2.1. Osteoporozda Hormonal
ve Biyokimyasal Degerlendirme

Sinan TANYOLAC

Osteoporozda hormonal ve biyokimyasal degerlendirme, gerek
hastaliga tam koymak gerekse ayirici tarulara yaklagimda ¢nem arz
etmektedir. Kemik metabolizmasini gosteren bu parametreler
osteoblastlarin ve osteoklastlarin yan tiriinleri olarak kanda ve idrarda
tespit edilirler. Bu parametreler ayrica tedaviye yanitin izlenmesinde, diger
goriintiileme yontemlerine kiyasla, kisa donem etkinligi yansitmasi
agisindan onemlidirler ®. Bu béliimde biyokimya ve hormon testlerinden
ve klinik uygulamasindan bahsedilecektir.

BiYOKIMYA TESTLERI

Kemik dokusu metabolik olarak dinamik bir dokudur. Kemik yapimi
ve yitkimi normal sartlar altinda bir denge halindedir. Bu siirecte
osteoblastlar (kemik yapimi ve formasyonundan sorumlu hiicreler),
osteoklastlar (kemik resorbsiyonunda rol oynar) ve osteositler (kemik
dokusunun idamesini saglar) ana elementlerdir. Komplikasyonsuz (krtk
gelismemis) osteoporozda genellikle biyokimyasal parametrelerin normal
sinirlarda oldugu gozlemlenir.
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Tam Kan Sayumi (Hemogram, TKS)

Tam kan sayinm en ¢ok yapilan kan tahlilidir. Glintimiizde otomasyonun
yayginlasmasi sonucu birgok parametre tek bir kan Ornegi ile
bakilabilmektedir. Postmenopozal osteoporozda TKS normal smirlardadur.
Sekonder osteoporoz nedenlerinde ise anormallik gosterir. Kronik
hastaliklarda (kardiyak, renal, hepatik nedenlere bagl: osteoporozda) anem,
16kopeni ve trombositopeni goriiliir.

Karaciger Fonksiyon Testleri

Osteoporozda karaciger fonksiyon testlerinin kullanilmas: dncelikle
sekonder osteoporoz etiyolojisini belirlemede kullaniimaktadir. Alanin
transaminaz (ALT) ve Aspartat aminotransferaz (AST) karaciger
parankim hasarimi gosterir. Alkalen fosfotaz (ALP) ve Gamaglutamil
transferaz (GGT) ise safra yollar1 patolojilerinde artig gosterirler. ALP
karaciger kokenli ve daha sonra ayrmntili bir baglik altinda agiklanacak
kemik-spesifik ALP olmak {izere alt tipleri mevcuttur. Karaciger
fonksiyon testlerinden osteoporozun tedavisinin takibinde de
yararlaniimaktadir ®¥.

Baébrek Fonksiyon Testleri

Osteoporozun gerek tani asamasinda gerek ise ila¢ secimi ve
takibinde bobrek fonksiyon testlerinin yapilmasi gerekmektedir. Bu
testler baglica iire, kreatinin, {irik asit, sodyum, potasyum, kreatinin
klirensi (hesaplanmus glomeruler filtrasyon hizi, eGFR), idrar
albiimin/kreatinin oran, 24 saatlik idrar protein ve idrar kreatinin ve
kalsiyum ~diizeyleridir @. Uriner kalsiyum diizeyi kalsiyum
metabolizmas: hakkinda 6nemli bilgiler verebilmektedir. Normal diizeyi
hakkinda genel kabul gérmiis bir deger olmasa da kadinlarda 250 mg /24
saat, erkeklerde 300 mg/24 saat yiiksek olarak kabul edilebilir . Eger
sekonder osteoporoz nedeni olarak multiple myeloma diisiintiliiyor ise
kanda protein elektroforezi ve idrarda Bence-Jones proteini bakilmas:
gerekir 4,
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Tiroid Fonksiyon Testleri

Tirotoksikoz durumlarinda kemik dongiisiinde artis olacagindan
osteoporozun degerlendirilmesinde tiroid fonksiyon testleri onem arz
eder ®1%. Hastanin daha 6nce bir tiroid rahatsizlig1 yok ise Tiroid Stimulan
Hormon (TSH) diizeyi bakilmast gereklidir.

KEMiK METABOLIZMA TESTLERI

Kemik metabolizmasinin degerlendirilmesinde baglangicta istenmesi
gereken kan total kalsiyum, iyonize kalsiyum, fosfor, albiimin ve 25-OH-
vitamin-D olmalidir. Sekonder osteoporoz nedenlerinde, 6rnegin primer
hiperparatiroidi, hipoparatiroidi, osteomalazi gibi, bu degerlerde
anormallikler goriilebilir.

Paratiroid hormon (PTH)

PTH paratiroid bezlerinden salgilanan ve kemik metabolizmasinda
onemli role sahip olan hormondur ™. PTH kanda kalsiyum ve fosfor
diizeylerini belirler. Kalsiyum seviyesinin kanda diistiigii durumlarda
paratiroid bezinden daha fazla salgilanarak kan kalsiyum diizeyinin
normalde tutulmasint saglar. Bu durumda, viicutta en ¢ok kalsiyumun
depo edildigi kemiklerden kana kalsiyum salgilanir. Ayni zamanda PTH
bobreklerden kalsiyum ekskresyonunu azaltir. Bununla birlikte vitamin-
D'nin aktif forma déniisiinii stimiile ederek, bagirsaklardan kalsiyum ve
fosfor emiliminin artmasina yol agar. Boylece kan kalsiyumunun normal
stnirlarda kalmasini saglar. Kan kalsiyum diizeyinin yiiksek oldugu
durumda ise PTH salinimu baskilanir.

Vitamin-D

Serum 25-OH kolekalsiferol vitamin-D depolarini en iyi yansitan
testtir. Normal sinurlar konusunda diinyada heniiz bir uzlasma olmasa
da 30-60ng/ml osteoporoz tedavisinde istenen aralik olarak kabul
edilebilir ™. Vitamin-D intestinal kalsiyum emilimini arttirarak, PTH
diizeylerini baskilar. Vitamin-D'nin aktif formu olan 1-25-OH
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kolekalsiferol genellikle osteoporozun degerlendirilmesinde yardimci
degildir. Kronik bébrek yetmezligi durumunda 25-OH kolekalsiferoliin
1-25-OH kolekalsiferole dontistimii azalacagindan osteoporozun
degerlendirilmesinde kullarulabilir V.

KEMIiK FORMASYON TESTLERI

Alkalen Fosfataz

ALP kemik metabolizma belirteci olarak yillardan beri kullaniimaktadur.
Serum ALP'nin cesitli dimerik izoformlar1 mevcuttur. Bu izoformlar;
karaciger, kemik, intestinal, dalak, bobrek ve plasental kaynaklidir. Karaciger
fonksiyonlar1 normal olan bireylerde total ALP'nin yaklastk % 50 kadar1
karaciger, %50'si ise kemik kaynakhdir. Teknolojideki gelismeler ile kemik
spesifik ALP'nin direkt monoklonal antikorlar kullarlarak &l¢iilmesi
sensitivite ve spesifiteyi arttirmugtir % Postmenopozal kadmlarda yiiksek
diizeylerdeki kemik spesifik ALP degerleri kemik kaybr ve fraktiir
insidansinda belirleyicidir .

Osteokalsin

Osteokalsin 49 aminoasitten olusan kemik karboksi-glutamik asit igeren
bir proteindir. Eriskin osteoblast, odontoblast ve hipertrofik
kondroblastlardan salgilanir. Osteoblastlardan salgilanan osteokalsinin bir
fraksiyonudur. Serum osteokalsin, osteoblast fonksiyonlarin belirlemede
spesifik bir marker olarak degerlendirilmektedir 7. Serum diizeyi kemik
olusumu ile kuvvetli korelasyon gosterir. Bununla birlikte peptid yapisinda
olmasi nedeniyle kanda hizh bir sekilde degrade olur ve intakt ve
fragmante boliimleri kanda bulunur. Osteokalsin fragmantlarinin
olusturdugu heterojenite marker olarak kullanilmasinda bazi kisitlamalar
getirmektedir. Serum osteokalsin diizeyleri sirkadyan bir ritm gosterir.
Sabahlar1 diizey azalmaya baglar, 6glen en diisiik diizeydedir ve
aksamdistii yiikselip gece yarisindan sonra pik seviyesine ulagir 17,

Klinik olarak osteokalsinin kemik déngiisiiniin anlagiimasindaki en
onemli avantaji ise dokuya spesifik olmasi kisiden kisiye varyasyon
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gostermemesidir. Yiiksek kemik dongiilii hastahiklarda osteokalsin diizeyleri
yiiksektir. Osteokalsin iiretimi 1-250H kolekalsiferol ile artar. Osteomalazi
ve rasitizmde ALP seviyesi yiiksek iken osteokalsin diizeyleri diisiik
olabilmektedir. Glukokortikoid tedavisi gorenlerde ise diger kemik
markerlarina gore daha da fazla diisme gosterebilmektedir. K ve D vitamini
eksikliginde, yash hastalarda diisiik-karboksillenmis osteokalsin diizeyleri
artmus karik riski ile birliktelik gostermektedir ©.

Prokollojen tip-1(PINP)

PINP kollojen olusumundaki bir 6nceki basamak olan prokollojenden
spesifik proteazlari yardimiyla parcalanir. N ve C terminal uzantilara
sahiptir @, PINP 6l¢iimii osteoporozda kemik dongiisiinii gostermede
yiiksek duyarlihiga sahiptir. Yiiksek diizeyleri kemik kaybir ve fraktiir
riskini belirlemede yol gosterir ®.

KEMIK REZORPSIYON TESTLERI

Kalsiyum

Achk {tiriner kalsiyum 6lgiimii basit ve ucuz bir testtir. Fakat genis
varyasyonlar gostermesi testin kullanilirligini sinirlamaktadir. Artms tiriner
kalsiyum diizeyleri ytiksek osteoklastik aktiviteyi yansitmaktadir. Osteolitik
kemik metastazli hastalarda da diizey artmug olarak bulunur. Nefrolitiazis
eslik etsin ya da etmesin, hiperkalsitiri diigiik kemik yogunlugunu
gostermede onemli bir testtir.

Hidroksiprolin

Kollojenin yikilmast sonucu ortaya ¢ikan hidroksiprolinin serbest ve
proteine bagli olmak tizere 2 formu bulunmaktadir 1. Kollojen yikilmasmmn
kemik rezorbsiyonunda en biiyikk payr olmasi nedeniyle, idrar
hidroksiprolin diizeyleri kemik rezorbsiyonunu géstermesinde 6nemli bir
marker olarak kabul edilmektedir. Fakat hidroksiprolinin % 80-90'1
salgilandiktan sonra metabolize olmaktadir. Diyetle alinan kollojen ve
jelatin de idrar ile atilmaktadir. Bu ytizden hidroksiprolin klinik kullanimda
daha az kullamilmaktadur.
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Kollojen Cross-Linkleri

Hidroksiprolinin aksine piridinolin ve deoksipridinolin ekstraseliiler
matrikste kollejeni stabilize eder. Metabolize olmayan bu iki marker da
idrarla atilir. Deoksipiridinolin biiyiik oranda kemik dokusu kaynakhdur.
Bu yiizden piridinoline nazaran kemik rezorbsiyonunu gostermede daha
fazla duyarlihga sahiptir.

Total idrar piridinolin ve deoksipiridinolin él¢iimii yiiksek performans
likit kromotografisi (HPLC) ile yapildiginda kemik rezorbsiyonunu
gostermede en hassas yontemdir. Fakat bu test pahali ve zaman alicidir.
Serbest formlari i¢in gelistirilmis immunoassayler, C-terminal telopeptid
(CTX) ve N terminal pelopeptid (NTX) gibi cross-link peptid kisimlarma
karg1 gelistirilmis immunoassayler rezorbsiyonun derecesini belirlemede
daha yaygn olarak kullalmaktadirlar ®. Kemik déngtisiiniin
belirlenmesinde ve tedaviye yamtin takibinde bu &lgtimler yiiksek
duyarhihk gostermektedirler. Aym1 zamanda diisiik kemik yogunluguna
sahip, hizli kemik kayb: olan ve biiyiik ihtimalle kisa siire icerisinde
osteoporoz gelisecek olan yiiksek kemik dongiilii hastalarin teghisinde ve
tedavisinde de kullanugh belirteclerdir.

Bu belirteglerin birgogu sirkadyan ritm gostermekte olup yiyecek ve
beslenme durumlarindan  etkilenmektedirler ®.  Yavropoulou ve
arkadaglarinin yaptig1 bir calismada, kemik resorbsiyonunun postprandial
baskilanmasim aragtirmiglardir . Sonug olarak kemik dokusunun besin
maddelerine fizyolojik cevabimn énemli oldugunu saptamuglardir. A¢hk
serum ve aclk sabah 2. idrar 6rnekleri en giivenilir sonucu vermektedir.

Diger Belirtecler

Nonkollejendz proteinlerin ve glikoproteinlerin goreceli olarak kemik
dokusuna yeterli diizeyde spesifiteleri vardir (Tablo-1). Bu da markerlarin
potansiyel olarak kemik dongtisiiniin degerlendirilmesinde kullanilabilir
oldugunu gostermektedir. Kemik sialoprotein (KSP) mineralizasyonunu
yeni tamamlamus kemik matriksinde gosterilmistir. Kuvvetli asidik yaprya
sahip KSP'nin hidroksilapatit kristallerine affinitesi ytiksektir. Serum
seviyeleri 6zellikle kemik rezorbsiyonu ile birliktelik gostermektedir ®.
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Osteoklastlar tarafindan salgilanan Tartarat-rezistant asit-fosfotaz-5b ise
kemik rezorbsiyonunu gostermede kullanilabilecek bagka bir
markerdir "), Katepsin-K gibi kemik rezerbsiyonunu gostermede
kullarulacak belirtecler halen aragtirma asamasindadirlar.

Tablo-1. Kemik dokusununun Non-kollojen Proteinleri *

Kemik dokusununun Non-kollojen Proteinleri
Isim Muhtemel Fonksiyonu

y-Karboksiglutamik Asit igeren Proteinler
Osteokalsin Kemik mineral maturasyonunu saglar

Matriks Gla proteini Mineralizasyonu inhibe eder

Rgd iceren Glikoproteinler

Fibronektin Jelatin ve kollojene baglanir

Trombospondins Heparin, kollojen,laminine baglanir

Vitronektin Kollojen ve heparine baglanir

Fibrilin Elastik fiber formasyonunu regiile eder

Osteopontin Osteoblast ve osteoklastlarda mekanik stres etkisini diizenler
Kemik sialoprotein Mineralizasyonu baglatir, kalsiyuma baglarur
Glikoproteinler

Alkalen Fosfotaz Mineralizasyon inhibitorlerini inhibe eder

Osteonektin Biiytime faktorlerine baglanir

Tetranektin Mineralizasyonu diizenler

GAG- igeren Proteinler

Biglikan Kollojen ve TGF- baglanur

Dekorin Fibril capinin belirlenmesinde rol oynar

Fibromodulin Fibril capirun belirlenmesinde rol oynar, kollojene baglanir
Osteoadherin Integrin aracilikli hiicre baglanmasini modiile eder
Hyaluronan Erken kemik formasyonunda sentezlenir

GAG: Glikosaminoglikan, RGD: arginin-glisin-aspartad, TGF- B: Transforming growth factor .
*17 numaral referanstan adapte edilmistir.
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2.2. Osteoporotik Omurgada
Temel Radyodiagnostik

Hanife Giilden DUZKALIR, Naciye KIS

Osteoporoz azalmis kemik yogunlugu ve kemik dokusundaki mikro-
yapisal bozulmalarla karakterize, kemik frajilitesinde ve kiriklara
duyarlilikta artma ile sonuglanan sistemik bir iskelet hastaligidir ®. Diinya
Saghk Orgiitii (WHO, DSO) 1994 yilinda osteoporozu, dual-enerji x-1gmi
absorbsiyometri (DXA) teknigi ile yapilan Olgiimleri temel alarak
tanumlamustir ©. Buna gore, kemik mineral yogunlugu (KMY) normal pik
kemik kiitlesine gore 2,5 standart sapmanun (SS) altinda olan hastalar
‘osteoporoz’ tarust alir (Tablo-1).

Tablo-1. DSO osteoporoz tani kriterleri

Normal: Geng eriskin ortalamasina gore -1 SS'dan daha diisiik olmayan kemik mineral
yogunlugu degerleri (T-skor>-1,0)

Osteopeni (Diisiik Kemik Kiitlesi): Geng erigkin ortalamasima gére -1 ve -2,5 SS arasmda olan
kemik mineral yogunlugu degerleri (-1>T-skor>-2,5)

Osteoporoz: Geng eriskin ortalamasina gore -2,5 SS'nin altinda olan kemik mineral yogunlugu
degerleri (T-skor<-2,5)

Ciddi osteoporoz (Yerlesmis Osteoporoz): Geng eriskin ortalamasma gére -2,5 SS'nun altinda
olan kemik mineral yogunlugu degerleri ve bir veya daha fazla osteoporotik kirik mevcudiyeti
(T-skor<-2,5)
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Osteoporoz kemigin en sik gortilen metabolik hastahgidir 1. ‘Osteopeni’
ise netligi ve tanumlayicilig1 daha az olan, yalnizca radyografilerde iskelet
yogunlugunun azaldig1 durumlari tanimlar.

Kemik mineralleri ve kemik dokusu oldukca dinamiktir. Her bir dakikada
serum kalsiyumunun yaklasik % 25’1 kemiklerdeki kalsiyum tuzlariyla
karsilikh yer degistirir. Saglhkh bireylerde yillik kemik devir orant % 5-10'dur.
Kemik yogunlugu calismalari, osteoporozun uzamig ve yavas ilerleyen
kemik kaybina bagh gelistigini ve bu kaybin trabekiiler kemiklerde kortikal
kemiklerden fazla oldugunu gostermiglerdir . Dolayisiyla osteoporoz,
trabekiiler kemigin bol oldugu aksiyal iskelette ve uzun kemiklerin
proksimal ve distal uglarmda daha belirgindir. Osteoporotik kiriklar
radyolojik olarak en stk omurgada izlenmekteyken, klinik semptom yaratma
strasiyla distal radius, kalca, omurga ve proksimal humerustur 7.,

Osteoporoz tanisi temel olarak 3 metod ile konur. Bunlar; kemik
biyopsisi, biyokimyasal belirtecler ve goriintiilemedir. Bu tan1 yontemleri
arasinda en kullargh olan ise goriintiileme teknikleridir. Osteoporozun
degerlendirilmesinde geleneksel radyografi, DXA, morfometri, kantitatif
bilgisayarli tomografi (KBT), kantitatif ultrason ve sanal biyopsili yiiksek
¢oziintirlikli manyetik rezonans goriintiileme (MRG) gibi cesitli
goriintiileme teknikleri kullaniimaktadir .

GELENEKSEL RADYOGRAFILER

Tiim goriintiileme yontemlerinin temel amact osteoporozun erken teghisi
ve bu sayede uygun tedavinin baslanip osteoporotik kiriklarm énlenmesidir.
Klinik olarak sessiz osteoporotik kiriklarmn rutin radyoloji raporlarinda fark
edilmemesi ya da atlanmast hi¢ de nadir degildir (Kuzey Amerika'da % 45,
Avrupa’da % 29) "W. Bu nedenle raporlarda, gergeklesmek tizere olan
muhtemel bir kingin radyografik isaretlerinin belirtilmesi biiyiik 5nem tasir.
Radyografiler kirtk ya da ciddi osteoartrit gibi altta yatan diger
komplikasyonlarm dogrulanmasinda, niikleer goriintiileme, DXA veya
MRG gibi diger goriintiileme yontemleriyle birlikte siklikla kullanilir.
Maalesef radyografinin osteoporoza bagl degisikliklere hassasiyeti azdir.
Ayrica, bu degisikliklerin sebebi ne olursa olsun goriintiileri neredeyse
aymudir ®. Buna ragmen, radyografilerde izlenen anormallikler kemikteki
patolojik degisikliklerle siki korelasyon gostermektedirler. Radyografiler
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bazen yaygin kemik kayb1 ve artmus frajiliteye bagh kiriklarm sebebinin
saptanmasinda anahtar rolii oynayabilirler. Ornegin; subperiostal
rezorbsiyon hiperparatiroidizm icin tipik iken, kirik etrafinda abartih kallus
olusumu Cushing hastalig1 agisindan kuvvetle destekleyicidir ®".

Osteoporozun baglica radyografik bulgulary; a) radyolusens artim, b)
kortikal incelme, c) bozulmus trabekiiler patern ve d) kiriklar ve
deformitelerdir.

Radyolusens artum

Kemikteki yetmezligin direkt bir gostergesidir (Sekil-1).

Bir doku tarafindan olusturulan golgenin dansitesi, o doku tarafindan
emilen x-1511 miktar ile ters orantihidir. Kemikte bu durum, icerdigi
kalsiyumla iligkilidir. Osteoporotik kemigin icerdigi mineral miktari
azaldigindan, emilen x-isiu1 da azalir. Sonug olarak goriintii daha
radyolusenttir. Bu durumun radyografide goriilebilir hale gelmesi icin
kemik kitlesinde % 30-50 kaybin gerceklesmesi gerekir @\

Sekil-1. (A) Artmis radyolusensin ve kalemle cizilmis kadar ince kortekslerin izlendigi lateral
lomber radyografi, kemik yogunlugundaki azalmaya bagli olarak “fazla doz ile ¢ekilmis” izlenimi
vermektedir. (B) L2'de kiriga bagli tist son plakta fokal kortikal bozulma, subkortikal bant
seklinde dansite artis1 ve kamalasma. (C) L3'de trabekiiler kemik yogunlugunda azalmaya bagl
tipik “Sekil gercevesi” ya da “hayalet vertebra” gortiniimii.
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Kortikal incelme

Osteoporoz hem trabekiiler hem de kortikal kemigi etkiler. Kortikal
kemikteki rezorbsiyon baslica 3 bélgede gergeklesir; endosteal, periosteal
ve intrakortikal. Yetigkin bir kemigin tiim yiizeyleri kemigin yeniden
yapilanmast igin potansiyel alanlardir. Kompakt kemiklerde yeniden
yapilanmanin biiyiik kismi, korteksin bolca vaskiiler olan i¢ ve dis
kisimlarinda, yani periosteal ve endosteal yiizeylerde gerceklesir.
Osteoporozda rezorbsiyon siireci en aktif olarak endosteal yiizey boyunca
gortiliir. Bu nedenle erken degisikliklerin yorumlanabilmesi giigtiir 1.
Ayrica; hiperparatiroidizm, osteomalazi, renal osteodistrofi gibi kemik
devrinin yiiksek oldugu durumlarda da benzer degisiklikler izlendiginden,
bu durum kortikal rezorbsiyon agsindan spesifik degildir 19\
Osteoporozun erken evrelerinde bazen endosteal taraklanma gortilebilse
de, yaygin bulgu kortikal incelmeyle beraber kemik iligi boslugunun
tedricen genislemesidir. Siddetli olgularda korteks kalemle ¢izilmis gibi cok
ince ve narin izlenir (Sekil-1).

Bozulmus trabekiiler patern

Stingersi kemik daha fazla yiizey alani saglar ve metabolik uyarilara
daha hizli yant verir. Bu nedenle, osteoporoza bagh degisiklikleri kortikal
kemige nazaran daha ¢abuk yansitir. Kemik trabekiillerinin kalinlig1 50-200
um’dir. Trabekiiller uygun 151 dozunda gekilmis ytiksek ¢oztiniirliiklii
radyografilerde degerlendirilebilirler. Ancak trabekiiler patern, komsu
doku ve organlarin diger bélgelerde neden oldugu golgeler nedeniyle
sadece kalkaneus, distal radius ve bir miktar da kalcada tam olarak
degerlendirilebilir ©.

Kiriklar ve Deformiteler

Azalmis KMY osteoporotik kirik gelisme ihtimalini arttirir. Yine de, bu
kiriklarin gelistigi hastalarm ¢ogunlugunda KMY osteoporotik aralikta
degildir ). Kiriklarm en sik goriildiigii yerler omurga, kalca ve el bilegidir.
Bir kirigin varhig, yeni kiriklarn olugum riskini arttirir. Vertebra kirigimin
varligy, takip eden bagka bir vertebra ki gelisim ihtimalini dort kat arttirir
ve eklenen her yeni vertebra kinginda diger vertebralarda kirik riski giderek
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artar. Benzer bir sekilde, omurga ya da el bilegi kirig1 varliginda kalga kirig
gelisme riski iki kat artmigtir @,

Osteoporozda vertebra govdeleri yogunluklarini kademeli olarak
kaybettiklerinden, radyografilerdeki dansiteleri zamanla cevre yumusak
dokunun dansitesine yaklair. Saville ® bu progresif kaybi ve radyolusens
artimin 5 evreye ayirmugtir (Tablo-2).

Tablo-2. Saville indeksi

Evre Radyografik ozellikler
0 Normal dansite
1 Minimal dansite kaybs; son plaklarda hafif belirginlesme
2 Vertikal cizgilenme daha belirgin, son plaklar daha ince gériintimde
3 Kemik dansitesinde daha ciddi kay1p, son plaklar daha az belirgin
4 “Hayalet vertebra” /”Sekil gercevesi” goriiniimii, trabekiiler yapilar goriinmez

Ancak bu gibi kalitatif indeksler, yorumlayan hekime gore belirgin
farkliliklar ~ gosterebili. Omurgada kortikal incelme en iyi lateral
radyografilerde vertebra son plaklarinin degerlendirilmesiyle yapilr.
Trabekiiler yogunlugun azalmasiyla birlikte incelmis korteksin ¢izgisel
golgeleri belirgin hale gelir ve tipik “Resim cergevesi” gériintiisii olugur
(Sekil-1).

Vertebra kirig1 (VK) osteoporozun en sik goriilen radyografik
bulgusudur. Trabekiillerin kayb, kiriklarin gelisimi i¢in uygun ortami
olusturur. Osteoporotik VK genellikle karakteristik sekliyle tanmur.
Kiriklarm dagilimini biyomekanik faktérler etkiler. Fleksiyon esnasinda
yiiklenmenin en belirgin oldugu bélge, torakal kifozun en belirgin oldugu
orta torakal bolgedir. Torakolomber bileskede ise, nispeten daha rijit torakal
omurgadan daha hareketli lomber omurgaya gecis oldugundan, kompresif
stres daha fazladir . Bu nedenlerden 6tiirti kiriklar en sik orta torakal ve
torakolomber bileske bélgelerinde gelisir. Vertebra kiriklar: T8-L1 ve L4
vertebralarinda daha siktir ®.
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Vertebra kiriklar anterior, orta ve posterior yiikseklik kayiplarmna gore
tanimlansa da, gereken minimum yiikseklik kayb1 (6rnegin vertebra
yiiksekliginin % 15 ya da % 20'si gibi) gesitli tammlama semalarma gore
degisir. Genant ve arkadaglar1 ™ vertebra kiriklarmmn ciddiyetinin

evrelendirilmesi amactyla semikantitatif bir skorlama sistemi 6nermiglerdir
(Tablo-3).

Tablo-3. Genant skorlama sistemi

Evre Radyografik ozellikler
0 Normal

1 Hafif deformasyon. On, orta ve/veya arka yiiksekliklerde yaklasik 7%20-25
azalma ve vertebra govde alaninda %10-20 azalma

2 Orta derecede deformasyon. On, orta ve/veya arka yiiksekliklerden herhangi
birinde yaklasik %25-40 azalma ve verebra gévde alaninda %20-40 azalma

3 Siddetli deformasyon. On, orta ve/veya arka yiiksekliklerden herhangi birinde ve
vertebra govde alaninda yaklasik %40 azalma

Bu skorlamada; lateral spinal radyografilerde T4-L4 arast vertebralarin
on, orta ve/veya arka yiiksekliklerindeki azalma oram ve vertebra
govdelerinin kirik nedeniyle kaybettigi alan miktar1 degerlendirilir.

Osteoporotik vertebra kiriklarinda tanimlayict terminolojinin, kirigin
sekline, siddetine, sayisina ve yerine gore yapilmasi poptilerdir. Anterior
yiikseklik kayrplarinda “kamalasma” terimi kullarlir. Torakal omurgada
posterior yiikseklik anterior yiikseklikten 1-3 mm fazla olabildiginden, bu
bolgede 4 mm'’den fazla yiikseklik kayiplari kirik olarak degerlendirilir ®.
Omurganin travmatik kompresyon kiriklarr osteoporotik = vertebra
kiriklarini taklit edebilse de, normal kemik yogunlugu, angiiler kortikal
defektler ve normal kallus olusumlariyla vertebra kiriklarindan
ayrilabilirler. Osteoporotik vertebra kiriklarinda kortekste belirgin kirik ya
da belirgin kallus olusumu nadirdir "9. Travmatik kiriklar nadiren sadece
son plakla smirh kalirlar. Osteoporozda ise bu durum siktir.

“Vertebra plana”, hem anterior hem de posterior vertebra yiiksekliginin
birlikte azaldig1 ve siklikla birden ¢ok segmenti etkileyen bir deformitedir
(Sekil-2).
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Sekil-2. “Vertebra plana” tipi benign osteoporotik kirigin lateral (A) ve AP (B) radyografileri ve
sagittal TIW (C), T2W (D) ve kontrastli yag baskili TIW (E) manyetik rezonans gériintiileri.
Benign osteoporotik kirig1 destekleyen bulgular; TIW goriintiide normal kemik iligi sinyalinin bir
miktar da olsa izleniyor olmasi (C, oklar), komsu vertebralarda da kiriklar, T11 ve L2
vertebralarinda ki isaret eden bant seklinde horizontal sinyal azalmalari (C ve D) ve bant
seklinde keskin siurh tipik kontrast tutulumudur (E).
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Bu durum osteoporozda ¢ok sik izlenmez ve tespiti halinde metastaz
ve myelom gibi diger patolojiler aragtiriimahidir (Sekil-3) @.

Sekil-3. Malign “vertebra plana” tipi kirigin lateral (A) ve AP (B) radyografileri ve sagittal TIW
(C), T2W (D) ve kontrastl yag baskili TIW (E) manyetik rezonans goriintiileri. Malign kirigt
destekleyen bulgular; TIW goriinttide normal kemik iligi sinyalinin tamamen kaybolmast (C),
vertebra arka smirimin omurilige basisi (D ve E), solid paternde heterojen kontrastlanma (E) ve
posterior elemanlarin ve epidural yumusak dokunun tutulumudur (E, oklar).
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Omurga kiriklar bazen bikonkav izlenebilirler (kum saati vertebra).
Osteomalazi, Paget hastali$1 ya da hiperparatiroidizmde de kum saati
vertebra goriilebilir. Osteoporozda ayrica, yalmzca son plak ve altindaki
subkortikal kemigi iceren izole son plak kiriklar1 da gelisebilir. Bu tip
kiriklar en stk L1-L4 arasi vertebralarda goriliir (Sekil-4).

Sekil-4. Lateral radyografide L1 vertebra gévdesinde osteoporotik son plak kiriklari.

T7 seviyesinin {izerindeki izole kiriklar, osteoporoz dist sebepler
agisindan uyaricidur ),

MANYETIK REZONANS GORUNTULEME (MRI)

Bilgisayarlh tomografi (BT), kemik yapmun ve fragmanlarin
degerlendirilmesi ve kortikal kemik harabiyetinin derecelendirilmesi
amaciyla kullamlabilecek en uygun tekniklerden biridir. MRG ise
metastatik ve akut osteoporotik kiriklarmn ayriminda % 100 duyarlik, % 93
ozgiinliik ve % 95 dogruluk ile en glivenilir tekniktir V.

Dogru evreleme ve tedavi igin osteoporotik VK ile malign kiriklarin
ayrimu garttir @. Bunun igin radyografi, kemik ve yumugak doku
sintigrafisi, BT ve MRGnin birlikte kullanilmas gerekir. Radyografilerde
omurga kiriklarmimn ayirici tanisini yapmak giigtiir. Ozellikle akut ya da
subakut evrede omurga kiriklariin osteoporotik-malign ayrimini yapmak
ne radyografilerle ne de sintigrafiyle miimkiin olamamaktadir 7.
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Sinyal Intensitesi ve Kontrastlanma Paternleri

Malign kompresyon kiriklar1 genellikle normal kemik iliginin total
ya da parsiyel degisimi ile karakterizedirler V. Cogu malign vertebral
hastalikta 6ncelikle hematopoetik doku tutulur ve bunu takiben kemik
harabiyeti gelisir. Dolayisiyla malign patolojik kiriklarda kemik iligi
tamamen ya da diizensiz ve infiltratif bir paternde maligniteyle yer
degistirir. Benign kiriklar ise kemik yogunlugunun azalmasina ve kemik
dokunun zayiflamasina bagli gelisir. Ancak kemik iligi nispeten sabit
kalir @,

Kemik iligi intensitesinin tamamen degistigi kompresyon kiriklarmin
maligniteye bagli olma olasilig1 yiiksektir (Sekil-5).

Sekil-5. Multipl metastatik lezyonlar ve C5 alt son plaginda kirik. Sagittal TIW (A), yag baskii T2ZW
(B) ve yag baskil kontrastli TIW (C) goriintiilerde C5 normal kemik iliginin total infiltre oldugu
izlenmektedir. Yag baskili T2W ve yag baskil kontrastli TIW goriintiide ayrica C7 arka korteksinde
konveksite izlenmektedir. Ttim goriintiilerde C4 posterior elemanlarinda da tutulum izlenmektedir.

Bu durum TIW goriintiilerde daha koyu bir sinyal ve 6zellikle yag
baskili T2W goriintiilerde artmig intensite olarak izlenir. Bahsedilen
gortiniim parsiyel de olabilir. Ancak bu durumda da kemik iliginin
korunmadig1 diizensiz ve asimetrik patern mevcuttur.
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Yash hastalarda normal kemik iligi TIW goriintiilerde hiperintens
izlenir (Sekil-5). Intravendz kontrast uygulamasi sonrasi tiimorlerin
tutulum paternleri oldukca degiskenlik gosterebilir. Genellikle inhomojen
ve yamali bir patern gostermekle birlikte; homojen ya da heterojen, periferal
ya da diizensiz, hafif ya da yogun kontrast tutulumu gériilebilir. Ozellikle
yagl kemik iligi olan hastalarda malign lezyonlarin tespitini arttirmak i¢in
genellikle yag baskili ya da “short tau inversion recovery” (STIR) sekanslart
da gerekir.

Vertebral malignitelerin sinyalleri T2W goriintiilerde genellikle artmus
intensite seklinde izlense de, aslinda degiskendir. STIR T2W sekanst
intravertebral lezyonlarin ve infiltratif kemik iligi 6deminin tespitinde daha
sensitif olmakla birlikte, ekstravertebral tutulumun tespitinde daha
duyarsizdur.

Kollabe olmamig komsu bir vertebrada benzer sinyal intesite
ozelliklerini igeren fokal lezyonlarin izlenmesi, malignite acisindan
kuvvetle destekleyicidir (Sekil-6).

Sekil-6. T12'de akut tist son plak kirig1 ve komsu vertebralarda metastatik lezyonlar. Sagittal TIW
gortinttide (A) T12 ve L2 govdelerinde anormal dansite izlenmektedir. Sagittal STIR goriintiilerde
(B) T12 iist son plagi komsulugunda kemik iligi 6demi izlenmektedir. Her iki goriintiide de L2
kemik iliginin tiimor tarafindan tamamen infiltre edildigi goriilmektedir. T11 ve L1'de yuvarlak
metastatik odaklar mevcuttur.
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Benign vertebral kiriklarin sinyal intensiteleri kirigin yasma gore
degiskenlik gosterir. Osteoporotik kiriklarda akut evrede (<2 ay) kemik iligi
sinyal intensitesinde fokal degisiklikler izlenir. Bu degisiklikler genellikle
kompresyon deformitesinin vektérleri boyunca uzanan, siklikla tist son
plagm altinda bant seklinde izlenen, kemik iligi yer degisimine ait dansite
farkliliklaridir (Sekil-6). Bu fenomen 6zellikle, kemik iligi icine kanama ve
belirgin 6dem ile iligkili olan akut benign kiriklarda belirgindir. Bu gibi
durumlarda TIW ve T2W gériintiilerdeki sinyaller tipik timér paternini
taklit edebilir.

Akut benign kompresyon kiriklary, 6zellikle TTW gortintiilerde, kirtimig
olan tist son plag1 sinurlayan diisiik sinyal intensiteli fokal bant seklinde
alanlar ya da lineer ¢izgilenmeler seklinde izlenirler . Kirik hatti ya da
trabekiiler sikismanin oldugu yeri isaret eden bu alanlar T2W goriintiilerde
de izlenebilir. Bu bulgu geri dontisliidiir ve kirik iyilestikce 2-4 ay igerisinde
kaybolur. Cevre kemik iligi T2W goriintiilerde reaktif ddeme bagli artmug
sinyal gosterebilir. Bu durum yag baskili ya da STIR sekanslarda kolayca
tespit edilebilir.

Yag baskili IV kontrasth TIW goriintiiler akut osteoporotik kiriklar
malign kompresyon kiriklarindan ayirmada yardimar degildir, giinkii her
iki durumda da yogun kontrastlanma izlenir. Kronik osteoporotik kiriklar,
kollabe vertebranin anormal sinyal intensitesi gostermemesi nedeniyle
MRG ile kolaylikla tespit edilebilirler . Akut osteoporotik kompresyon
kirigmi kuvvetle destekleyen diger bulgular, vertebral osteoneknozu isaret
eden, “intravertebral vakum fenomeni” ve “sivi1 isareti”dir. “Siv1 isareti”
intervertebral siv1 koleksiyonuna baglh gelisir. Fokal, lineer ya da ti¢gen
seklinde, TIW goriintiilerde hipointens, T2W gériintiilerde hiperintens
izlenir (Sekil-7).

“Intravertebral vakum fenomeni” ise vertebra govdesinde hava
birikimine bagh goriiliir. Radyografik olarak subkondral kemik icinde veya
son plak komsulugunda lineer ya da yarimay seklinde radyolusent
golgelenme olarak izlenir. Gradient echo sekansinda daha belirgin olmak
tizere MRG'de tiim sekanslarda kontrast tutmayan hipointensite olarak
izlenir ®. Nekrotik kemiklerin kirilmasi neticesinde goriiliir (Sekil-8).
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. 4
Sekil-7. Akut osteoporotik kompresyon kirigs igerisinde osteonekroz. Sagittal MRG'de T12 tist son
plaginda akut kompresyon kirig1 ve komsulugunda sivi isareti T2W (A) ve yag baskili T2ZW (B)
goriinttilerde hiperintens olarak izlenmektedir. L1 ve L2 vertebralarinda kronik kompresyon
kiriklari izlenmektedir. TIW (C) ve yag baskili T2W (B) goriintiilerde L1 govdesindeki kronik
enflamatuvar degisiklikler ve yagl: infiltrasyon net olarak goriilmektedir.

Sekil-8. (A) Lateral radyografide L1'de intraosseoz, yarimay seklinde radyolusent alan (oklar)
intravertebral vakum fenomenini gostermektedir. (B) Sagittal gradient echo MR'de aymu vertebrada
intravertebral hava koleksiyonunu temsil eden anormal diisiik sinyal intensitesi izlenmekte (oklar).
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Ancak nadiren de olsa, vertebra govdesinin tiimér hiicreleriyle dolmasi
nedeniyle, intravertebral vakum fenomeni ve siv1 isareti malign kiriklarda
da izlenebilir ©.

Pedikiillerin ve posterior elemanlarm tutulumu

MRG'de posterior elemanlar ve pedikiillerdeki anormal sinyal
intensiteleri malign kompresyon kiriklarmda daha sik goriiliir (Sekil-5) ve
siklikla da maligniteye spesifik olarak yorumlanir "8, BT'de vertebra
govdesinin anterolateral ya da posterior kortikal kemik kismmun harabiyeti
de malign stireci destekleyen bulgular olarak bildirilmistir . Diger taraftan,
osteoporotik kompresyon kiriklaridaki reaktif kemik iligi degisikliklerinin
tipik olarak pedikiilleri ve posterior elemanlari tutmadig; ifade edilir ®. Yine
de gesitli yazarlar, osteoporotik kompresyon kiriklarmda olgularm yaklagik
% 65inde pedikiillerde anormal sinyal degisiklikleri goriildiigiinii
bildirmiglerdir ®. Aslina bakilirsa bu oran istatistiksel olarak malign patolojik
kiriklarda goriilenden farkli degildir. Bu nedenle pedikiillerde anormal sinyal
degisiklikleri hem malign hem de benign kompresyon kiriklarmin bulgusu
olabilir. Bununla birlikte, benign kiriklar iyilestikten sonra pedikiiler sinyal
degisikliklerinin de kaybolmast muhtemeldir?.

Sonug olarak osteoporotik kirtklarda pedikiil tutulumu nadir degildir. Bu
nedenle tek pozitif bulgunun pedikiil tutulumu oldugu kompresyon
kiriklarinda sadece malignite diisiiniilmemelidir.

Epidural ve paraspinal kitle

Enfeksiyoz hadiselerin dislandigi durumlarda, epidural ve/veya
paraspinal yumusak dokuda kitle tespiti, malign kirig1 kuvvetle destekler.
Fokal paraspinal kitleler metastatik kompresyon kiriklarinda sik gériiliirken,
diffiiz paraspinal kitleler kompresyonun nedeninin ayriminda yardimct
degildirler ®.

Kontrasth ve yag baskih sekanslarda epidural mesafeye dogru genisleyen
tiim6r dokusu daha net goriintiilenebilir (Sekil-5). Paravertebral ve epidural
abselerle iligkili kompresyon kiriklar1 osteomiyelite bagh gelisebilir. Sessiz
osteomiyelit ve hematojen yayilima bagh sepsis kompresyon kiriklariyla
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sonuclanip malign kiriklari taklit edebilir . Kompresyon kirigimn
enfeksiyona baglt oldugunun en kuvvetli goriintiileme bulgusu komsu
kemikten ayirt edilemeyen disk tutulumudur.

Diger vertebralarda lezyonlar

Her ne kadar osteoporozda multipl kompresyon kiriklar: gortilebilse
de, bu bulgu benign ya da malign etiyoloji ayrimu igin yeterli degildir.
Bunun 6tesinde, her iki tip kirik da, 6zellikle yaglilarda, ayn: hastada
izlenebilir (Sekil-6). Komprese olan vertebra disindaki vertebralarda
anormal sinyal intensitesi gosteren yuvarlak odaklar metastatik siireclerde
sik goriiliir. Bu durum servikal ve birinci torakal vertebralarda daha siktir
(Sekil-5).

Diger MRG teknikleri

Akut osteoporotik kiriklarm malign kiriklardan ayrimi her zaman kolay
degildir. Ozellikle kanser dykiisii olmayan ya da siipheli klinik ve MRG
bulgulart olan hastalarda ayrim daha da giic olabilir. Eger geleneksel MRG'de
bulgular net degilse, akut benign ve patolojik kompresyon kiriklarinn ayrmi
amaciyla diffiizyon agirhkh gorintiileme (DWI) kullarulabilir.

DWI, biyolojik dokunun mikroskobik yapist ve organizasyonu ile ilgili
bilgi saglayan bir tekniktir. Organ ya da dokulardaki patolojik degisiklikler,
su molekiillerinin hareketlerinde degisiklige neden olur. Bu da MRG sinyal
intensitesinde degisikliklerle sonuglanur.

Ttimor dokusunun yiiksek selliileritesi nedeniyle tiimoral patolojik
kiriklarda difiizyon kisitlanmast belirleyicidir. Tersine; normal ya da artmus
diftizyon, akut osteoporotik kirik lehine destekleyicidir.

BILGISAYARLI TOMOGRAFi

Multidedektér BT cihazlarinin yaygimlagmastyla, bagka patolojiler
nedeniyle BT uygulanan hastalarin goriintiilerinin rutin sagittal
reformasyonlar1 sonrasinda birgok kirik insidental olarak saptanir hale
gelmistir (Sekil-9) 2.
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Sekil-9. Bagka patolojiler nedeniyle BT uygulanan 3 farkli hastanin goriintiilerinin sagittal
reformasyonu sonrast tespit edilen insidental benign kompresyon kiriklar1.

BT'nin kemik yapiy1 gosterme konusundaki mitkemmel becerisi
sayesinde kortikal kemik harabiyeti ve posterior elemanlarin tutulumu
kolaylikla degerlendirilebilir. BT ile ayrica, benign kiriklarin giivenilir
bir gostergesi olan intervertebral vakum fenomeni de net olarak
goriilebilir. Bununla birlikte, yiiksek radyasyon yiikii ve maliyeti,
kiriklarin tespitinde kullanimim kisitlamaktadr.

Kantitatif BT (KBT); omurga, kalga ve el bilegi KMY'nun 6l¢iimiinde
DXA'ya alternatif sunmaktadir. DXA’da oldugu gibi KBT'de de
KMY'nun sayisallagtirilarak ol¢timii, x-1sinlarinin viicuttan gegerken
emilimine dayanur. Spinal KBT glintimiizde bir yazilim destegiyle hemen
hemen tiim tireticiler tarafindan tiretilen multidedektér BT cihazlariyla
uygulanabilir. KBT'de hastanin gekimi esnasinda referans bir kemik
mineral tayfi (phantom) da taranarak g/cm? cinsinden degerler elde
edilir (Sekil-10).
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Sekil-10. Vertebra gévdesinin ortasidan gegen tek kesit ile hastanmn altinda ggriilen referans
mineral yogunluk tayfinin karsilastirildigt KBT.

KBT'nin DXA'ya en tistiin avantaji, trabekiiler ve kortikal kemigi ayri
ayr degerlendirebilmesidir. KBT ile omurga kiriklarmin ayrimi ve
menapoz sonrast kemik kaybi yeterince degerlendirilebilir ®. DXA ile
kargilagtirldiginda KBT'nin postmenapozal kadinlarda muhtemel omurga
kirg riskinin tahmininde benzer, hatta daha iyi sonuglar verdigi
gortlmistiir ®. KBT yiiksek maliyetli yazilimi ve DXA'ya nazaran daha
fazla radyasyon yiikii nedeniyle klinik pratikte yaygin kullanilmamaktadir.

Sonug olarak, osteoporoz gerek tam yontemlerinin artmasi, gerek de
beklenen yagam stiresinin uzamast nedeniyle giderek daha sik rastlanan
ciddi bir hastaliktir. Radyoloji, osteoporozun tan: ve tedavisinde birgok
yonden kilit rol oynar. Radyografiler dahi bu stk gériilen hastalikla ilgili
bol miktarda bilgi verir. Onemli olan bu bilgileri kullanarak ayiric tanty1
yapabilmektir.

MRG su an osteoporotik kiriklar ile malign kiriklarin ayriminda en
giivenilir goriintiileme teknigidir. Osteoporozun tespit ve izleminde
kullarulma ihtimali olan birgok yeni teknoloji gortintiileme teknikleri de
mevcuttur. Ancak bunlar tizerindeki klinik ¢alismalar devam etmektedir.
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2.3. Kemik Dansitometre ve
Diger Teknolojiler

Naciye KIS, Hanife Giilden DUZKALIR

Osteoporoz, diisiik kemik kiitlesi ve kemik dokusunun mikromimari
yapisinin bozulmast sonucu kemik kirilganliginin ve kirik olasihigiin
artmast ile karakterize sistemik bir iskelet hastaligidir. Osteoporoz ile
iligkili en stk goriilen kiriklar kalca, omurga ve el bileginde meydana
gelmekte, ozellikle kalca ve omurga kiriklarinin olasiligi kadinlarda ve
erkeklerde yaslanma ile birlikte artmaktadir 9.

Diinya Saghk Orgiitii (WHO, DSO), osteoporozu Dual X-Igmni
absorbsiyometri (DXA) teknigi ile yapilan olgiimleri temel alarak
tanimlamugtir (Tablo-1) @),

Kemik mineral yogunlugu (KMY) 6l¢iimii osteoporoz tanisini
koymada, kirtk riskini degerlendirmede ve hastalarin takibinde
kullanilmaktadir ®*4), Kemik mineral dansitometre cihazlari ile
yapilan 6lgiimlerde, belirli bir radyasyon miktarinin kemik tarafindan
absorbe edilmesine neden olan mineral miktarmnin yorumlanmast esas
alinmaktadir (Tablo-2).
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Tablo-1. Diinya Saglik Orgiitii osteoporoz tant kriterleri

Diinya Saglik Orgiitii osteoporoz tam1 kriterleri

Normal: Geng erigkin ortalamasina gére -1 standart sapmadan daha diisiik olmayan kemik
mineral yogunlugu degerleri (T-skor>-1,0)

Osteopeni (Diisiik Kemik Kiitlesi) : Geng erigkin ortalamasina gore -1 ve -2,5 standart
sapma arasinda olan kemik mineral yogunlugu degerleri (-1>T-skor>-2,5)

Osteoporoz: Geng erigkin ortalamasma gore -2,5 standart sapmanin altinda olan kemik
mineral yogunlugu degerleri (T-skor<-2,5)

Ciddi osteoporoz (Yerlesmis Osteoporoz): Geng erigkin ortalamasma gore -2,5 standart
sapmanin altinda olan kemik mineral yogunlugu degerleri ve bir veya daha fazla
osteoporotik kirk mevcudiyeti (T-skor<-2,5)

Tablo-2. Uluslararas: Klinik Dansitometri Birligi (International Society
for Clinical Densitometry) tarafindan belirtilen KMY o6l¢tim
endikasyonlar

Uluslararas: Klinik Dansitometri Birligi (International Society for Clinical Densitometry)
tarafindan belirtilen KMY 6l¢iim endikasyonlar

-65 yas ve tizeri kadinlar,

-65 yas alt1 postmenopozal kadinlarda diisiik kemik kiitlesi icin bir risk faktorii varsa (diigiik
viicut agirligy, 6nceden gegirilmis kirik, riskli ilag kullanim, kemik kayb ile iligkili hastalik
veya durum),

-Diisiik viicut agirlig, daha énceden gegirilmis kirik veya riskli ilag kullarumu gibi kirik igin
risk faktrii olan perimenopozal kadmlar,

-70 yas ve tizeri erkekler,

-70 yas altr erkeklerde diisiik kemik kiitlesi iin bir risk faktorii varsa (ddstik viicut agirhg;,
onceden gecirilmis kirik, riskli ilag kullanim, kemik kaybr ile iligkili hastalik veya durum),

-Frajilite kirig1 olan yetiskinler,

-Diistik kemik kiitlesi veya kemik kayb ile iligkili hastalik veya durumu olan erigkinler,
-Diistik kemik kiitlesi veya kemik kaybr ile ilikili ilag kullanimi olan erigkinler,
-Farmokolojik tedavi diistindilen kisiler,

-Tedavi edilen kisilerde tedavi etkisini izlemek igin,

-Tedavi gormeyen fakat kemik kaybi olan ve bu nedenle tedavi gerekebilecek kisilerdir.
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OSTEOPOROZ TANISINDA KULLANILAN YONTEMLER

Ik olarak 1963 yilinda appendikiiler iskelet sisteminde meydana
gelen degisimleri belirlemek tizere single photon absorbsiyometri (SPA)
yontemi gelistirilmistir. Takiben bu yontem aksiyel iskelet sistemi
degisimlerini belirlemek amaciyla dual photon absorbsiyometri (DPA)
olarak gelistirilmistir. Single (SXA) ve DXA yontemleri daha sonra
gelistirilmistir. DXA yontemi su anda en ¢ok kullanilan yontemdir.

Single Photon Absorbsiyometri (SPA)

Ik olarak 1963 yilinda kullamilan bu yéntemde radius ve kalakaneus
diizeyinde dlctimler gergeklestirilir. y-1smn1 enerji kaynagi olarak I'* (27,3
KeV) kullanilir. Viicudu gaprazlayan fotonlar sodyum iodid sintilasyon
dedektorii tarafindan algilanir. Incelenen bolgedeki yumusak dokudan
kaynaklanan hatay1 en aza indirmek icin su yastig1 kullanilir. Olgtimler
tercihen daha az kullanilan 6n-kol bélgesinde gergeklestirilir. Alinan
radyasyon miktar1 0,6 uSv diizeyinde olup ¢ok dusiiktiir “?. Toplam
goriintiileme zamant 10-15 dakikadir. Cihazda kullanilan I'® in yari
omrii 60 giin diizeyinde olup yilda 2 ya da 3 kez yenilemek gerekebilir.
Bu y6ntemin yerini son zamanlarda X-1sinin1 radyasyon kaynag1 olarak
kullanan SXA almistir.

Dual Photon Absorbsiyometri (DPA)

SPA’da giivenilir 6lctimlerin sadece periferal iskelet sisteminde
yapilabilmesi, spinal sistem ve kalcada daha etkin ve giivenilir sonug
veren DPA'nin kullanima girmesine neden olmustur. Bu ydntemde enerji
kaynag1 olarak kullanilan Gd™®, 44 ve 100 KeV olmak {tizere iki farkl
enerji tiretir 4.

Iki farkh enerji diizeyindeki y-igini, uniform bir yumusak doku
kalinlig1 saglamak icin kullanilan su yastigina ihtiyact ortadan kaldurir.
Bu sekilde femur ve spinal sisemde 6l¢iim yapmak miimkiin hale
gelmistir. Sintilasyon dedektorii tarafindan bu iki farkli enerji
diizeyindeki foton ayr1 ayr1 algilanir. Diisiik ve yiiksek enerjili bu
fotonlar kemik ve yumusak dokularda farkl: atteniiasyon gosterir.
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Diistik enerjili fotonlar sadece kemigi cevreleyen yumusak dokuyu
gegerken, yiiksek enerjili fotonlar hem yumusak dokuyu hem de kemigi
gegerler. Veriler hastanin icinde bulundugu normal yas grubu ile
karsilastirlarak degerlendirilir. Spatial resoliisyon diisiik, goriintiileme
zamani uzundur. Vertebral seviyede gerceklestirien mineral l¢timleri
ile femoral diizeyde yapilan dl¢timlerin gosterdigi korelasyonun diisiik
oldugu izlenmistir. Alinan radyasyon miktar1 femur diizeyindeki
uygulamalarda 3uSv, vertebral uygulamalarda ise 5uSv diizeyindedir.

Gerek SPA gerekse DPA’da kullanilan foton kaynaklarinda zaman
icinde gelisen gii¢ kayb1, uzun cekim siireleri ve spatial resoliisyonun
diisiik olmasindan dolayr  X-istn1  kaynagmin  kullanildig:
absorbsiyometrik yontemler 6n plana gelmistir.

Single Enerji X-151m Absorbsiyometri (5XA)

SXA'daki fizik prensipler enerji kaynag: haricinde SPA ile aynidr.
SXA'da enerji kaynag olarak X-1s1m1 (55 kV, 300 pA) kullanilir. Kemigin
tizerindeki yumusak dokudan kaynaklanan hatalar diizeltmek igin 6n-
kol, radius su yastiginin igine konulur. DXA kullanildiginda su yastig
kullanilmasina gerek yoktur. Cekim siiresi 5 dakika diizeyindedir. Hata
orant % 3 olup varyasyon katsayisi %1’den diistiktiir. Alinan radyasyon
dozu 0,1 pSv diizeyindedir.

Dual enerji X-151m1 Absorbsiyometri (DXA), (DEXA)

1987 yilinda kullanima giren DXA ile KMY 6l¢iimii osteoporozun
tanimlanmasinda ve degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul
edilmektedir ve klinik pratikte en yaygm kullanilan tekniktir @

Degisik yontemlerle herhangi bir bolgeden yapilan KMY 6l¢timi
kirtk riskini Ongorebilir. Ancak omurga, kalca ve on-kol DXA
degerlendirmesi, frajilite kirig1 yoklugunda osteoporoz tanisi koymada
tek ve KMY'deki degisiklikleri izlemede en iyi yontemdir. Ciinkii
biyomekanik calismalar kemik giicti ve DXA ile 6l¢iilmiis KMY arasinda
gliclii korelasyon oldugunu géstermistir. DSO osteoporoz tani kriterleri
ve kirik riskinin hesaplanmasinda kullanilan Fracture Risk Assessment
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Tool (FRAX) degerlendirmesi DXA ile elde edilmis referans verilere
dayalidir 17\

DXA cihazlarinda iki farkli enerji diizeyinde X-1s1n1 (ortalama 40 kV-
140 kV) kullanildigindan, SXA'dan farkli olarak viicudun femur ve
vertebra gibi daha kalin-hacimli bélgelerini incelemek miimkiindiir.
DXA cihazi mobil bir radyograf, hasta yatag1 ve dedeksiyon sisteminden
olusur. Siirekli ve puls olmak tizere iki farkli enerji diizeyinde foton
hiizmesi olusturan X-1511 kaynag: yatagin altindadir ve dedeksiyon
sistemi ile birlikte hareket eder. Calisma sistemi, cift enerjili X-1ginlarmin
kemigi gecerken bir kisminin kemik tarafindan absorbe edilmesi sonucu
kalan radyasyon miktarmin hassas olarak 6lgtilmesi ve birim alanda
absorbsiyona neden olan kemigin mineral igeriginin tahmin edilmesi
prensibine dayanur. Cift enerji kullaniminin ana amaci gevredeki yumusak
dokularm 6lciimlere etkisini ortadan kaldirmaktir. Biri ytiksek digeri diisiik
enerjili iki 1s1mn yumugak dokulardan gegerken absorbsiyonlar: arasmdaki
fark orantili iken, kemikten gecerken absorbsiyonlar1 orantisizdir. Bu
farklilik sayesinde matemetiksel islemler sonucunda goriintiileme alanina
giren kemik disindaki yapilarin degerleri sifirlanarak sadece kemigin
absorbsiyon degeri belirlenir 6717240,

Radyasyon dozu diistiktiir ®. Bir DXA 6lgiimiinde hastanin aldig
radyasyon dozu goriintii say1st, hastanin kilosu, cihazin 6zel tasarimy, 1sin
filtrasyonu, tiip akim, goriintiileme hizi, uzunlugu ve genisligi gibi bircok
parametreye bagli olarak degiskenlik gosterir. Viicut doku ve organlarmda
absorbe edilen dozun birimi Gray (Gy) , etkin dozun birimi Sievert (Sv)
olarak ifade edilir. Erigkin lomber omurga DXA ¢l¢iimiinde radyasyon
etkin dozu 0,013 mSv, organ dozu 0,003 mGy, eriskin kalca 6l¢iimiinde
radyasyon etkin dozu 0,009 mSv, organ dozu 0,006 mGy olarak
belirlenmistir. Etkilenen organlar lomber omurga 6l¢iimiinde kemik iligi
ve overler, kalga dlgtimiinde bagirsaklardir ©.

Diger bircok radyolojik incelemede oldugu gibi DXA uygulamalarinda
da klinik bilgi KMY'nin dogru belirlenmesi asamasinda ¢ok &nem
tasimaktadir. Olgunun yas ve cinsiyeti yaninda kadinsa menopoz siiresi,
gecirilmis hastaliklar ve ameliyatlar ile alinmakta olan ilag tedavisi gibi
risk faktorleri bilinmelidir 4%,
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Olciim Bélgeleri

DSO, osteoporoz tanisiin DXA ile dlgiilmiis femur boynu T-skoruna
gore koyulmasini onermektedir. National Osteoporosis Foundation
(NOF) ve International Society for Clinical Densitometry (ISCD) ise
osteoporoz tanisinda L;-L, lomber vertebra, total proksimal femur
boynuna ait en diisiik T-skorunun degerlendirmeye alinmasin tavsiye
etmektedir.

Vertebral DXA incelemeleri L,-L, vertebralarini igerecek tarzda
posterior-anterior (PA) yénde ve daha az olmakla beraber lateral planda
gerceklestirilir. Kritik nokta omurga kutusunun dogru yerlegtirilmesidir.
Omurganin her iki tarafinda yeterli miktarda yumusak doku olmalidir,
aksi takdirde KMY diisiik cikar. Incelemede lumbal bdlge lordozunu
ortadan kaldirmaya yonelik olarak hastanin dizleri altina ytikseklik
konur (Sekil-1).

Sekil-1. Dual X-Isin1 absorbsiyometri ile lomber Kemik mineral yogunlugu 6l¢timii
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Hastaya yanlig pozisyonun verilmis olmasi, vertebral osteofitik
dejeneratif degisimler, kompresyon fraktiirleri, aort kalsifikasyonlar: ve
vertebral enstriimanlar yanultict sonuglarin elde edilmesine yol agar. Lateral
DXA incelemeleri 6zellikle dejeneratif degisimlerin daha fazla gozlendigi
yaslt hastalarda tercih edilir. Lateral DXA 6l¢timiinii her cihazda yapmak
miimkiin degildir. Hareketli C-kola sahip cihazlarda yapilan élgtimler daha
gegerlidir. Bozuk para, metal obje, baryum stilfat gibi artefaktlarda, osteofit,
sindesmofit, kompresyon fraktiirii, aort kalsifikasyonu gibi lokal yapisal
degisikliklerde KMY oldugundan daha ytiksek ¢ikar. Laminektomi ya da
spina bifida gibi omurgada kemik olmayan durumlarda ya da idiyopatik
skolyoz gibi vertebral rotasyonda ise KMY oldugundan daha diisiik ¢ikar.
Bu yiizden lokal yapisal degisiklige ugramis vertebralar analizden
ctkarilmaldir. Ancak 6lgiim igin en az iki vertebra degerlendirilebilir
durumda olmalidur 3,

Femur boynu incelemeleri dominant olmayan femur diizeyinde, femura
hafif internal rotasyon ve abdiiksiyon yaptirilarak gergeklestirilir (Sekil-2).

Sekil-2. Dual X-Isin1 absorbsiyometri ile femur Kemik mineral yogunlugu 6lgtimii
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Goriintiide trokanter mindr ya hi¢ gortinmemeli ya da ¢ok az
goriinmelidir. Kalca ol¢lim bolgesi femur boynu, trokanter ve total
kalcay1 igerir. Ward’s {icgeni ve trokanter major 6l¢limii tani igin
kullanilmamalidir 972834,

Periferik DXA incelemeleri en sik radius distalinden gerceklestirilir
(Sekil-3).

Sekil-3. Dual X-Isint absorbsiyometri ile radius Kemik mineral yogunlugu olgtimii
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Aksiyel iskelet sistemi Olgtimlerine gére % 60 farkhihk gostermesi
nedeniyle primer osteoporoz distindilen olgularda radius 6lgtimleri tercih
edilmemektedir. Omurga ve/veya kalcann 6lgiilemedigi ya da siddetli
dejeneratif hastalik ve yaygin cerrahi enstriimentasyon gibi Gl¢iimiin
yorumlanamadigr durumlarda, hiperparatiroidizmde ve DXA masasmnmn
limitlerinin tizerindeki boyut ve kiloda olan ¢ok obez hastalarda 1/3 distal
radius bolgesi dlgiimde kullanilir.

Sonuclarm Yorumu ve Dikkat Edilmesi Gereken Noktalar

DXA kemik mineral igerigi (bone mineral content, BMC; gram) ve kemik
alamm (bone area, BA; cm?) 6lger, alansal kemik mineral yogunlugunu
(aBMD; gr/cm?) hesaplar. Giinliik pratikte, DXA sonuglarina dayanan
osteoporoz teghisi yapilirken ham KMY degerleri yerine T ve Z skorlari
kullanilmaktadir. Kemik mineral yogunlugunu geng yetiskinlere gore
degerlendirmede T skor, yas ile cinsiyete gore degerlendirmede ise Z skor
kullaniimaktadur. Tant koymada T skor daha sik kullanilan parametredir.
Geng yetiskin popiilasyonun KMY ortalamast ve standart sapmas ile tetkiki
yapilan kisinin kemik mineral yogunlugunun karsilagtirilmasin verir #%),
Z skoru ise hastanin KMY sonuglari ile ayn: cinsiyet ve yas grubundaki
kontrollerin ortalama KMY farkir standart deviasyon olarak ifade eder.

Klinik agidan T skoru kadar degerli olmamakla birlikte, Z skorundaki
normalden sapmalar, hastanin mutlaka metabolik kemik hastaliklar1 ve
ikincil osteoporoz nedenleri agisindan detayli bir sekilde arastiriimasin
gerektirir 2. Postmenopozal kadnlar ile 50 ve iizeri yas erkeklerde
degerlendirmede T skoru, menopoz 6ncesi kadinlarda ve 50 yagindan geng
erkeklerde degerlendirmede Z skoru dikkate almir. Sonuglar DSO'niin
koydugu kriterlere gore dort basamakta yorumlanir #. a) T skoru>-1: KMY
normal, b) -1>T skoru >-2,5: osteopeni, c) -2,5 > T skoru: osteoporoz, d) -2,5
> T skoru ve eglik eden krik: ileri derecede osteoporoz.

Yirmi yagin altinda kiz ve erkeklerde ise KMY sonuglarin yorumlamak
oldukga gictiir . Adélesan ve ¢ocuklarda osteoporoz tanisinda T skoru
kullanilmamalidir, bunun yerine Z skoru kullanilmalidir. Eger Z skoru -
2,0'nin altinda ise “kronolojik yas icin diisiik kemik yogunlugu” veya
“yas i¢in beklenenden diisitk KMY” yorumu yapilmalidir. Z skoru -2,0'in
tizerindeyse “yasa gore beklenen aralikta” olarak yorumlanr.
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T ve Z skorunun belirlenmesinde patolojisi bulunmayan normal
populasyonun ortalama KMY degerlerinin bilinmesi gereklidir. KMY yas
ve cinsiyete gore degistigi gibi toplumdan topluma gerek genetik gerekse
beslenme ve spor aliskanligy, sigara kullanim gibi faktorlere bagh olarak
degisim gostermektedir 0. Bu nedenle incelemenin yapildig1 bolgedeki
toplumu olusturan saglikli bireylere ait normal referans verilerinin
bilinmesi gereklidir.

Ulkemizde pazarlanan cihazlarin hemen hepsinde saglikli toplum
referans degerleri olarak Amerika ve Avrupa verileri kullamlmakta olup
normal popiilasyon referans degerleri yoniinden yapilan arastirmalar ve
veri birikimi kisithdir ).

Osteoporoz sistemik bir hastaltk olmakla beraber aymi olguda viicudun
farkli bolgelerinden elde edilen degerler farklilik gostermektedir. Bu
farklilik normal karsilanmaliysa da iki bolge arasinda T skoru degeri
numerik olarak 1,5'den fazla fark gosteriyor ise, bu uyumsuzluk gerek
gekim hatas gerekse hastalik yoniinden aragtiriimahdur.

Osteoporaza yonelik yapilan DXA incelemelerinde vertebra ve kalca
diizeyinden elde edilen T skoru degerleri olgularin fraktiir risklerini
belirlemede de kullanilmaktadir 7). Viicudun degisik bolgelerinde farkhilik
gostermekle beraber genel olarak T skoru standart sapma degerinde
izlenen her bir birimlik numerik degisimin fraktiir riskini ortalama 2'nin
katlari tarzinda arttirdig1 kabul edilir. Ornegin T skoru -3 bulunmus bir
hastada fraktir riski 2'%' =8 olur. Referans alman normal 30 yas grubuna
gore fraktiir riski 8 kez fazla anlamumna gelir.

Seri KMY ol¢timleri genellikle tedavi olan hastalarda tedaviye cevabr,
tedaviye cevapsiz hastalarda ise tedaviyi tekrar degerlendirmek ya da
sekonder osteoporoz nedenlerini belirlemek amaciyla yapilir. Olgularin
DXA ile takibinde, takibin ayn1 DXA cihazi ve miimkiinse ayni: merkezde
yapilmast gereklidir. Karsilastirma igin T skoru yerine KMY degeri
kullanilmahdir. KMY 6l¢timdi sikliginun her hastanin klinik durumuna gére
belirlenmesi gerekir. ISCD, genel olarak tedavi baglangicini ya da tedavi
degisikligini takiben bir y1l sonra, terapotik etki saptandiktan sonra daha
uzun araliklarla, glukokortikoid tedavisi gibi hizli kemik kayb ile iligkili
durumlarda ise daha sik 6lgtim yapilmasini 6nermektedir . NOF, genel
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olarak tekrarlanan 6lgtimlerin iki yilda bir yapilmasini 6nermekle birlikte,
belli durumlarda daha sik yapilmasir kabul etmektedir ©4.

KEMIK MINERAL YOGUNLUK OLCUMUNDE DiGER
TEKNIKLER

Kantitatif Bilgisayarli Tomografi (KBT)

Kantitatif bilgisayarli tomografi aksiyel goriintii avantajt ile korteks ve
trabekiiler kemik hakkinda ayri ayri gr/cm® cinsinden hacimsel KMY
degeri verebilen tek yontemdir. Yas ve hastaliga bagimli olarak kortikal ve
trabekiiler kemik diizeyinde meydana gelen kemik kaybinn ayni olmadig:
bir gergektir. Bu nedenle her iki anatomik bolgeden elde edilen degerlerin
birbirlerini minimum diizeyde etkilemesi ¢nemlidir. Voliimetrik KBT,
standart KBT'ye gore spinal olgtimlerin iyilestirilmesini saglayan ve
proksimal femurun da degerlendirilebilmesinie olanak saglayan yeni bir
teknikti. KBT vertebral kiriklart 6ngérmede ve kemik kaybimn
izlenmesinde DXA'ya gore daha sensitiftir DXA'dan ana tstiinliigii
omurganin mekanik direncine katkida bulunmayan yapilarin élgtimiini
hari¢ tutmast ve selektif olarak trabekiiler kemigi 6l¢mesidir. Kemik dist
kalsifikasyonlardan etkilenmez. Omurgasinda DXA kullanimini engelleyen
yapisal anormallik olan hastalarda KMY degisikliklerini takip etmede
yararhdir. Dezavantajlar1 yiiksek radyasyon dozu, diisiik duyarlilik,
yiiksek maliyet ve fazla yer kaplamasidir. KBT, DSO tamisal smiflama
kriterlerinde kullanilamaz “4Y. ISCD'nin Gnerilerine gore, postmenopozal
kadinlarda vertebra kirigim 6ngormede KBT ile dlgiilen spinal trabekiiler
KMY, en az santral DXA ile dlciilen spinal KMY kadar etkindir. Kalca
kirigini 6ngormede ise spinal KBT'yi 6nermek igin yeterli kanit yoktur.
Postmenopozal kadinlarda on kol periferik KBT 6l¢timii ise kalga kirigimu
ongormede tistiindiir. Tedavi kararini vermede miimkiinse omurga ve
femurun santral DXA ile olgiimi tercih edilir. Eger santral DXA
yapilamiyorsa, spinal KBT ya da radius periferik KBT 6l¢timii yapilir,
0l¢tim sonugclarma gore kirik riski yiiksekse tedavi baglanabilir. KBT ile
olgiilen lomber omurga trabekiiler KMY, yas, hastalik ve tedavi ile iligkili
KMY degisikliklerini izlemede kullanilabilir ®.
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Cok dedektorlii BT ile tig¢ boyutlu goriintiileme elde edilerek KMY ve
kemik geometrisi degerlendirilir. Radyasyon dozunu azaltmak amaciyla
omurgada L;-L, veya L;-L,-L; vertebralardan, kalgada ise femur boynu,
trokanter ve intertrokanterik bolgelerden Slgiim yapihr ©.

Kantitatif Ultrasonografi (KUS)

Ultrason dalgalarmim kemik igerisinden gegerken zayiflayarak olciilmesi
prensibine dayanir. KUS ile radius, ulna, proksimal falankslar, patella, tibia,
metatrslar ve kalkaneustan 6lciim yapmak miimkiindiir, ancak
degerlendirme siklikla kalkaneus (topuk) bélgesinden yapihr. KUS ile
genellikle ultrason zayiflmasi [broadband ultrasound attenuation (BUA)] ve
ses hizi [speed of sound (SOS)] olmak tizere iki parametre degerlendirilir.
Ayrica bu Olgtimlerden ozel formiillerle kantitatif ultrason indeksi
[quantitative ultrasound index (QUI)] hesaplanabilir. BUA kemik dansitesi
ve kemik mikromimarisi hakkinda bilgi verirken, SOS kemigin dansite ve
elastisitesinden etkilenir. KUS, osteoporotik kirik riski igin iyi bir belirleyicidir.
Maliyetinin diisiik olmasy, tagmabilir olmasi ve radyasyon maruziyetinin
olmamasi avantaj saglar. KUS, DSO tanisal smiflama kriterlerinde
kullanilamaz. Presizyonunun kisith ve periferik bolgelerde kemik kiitlesinin
degisim hizimin ok diisiik olmast nedeniyle osteoporoz tedavisi alan
hastalarin takibinde giivenli sekilde kullaniimasi engeller 242,

Dijital X-151m Radyogrametri (DXR)

Elin postero-anterior grafisi dijital olarak gekilip, bilgisayarli aktif
sinirlama metodlar1 ile metakarplar isaretlenir. Uygulamasi kolay ve ucuz
bir tekniktir. DXR'nin, énkol DXA ile korelasyonu ytiksektir. Teknigin
avantaji, geriye dontik filmler tizerinde degerlendirme yapabilme kapasitesi,
sinirliligy ise yiik tastmayan kortikal kemikler hakkinda bilgi vermesidir 164,

Radyografik Absorbsiyometri (RA)

Standart el radyografilerindeki kemik dansitesinin, kendine 6zgii
kalibrasyonu yapilmus alimiinyum kama ile karsilastiriima esasina dayanan
bir yéntemdir. Filmler, sofistike bilgisayar analizleri ile degerlendirilir. Ek bir
cihaza gereksinim yoktur. Aragtirmalar, RA'min radius, vertebra ve femur
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boyun DXA ve KBT sonuglari ile korele oldugunu gostermistir. Kirik riski
konusunda da fikir vermektedir ". Yapilmasmun kolay olmasi, diistik
radyasyon dozu ve cocuklarda kullarulabilirligi avantajlari, kisi bagimli
olmasi, sadece periferik iskeleti degerlendirebilmesi ve tedaviye yanit:
degerlendirmede yetersiz olusu dezavantajlaridir “4),

Osteoporozda MR goriintiileme

Kemigin trabekiiler yapist hakkinda non-invaziv olarak MR gortintiileme
ile bilgi edinmek miimkiindiir ®. Bu yapilarin incelenmesinde 6zellikle
kullarlan MR sekanst 6nemlidir. Gerek spin eko, gerekse gradient eko
sekanslarinda trabekiiller gergek boyutlarindan daha farkli gozlenirler.
Gradient direncinde yakin zamanda meydana getirilen artimlar sayesinde
gradient eko goriintiilemede eko zamam (TE) 10 msn'nin altina
cekilebilmistir (goriintiileme zamanimnin belirgin bir sekilde diistiriilmesi
anlamina gelir).

MR gériintiileme, DXA ya da kantitatif BT ile elde edilemeyen ek bilgiler
saglamaktadir. MR goriintiileme ile kemik iligi yag igerigi, kemik iligi
diftizyon ve perfiizyon degisiklikleri saptanabilir ve osteoporoz ile iligkisi
degerlendirilebilir .

MR spektroskopi ile yapilan calismalarda, kemik dansitesinin
azalmasiyla, vertebral yag igeriginin artif1 gosterilmistir 4*V. Perfiizyon MR
cahismalarinda vertebral kemik iliginin vaskiilarizasyonunun azaldig1 ve bu
azalmanin kemik ili§indeki yag miktarindaki artigla paralel oldugu
belirtilmistir ™. Difiizyon agirhikh MR goriintiilemede, kemik iligindeki yag
miktarmdaki arts ile birlikte ekstraselliiler diftizyonun kisitlanmasmna bagl

olarak, ADC ve difiizyon sinyal intensitesinde azalmamn oldugu
bildirilmektedir 1419

MR goriintiilemede izledigimiz dokular arasi intensite farkliliklari,
MR relaksometri ile elde edilen T2 haritalari tizerinden kantitatif olarak
yapilabilmektedir. Boylece dokular arasi T2 relaksasyon zamanlari
arasindaki farklar, kantitatif olarak ayirt edilebilmektedir. Kemik
iligindeki dokular arasindaki farkliliklar, manyetik duyarlilik etkisine
bagh ortaya konulur ®*). Bu farkliliklardan yola cikarak, kemikte
meydana gelen yapisal degisiklikler ortaya gikartilabilir.
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ILERI GORUNTULEME TEKNIKLERI

Kemik mimarisini degerlendirmek i¢in yeni teknikler gelistirilmigtir %%,
Her ne kadar giiniimtizde osteoporoz tanist DXA ile yapilan kemik mineral
yogunlunun 6lgiimiine dayansa da bazi smirhliklar varhgindan dolay:
osteoporozun tanisinda ve patogenezinin aydnlatilmasinda ileri radyoloji
modaliteleri olan BT ve MR gibi goriintileme yontemlerinden
yararlamlmaya calisilmaktadir. Periferik KBT'de radius, tibia ve
metakarpaller gibi periferik bolgeleri degerlendirmek igin 6zellesmis cihazlar
kullanilir. XtremeCT (Scanco, Briitisellen, Isvicre) on kol ve tibia icin
kullanilabilecek olan ticari bir yiiksek rezoliisyonlu periferik KBT
tarayicisidur. Periferik KBT ile toplam, kortikal ve siingerimsi KMY ile alan
ayr1 olarak hesaplanabilir ve kemik mimarisi degerlendirilir . Kortikal
gozenekler izlenebilir =~ DXA'min  aksine, tedavi etkilerinin
degerlendirilmesinde kullanilabilir ). Periferik KBT kiigiik ¢ocuklarda
oldukca degerlidir, ¢iinkii voliimetrik dansite dlcer ve kemik boyutundan
etkilenmez. Kemik dansitesi degil, kemik boyutlar1 3 ve 4 yaslarmdaki
cocuklarda kilo ve boy ile iligkili oldugu belirlenmistir **.

Mikro BT kemik yapisi hakkinda en iyi ¢oziintirliigii saglar 1. Kemik
spesimen biyopsilerine ihtiya¢ duymaktadir. Kemik dokusunun 3 boyutlu
analizini verir . Sonlu eleman analizi gergeklestirilebilir ve kemik giici ile
o kemigin fraktiir riski hakkinda modeller olugturabilir ®. Insanlarda siklikla
iliak krestten alinan biyopsi spesimenleri kullanilir. Cogu deneysel calisma
laboratuvar hayvanlarinda gerceklestirilmistir.

Kemik iligi yag1 ve kemik voliim fraksiyonu ile korele olan ve trabekiiler
kemigi dlgen kemik iligi duyarlhgmm MR goriintiilemesi ile, kemik dansitesi
ve trabekiiler kemik yapisim 6lgmek tizere teknikler gelistirilmigtir %),
MR goriintiilemede rutin sekanslar kortikal kemikte sinyal gostermezler.
Yeni bir sekans olan ultrakisa TE, su sinyalinin kortikal kemikte
goriintiilenmesini ve yapilacak MRI ozelliklerinin dlgiilmesini saglar,
boylelikle kortikal kemigin MR degerlendirmesi yapilabilir ©. Kemikteki yag
fraksiyonu osteoporozda artar. Bu, MR spektroskopi ile 6lgtilebilir. Kemik
yapisinu degerlendirmek tizere MR, BT ve DXA’da sonlu eleman analizi
yapilabilir #13%), Kirik riski ile iligkili olan kalca aksiyel uzunlugu, femoral
boyun uzunlugu ve femoral boyun genisligi tespit edilerek DXA ile femoral
boyun geometrisi degerlendirilebilir ©.
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2.4. Osteoporotik Kiriklarda
Risk Analizi

Yusuf Emrah GERGIN, Luay SERIFOGLU,
Hikmet Turan SUSLU

Osteoporoz ~ diisiik kemik kiitlesi ve kemik dokunun
mikromimarisinin bozulmas: sonucu kemik kirilganliginin ve kirik
olasiliginin artmasi ile karakterize sistemik bir iskelet hastaligidir ©.
Osteoporoz'un (OP) ilk defa tarifi 1829 yilinda histolojik olarak
gozenekli kemik anlamina gelen “porous bone” baglig1 altinda patolog
Lobstein tarafindan yapilmugtir ©.

OP’un tanimy, 1996 yilinda Diinya OP Kongresi sonunda olusturulan
konsensusa gore diizenlenmis olup tanimlama DXA (Dual Enerji X-Ray
Absorbsiometri) kullanilarak elde edilen degerlere ve kirik varligina
gore yapilmigtir ¢,

Diinya Saghk Orgiitii'niin (DSO) yaptig1 OP smiflamast Tablo-1'de
gosterilmigtir.

T skoru, geng eriskine gore KMY'nin SS degeri iken; Z skoru, kendi
yas grubuna gore olan SS degeridir.
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Tablo-1. Diinya Saghk Orgiitii Osteoporoz Smiflamasi

Normal KMY'nin geng eriskinlere gore 1 S5'in altinda olmast
Osteopeni KMY'nin geng eriskinlere gére -1.0 ile -2.5 S5 arasinda olmasi
Osteoporoz KMY'nin geng eriskinlere gére -2.5 SS'den daha diisiik olmast

Yerlesmis osteoporoz  KMY'nin geng erigkinlere gére -2.5 SS'den daha diisiik olmast ve
ek olarak bir veya daha fazla kirik bulunmasi

KMY: Kemik mineral yogunlugu; SS: Standart sapma.

Osteoporoz, ozellikle gelismis {ilkelerde uzayan yasam siiresi ile
insidanst gittikce artan 6nemli bir halk sagligi problemidir. OP gelisiminde
bilinen baz1 risk faktorleri mevcuttur. Bu faktorlerin erken tanimlanmast;
onlemeye yonelik programlarin gelistirilmesi, hastahgin artigim
durdurmaya, kiriklarin énlenmesine, saghk giderlerinin azaltilmasina
yardimet olur ©.

Osteoporoz riskini etkileyen faktorler; yas, cinsiyet, viicut yapisi,
reproduktif nedenler, genetik ve irksal nedenler, beslenme, yasam tarzi,
sigara ve alkol kullamimi, immobilizasyon, cesitli ilaglar ve hastaliklar
seklinde 6zetlenebilir ©.

Vertebra kiriklari, diinya genelinde yaygin bir sorun olan diisiik kemik
hacmiyle ve kirik olusturma potansiyeli ile karakterize olan OP'un en
siklikla neden oldugu bir durumdur ©®. Vertebra kiriklarimin ortaya
cikartilmast 6nemlidir, ¢linkii bu durum hastalarin hayat kalitesini
diistirmektedir ve artmus mortalite ve morbidite oranyla iligkilidir .
Vertebra kirik degerlendirmesinde direkt grafi ve DXA kullanilir.

Osteoporotik kiriklarin yarisindan fazlast T skoru -1 ile -2.5 arasinda
olusmaktadir @. Bu durum; kirik riskinin hesaplamasinda, sadece T
skorunun ideal bir belirteg olmadigmna dair dnemli bir kanuttur.

DSO Metabolik Kemik Hastahiklari Grubu bu yetersizligi gidermek
ve karik riski tastyan olgulari daha erken asamada taniyabilmek amaglari
ile FRAX denilen bir osteoporotik kirik degerlendirme arac
gelistirmistir 7.
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Klinik risk faktorleriyle iligkili kirik riski ile femur boynu kemik mineral
yogunlugu (KMY) dl¢timiiniin birlestirildigi bireysel hasta modellerini
temel alir.

FRAX® modelleri Avrupa, Kuzey Amerika, Asya ve Avustralya’da
yapilan toplum temelli kohort calismalarina dayanarak gelistirilmistir.
Bunlarin arasindaki en gelismis form, bu sitede yer alan ve bilgisayarla
caligtirilan FRAX® aracidir. Mevcut risk faktorlerinin sayisina gore, daha
basit cizelgeleri de bulunmaktadir ve bunlar klinikte kullanilmak igin
bilgisayara indirilebilir. Bu uygulama her tilkeye uygun kendi algoritmasim
icinde barmdirir ve o tilkeye uygun hesaplama yapar (Sekil-1).

Hesaplama Araci

Kemik mineral yofunlugu (KMY) ile on yillik kink Tigini b I k igin, litfen agagd i sorulan C *
cevaplayiniz.

ik Thrkiye Ad | TD: Risk faktrieri haklonda
Anket: 10. Sekonder asteoporor Ohayir evet Viicut agirhd
1. Yag {40 ve 90 yag arasi) veya Dodurm Tarihi 11, Al ket gOnce 3 éimve  @hae vt biriminin gevrilmesi
Yoy Daodjum tarihi: s Pound * kg
¥: A G: 12. Femur baynu KMY (g/em?) o
4 Sy Erukc " Kadn Seciniz BMD ¢
it Temizie Hesapla
4, Boy (em) Boy dlglm biriminin
gevrilmesi
5. Gegirikmig kink Ohavir evet R
6. Ebeveynde kalga kinds Ohavir  evet cone
7. Maveut sigara kullanems Ohayir —evet
8. Ghukokortikoidler Ohayir  evet
9. Romatoid artrit Ohayir  evet 00192660
Indivicduals wh fracture fisk

assossed since 182 June 2011

Sekil-1. FRAX®

FRAX® algoritmalari, 10 yillik kirik olasiligini vermektedir. Elde
edilen sonug, 10 y1llik kalca kirig1 ve major bir osteoporotik kirik gegirme
olasithigii gostermektedir (klinik vertebra, ¢nkol, kalga veya omuz
kirig1). FRAX ta hesaba katilan risk faktérleri, gegirilmis osteoporotik
kirik oykiisti, ebeveynlerde kalga kirigy, sigara kullanimy, {i¢ aydan fazla
giinde 5 mg’dan fazla kortikosteroid kullanimi, romatoid artrit, sekonder
OP ve giinde ti¢ kadehten fazla alkol kullanimimin varligidir ™. Bireyin
kirik riski analizi, 10 yillik kalca kirig1 ya da major osteoporotik kirik
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riski olarak hesaplanmaktadir. Major osteoporotik kirik; omurga, kalca,
on kol ve humerus kirig1 olarak tanimlanmugstir. FRAX klinisyenlere
kimin OP tedavisine ihtiyact oldugunu ya da olmadigin: belirlemede
yardimecr olur .

Sekil-1"de goriildtigii gibi Tiirkiye icin bir system olusturulmus olup
faktorler asagidaki gibi kategorize edilmistir:

Hastanin yas1: Giin, ay ve yil bilgisi girilmektedir. FRAX modeli, 40
ile 90 arast yaglar1 kabul etmektedir. Eger bunlardan diisiik veya yiiksek
yas girilirse, program sirasiyla 40 yas ve 90 yastaki olasiliklar:
hesaplamaktadir.

Cinsiyet: Kadin/ Erkek secimi yapilmaktadir.

Viicut agirligr: Bunun, “kg”(kilogram) olarak kaydedilmesi
gerekmektedir.

Boy: Bunun “cm”(santimetre) olarak kaydedilmesi gerekmektedir.

Gecirilmis kirik: Gegirilmis bir kirik, erigkin yasam sirasinda
kendiliginden olusan bir kirig1 veya saglikli bir bireyde kirikla
sonuclanmayacak bir travmadan kaynaklanan bir kirig1 isaret
etmektedir. Evet veya hayir olarak girig yapilmaktadur.

Ebeveynde kal¢a kirigt: Bu soru, hastanin annesinde veya babasinda
kalga kirigr 6ykiisii olup olmadigini aragtirmaktadir. Evet veya hayir
olarak giris yapilmaktadir.

Mevcut sigara kullanimi: Hastanin halen tiitiin icip igmemesine gére
evet veya hayr olarak giris yapilmaktadur.

Glukokortikoidler: Eger giinde 5 mg veya daha yiiksek dozda
prednizolonu (veya diger glukokortikoidlerin esdeger dozlarmni) 3 aydan
daha uzun siireyle oral yolla kullanma Gykiisii varsa “evet”, aksi durumda
“hayir” secimi yapilmaktadir.

Romatoid artrit: Hastada taru konulmus bir romatoid artrit teshisi varsa,
evet olarak, yoksa hayir olarak giris yapiimaktadr.

Sekonder OP: Eger hastanin OP ile giglii bir iliskisi bulunan durumu
varsa, evet olarak giris yapilmaktadir. Bunlar arasinda Tip 1 (insiiline
bagimlr) diyabet, eriskinde osteogenesis imperfekta, tedavi edilmemis uzun
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stiredir mevcut olan hipotiroidizm, hipogonadizm veya erken menopoz
(45 yas oncesi), kronik malniitrisyon veya malabsorbsiyon ve kronik
karaciger hastalig1 yer almaktadir.

Alkol titketimi: Eger hasta giinde 3 birim ve (istii alkol tiiketiyorsa, evet
olarak giris yapilmaktadir. Bir birim alkol, 8-10g arasinda degisen
miktarlarda alkol igerigini ifade etmektedir. Bu miktar, standart bir bira
bardagma (285 ml), alkollii ickilerin tek bir olgegine (30 ml) ve orta
biiytikliikte bir kadeh saraba (120 ml) esdegerdedir.

Kemik mineral yogunlugu: Oncelikle kullanilan DXA tarama cihazinin
markasi segilmekte ve sonra femur boynu KMY (g/cm?) degeri
girilmektedir. KMY Ol¢timii bulunmayan hastalarda bu alan bog
birakilmaktadur.
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2.5. Osteoporozda Ayirici Tani

Evren AYDOGMUS, Alptekin GUL, Mehmet TIRYAKI

Osteoporozun benzer sekilde kemik yapim ve yikim dongiisii
dengesinin bozuldugu metabolik kemik hastaliklar1 olmak tizere,
hematolojik hastaliklar, enfeksiyonlar, metastatik kanserler ve
graniilomatoz hastaliklarla ayiric tanisi dikkatle yapilmalidir. Oykii ve
fizik muayene, laboratuvar verileri, radyolojik tetkikler klinisyene bu
asamalarda yol gosterici olacaktir.

Siklikla dykiisiinde sirt ve bel gibi kemik agrisi olan, fizik muayenede
postiir degisiklikleri saptanan hastalar, direkt grafiler, bilgisayarh
tomografi ve manyetik rezonans gibi goriintiileme yontemleri ile
degerlendirildikten sonra ileri tetkik ve ayirici tant amaciyla bir dizi
biyokimyasal laboratuvar testlerine tabi tutulmalidir (Tablo-1).

Bu asamada, tam kan saymu, kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz, serum
proteinler, iire, kreatinin, karaciger fonksiyon testleri, sedimentasyon, C
reaktif protein, protein elektroforezi, tiroid hormonlari, paratiroid hormon
(PTH), 25 hidroksi vitamin D5 (25 (OH) D3), osteokalsin, hidroksipirolin,
hatta gerekliyse histopatolojik degerlendirme olarak iliak kanat
biyopsisinden de faydalanilabilir .
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Tablo-1. Kalsiyum Metabolizmasin1 Etkileyen Cesitli Hastaliklarin
Laboratuar Bulgulari. Kalsiyum, Fosfat, Vitamin D serum degerleri 1.

(N: Normal, 1:Yiiksek, |: Diisiik)

Kalsiyum 25(0OH)D 1,25(0OH)D Fosfat
Vit. D intoksikasyonu T T 1. N N, T
Primer hiperparatiroidizm 1 N N, T 1
Sekonder hiperparatiroidizm 4 LNT LN T 4N T
Tersiyer hiperparatiroidizm N, T 4N T LN, T LN T
Malignite T N +. N g
Vit D yetersizligi 4 4 LN T 4
Renal yetmezlik 4 N + T
Hiperfosfatemi 1 N 1 T
Rasitizm 1 N, T LN T 4
Graniilomat&z hastalik (Sarkoidoz, T LN T T N, T
Tiberkiiloz)
Osteoporoz (Postmenopozal, senil) N N N N
Osteomalazi LN 1. N 4 1N T

Osteoporoz ayirict tanusinda, klinikte en stk kargilagilan birkac hastaliga
asagida ozetle deginilecektir.

HiPERPARATIROIDiZM

Primer olarak paratiroid hiperplazisi, adenomu veya karsinomuna bagh
olabilecegi gibi, kronik bobrek yetmezligi ve barsak emilim bozukluklar:
gibi sekonder nedenlere bagl da goriilebilir®. Ciddi primer
hiperparatiroidizmde goriilen kemik lezyonlar genel olarak osteitis fibroza
sistika olarak adlandirilir. Semptomatik primer hiperparatiroidizmde,
paratiroid hormonun kortikal kemik {izerindeki katabolik etkileri
nedeniyle hastalarda kemik agrlarmin eglik ettigi proksimal kas
gligsiizluigii, hiperrefleksi, anksiyete ve depresyon goriilebilir. Paratiroid
hormonun agirt salgilanmast ile 6nce osteopeni olusur, sonrasinda da ge¢
dénem rezorpsiyonun etkisiyle kemik dokunun yerini fibréz doku alir.
Radyolojik olarak, kafatasinda tuz-biber goriintiisti (Sekil-1) tipik olup,
ekstremitelerin uzun kemiklerinde patolojik kiriklarla seyreden diffiiz
demineralizasyon alanlar goriiliir .
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Sekil-1. Yan kafa grafisinde tuz-biber gértintiist

OSTEOGENEZIiS IMPERFEKTA

Kalitimsal bir bag doku hastalig1 olan osteogenezis imperfekta, cam
kemik hastalig olarak da isimlendirilmektedir. Alt tiplerinin cogunda, tip-1
kollajen sentezinde gorevleri genlerin otozomal dominant mutasyonlarma
rastlanmustir (Sekil-2)©.

Sekil-2. Tip-3 osteogenezis imperfektada torakolomber skolyoz
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Tip-1 ve Tip-4 osteogenezis imperfekta, primer juvenil osteoporoz ya da
cocukluk cag1 sekonder osteoporoz nedenleriyle karisabildiginden, ayirici
tanuda, kollajen ile kemik histolojisi calismalarindan faydalamlabilir 419
Tip-3 osteogenezis imperfekta ise ciddi osteoporoz ve mikromelinin eglik
ettigi infantil hipofosfatazyadan ayirt edilmelidir. Hipofosfatazya, diisiik
serum alkalen fosfataz ve yiiksek inorganik pirofosfat seviyeleri ile
seyrederken, Tip-3 osteogenezis imperfektada serum alkalen fosfataz
diizeyleri normal ya da artmugtur ).

OSTEOMALAZI

Vitamin D metabolizmasindaki eksikliklere bagh olarak, yeni matriksin
mineralizasyonunda bozukluk ve azalmis kemik dansitesi ile karakterize
bir hastaliktir. Epifiz plaklarimimn kapanmasin takiben ortaya ¢ikan, erigkin
cagin kemik hastaligidir. Kesin tarsi biyopsi ile konur ©. Genellikle
asemptomatik olmasma karsin, semptomatik halinde proksimal kas
gligsiizlugi, yaygin kemik hassasiyeti ve agrisi, 6rdek seklinde ytirtiytis
goriilebilir. Radyolojik olarak, falankslarda subperiosteal rezorbsiyon,
kemik kistleri gibi sekonder hiperparatiroidizmin bulgular1 gériilebilir.
Codfish-bikonkav vertebra (Sekil-3) ve osteomalazi igin patognomik olan
Looser zonlart veya Milkman kiriklart (Sekil-4) olarak da bilinen
psodofraktiirler rastlanlabilecek radyolojik bulgulardir ©.

Sekil-3. Codfish-bikonkav vertebra
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! _|_l_J._J._l_LJ_l_[ I | Il

Sekil-4. Looser zonlar1

MULTIPL MYELOM

Kemik iliginde, malign plazma hiicrelerinin klonal proliferasyonu ile
giden, bir plazma hiicre neoplazisidir. Hastalarin bagvuru sikayetleri
cogunlukla bel agrisi olup, direkt grafilerde litik kemik lezyonlarmna
rastlanulir (Sekil-5).

Sekil-5. ki ayr multipl myelom vakasinda, osteolitik kemik kaybi ve bikonkav kiriklar
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Halsizlik, ates, kilo kaybr gibi sistemik belirtiler de eslik edebilir. Serum
ve idrar immiino-elektroforezi, serum ve idrar protein elektroforezi, tam kan
ve biyokimya testleriyle multipl myelom ekarte edilmelidir 7.

PAGET HASTALIGI

Kemigin Paget hastalig1 (osteitis deformans); kemigin yeniden yapilanma
hizinin artti1 ve tutulan bolgelerde kemikte asirt biiylime ve kemigin
biitiinliiginde bozulma ile giden bir kemik metabolizmas: hastaligidir.
Osteoblastik aktivitenin artmasima bagli olarak alkalen fosfataz artar, serum
ve idrar kalsiyum diizeyleri normaldir.

Idrarda hidroksipirolin athmu artar. Hiperkalsemi ve hiperkalsitiri
immobilizasyona bagli olarak goriilebilir ©12. Radyografide genislemis
vertebra cismi ve kalinlagms korteks ile “gerceve” gériintiisii olusur (Sekil-
6). Uzun kemiklerde kama seklinde litik yapilar ve kafatasinda “osteoporosis
circumscripta” (Sekil-7) olarak adlandirilan radyoliisen alanlar izlenir ).

l" 4 Pk L A
Sekil-6. Paget Hastali1. Lateral direkt grafide L3 vertebra korpusunda radyodens genisleme ile
korteks ve trabekiilde kalinlasma
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Sekil-7. Paget Hastali1, temporal kemikte osteoporozis sircumskripta

RENAL OSTEODISTROFi

Bobrek yetmezligi gelisen hastalarda, 1,25 dihidroksi vitamin D sentezi
bozuldugundan, serum kalsiyum seviyeleri azalmig olup, serum fosfat
diizeyleri de bobrekten yeterince atilim olmadigindan artmistir. Sonug
olarak serum kalsiyum diizeylerini arttirmak tizere saliimi artan
paratiroid hormon, hem blastik hem de litik aktivite ile farkli kemik
lezyonlarma yol agar . Radyolojik olarak “rugger jersey” (Sekil-8) ad
verilen, vertebra end-plate bolgelerine komsu alanlardaki sklerotik
goriiniim ile vertebra korpusuna ait radyoliisen alanlardan olugan yatay
cubuklu rugby formasina benzer goriiniim izlenir ©.

METASTATIK KEMiK TUMORLERI

Genellikle, osteoporozda oldugu gibi ilk ve en yaygin klinik bulgu
kemik agrisidir. Son yillarda en sik akciger, meme ($ekil-9) ve prostat
kanserlerine bagl kemik metastazlar goriilmekte olup, bu kanserlerin
spinal metastazlari tan: aldiktan sonra, hastalarn sadece % 20’sinin sag
kalim stiresi 2 yih agabilmektedir ™. Tiim viicut kemik sintigrafisi, pozitron
emisyon tomografisi (PET) gibi tarama yontemleri bagka odaklar da
gosterebileceginden ayirici tamida fayda saglamaktadur.
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Sekil-8. Rugger jersey omurga

Sekil-9. Metastatik meme kanseri
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3.1. Osteoporozda Hasta
Secimi ve Tedavi Secenekleri

Aysegiil GULBAHAR, Serdar KABATAS

Osteoporoz (OP); kemik mineral yogunlugunun azalmasi, kemik
dokusunun mikrostriiktiirel yapismin dejenerasyonu, kemik direncinde
azalma ve kirik riskinde artis seklinde kendini gosteren kronik, dejeneratif
iskelet sistemi hastaligidir. OP’da erken tan: konulmast yani sira hasta
secimi ve dogru tedavi seceneginin sunulmasi ile kirigin 6nlenmesi bu
hastaliga yaklagimda temel ilkelerdir (Sekil-1).

Sekil-1. Normal ve Osteoporotik Kemik Yapist
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OSTEOPOROZDA HASTA SECIMI

OP’un onlenmesi ve tedavisi multidisipliner bir yaklasim gerektirir.
Tedavi almasi planlanan her hasta damgmanlik almali ve tedavi
planlanmast dncesinde klinik acidan degerlendirilmelidir. OP tedavisi
planlanirken yagam kalitesinin arttirlmasi ve yeni kirik gelisimini azaltmak
esastir. OP riski altinda oldugu diistiniilen hastalar tiim bu risk faktorleri
agisindan aragtirilmalidir (Tablo-1) @),

Tablo-1. Osteoporoz risk faktorleri

Major Risk Faktorleri Minor Risk Faktorleri

65 yas Romatoit Artrit

Vertebral kompresyon kirg Hipertiroidi Sykiisi

40 yagindan sonra frajilite kirig1 Kronik antikonviilzan tedavi
3 aydan uzun siireli sistemik steroid Diyetle diisiik kalsiyum alimi
kullanimu

Malabsorpsiyon sendromu Sigara

Primer hiperparatiroidizm Asir1 alkol alimu

Diismelere egilim Agiri kafein tiiketimi
Rontgende osteopeni goriiniimii Agirhk 57 kg

Hipogonadizm 25 yasinda agirhkta % 10 kayip
Erken menapoz (<45y) Kronik heparin tedavisi

OP bulgular agisindan bu hastalara gerekli muayene ve tetkikler
yapilmali, hastalarin kemik mineral yogunlugu (Bone Mineral Density,
BMD) 6l¢iilmelidir. Uygun hastalarda 10 yillik kalca ve OP’'a bagl kirtk
riski skorlamasi (Fracture risk assessment tool, FRAX) ve gerekli
durumlarda vertebra goriintiileme yapilmalidi. Tim bu bilgiler
dogrultusunda hangi hastaya ne tedavi verilecegi planlanmalidir.

Bu hastalarin tedavi stratejisinde ise farmakolojik yaklagimlarin
yaninda, kisinin yagam tarzina yonelik 6nlemler; sigaray1 birakma, asir1
alkol alimindan kaginma, hareketsizlikten kagimma, kisiye uygun egzersiz
programy, kalsiyumdan (Ca) zengin diyetle beslenmek ve yeterli vitamin-
D alimu gibi ilag dist yontemler de mutlaka yer almalidir ©.
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Ulusal Osteoporoz Vakfi (NOF) 2013 kilavuzuna gore OP tanist BMD
Olctimlerine dayanir ve Dual-energy X-ray absorptiometry (DEXA) bu
oOlctimde altin standart tekniktir, BMD kemik giiciiniin en 6nemli
belirleyicisidir. DEXA kullammmiyla erken dénemde OP tanismin
koyulmas, tedavi kararmnin verilmesi, tedavi etkinliginin degerlendirilmesi
saglanabilir.

NOF tarafindan 2013 yilinda yayimnlanan kilavuzda OP tedavisinin
asagidaki ozellikleri tasiyan postmenapozal kadinlara ve =50 yas erkeklere
uygulanmasi 6nerilmektedir 1.

1. Kalga veya vertebra kirig1 olanlar (klinik olarak agikar veya vertebra
grafisinde goriintiilenmis),

2. Femur boyun, total kalga veya lomber vertebra toplam t skoru <-2,5
olanlar,

3. Diistik kemik kiitlesi (femur boyun, kalca ve lomber vertebra toplam
t skoru -1,0 ile -2,5 arasinda) ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO) kirk
risk modeline (Fracture Risk Algorithm, FRAX) gorel0 yillik kalca
kirigr riski > %3 olanlar veya FRAX'a gore 10 yillik OP ile iligkili
major kirik riski > %20 olanlar

WHOnun kirik risk degerlendirme algoritmasin inceledigimiz de ise
BMD'nin 1 SD'nin (standart deviasyon) altinda olmasini “normal”, -1 SD
ile -25 SD arasinda olmast “osteopeni”, -2,5 SD’den fazla olmast
“osteoporoz”, bir yada daha fazla kirik olmas: “yerlesmis osteoporoz”
olarak kabul edilmektedir (Tablo-2).

Tablo-2. WHO nun BMD’ye gore tani siniflamasi

Tanim T-skoru Kirik Riski
Normal T-skor>-1 Diistik risk
Osteopeni -1> T-skor >-2.5 Ortalamanin tistiinde risk
Osteoporoz T-skor <-2.5 Yiiksek risk
Yerlesik Osteoporoz T-skor <-2.5 ve karik varligy Cok yiiksek risk
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Bu sinuflamaya gore yiiksek risk grup hastalara tedavi planlamasi
yapilirken, orta risk grubundakilerin ttim BMD degerlendirmelerine gére
riski hesaplarnp tedavi plar yapilir, diisiik risk grubundaki hastalara ise
yasam tarzi degisiklikleri onerilir ).

Ayrica WHO 2008 yilinda FRAX adinda kirik risk degerlendirme
aracini kullamima sunmugtur (Fracture Risk Algorithm (FRAX®) ;
www.NOF.org ve www.shef.ac.uk /FRAX). FRAX 10 yillik kalca kirik riski
ve 10 yillik major OP riski (vertebra, kalga, onkol, humerus) olasiligimn
hesaplamak igin gelistirilmistir. Hesaplamaya femur boynu KMD'si ve
klinik risk faktorleri alinmistir. Bu degerlendirmede iilke segimi yapilarak
hastanin yasgi, cinsiyeti, kilo, boy, kirik oykiisii, ila¢ kullanim 6ykiisi,
sigara, alkol kullanimi, romatoid artrit 6ykiisii sorgulanmaktadir ve kirik
riski ylizdesi hesaplanmaktadir. Bu hastalara risk gruplarmna gore tedavi
plan1 yapilmaktadur.

Yine postmenapozal kadinlarda kirik risk faktoriine gore tedavi
algoritmasi incelendiginde 6nceden frajilite kirig1 olanlarin belirlenip
tedavi planlamas: yapilmasi, diger kirik risk faktorleri mevcut olan
hastalarin 65 yas tizeri olanlarina tedavi baslanmasi 65 yas alt1 hastalarm
ise T skor degerleri ve Oykiilerine gore tedavi planinin belirlenmesi
gerektigi belirtilmistir. Ailede kalca kirig1 6ykiisii olan ve T skoru < -1 olan
hastalara, glukokortikoid kullanim 6ykiisii ve T skoru < -2 olan hastalara,
sekonder OP sebeplerinden biri veya sigara, 3iinite/giin alkol kullanim
Oykiisti olan ve T skoru <-2.5 altinda olan hastalara ise vakit kaybetmeden
tedavi baglanmalidir @),

OSTEOPOROZDA TEDAVI SECENEKLERI

OP kemik giiclinde azalma, kirik riskinde artma ile karakterize bir
hastaliktir. OP tedavisindeki temel amag kiriklarin ve komplikasyonlarin
onlenmesi ve tedavi edilmesidir. Kiriklarin énlenmesi ve tedavinin
belirlenmesi sirasinda kisilerin BMD degerlerinin yani sira risk
faktorlerinin belirlenmesi, fizik muayene ve laboratuvar degerleri de
onemlidir (Sekil-2).
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Hasta Oykiisii
Fizik Muayene

Lab. Tetkiki
1- Mevcut kalga veya vertebra kiri
i 2- DEXA femur boynu veya vertebrada Tskor
<-1.5

3- Diisiik kemik mineral yogunlugu ve
KMD(DEXA) | —¥ WHO’ya gire 10 yillik kalga kirik olasihg:
FRAX islemi >%3 veya 10 yilik majér OP kirik olasilig

2%20

Diyeti diizenle BF’ler

Suplemantasyon Kalsitonin

Flflkse] ?ktwn'lte = HRT/dstrojen Tedavi

Diismenin énlenmesi RLX o ;
Teriparatid Girigimleri

Sekil-2. Osteoporoz tedavi algoritmasi

NON-FARMAKOLOJIK TEDAVI

Dengeli beslenme, egzersiz, yagsam tarz1 degisiklikleri ilag digi tedavinin
temelini olusturur. Yasam tarzina yonelik 6nlemler; sigaray1 birakmak, agirt
alkol alimindan kagmmak, diizenli agirhk egzersizleri yapmak, sedanter
yasamdan kaginmak, adet diizensizligine sebep olabilecek agir1 diyet ve
egzersizden kaginmak, besinler ile yeterli miktarda Ca ve vitamin-D alimi
siirdtirmek seklinde siralanabilir. Kemik mineral dansitesinin devamlilig:
ve artmast igin hastalara iskelete yiik bindirici egzersizler verilmelidir.
Ayrica fleksiyon egzersizleri yapiimamali, ekstansiyon egzersizlerine
agirhk verilmelidir.

OP"un dnlenmesinde gerekli olan diyet yeterli kalori, Ca ve vitamin-D
icermelidir. Giinliik yeterli miktarda Ca ve vitamin-D alimi kisinin kartk
riskinde azalmaya yardimci olabilecek en giivenli ve ucuz yontemdir.
Kontrollii klinik cahismalar Ca ve vitamin-D kombinasyonun kirik riskinde
azalmaya yardimer oldugunu gostermektedir 2.
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Kalsiyum

Yetiskin bir insanin viicudunda yaklasik 1200 mg yani ortalama viicut
agirligmim % 2'si kadar Ca bulunur. NOFnin destekledigi Tip Enstitiistiniin
(Institute of Medicine, IOM) 6nerdigi Ca alimlar1 50-70 yas aras erkekler
icin giinliik 1000 mg/giin iken 51 yas ve tizeri kadimlar ve 71 yas tizeri
erkekler i¢in 1200 mg/ giin’diir ®. 1200 mg tizeri giinliik Ca alimlarin
bébrek tag: ve kardiyak hastaliklar riskini arttirdigs belirtilmektedir 7.
Hastalarin doruk kemik mineral yogunluguna ulasmak icin hayat boyu
yeterli Ca almalar1 gerekmektedir.

Vitamin-D

Vitamin-D yagda eriyen ve kemik saglig1 icin gerekli olan bir vitamindir.
Klasik vitaminlerden farkli olarak viicutta sentezlenir dolayistyla hormon
olarak da adlandirilir. Ince bagirsaklardan Ca’nin emilimini ve kemik
yaptminda kullaniimasint kontrol eder. Vitamin-D, Ca emiliminde major
rol oynamakta olup, giinliik D vitamini alm diizeylerini NOF 50 yas ve
tizeri bireyler icin 800 ile 1000 internasyonal unite (IU) arast olarak
bildirmigtir .

Beslenme

Cocukluk ve erigkin donemde iyi beslenmenin giinliik yeterli Ca ve
vitamin-D aliminin kemik saglig1 tizerindeki etkisi kaginilmazdir.
Giinliik 1000 mg Ca aliminin kemik mineral yogunlugunu gelisimini
belirgin sekilde arttirdig1 gozlenmistir "®). Yine puberte 6ncesi vitamin-D
takviyesi yapilan kadinlarin femur boynu kemik kitlesinin yapilmayanlara
oranla daha ytiksek oldugu gozlenmistir ®. Geng kizlar arasinda siklikla
goriilen anoreksiya nervozaninda viicut kitle indeksinde ciddi azalmaya
sebep oldugu ve kemik kirik riskini arttirdig1 gozlenmigtir 4.

Yine OP"un &nlenmesinde, siit ve siit tirtinleri, et, yumurta, kuru
baklagiller, taze sebze ve meyveler; ekmek ve tahil grubundan olusan
besin Ggeleri kisinin ihtiyacina gore dengeli bir sekilde her 6giinde
tiiketilmelidir.
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Egzersiz

Her bireyin giinliik diizenli egzersiz yapmasi kisilerin BMD’sinin
azalmasini engelledigi gibi, kas giicli ve denge yeteneklerinin de
gelismesine yardimet olur. Bu da OP ve kirik riskinde belirgin azalma
saglar. NOF kirik ve diisme riskini azaltmak icin agirlik kaldirma, kas
gerdirme gibi bir takim egzersizler onermektedir. Bu egzersizlerin diizenli
yapilmasi énemlidir. Onerilen OP tanisi olan hastalarin giinliik 30 dakika
haftada ti¢ giin bu egzersizleri diizenli yapmasidir ®.

OP hastalar1 arasinda yapilan prospektif bir calismada haftalik 4 saat
yiirliytis yapan ve haftalik bir saatten az ytirtiyen hastalar kargilagtiriimis
ve haftalik diizenli yiirtytislerin kirik riskini %40 oraminda azalttig:
gozlenmistir 17,

Yiirimenin yaninda onceden de bahsedildigi gibi agirlik, aerobik,
gerdirme egzersizlerinin de kemik gelisimi tizerindeki etkisi kanitlanmigtur.
Bu egzersizlerin vertebradaki kemik mineral yogunlugunda artisa yardimei
oldugu gozlenirken, yiriiylis yapmanin hem vertebra hem de kalga
mineral yogunlugunda artis sagladig gézlenmistir 7. Egzersizlerin diizenli
yapilmast ve hayat boyu aligkanhk haline getirilmesi Gnemlidir
egzersizlerin birakilmasinin  kemik mineral yogunlugunun geriye
donmesine sebep olacagi unutulmamalidir.

Sigara

Sigaranin birakilmasinin kemik mineral yogunlugunun artig tizerinde
etkisinin oldugu arastirmalarla kanitlanmigtir. Giinde 1 paket sigara
icilmesinin kemik mineral yogunlugunda % 5-10 arasimnda azalmaya sebep
oldugu bilinmektedir. Yine OP sebebiyle dstrojen replasman tedavisi
sirasinda sigara igilmesinin tedavinin bagarisin azalttig1 bilinmektedir ®V.

FARMAKOLOJIK TEDAVI

Riskin ortadan kaldirilmasi, tedavi edilmesi, kiriklarn 6nlenmesi, kemik
yogunlugunun stabilize edilmesi ve yasam kalitesinin arttiriimasinda
medikal tedavi 6n plandadir. NOF 6nceden kalca veya vertebra kirik dykiisii
olan, ikincil OP sebepleri ortadan kaldirildiktan sonra T skoru <-2.5 olan,
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diisiik kemik mineral yogunlugu (T-skoru -1 ve -2.5 arasinda olan) ve 10
yillik kalga kirik riski %3'tin tizerinde olan veya major OP riski 10 yillik
%20 ve tizerinde olan hastalara ve WHO kirik risk degerlendirme
algoritmasina gore risk grubunda olan hastalara medikal tedavi
baslanmasini 6nermektedir. Ilac seciminde; ilaclarm vertebra ve vertebra
disi1 bolgelerdeki etkinlikleri arasindaki farkliliklar, etkinlik baglama siiresi,
tolerabilitesi, hastanin tedaviye uyumu, ilag maliyet-yarar analizleri goz
oniinde bulundurulmalidur.

Glintimiizde OP tedavisi icin Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ilag
Denetim Kurumu (Food and Drug Administration-FDA) tarafindan
onaylanmig ilaglar arasinda bifosfonatlar (alendronat, risedronat,
ibandronat, zoledronik asit), kalsitonin, selektif Ostrojen reseptor
modiilatorleri-SERM (raloksifen), teriparatid (paratiroid hormon),
dstrojen ve denosumab (RANKL /RANKL Inhibitér) yer almaktadir (7.

BiIFOSFANATLAR

Alendronat (tedavi dozu: 10 mg/ giin veya 70 mg haftalik oral dozlar,
onlem dozu: 5 mg/giin veya 35 mg haftalik oral dozlar) , risedronat
(5 mg/ giin veya 35 mg haftalik veya 150 mg aylik dozlar) ve ibandronat
(150 mg oral veya 3 mg IV her ti¢ ayda bir) OP'un 6nlenmesi ve
tedavisinde en etkin olan anti-rezorptif ilaglardir. Ayrica yilda bir defa
5mg IV kullanimi olan Zoledronik asit de OP"un tedavisinde digerleri
kadar etkindir. Bu ilaclar kemik mineral yogunlugunu arttirip, kirik
riskini azaltmaktadir. Tim bifosfanatlarin yan etkileri aynidir hastalar
mide agrisi, yutkunmada zorluk sikayetleri ile bagvurabilirler.

Alendronat

Tedavi dozu onlem dozunun iki katidir. Yapilan calismalar
aledronatin 3 yillik kullanimi sonrasinda hastalarda kemik mineral
yogunlugunda % 1-4 oraninda artig oldugunu gostermektedir. 3 yilin
sonunda plasebo grubunda ise kemik mineral yogunlugunda % 2-4
oraninda azalma oldugu tespit edilmistir. Fakat alendronat tedavisi
kesildikten sonra etkisinin hizli bir sekilde yok oldugu gozlenmistir ®5.
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Yine alendronatin 6nceden kirik dykiisti olan hastalarda 3 yillik kullanmm
sonrasinda kirik riskinin % 50 oraninda azaldigy, kirik 6ykiisti olmayan
hastalarda ise riskin % 48 oraninda azaldig1 tespit edilmistir ®'. Yine
yagliliga bagli OP'un tedavisinde de etkili bir ilag¢ olan alendronatin
omurga ve Ozellikle de kalca kiriklar: iizerinde ayrica erkek OP’unun
tedavisinde ve kortizon kullanimina bagli OP'un tedavisinde de etkili
oldugu gosterilmistir 2.

Risedronat

Iki yallik calismada risedronat alan grupta kemik mineral yogunlugunda
% 1,5 artis izlenirken plasebo grubunda % 4,3 oraninda kemik mineral
yogunlugunda azalma gozlenmistir . Yine erkek OP"unun tedavisinde
ve kortizon kullammina bagh OPun tedavisinde etkili oldugu
gosterilmistir.

Ibandronat

Ibandronat postmenapozal OP tedavisinde yiiksek etkili bir
bifosfonattir. Ibandronat vertebral kiriklar1 azaltmaktadir. Non-vertebral
kiriklar icin ytiksek riskli hasta gurubunda etkilidir, kemik mineral
yogunlugunu tiim bolgelerde etkin olarak arttirir, kemik dongii hizim

Premenapozal seviyelere diisiiriir, yan etki profili plasebo ile
benzerdir 1%,

Zoledronik asit

Onceden vertebra da kirik 8ykiisii olan ve kalca BMD'sine gore OP'u
olan hastalarda zoledronik asitin 3 yillik kullanimi vertebra kirigimi
% 70, kalca kirigim % 41 ve vertebra dist kirik oranin1 % 25 oraninda
azaltmaktadir® Ayrica hafif travma ile kalga kirik oykiisti olan hastalarda
tekrardan kirik olma olasiligini azaltmak icin zoledronik asit
kullanilmasi 6nerilmektedir. En az 1 yil glukokortikoid kullanim 6ykiisii
olan hastalarda da zoledronik asit kullanim OP’u 6nleme ve tedavide
etkin bir yéntemdir .
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Selektif Ostrojen Reseptir Modiilatir (Raloksifen)

OP'lu postmenapozal kadinlarda vertebral kiriklar onlemede etkilidir,
vertebra ve kalgada BMD'yi artturir, non-vertebral kiriklarda etkisi hentiz
gosterilmemistir 1°. OP tedavisinin yaninda meme kanseri riskini azalttig:
da tespit edilmistir, koroner arter hastaliklar: tizerinde bir etkisi yoktur;
endometrial hiperplazi ve vajinal kanama yapmaz, ayrica serum total
kolesterol ve LDL diizeylerini azalttig1 gozlenmistir. Derin ven trombozu
riskini Ostrojen tedavisi ile aym oranda arttirdig gozlenmistir . Sicak
basmasi ve bacaklarda kramp bu ilact kullanan hastalarda goriilen diger
sikayetlerdir. 3 yillik aragtirma sonunda raloksifenin vertebra kirik 6ykiisii
olan hastalarda % 30, kirik 6ykiisti olmayanlarda % 55 oraninda kirik riskinin
azalthig1 gozlenmigtir 1. Menopoz sonrasi Gstrojeninde azalmast ile viicuttaki
Ca emilimi de azalir strojen tedavisi Ca emilimini arttirirken elementer Ca
takviyesinin yapilmas: OP tedavisinin etkinligini daha da arttiracaktur.

HORMON REPLASMAN TEDAVISI (HRT)

Ostrojen progesteron tedavisinin OP tedavisinde kullanimi tartigmalidr.
Meme kanser riski, inme, derin ven tromboz riski, koroner arter hastalik riski
gbz ontine almirsa OP tedavisinde ilk secenek degildir. Postmenopozal
semptomlar1 olan ve antiresorptif tedavi sonrasinda yan etkilerin fazla
gorildiigi hastalarda HRT tedavisi tercih edilebilir. WHI (Women's Health
Initiative) Ostrojen ve progesteron tedavisi ile sadece Gstrojen tedavisi
kargilagtirildiginda kombine tedavinin kalga ve vertebra kirik riskini daha
da azalttigim belirtmigtir. Yine 5 yilhik calismada vertebra ve kalca kirik
riskinde % 34, diger OP’a bagh kiriklarda % 23 oraninda azalma oldugu tespit
edilmigtir ©V.

Paratiroid Hormon

Rekombinant human PTH olan teriparatide subkutan giinliik
enjeksiyonlarinmn kemik olusumunu resorpsiyondan daha ok etkiledigi,
kirik risk azalmasinda hem kadinlarda hem de erkeklerde etkin oldugu
gosterilmistir. Ozellikle glukokortikoid tedavisi alan yiiksek risk grubundaki
kadm ve erkeklerde tedavide kullanimu belirtilmigtir . BMD'yi % 12
arttirdify, vertebra kirik riskini % 65, vertebra dist kiriklar1 % 53 azalttigy,
vertebral BMD'yi % 10-14 oraninda arttirdig}, femur boynu BMD'sini % 3-5
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oraninda arttirdigi, kemik alanini, voliimiind, trabekiiler konnektivite,
morfoloji ve kortikal kalnligs arttirdig aragtirmalarda gosterilmistir @

PTH tedavisinin kontraendike oldugu durumlar: Hiperkalsemi, siddetli
bobrek yetersizligi, agiklanamayan alkalen fosfataz artiglari, eksternal
radyasyon tedavisi OP disginda metabolik kemik hastaliklari
(hiperparatiroidi, kemik Paget hastalig1), kemik metastazlari, kemik
maligniteleri (osteogenik sarkom) seklinde siralanur.

PTH tedavisinin etkinlik ve giivenlili§i 2 yildan uzun
degerlendirilmemistir. Bu yiizden 2 yildan uzun siire kullanimu
onerilmemektedir. Hastalara 2 yil sonrasinda tedavinin etkinliginin geri
d6nmemesi igin bifosfonat tiirevi ilaglara gecmeleri onerilir 7.

Kalsitonin

Tiroid bezinin parafolikiiler veya C hiicrelerinden salman peptid
yapisinda bir hormondur. Osteoklast formasyonunu azaltarak kemik
rezorpsiyonunu inhibe eder. Subkutan enjeksiyon ve nazal sprey formu (200
IU) vardir. Nazal kalsitonin siddetli OP'li postmenapozal kadinlarda
vertebral kiriklarm 6nlenmesinde etkilidir.

Kalsitonin kalga ve vertebrada BMD'yi korur veya minimal artigsa neden
olur. Non-vertebral kiriklarin onlenmesinde etkisi gosterilememistir.
Onceden vertebral kirik oykiisti olan hastalarda kirik riskini %30 oraninda
azaltir ve akut vertebral kiriklara eglik eden agriy1 azaltmada etkilidir 9.

Nazal kalsitonin, OPsi olan postmenapozal kadmlarin tedavisinde ikinci
secenektir. Nazal veya paranteral kalsitonin ise akut vertebral kiriklara eglik
eden agrinin tedavisinde ilk segenektir . Aragtirmalar OP tedavisinde
bifosfonat ve PTH tedavisi ile karsilastrildiginda kalsitonin tedavi
etkinliginin daha az oldugunu gostermistir ®.

Stronsiyum Ranelat

Ca duyarli reseptorler aracihigi ile Ca homeostazinda anahtar rol oynar,
ozel hticrelerin Ca’daki degisiklikleri algilamasin saglar, Ca reseptorler
aracilig1 ile osteoblast ve osteoklast prekiirsorlerinde hem kemik
rezorbsiyonunu inhibe eden, hem de kemik formasyonunu stimiile eden
tek ajandur. Stronsiyum, trabekiiler mikro mimariyi iyilestirmekte, kortikal
hacmi ve kalinlig1 arttirmaktadur.

161



Osteoporotik Omurga

Iki yil siire ile en az bir adet vertebral kirig1 olan postmenopozal kadinlar
tizerinde yapilan galismada plasebo grubu ile karsilastirildiginda lomber
kemik mineral yogunlugunun arttig1 ve iki yilin sonunda yeni vertebra
kirik riskinin stronsiyum ranelat kullanan grupta belirgin azaldig
gozlenmistir . Ayni grubun yaptig1 bir bagka calismada da 3 yil stire ile
stronsiyum ranelat alan ve plasebo grup arasinda kargilagtirma yapilmus
ve ilag alan grubun yeni vertebra kirik riski oraninda % 41 azalma tespit
edilmistir, lomber kemik mineral yogunlugunda ise plasebo grubuna gore
% 8 artig gozlenmistir ©.

RANKL/RANKL inhibitor (denosumab)

Yiiksek kirik riski grubunda olan postmenopozal kadinlarda tedavide
kullanim1 FDA tarafindan onaylanmugtir. Denosumab 3 yillik kullanim
stiresinde vertebral kirik riskini % 68, kalca kirik riskini % 40, non-vertebral
kurik riskini ise % 20 oraninda azaltmaktadir 4. Denosumab ayrica ytiksek
kirik riski olan erkeklerde de kemik mineral yogunlugunu arttirmaktadir.
Yine aromataz inhibitér tedavisi alan meme kanseri kadinlarda ve prostat
kanseri tedavisi alan erkeklerde kemik kaybini 6nlemede tedavi
secenegidir (V.

OSTEOPOROZ TEDAVISINDE FARMAKOLOJIK ILAC SECIMI

OP tedavisinde ila¢ secimi sirasinda, ilaglarin vertebra ve vertebra dist
bolgelerdeki etkinlikleri arasindaki farklhiliklar, etkinlik baglama stiresi,
tolerabilitesi, hastanin tedaviye uyumu ile ila¢ maliyet-yarar analizleri g6z
ontinde bulundurulmalidir. Ardistk tedavi olarak, anaboliklerin
antiresorptif ilaglar tarafindan izlendigi uygulamalar yapilabilecegi gibi
ciddi olgularda kombinasyon tedavisine gegilebilir.

Amag vertebra kirigini azaltmak ise; Alendronat, risedronat, raloksifen,
stronsiyum ranelat, ibandronat, kalsitonin, vertebra dis kiriklar1 azaltmak
ise; alendronat, risedronat, stronsiyum ranelat tercihte goz oniinde
bulundurulmaldir. Buna ragmen kalga ve vertebra kirig1 olan ciddi
olgularda teriparatid ve anti-rezorptiflerin birlikte kullanilabilecegi ifade
edilmektedir ™.
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FiZiK TEDAVi VE REHABILITASYON

Fizik tedavi ve rehabilitasyon OP hastalarinda motor ve denge
fonksiyonlarini gelistirdigi gibi hastalarin sik diisme ve yaralanma
riskinin de azalmasinda yardimer olur. Tedavi ve rehabilitasyondaki
amag hastanin giinliik yasam aktivitelerini gelistirmektir. Tim bunlar1
yaparken Oncelikli hedef rehabilitasyona baslamadan 6nce kisinin
fiziksel, sosyal ve medikal statiisiinii analiz etmek ve ona gore kisiye
uygun bir program diizenlemektir.

Terapinin amaglar1 arasinda kisinin bozulan postiiriinii diizeltmek,
dengesini saglamak, kaslar1 giiclendirmek yer almalidur 1.

Sonug olarak tim hastalarda sirasiyla OP ve kiriklarla iligkili risk
faktorleri aragtirilmalidir. OP’a yol agan sekonder nedenler gozden
gecirilmeli, yeterli miktarda Ca (en az 1200 mg/g) ve vitamin-D (800-
1000 IU/g), protein alim1 (1 gm/kg) saglanmaly, diisme ve kirik riskini
azaltmak icin diizenli egzersizler yapilmali, sigara ve asir1 alkol
alimindan kaginilmalidir. Kadinlarda >65 yas, erkeklerde >70 yas,
postmenopozal kadinlarda risk faktor profiline gére ve énceden kirik
Oykiisii olan hastalarda hastaligin siddetinin saptanmasi i¢in KMD
ol¢timii yapilmalidur.

Eger postmenopozal kadinlarda vertebra veya kalga kirig1 oykiisii
mevcut ise, DEXA'da kalga (femur boynu) veya vertebra T-skor < -2.5
ise, postmenopozal kadinlarda KMD’de femur boynu, total kalca veya
vertebrada T-skor -1.0 ile -2.5 arasinda ve FRAX'da 10 yillik kalca kirik
olasihig1 > %3, major OP kirik olasilig1 > %20 ise hastalara ilag tedavisi
onerilmelidir. Hastalar tibbi gereksinim durumuna gore 2 yilda bir veya
daha sik laboratuvar bulgular: ve KMD sonuglarma ile tedavinin devamu
acisindan degerlendirilmelidir.

Diisme ile ilgili risk faktrlerinin modifikasyonu, yiirtimede yardimci
araglar kullanimi, kalca koruyucu fizik tedavi uygulamalari, giinliik
agirlik yiikleyici aktiviteler medikal tedavi yaninda OP hastalarinda
uygulanabilecek diger yardimcr yontemlerdir.
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3.2.1. Osteoporozun Medikal
Tedavisi

Ismail ISTEMEN, Ali ihsan OKTEN

Osteoporoz, kemik mimarisinde bozulma, kemik kalitesinde azalma ve
kirllganliginda artis ile karakterize bir hastaliktir %#), Diger bir tanimlama
ise osteoporoz konsensus toplantisinda, kirik riskinin artisina sebep olan
kemik kaybr ile karakterize hastalik seklindedir ®. Diinya Saghk Orgiitii
ise osteoporozu kemik kiitlesi dl¢iimiiniin geng yetiskin ortalamasina gore
2,5 standart deviyasyon (SD) altinda olmast olarak tamimlamaktadir. Bu
deger 1,5 SD’a kadar normaldir, 1-2,5 SD arasinda ise diisiik kemik kiitlesi
yani osteopeni olarak adlandirilir. Osteoporotik kemigin patolojik
incelemesinde ana mikroskobik degisiklik trabekiillerde incelme ve havers
kanallarinda genislemedir. Osteoklastlar vardir, ancak artmamustr.

Osteoporoz kirtk olusmadikga sessiz seyreden bir hastaliktir. Yaklagik
200 milyon insan osteoporozdan etkilenmistir ve yillik olarak diinya
genelinde yaklagik 9 milyon insanda kirtk meydana gelmektedir. Elli yas
tizeri kadinlarin yaklagik yarisi, erkeklerin dortte biri hayatlarinda bir
osteoporotik kirikla kargilagir ©). Kirik olugana kadar genellikle semptom
vermez ve bu nedenle sessiz hirsiz diye adlandirilir. Amerika’da 2005'te
osteoporotik kiriga bagh tedavi giderleri 19 milyar dolar civarindadir ve
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bunun 2025 yilinda 25 milyar dolar olacag: tahmin edilmektedir 3.
Osteoporoza bagh kiriklar en sik vertebra korpusunda goriiliirken
mortalite ve morbidite agisinda proksimal femur kiriklari daha
risklidir #*3%), Toplumumuzda da beklenen yasam siiresi arttik¢a tedavi
giderleri de artacaktir. Kalga kirig1 sonrasi operasyon ve rehabilitasyon igin
gereken yillik maliyet kirik olusmamasi igin verilen medikal tedavi
maliyetlerinden daha fazladir 7.

Osteoporoz olusumunda ¢ok sayida risk faktorii mevcuttur. Sk
rastlanan risk faktorleri arasinda ileri yas, diisiik viicut kitle indeksi, erken
menopoz, sigara, D vitamini eksikligi, endokrin hastaliklar, steroid
kullanimy, alkol alimi, hareketsizlik, kronik obstriiktif akciger hastaligy,
trisiklik antidepresan kullanimy, tedavi edilmemis hipogonadizm, organ
nakli, hematolojik hastaliklar sayilabilir. Risk faktorleri Tablo-1'de ayrmtih
olarak siralanmugtr.

Tablo-1. Osteoporoz olusumunda risk faktorleri

Yagamsal faktorler Ca ve D vitamini yetersiz alim, alkol, kafein, immobilizasyon,
zayiflik, sigara, diisme
flaclar Heparin, glukokortikoid, antikonviilzanlar, barbitiirat,

kemoterapi ajanlar;, lityum, parenteral beslenme,
gonadotropin releasing hormon agonistleri

Genetik ve endokrinolojik

hastaliklar Kistik fibrozis, ehler danlos, hipofosfatemi, idiopatik
hiperkalsitiri, gaucher hastaligi, hemokromatozis, marfan
sendromu, homosistintiri, osteogenezis imperfekta, cushing
sendromu, hiperparatiroidizm, diabetes mellitus, tirotoksikoz,
adrenal yetmezlik

Gonadal faktorler Androjen duyarsizhgy, anoreksia nervoza, turner ve klinefelter
sendromlari, hiperprolaktinemi, panhipopitiiiterizm, sporcu
amenoresi

Hematolojik ve

romatizmal hastaliklar Hemofili, 16semi, lenfoma, multipl myeloma, talasemi, orak
hiicreli anemi, romatoid artrit, ankilozan spondilit, sistemik
lupus eritomatozis

Diger Kronik bobrek yetmezligi, konjestif kalp yetmezligi,

amiloidoz, metabolik asidoz, amfizem, sarkoidoz, depresyon,
transplantasyon, ¢6lyak hastaligy, siroz
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Osteoporozun primer ve sekonder osteoporoz olmak tizere 2 tipi vardur.
Primer osteoporozun patogenezi halen tam anlagilamamustir. Son derece
yaygindir. Primer osteoporoz denilince 6zellikle senil ve postmenopozal
osteoporoz akla gelir. Diger tipleri idiopatik jiivenil osteoporoz ve bélgesel
osteoporozdur. Sekonder osteoporoz ise herhangi bir patolojiye bagh
gelisen osteoporozdur. Sekonder osteoporoza yol agan patolojiler:

e Endokrin patolojiler: Cushing sendromu, tirotoksikoz, primer
hiperparatiroidi, diabetes mellitus, biiytime hormonu eksikligi,
ostrojen eksikligi, testesteron eksikligi.

* Hematolojik hastaliklar:  Multipl myelom, losemi, lenfoma,
talasemiler, orak hiicreli anemi.

. flag kullanimi: Glukokortikoid, antikonviilzan, heparin warfarin,
metotreksat, siklosporin.

* Genetik hastaliklar:  Osteogenezis imperfekta, Ehler-Danlos
sendromu, Marfan sendromu, homosistiniiri, hipofosfatazya.

o Aligkanliklar ve beslenme: Alkol alimi, immobilizasyon, sigara
kullanimi, malabzorbsiyon, malniitrisyon, C vitamini ve K
vitamini eksikligi, kalsiyum (Ca) eksikligi.

o Diger: Kronik bobrek yetmezligi, renal hiperkalsitiri, gebelik,
laktasyon, kronik obstriiktif akciger hastaligi, romatoid artrit,
malignite, karaciger yetmezligi.

MEDIKAL TEDAVi

Medikal tedavide amag iki temel unsur iizerinedir. Osteoporoz
olusumunu 6nlemek ve olusmussa tedavi etmek ®. Bu kapsamda tedavi,
bir biitiin olarak hastanin sikdyetlerini gidermek, yasam kalitesini
arttirmak, kemik kalitesini korumak ve arttirmak, komplikasyonlari
engellemek, olusmussa tedavi etmek, sekonder risk faktorlerini bulup
bertaraf etmek seklinde olmalidir. ik adimda osteoporozun dnlenmesi
icin risk faktorlerinin 6nlenmesi ve medikal tedavi verilmesi sarttir. Risk
grubunda olan hastalara Ca ve vitamin-D verilmelidir. Alkol, sigara,
kafein gibi aliskanliklardan uzaklasmali, immobil yasam sartlar
degistirilmeli egzersize baglanmalidir 8437184895,
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Tablo-2. Kemik kitlesini degerlendiren tetkikler

Tek foton absorbsiyometri (single photon absorptiometry) SPA

Cift foton absorbsiyometri (dual photon absorptiometry) DPA

Tek enerji X-1511 absorbsiyometri (single energy X-Ray absorptiometry) SEXA
Cift enerji X-1si1 absorbsiyometri (dual energy X-Ray absorptiometry) DEXA
Kantitatif bilgisayarli tomografi(quantitative computed tomography) QCT
Periferik kantitatif bilgisayarh tomografi(peripheric quantitative computed tomography) pQCT
Kantitatif ultrason QUS

Yiiksek ¢oziintirliiklii manyetik rezonans hrMR

Yiiksek coziintirliiklii bilgisayarh tomografi hrCT

Radyografik absorbsiyometri RA

Kemik sintigrafisi

Gonadal durum, endokrin veya hematolojik eslik eden patoloji varsa
tedavi edilmelidir. Giines 1s1¢indan daha fazla yararlanilmalidir.
Egzersizin kemik kiitlesini arttiran etkisi oldugu gibi kas giicti, kitlesi ve
koordinasyonunu da arttirici etkisi vardir. Bu sayede kirik olusabilecek
diismeleri azaltarak kiritk olusumunu azaltir. Yasam aliskanliklarini ve
beslenmeyi diizenleyip, risk faktorlerini bertaraf etmenin yaninda ilag
tedavisi de verilmelidir. [lag tedavisi iki baglik altinda toplanir. Kemik
yikimini azaltan ilaglar ve kemik yapimin arttiran ilaglar.

Kemik yikimini azaltan ilaglar

o Kalsiyum

o D vitamini

o  Hormon replasman tedavisi (0strojen) HRT
0

Selektif estrojen reseptor modiilatorii (SERM)

Raloxifene

Lasofoxifene

Droloxifene

Arzoxifene
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o Kalsitonin

o Bifosfonatlar

o Alendronate (FDA onayl)
¢ Risedronate (FDA onayh)
¢ Ibandronate (FDA onayh)
¢ Zoledronate (FDA onayl)
¢ Etidronate

e Tiludronate

e Pamidronate

Anabolik steroidler

Tibolon

Stronsiyum ranelat

© © o O

Deneysel ilaglar

* Flavonoidler

* Kvitamini

* Biiyiime faktorleri

* Kemik yapimini arttiran ilaglar

o

Parathormon (PTH) teriparatide

o

Sodyum flortir

o

Stronsiyum ranelat

Tablo-3. DEXA kullanim endikasyonlari

C")ykijde risk faktorleri olan hastalarda (bknz Tablol) kirik riskini ve tedavi edilecek
hastalar1 belirlemek

Tedaviye yanitin takibi
Epidemiyolojik ve klinik calismalarda tarama amacglt

Tedaviye hasta uyumunun saglanmast
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Kalsiyum

Mineralize dokunun en 6nemli komponeneti kalsiyumdur. Otuzlu
yaglara kadar artan ve otuzlu yaglardan sonra azalmaya baglayan kemik
kitlesinin korunmasi igin yeterli Ca alinmast sarttir. Ca ve siit tiriinlerinin
giinliik yeterli miktarda alinmasi biiyiime sirasinda kemik olusumunu
arttirarak ulagilacak tepe kemik kiitlesinin artisina ve yagh poptilasyonda
yasa bagh kemik kaybinin azalmasina ve dolayisi ile osteoporotik
kiriklarin olusmasinda azalmaya yardimer olur 534D, Ca’un yeterince
alinmasi yaninda emiliminde yeterli olmas: gerekir. Barsaktan emilimi
D vitaminine bagiml olarak aktif transportla duedonumda ve jejenumda
gerceklesir. Ayrica pasif diftizyonla jejenum ve ileumda da olmaktadur.
Bu da yeterince D vitamini ve giines 15181 alinmasi gerektigini
gostermektedir. Ca’un atilimi ise bobrekler yoluyla olur ®. Fazla
alinmasi bu nedenle bébrek tagina yol acar . Ca’un alinmasinda en
etkin yol kalsiyumdan zengin gidalar (siit ve siit tirtinleri, yesil sebzeler,
Ca’dan zengin maden sulari) titketmektir. Normal diyetle yeterli alim
saglanamazsa ila¢ eklenmelidir. Alinan miktar mg/giin olarak
hesaplanir. Alinmasi gereken miktar yasa gore Tablo-4'te verilmistir ®.

Tablo-4. Ca doz semast
Cocuk 0-6 ay 300-400
bay-lyas 400
1-3 yag 500
3-6 yag 600
6-9 yas 700
10-18 yas 1300
Yetigkin Kadin 19yas-menopoz 1000
Postmenopoz 1300
Son trimestr gebe 1200
Emziren 1000
Erkek 14-65 yas 1000
65 yas tisti 1300
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Ayrica ilag alimi sirasinda uyulmast gereken bazi basit hususlar
mevcuttur. Tek seferde 500 mg dan fazla, yemeklerle ve Ca’un emilimini
azaltan gidalarla almmamalidur. Ornegin 1spanak, kahve, alkol, antiasitler,
demir, lifli yagh gidalar, laktasifler ve ¢inko ile alindiginda emilimi azalr.

Tiroid ilaclari, tetrasiklinler, antikonviilzanlar, kortikosteroidler Ca
emilimini bozar. Fosfor bazli igecekler, oksalath gidalar (findik, cay,
cikolata, pancar, ¢ilek) ve asir1 tuzla beraber alindiginda bobrek tagi
olusumu artar. Beraberinde bol su alinmalidir ™, Hastalarda karinda
sislik ve konstipasyon olabilir.

Alman Ca'un etkisi igerdigi elemental Ca miktarma baglhdir. Tablo-
5'te Ca bilesiklerinin icerdigi elemental Ca orani gosterilmistir.

Tablo-5. Elemental Ca oranlari

Kalsiyum bilesigi Elemental kalsiyum orani
Kalsiyum karbonat %40

Kalsiyum fosfat %31

Kalsiyum sitrat %21

Kalsiyum laktat %13

Kalsiyum glukonat %9

Kalsiyum laktat glukonat %12,4

Kalsiyum karbonat preparatlari istenilen elemental kalsiyum dozuna
ulagsmak icin daha az Ca tableti kullanimu gerektirmektedir ve
biyoyararlanimu diger preparatlardan daha iyidir. Yan etkisi daha azdir. Bu
nedenle yaygin olarak kullanilmaktadur.

Vitamin-D

Kalsiyumun en 6nemli diizenleyicilerinden birisidir. Birlikte alinmalar1
aditif etki saglar ®V. Ana fonksiyonu serum Ca diizeyini normal sinurlarda
tutmaktir. Kalsiyum ve fosforun barsaklardan emilimini saglar, bobrekten
atimim azaltir. PTH seviyesini diisiiriir. Kemik formasyonunu ve
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rezorbsiyonunu arttirir. Kemik mineralizasyonunu saglar. D vitamini 2
formda mevcuttur. Ergokalsiferol (D,) bitkisel, kolekalsiferol (D,) hayvansal
gidalarda mevcuttur. D, vitamini diyetle almir. D; vitamini ise ultraviyole
isinlart ile ciltte 7-dehidrokolesterolden sentez edilir. D, vitamini
karacigerde hidroksile edilir ve kalsidiol (25 (OH) D5) olusur. Ardindan
bobrekte kalsitriole (1,25 (OH), D,) déniisiir. Kalsitriol aktif formudur. fleri
yillarda giinese maruziyetin azalmasi, diyetle alimin azalmasi, bébrek
yetmezligine bagli hidroksilasyonda azalma gibi sebeplerle D vitamini
seviyesi duger. Takipte en uygunu 25(0OH)D; vitamin seviyesi
olgiimiidiir. Ciddi boyutlarda D vitamini eksikliginde ragitizm ve
osteomalazi gelisir. Ankara Tip Enstitiisii yasa gore degisen D vitamini
dozlarini Tablo-6'daki gibi bildirmistir 0%,

Tablo-6. Yas gore D vitamini dozlart

0-50 yas 200 IU
50-70 yas 400 IU
70 yas tistii 600 TU

Tolere edilebilen maksimum doz 2000 IU, gebe ve emziren kadinlarda
giinliik doz 200 IU, osteoporozlu postmenopozal kadinda ise giinliik doz
800IU olarak bildirilmigtir.* Ozellikle yasl eve bagimh yagayan hastalarda
D vitamini eksikligi siktir ve bu hastalarda giinliik 600 IU tedavi osteoporoz
gelisimi ve buna bagli kirik gelisimine karg: koruyucudur 16172626),

Plasebo kontrollli, genis oOlgekli randomize Decalyos 1 ve 2
calismalarinda, saglikh kadmlara Ca ve D vitamini birlikte verilmistir ve
1. calismada 18 ay, 2. calismada 2 yil takip edilmistir. Bu calismalarda kalga
ve vertebra kiriklarinda plasebo gruplarina gore ciddi diistis saptanmustir.
D vitamini Ca homeostazin sagladig1 icin ve Ca ile kombine edildiginde
néromuskiiler koordinasyonu arttirarak ve kas giictinii arttirarak yaslh
hastalarda diisme egilimini azaltir. Dolayist ile osteoporotik kirik gelisimini
engeller ©>*). D vitamininin tek bagmna verilmesindense Ca ile kombine
edilmesi osteoporozun 6nlenmesi ve tedavisinde birinci basamak tedavi
olmalidir.
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HRT (Ostrojen) ve SERM

Postmenopozal dénmede olusan vazomotor semptomlarin, kas-iskelet,
kardiyovaskiiler ve genitotiriner sistemlerde olusan degisikliklerin
onlenmesinde en klasiklesmis tedavi hormon replasman tedavisidir.
Standard osteoporoz dnleme ve tedavisi i¢in kullanilan doz 0,625 mg konjuge
oOstrojendir. Medroksi-progesteron asetat ile kombine edilebilir. Kemik
mineral yogunlugunu arttirir ve kirik riskini azaltir. Postmenopozal
semptomatik tedavide de etkilidir ancak uzun siireli kullanrmda kanama,
memede hassasiyet, meme kanseri, endometrium kanseri, tromboemboli
olusma riski nedeni ile kullanmmu kisitlanmugtir @V,

Ttirkiye Menopoz ve Osteoporoz Dernegi ve Tirkiye Jinekolojik Obstetri
Derneginin HRT ile ilgili aldig ortak kararda osteoporozda HRT'nin halen
onemli oldugu, meme kanseri riskinin arttig1 ancak alkol alimu ve kiloya bagh
risk artisindan daha tehlikeli olmadig;, HRT'de yara zarar ve maliyet
dengesinin daima gozetilmesi gerektigi vurgulanmustir. HRT tedavisi
gecmiste oldugu kadar gegerli degildir. Ancak erken menopoz (40 yas altr)
varhginda cerrahi menopoz gelistiginde, vazomotor semptomlar siksa,
kardiyovaskiiler hastalik ve inme riski diistikse, ailede meme kanseri Gykiisii
yoksa HRT uygundur. Aksi taktirde kemik ve yag metabolizmast tizerine
Ostrojen benzeri etki eden ancak meme ve uterus iizerinde Ostrojenin
istenmeyen etkilerini olusturmayan selektif dstrojen reseptor diizenleyicileri
siklikla tercih edilirler. Raloxifene, droloxifene, lasofoxifene, arzoxifene bu
grupta yer alirlar.

Raloxifene

SERM grubunda FDA onayl kullanilan tek ilagtir. Uygun doz giinliik 60
mg’dir. LDL kolesterolii diisiirtir. Kemik rezorpsiyonunu azaltir. Ancak
endometrium ve meme dokusuna proliferatif etkide bulunmaz 15%),
Raloxifene 6strojen gibi vendz tromboemboli riskini 3 kattan fazla artturir.
Tromboembolizm Gykiisii olan hastalarda kontraendikedir . Ayrica ates
basmasi bacak kramplari, periferik 6dem, endometrial sivi birikimi
goriilebilir %74, Randomize, cift kor, plasebo kontrollii, cok merkezli calisma
(Multiple Outcomes of Raloxifene Evaluation-MORE) sonuglarinda vertebral
kiriklarda karik riskinde % 39 azalma saptanmustir. Giinlitk dozun 60 mg veya
120 mg olmasi sonucu degistirmemistir. Vertebra dist kiriklarda plasebo
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grubuna gore anlamh fark saptanmamugtir ®. MORE calismasinda ve
devami olan CORE (Contunuing Outcomes Relevant to Evista) calismasinda
invaziv meme kanseri riskinde anlamh diistis saptanmugtir 155

Sonug olarak raloxifene kemik kitlesini, kalitesini olumlu yonde etkiler,
vertebral kirik riskini azaltir, dstrojenin istenmeyen yan etkilerinden yoksun
oldugundan uzun stire tedavide kullanilabilir. Meme kanserini dnleyici
kardiyak riskleri diistirticii olumlu etkileri vardir G65¥8081),

Kalsitonin

Polipeptid yapida, tiroidin parafolikiiler-C hiicreleri tarafindan tiretilen
bir hormondur. Asil etkisini osteoklastlar tizerindeki reseptorlerine
baglanarak osteoklastlart inhibe ederek gosterir . Bu sayede kemik yikiminu
durdurur ®. PROOF (Prevention of Recurrent Osteoporotic Fracture)
cahismasinda kalsitonin nazal tedavisinin kirk riskini % 36 azalttig1
gortilmistir %), Kalsitonin tedavisinin kemigin trabekiiler yapisi
diizelttigi ve kemik kalitesini arttirdigs, KMY nu ve kemik kitlesini arttirdig
caligmalarda gosterilmigtir 193527,

Ayrica kalsitoninin analjezik etkisi de vardir ®. Muhtemelen 8 endorfin
diizeyini arttirarak bu etkiyi saglamaktadir. Nazal sprey, rektal, cilt alt: ve
intramuskiiler enjeksiyon seklinde kullarulir. Siklikla nazal sprey kullanihr.
Burun mukozasinda iritasyon, bulanty, sicak basmasi gibi yan etkileri olabilir.
Onerilen doz giinliik 200 IU nazal sprey seklindedir. Toksik etkisi yoktur.
Gebelikte ve emzirme sirasida kullanilabilir. Kalsitonin birinci secenek bir
tedavi degildir. Genel olarak kullanildig1 hastalar; postmenopozal ve senil
osteoporozu olan ve beraberinde agrili kirig1 olan hastalar, bbrek yetmezligi
olan hastalar, analjeziklerle agrisi gegmeyen ve analjezife bagh
gastrointestinal sistem (GIS) semptomlart olan hastalar, yatan ve dik
duramayan hastalardur.

BiFOSFONATLAR

Dogal kemik yikim inhibitorii pirofosfat analogudur, sentetik
bilesiklerdir ™.  Bifosfanatlarin etki mekanizmalari; osteoklastlarn
inhibisyonu, osteoklast apopitozunun uyarilmasi, osteoblast aracth osteoklast
olgunlagmasinin engellenmesi, osteoklast 6nctillerinin inhibisyonudur #34),
Oral yoldan alindiklarinda % 0,6-3 kadar1 emilir. Mide bogken sabah suyla
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almmal ve dik pozisyonda durulmalidir. Bu sayede reflii-ozefajiti de
engellenmis olur. Bobreklerden dogrudan atilir. Bobrek yetmezligi varsa
dikkatli kullarilmahdir ancak kontraendikasyon yoktur. Yan etkileri arasinda
GIS yakinmalari, ozefajit, hipokalsemi, PTH artisi, tiveit, allerjik deri
dokiintiisii goriilebilir. Intravendz (i.v.) formda ateg myalji, lenfopeni, kemik
agrist gibi yan etkiler goriilebilir. {lk yilda KMY'da artig en fazla olur. Kirk
insidansinda da anlamli distig olur %), FDA onay1 olanlar, alendronat,
risedronat, ibandronat ve zoledronattir.

Alendronate

Osteoporozu 6nleme ve tedavi etmede énemli bir anti-rezorptif ilactir.
Bifosfonatlarin GIS yanetkileri elbetteki alendronatta da gériiliir. Giinliik 10
mg veya haftalik 70 mg dozda kullanumi 6nerilir. Her iki kullanimda da
benzer etkiler elde edilmistir Y. Haftalik kullanimda GIS yan etkileri daha
azdir ve tedaviye uyum daha iyidir. KMY'nu arttirir ve kemik yikimin
azaltir. Vertebral ve non-vertebral kirik gelisme oranini % 44-56 arasinda
azalttigin belirten cahgmalar mevcuttur *>1578%), Beg yillik tedavi sonrasi
tedavi kesilen hastalarda sonraki beg yilda kemik mineralizasyonunda
azalma olmustur ancak yine de tedavi 6ncesi degerlerden daha iyi sonuglar
elde edilmigtir. Alendronat osteoporozu 6nlemek amaciyla 5 mg/ giin, tedavi
etmek amactyla 10 mg/giin dozlarda FDA onay: almugtir. Postmenopozal,
senil, glukokortikoid osteoporozunda giivenle uzun siireli kullanimi
uygundur ®. Erkek osteoporozunda da giivenilir bir tedavi secenegidir “.

Risedronate

Alendronate benzeri etki gosterir. GIS yan etkileri daha iyi tolere edilir.
Giinde 5 mg, haftada 35 mg, ayda iki giin st tste 75 mg dozlarda
kullanilabilir. Aylik tek doz 150 mg oral dozu da mevcuttur.
Postmenopozal osteoporozda KMY nu arttirir ve bu etki yedi yilsonunda
da devam eder ®*%?., Vertebral ve non-vertebral kiriklarda sirast ile % 49,
% 33 oranlarinda diistis gozlenmigtir “>2) Yan etki profili de alendronata
benzer sekildedir. GIS yan etkileri igin ayni 6nlemlerin alinmas1 dnerilir.
Postmenopozal ve glukokortikoide bagl osteoporozun tedavisinde FDA
onay1 almustir.
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Ibandronate

Nitrojen igeren bir bifosfonattir. Giinliik 2,5 mg doz ile postmenopozal
osteoporoz tedavisi icin FDA onay1 almustir. KMY 'nu arttirip kemik yikimuin
azaltarak etki eder ®. Monthly ibandronate in ladies (MOBILE) galismasinda
aydabir 100 veya 150 mg doz verilerek, 2,5 mg/ giin doz uygulanan hastalar
kargilagtiriimigtir. Ayhk kullanimda yan etkilerin az olmast ve tedavi uyumu
avantaj olarak gortilmdistiir. Ayda bir doz oral kullanim seklinde veya 3 ayda
bir i.v. 3 mg dozda kullanimi giiniimiizde yaygmndir .

Zoledronate

Imidazol halkast igeren, osteoklastlart baskilama dzelligi en giiglii olan
bifosfonattir. Yilda bir kez i.v. kullanimi vardir. Infiizyon siiresi diger i.v.
formlara gore daha kisadir. Yapilan cahgmalarda vertebral ve non-vertebral
kiriklarda belirgin azalma goriilmiistiir, KMY’da artig olmustur. Yeni kirtk
olusumunu onlemektedir 7). Yan etkileri arasinda en sik ates, myalji, atrial
fibrilasyon ve inme goriiliir. Yan etkileri oral bifosfonatlardan daha fazla
degildir. Yilda bir kez i.v. olarak kullarlmast biiyiik kullanim kolaylig1
saglamaktadur.

Etidronat

Osteoporoz tedavisinde ilk kullarulan bifosfonattir. Uzun sireli
kullammda osteomalaziye benzer rahatsizlik meydana gelir. Vertebra
kiriklarinda etkilidir ancak non-vertebral kiriklarda etkisi yoktur.

Tibolon

Sentetik bir steroiddir, etkili olabilmesi igcin metabolize olmasi gerekir.
Ostrojenik androjenik ve prostojenik dzelliklere sahiptir. KMY'nu arttirir.
Etkisini Gstrojen reseptorleri tizerinden gosterir “®. Androjenik etkisi
oldugundan kemikte anabolik etki de olusturdugu diistindiliir.

Parathormon

Anabolik etkili parathormon rekombinant formu olan teriparatid
tedavide kullarulan formudur. FDA onay1 almug tek kemik yapimim arttiran
ajandir. Ancak iki yildan fazla kullanilmamasi onerilir. Avrupa’da ise 18
aydan uzun kullanimi 6nerilmez. Uzun ve stirekli kullanimda osteoklastik
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aktivite artar ve kemik rezorpsiyonu olur. Bu nedenle aralikli tedavi
verilmelidir. Aralikli tedavide osteoblastlar aktive olur, osteoblast apopitozu
baskilanr, osteoblast sayisi artar “J. Hayvan deneylerinde sicanlarda
osteosarkom gelistigi bildirilmistir ancak insanda goriilmemistir ®. Yine de
cocuklara, Paget hastaliina, kemige radyoterapi alanlara, hiperkalsemisi
olanlara, laktasyon doneminde olanlara, hamilelere ve kemik tiimérii
olanlara verilmesi kontraendikedir ©. Kemik yapmmim ve KMY'nu
arttirir 7). Vertebral ve non-vertebral kiriklari sirast ile % 69- % 40
oranlarinda azaltir @. Onerilen doz 20 ug/ giin'diir. Subkutan enjeksiyon
seklinde uygulanir. Kemik yapimuni arttiran bir ajandir ve kemik yikimin
azaltan ilaglarla kombine edilmesi PTH ile elde edilen kemik kazancimin
korunmasi agisindan uygundur. Bifosfonatlar ve ostrojenik ajanlar tercih

edilebilir.

Stronsiyum Ranelat

Hem kemik yapimun arttiran hem de kemik yikinmini azaltan etkiye sahip
olan tek oral ilactir. Osteoblast aktivitesini arttirir ve osteoklast olusumunu
yavaglatir ®%, Overiektomize ve immobil farelerde yapilan deneylerde
kemik olusumunu arttirdig1 ve kemik yikimint yavaslattig gosterilmistir ©0\
“The spinal osteoporosis therpeutic intervention” (SOTI) ve “Treatment of
peripheral osteoporosis” (TROPOS) calismalarmda KMY'da plasebo
grubuna gore artis % 14,4 ile en fazla lomber bolgede olmustur. Kemik
kiriklarinda birinci y1l sonunda % 49, tigtincii y1l sonunda % 41 oraninda
azaltmugtir %7, Kullanim dozu 2 gr / giin’diir. Yan etkileri arasinda bas agrisi,
bulant, diyare, egzama, vendz tromboemboli, pulmoner emboli goriilebilir.
Ancak genelde iyi tolere edilebilir *. Tedaviye uyum % 83 oran ile plasebo
grubu (% 85) ile yakin diizeydedir .

Denosumab

Receptor activator of nuclear factor kappa B ligand’'a (RANKL) kars:
gelistirilmis  insan monoklonal antikorudur. ~ Osteoklastlarin
fonksiyonunu bozar, sayisini azaltir. Yiiksek riskli kadin ve erkek
osteoporozunun tedavisinde FDA onay1 almigtir. Altt ayda bir 60 mg
subkutan enjeksiyon seklinde kullanilir. Ozellikle vertebral kirik riskini
oldukga azaltir (% 68). Hipokalsemi ve cilt enfeksiyonu yapabilir.
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3.2.2. Osteoporoz ve
Rehabilitasyonu

Demet OFLUOGLU

Osteoporoz (OP) kemik mineral yogunlugunda azalma ve kemigin
mikro-mimarisinde bozulma ile seyreden, en sik rastlanan progresif,
metabolik bir iskelet hastaligidir V. Siklikla 50 yag tstii kisilerde
goriilmektedir ve genellikle artmis kirik riski ile iligkilidir. Buna bagh
olarak da kisilerin yagam kalitesinde belirgin azalma ve toplumsal
artmis ekonomik yiik mevcuttur. Elli yag tistii kadinlarin %4’iinde
osteoporoza bagli kirik goriiliir. En sik rastlanan kiriklar vertebra, el
bilek ve kal¢a kiriklaridir. Her yil Amerika Birlesik Devletlerinde
yaklasik 1.5 milyon yeni osteoporotik kirik olusmaktadir. Tiim bir 6miir
boyunca herhangi bir bolgede osteoporotik kirik gelisme riski beyaz
kadnlarda % 40, erkeklerde ise % 13'dtir @. Bu kiriklarin yaklagik
% 50'sini vertebra kiriklar1 olusturmaktadir. Hayat boyu vertebra kirig
gelisme riski ise kadinlarda % 16, erkeklerde ise % 5’dir. Osteoporotik
vertebra kiriklarina bagl boyda kisalma, kifoz, sirt agrisi, fonksiyonel
problemler, depresyon ve sag-kalimda azalma goriilebilir. Dolayist ile
osteoporoz yasam kalitesini onemli oranda etkileyen bir saglik
sorunudur.
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Osteoporoz ve osteoporotik kiriklarin tedavisinde tek basina
farmakolojik tedavi veya cerrahi tedavi yeterli olmayip rehabilitasyon
yaklagimlar1 ile kombine edilmesi biitiinleyici bir tedavi metodunu
olusturur ®. Kisinin agrisinin, diisme ve kirik riskinin azaltilmasi,
aktivitelerinin diizenlenmesi, kas kitlesinin artirilmasi, osteoporozdan
korunma, ve neticede yasam kalitesi ile fonksiyonel seviyenin
iyilestirilmesi i¢in rehabilitasyon yaklagimlart son derece énemlidir.
Hastanin agrisi ve hareketlerini kisitlanmas: yagam kalitesini etkileyen
en Onemli faktorlerdir. Beraberinde depresyonda goriilme siklig
artmugtir. [1k olarak agri varsa agri ile miicadele, aerobik kapasiteyi ve
mobilizasyonu artirmak icin diizenli egzersiz programlari ve yasanan
ortam diizenlenmeleri yapilmalidir.

AGRI VE YONETIMi

Agr1 hastalari hekime getiren semptomdur. Erken donemde vakalarm
1/3'tinde osteoporotik kirtk agrisi mevcuttur, geri kalan asemptomatiktir
ve tesadiifi olarak bazen kiriklar ekilen vertebral grafilerde goriilebilir.
Bazen cekilen grafilerde makroskopik bir kirik goriilmese de manyetik
rezonans goriintiileme gibi ileri tetkiklerde vertebral ddem goriiliir. Bu
durumda kollaps, heniiz olusmamis olsa da mevcut mikro-kiriklar
nedeniyle agr1 meydana gelebilmektedir. Bu durum mikro-kirik sonrasi
meydana kimyasal degisikliklerin nosiseptdrler araciligt ile agrili uyaran
olarak iist merkezlere tasinmast ile agiklanabilir. Yine de OP’ nin kemik
agr1 mekanizmast heniiz tam olarak agtklanamamuistir. Vertebra kirig
sonrasinda akut baslangicli agr1 olabildigi gibi asemptomatik kisilerde
ve vertebral deformiteler bagladiginda, yumusak doku degisikliklerinin
de eklenmesi ile daha sonra kronik agr1 olaya dahil olabilir. Bazen de
kirik iyilesmesi olmadigr icin uzun dénem hastalarin agrisi devam
edebilir. Agr1 yasam kalitesini olumsuz etkileyen en Onemli
semptomlardan biridir. Agr1 nedeniyle hastalarin yatak i¢i hareketleri
kisitlanir, mobiliteleri kisitlanir, giinliik yasam aktivitelerini yapmada
zorlanirlar. Agr1 uzun siirerse artan anksiyete veya depresyon gibi
psikolojik bulgular eklenir.
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Akut agr1 varliginda basit analjezikler, non-steroid antienflamatuvar
ajanlar ile opioid analjezikler ve kas spazminin eglik ettigi vakalarda kas
gevseticiler kullanilabilir. Lokal olarak topikal analjezikler oral ajanlarin
yanina eklenebilir. Bu donemde yine TENS gibi analjezik elektrik
stimulasyonlar: gibi fizik tedavi modalitelerinden yararlanilabilir 1.
Akut dénem gecince lokal 1s1 ajanlar1 bu tedaviye eklenebilir. Ayrica agr1
varhiginda spinal ortez kullammindan da yararlanilabilir. Akut ve Kronik
agr1 yonetim stratejileri Tablo-1" de 6zetlenmistir.

Tablo-1. Osteoporozda akut ve kronik agr1 yonetimi

Akut Agn1 Yonetimi Kronik Agn yonetimi

Kisa stireli yatak istirahati ( 2-7 giin) Kemik metabolizmasi tizerine etkili medikal tedaviler
Basit analjezikler Fizik tedavi modaliteleri

Fizik tedavi modaliteleri (TENS; 151 ajanlar1)

(TENS, 1s1 ajanlar1) Terapétik egzersizler (sirt, bel ve abdominal kaslart
Gerekirse NSAIl'lar gliclendirme, postiir egzersizleri)

Spinal ortez kullanimi Spinal ortez kullanm

Analjezik ajanlarin yani sira kemik metabolizmasi tizerine etkili
ajanlarin kullanilmas1 da kemik agrisim azaltir. Yaptigimiz bir
calismamizda salmon kalsitonin kullanimi ile OP’ye bagli vertebral
agrida belirgin azalma, serum beta-endorfin seviyelerinde artma ve
yagam kalitesinde kisa siirede diizelme tespit ettik ©. Benzer bulgular
bifosfonatlarin kullaniminda da mevcuttur.

OSTEOPOROZDA SPINAL ORTEZLER VE KULLANIMI

Akut agrili donemde bir bagka konservatif yontem spinal korselerin
kullanimidir. Amerika Birlesik Devletlerinde her y1l 250.000den fazla
yeni spinal ortez regete edilmektedir. Spinal ortezler koronal planda
lateral fleksiyon, sagital planda fleksiyon/ekstansiyon, transvers planda
aksiyel rotasyonu kisitlayan, omurga ve govdeyi stabilize eden, destek
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saglayan, disardan uygulanan cihazlardir “. Gegtikleri ve kapsadiklar
bolgelere gore spinal ortezler Tablo-2'de goriildiigii gsekilde
isimlendirilirler.

Tablo-2. Spinal ortezlerin terminolojisi

Sakro-iliak ortezler (SIO) Sakral ve iliak spinal bolge ile pelvisi igine alir
Lumbo-sakral ortezler (LSO) Lomber ve sakral bolgeyi icine alir
Torako-lumbo-sakral ortezler (TLSO)  Torakal, lomber ve sakral bolgeyi igine alir

Serviko-torako-lumbo-sakral ortezler  Servikal, torasik, lomber ve sakral

(STLSO) bolgeyi igerir
Servikal ortezler (SO) Sadece servikal bolgeyi igerir
Serviko-torasik ortezler (STO) Servikal ve torasik bolgeyi icerirler

Bu terminoloji karisikliklari gidermek amaciyla 1973 yilinda
Amerikan Akademinin kurdugu ortopedistlerden olusan bir komisyon
aracithigr ile diizenlenmistir. Osteoporozda genellikle alt torakal ve
lomber bolgeyi igeren kiriklar oldugu icin TLSO ve LSO tipi ortezler
kullanilmaktadir ©. Bu ortezlerin tipleri ve 6zellikleri Tablo-3 ve Tablo-
4’ de 6zetlenmistir.

Osteoporozda spinal ortez kullanim endikasyonlarmi su sekilde
siniflandirabiliriz:

* Agrinin azaltilmasi

* Kas spazminin azaltilmasi

* Postiiriin diizeltilmesi

* Kirigmn iyilesmesine yardimci olmak
* Yetersiz kas kuvvetine destek olmak

¢ Kifoplasti/cerrahi sonrast
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Tablo-3. Omurga hareketlerini kisitlayan lumbosakral ortezler

Chairback Ortezi*

Knight Ortezi*

Williams ortezi

Boston Breysi

Raney Ceketi

Sagital planda lumbo-sakral hareketi kontrol eder.
Iki paraspinal bara bagh pelvik ve torasik bantlar
mevcuttur. Bir tam govde korsesi paraspinal

barlara baglanir.

Lumbo-sakral omurganin sagital ve koronal
planda hareketini kontrol eder. Paraspinal barlara
ek olarak lateralde de barlar vardir. Torasik ve
pelvik bantlar bu barlara baglanir. Orjinali spinal
tiberkiiloz igin yapilmistir. Omurganin stabil
frakttirlerinde kullanilabilir. Fakat kompresyon
fraktiirii veya kompleks spinal yaralanmalarin
varhiginda pelvis ve toraksi yeterince kontrol

edemez.

Ekstansiyon ve koronal plan hareketlerini kisitlar.
Bir cift lateral bar ve torasik ve pelvik bandlar
mevcuttur. Lateral barlar ile torasik bant arasinda
eklemli oblik bir bar, pelvik bant ile lateral barlar
arasinda ise eklemsiz barlar yardimi ile gévdenin
kismi fleksiyonu yapilabilirken, ekstansiyonu

kisitlanur.

Termoplastik materyalden yapilmis, her 3 planda
omurga hareketlerini kisitlayan LS tip ortezdir.
Orta-alt lomber stabil fraktiirlerde, spondilolisis ve

spondilolistesizde kullanilir.

Williams fleksiyon ortezinin termoplastik molded
tipidir. Williams ortezi dinamik iken, ekstansiyona
izin verirken, Raney ceketi lumbo-sakral omurgay:

fleksiyon pozisyonunda tutar.

“TLSO tipileri de mevcuttur.
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Tablo-4. TLSO tipi ortezler

Jewitt Ortezi Fleksiyon kontrolii yapan ortezdir. Lomber ve alt torakal
vertebralarda kompresyon fraktiirii varliginda
fleksiyonun kisitlanmast igin kullanur. Sternum ve pubis
ile lomber bolgede aliminyum cergeveye yerlestirilmis
petler mevcuttur. Ug nokta prensibi ile galigir.

CASH hiperekstansiyon ortezleri -~ Fleksiyon kontrolii yapan ortezdir. Lomber ve alt torakal
vertebralarda kompresyon fraktiirii varliginda
fleksiyonun kisitlanmast igin kullanr. Anteriorden hag
seklinde sternum, pelvis ve lateralde petli posteriorde
bantl bir ortezdir. Ug nokta prensibi ile galisir.

Taylor ortezi Pelvik bant, iki paraspinal bar, interskapular bant ve bir
cift aksiller kayis mevcuttur. Sagital plan hareketleri
kisitlar. Interskapular bantlar anteriore dogru kuvvet
uygular ekstansiyonu kisitlar, aksiller kayiglar posteriore
dogru kuvvet uygular fleksiyonu kisitlar.

Knight-Taylor ortezi Sagital ve koronal plan hareketlerini kisitlar. Taylor ve
Kinght ortezinin birlesimidir. Pelvik, torasik bantlar ve
lateral barlar ve paraspinal barlar igerir. Skapular
akintiya kadar uzanir. Interskapular bant ve aksiller
kayiglar1 vardir. Boylece ekstansiyon, fleksiyon ve lateral
fleksiyonlar kisitlanur.

Subklavikular ortez Uc planda hareketi kisitlar. Pelvik bant, yan barlar,
paraspinal barlar ve torasik bant igerir. Subklavikular
uzantilari nedeniyle govdenin fleksiyon /ekstansiyon ve
lateral fleksiyonuna ek olarak rotasyonlarmi da kisitlar.
Bu ortez termoplastik gévde ceketine alternatif metal bir
ortezdir. Alt torasik ve lomber yaralanmalarda kullanilir.

Molded TLSO Termoplastik materyalden yapihr. ki tipi vardur: 1.Tek
parca halinde acikhig1 6nde olan tip, 2. 6n ve arka olmak
{izere iki parcali tip. Ust hat énde klavikulalarm altinda,
arkada skapula gtkintisiun hemen alt hizasmda kalir.
Altta 6n tarafta distal pubise kadar uzanir, lateralde
oturmaya yardimci olmak icin yiikselerek devam eder ve
arkada sakro-koksigeal bolgeye kadar uzanir. Eger tist
torasik bolge immobilize edilecekse 0 zaman sterno-
oksipito-mandibuler immobilizer gibi bir ek yapilarak
ortez boyun bolgesini de igine alacak sekilde dizayn
edilir. Eger lumbo-sakral bolge stabilize edilecekse o
zaman kalca eklemini icine alacak aparat eklenir.
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Ayni1 zamanda spinal ortezlerin kullanim1 dengeyi diizeltebilir ve
dolayst ile diismeleri 6nleyebilir. Vertebra fraktiirii olan 47 osteoporotik
kadin hastada Knight-Taylor tipi ortezin kullanimi ile kompiiterize
dinamik postiirografi ile denge degerlendirmesi yapilmistir. Bu
calismanin sonucunda dengede diizelme ile diisme riskinde artis tespit
edilmistir. Klasik TLSO" larin yam1 sira OP tedavisinde kullanilan yeni
dizayn edilmis ortezler de mevcuttur. Bunlar SpinoMed, Aktif SpinoMed
ve OsteoMed olarak isimlendirilir “®. SpinoMed tipi ortezde omurgaya
denk gelen “sekillendirilebilir” bir metalden yapilan destek yumusak
materyellerle viicuda tutturulur. Bu ortez sagital plan hareketlerini
kisitlar. Posteriora dogru olan kuvvetler omuz bantlar ile saglanur. Ortez
oldukga hafiftir (450 gr).

OsteoMed'in ise rijit stabilizatorleri yoktur. Lumbosakral blgede velkro
ve ici hava le doldurulan boliimler vasitast ile paravetrebral basing uygular.
Ayni zamanda kap1 kontrol teorisi kapsaminda agriyr azaltir. Vertebral
kompresyon kiri1 olan hastalarda SpinoMed tipi ortezin glinde 2 saat stire
ile 6 ay boyunca giyilmesi neticesinde sirt ekstansor kas giictinde % 73 artis,
kronik agrida % 38 azalma, giinliik yasam aktiviteleri kisitliliginda % 27
azalma, yasam kalitesinde % 15 artis ve ek olarak, boyda artis, kifoz
acisinda azalma ve vital kapasitede artig oldugu goriilmdigtiir.

Bir bagka calismada SpinoMed ile elastik lomber korselerin OP’'da
vertebral kiriklar tizerine etkinligi arastirilmigtir. Bu calismaya yas
ortalamasi 81 olan 51 akut dénem vertebral kirikli kadin hasta dahil
edilmigtir. Ttim hastalara akut donemde 1 hafta boyunca 24 saat giyilmek
tizere rijit TLSO kullandirilmig sonra 2 gruba ayrilarak 1. gruba giinde 3
saat, 3 hafta SpinoMed ve geri kalan zamanda lomber korse, 2. gruba ise 3
hafta boyunca sadece elastik lomber korse giyilmesi ¢nerilmistir. Yapilan
degerlendirme sonucunda her iki tip ortezin kullanilmast ile agrida belirgin
azalmanin yaru sira, SpinoMed kullanan grupta daha fazla olmak tizere
“fonksiyonel bagims1zlik diizeyi”"nde artis tespit edilmistir. OsteoMed ile
yapilan bir bagka ¢alismada da maksimal istemli dik durmanin plasebo
grubuna gore daha fazla oldugu ve torakal kifozda azalma oldugu
gosterilmis ve bunu otdrler ortezde mevcut petlerin uyguladig basincin
mekonoreseptdri uyarmast ve kaslarin aktif kullanimi yolu ile oldugu
kanaatine varmuglardir.
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TSLO ve kifo-agirhikli postiir diizeltici ortezlerin etkinliginin
kargilagtiriimasinda 16 hafta boyunca korse kullanimi sonucunda postiir
diizeltici destek kullanan grupta hasta uyumunun ¢ok daha iyi oldugu,
sirt ekstansor kas giiciiniin hem kontrol grubunda hem de postiir
diizeltici destek kullanan grupta artmis oldugu gosterilmistir.

Bunlarin yani sira OP’ye bagh vertebra kiriginda en sik kullanilan
ortezler Jewitt ve CASH tipi ortezlerdir. Her iki ortezde fleksiyon
kontrolii yapar, 3 nokta prensibine gore calisir. Jewitt ortezi sternum ve
pubis ile lomber bolgede aliiminyum cerceveye yerlestirilmis petler
icerir. CASH ortezi ise anteriorden hag seklinde sternum, pelvis ve
lateralde petli, posteriorda bantli bir ortezdir ©.

Kifo-agirlikli postiir diizeltici ortez bir yelek gibi olup, arkada
yaklagik 1 kg’a kadar agirlik konulabilen bir cebi mevcuttur. Bu agirlik
yardimu ile postiirtin diizeltilmesi hedeflenir. Kronik dénemde, vertebral
deformite varliginda kullarlabilir. Ayni zamanda ekstansor kas grubunu
giiclendirmeye yardimcdur.

Osteoporozda kullanilan spinal ortezlerin avantaj ve dezavantajlari
Tablo-5" de gosterilmektedir.

Tablo-4. TLSO tipi ortezler

Ortez Avanta Dezavantaj
Geleneksel TLSO'lar Iyi stabilizasyon Kisttlayic,
Kight-Taylor Atrofi ve kas gii¢stizligi
Rijit TLSO Pulmoner komplikasyonlar
Kot hasta uyumu
Hiperekstansiyon ortezleri ~Anterior kompresyon Fx Hasta uyumu kotit
Jewitt Kirik iyilesmesini artirir
CASH Daha az kisitlayict
Yeni dizayn edilenler Geleneksek TLSO'lara Pahalt
SpinoMed benzer etki
OsteoMed Hasta uyumu iyi

Kas giiciinii artirir
Kolay giyilip-cikarilma

Postiir diizeltici destek Hasta uyumu iyi Stabilite saglamaz
(Agrlikli kifo ortezi) Atrofi yok, postiir diizeltir
Kas gticiintinii artirir

Elastik TLS Korseler Tam kontakt, agr1 ve kas Stabilite saglamaz
spazmin azaltir
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Hangi ortezin, kime, ne stire ile verilecegi konusu halen tartigmalidir.
Kirigin akut-kronik siiregte olmasi, stabil-anstabil olmast ortez se¢ciminin
onemli belirleyicileridir. Akut ve unstabil kiriklarda cerrahi yerine
konservatif bir metot diisiiniilityorsa o zaman daha rijit bir ortez (Boston
tipi TLSO) gibi se¢mek ve kullanmak gerekir. Fakat bu tip ortezlerin
uzun zaman giyilmesi hastanin toleransini bozabilir ve hastalar
genellikle bu tip ortez kullanimindan hoglanmazlar. Kirik akut fakat
stabil ise Jewitt veya CASH gibi bir hiperekstansiyon ortezi veya yeni
dizayn (SpinoMed, OsteoMed) ortezlerden yararlanilabilir ¢*). Fakat yine
bu tip ortezlerin kullaniminda hasta uyumu iyi degildir. Kronik agr1
varliginda ise hedefler omurga stabilizasyonundan ¢ok kaslara destek
ve gliclendirme oldugu igin kifo-agirlikli postiir diizeltici ortez veya
elastik ortezlerin kullanim tercih edilir. Kullanim stiresi degiskendir.

Akut kirik varliginda spinal ortezlerin tiim giin giyilmesi uygun iken
kronik agr1 varliginda giin i¢inde ayakta kalma gibi aktiviteler sirasinda
olmak tizere toplamda 2-3 saat giyilmesi uygundur. Yine bir bagka sorun
ne zamana kadar ortez kullanilmasinin devam edecegidir. Murata ve
arkadaglari, yaptiklari bir ¢alismada yas ortalamasi 75.3 yil olan 55 akut
kirikli osteoporotik hastaya giinde 24 saat olmak tizere rijit TLSO
verilmigtir ©. Ikinci, 3. ve 6. aylarda dinamik radyografiler ile omurga
stabilitesi degerlendirilmistir. Tkinci ayda hastalarin sadece % 54,7 ‘sinde,
3.ayda % 79,2'sinde, 6. ayda ise % 88,7’sinde kirikta iyilesme goriiliiyor.
Her ne kadar kullanim stiresi tartismali olsa da bu ¢alisma sonuglarindan
da anlagilabilecegi gibi kirik stabilitesi takip edilmeli ve ortez kullanim
siiresi buna gore ayarlanmalidir. Tabi bu kisilerin yasl oldugu, ko-
morbiditelerinin oldugu unutulmamahdir. Uzun sureli ortez kullanimi
solunum ve kas-iskelet sistemi basta olmak iizere cesitli sistemleri
olumsuz etkileyebilir.

Spinal ortezlerin osteoporozda kirik riskini azaltma {izerine etkisi
konusundaki bilgilerimiz ise tartismal1 ve bilimsel kanitlar yetersizdir.
Bununla birlikte Postiir diizeltici korselerin ve spinomed’in spinal
paravertebral kas giiciinii artirdigl, kifotik deformiteyi azalttig
bilinmektedir.
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EGZERSIZLER

Osteoporozda egzersizin 6nemi 1980'li yillarin baginda iyice
netlesmistir. Aksiyel kas grubunun giiclendirilmesi yash kisilerde
mobiliteyi artirir, diisme riskini azaltir ve dolayist ile kirik riskini azaltir.
Kas iskelet saglig1 iizerine bu olumlu etkilerinin yani sira egzersizler
yagam kalitesini de olumlu etkilemektedir. Diger yandan bu kisilerin ileri
yasta oldugu ve ¢ogunun ko-morbiditeleri oldugu diistiniildiigiinde
egzersizlerin ayni zamanda kardiovaskiiler sistem iizerine olumlu
etkileri, diabetin, hiperlipideminin, depresyonun kontroliinde yararh
oldugu akilda bulundurulmalidur ©.

llerleyen yagla birlikte sirtta artmig bir kifoz meydana gelir. Bu kifoz
artist sirt kaslarinin zayifligi, vertebral kemik kayb: veya kiriklar
neticesinde goriiliir. Sirt kaslarinin giicii ile kifoz ve vertebral kirik say1st
arasinda negatif bir korelasyon mevcuttur. Hiperkifoz ayn1 zamanda
postural instabilite ile de iligkilidir. Sirt ekstansor kas grubunu
gliclendirmek vertebral kemik kitlesini 6nemli oranda artirir. Ayni
zamanda kifotik postiirii de diizeltir. Yapilan bir calismada 2 yil sirt
ekstansor kas giiclendirme programinin kesilmesinden 8 yil sonra bile
halen kontrol grubuna gore kas giictiniin daha iyi oldugu ve bu 2 y1llik
egzersiz programinin vertebra kirig1 gelisimini rolatif olarak azalttig
gosterilmigtir 19. Osteoporotik kirik varhiginda vertebraya giiglendirme
programu yaparken aksiyel planda yiik bindirici-agirlikli egzersizlerden
kaginmak gereklidir. Ciinkii osteoporotik omurga kompresif giicleri
kaldiramaz.

Frajil bir omurga varliginda sirt kaslarin giiclendirme egzersizlerine
oturur pozisyonda baglanir ve sonra pron yatar pozisyon ile devam
edilir. Oturur pozisyonda sirt ekstansor kas grubunu giiclendirme
egzersizleri yeni kirtk olusumu igin giivenli egzersizlerdir. Kirik riski
azaldiginda sirt ekstansor kaslarmin  progresif-resistif ~olarak
giiclendirilmesi ile programa devam edilir. Gii¢lendirme egzersizleri ile
kemikler iizerine etki eden tensil giicler sebebi ile kemik mineral
yogunlugunda kiigiik de olsa artiglar elde edilir *2.
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Sirt ekstansor kas giiclendirme programina, eklemler ve ligamanlar
tizerine fazla yiiklenmeden, iist ekstremite giiclendirme egzersizleri de
eklenmelidir. Ayrica viicut agirhigi ile yapilan ytiriime, kosma, merdiven
¢tkma, Tai-chi, dans ve tenis gibi sporlarin da osteoporozda kemik kitlesi
tizerine etkili oldugu bilinmektedir. Bu tip aerobik aktiviteler ayn
zamanda kardiovaskiiler sistem {izerine de etkilidirler. Denge ve
koordinasyonu diizenler ve diisme riskini azaltir.

DUSMELERIN ONLENMESI

Altmis bes yas tistii erigkinlerin % 28-351 yilda en az bir kez diigerler.
llerleyen yasla diisme riski giderek artar. Diigme ile iligkili risk faktorleri
Tablo-6'da goriilmektedir. Bu diismelere bagl olarak gesitli bélgelerde
%5-10 oraninda kirik goriiliir. Diismelerin onlenmesi ve kirik riskinin

azaltilmasi osteoporoz rehabilitasyonunun majér komponentlerinden
biridir.

Tablo-6. Diisme riskini artiran faktorler

Intrensek faktorler

Diisme &ykiisii

Kol ve bacakta kas giicti kayb1
Yiiriiytis ve denge bozuklugu
Bas donmesi, gérme bozuklugu
Kognitif disfonksiyon
Depresyon, aritmi

Diisiik viicut kitle indeksi
Uriner inkontinans

Ortostatik hipotansiyon
Kadin cinsiyet, 80 yas tizeri

D vitamini yetmezligi
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Kifozun artmasi, kemik giiciiniin zayiflamasi dolayist ile kas giictiniin
zayiflamasi ileri yas grubunda osteoporotik kisilerde diisme riskini
artirmistir. Diismeler kirik gelisimi ile koreledir. Gerek spinal ekstansor
kas gticiintin, gerek alt ekstremite kas giicliniin artirilmasi, postiir
diizeltici ortezlerin ve yiirtimeye yardima cihazlarin kullanilmas,
beraberinde D vitamini destegi ile gevre diizenlemelerinin (halilart
kaldirilmasi, gece aydinlatma sistemleri, v.s.) yapilmasi ile diismeler
onlenebilir. Ayn1 zamanda Tai Chi, yoga gibi denge egzersizlerinin
eklemesi diisme riskini azaltir ve kas giictinii artirir @,

POSTOPERATIF DONEM VE REHABILITASYON

Hasta miimkiin olan en kisa zamanda gerekirse spinal ortez ve
yardimai cihaz ile mobilize edilmelidir. Erken donemde hem tist hem de
alt ekstremite eklem hareket agiklig1 egzersizlerine baglanmalidir.
Solunum egzersizleri hemen baglamaldir. Agr1 tedavisi diizenlenmelidir.
Omurga stabilizasyonu saglaninca oncelikle hafif, sonra artan direngte
sirt ekstansor kas kuvvetlendirme egzersizleri baglanmalidir. Yiizme
erken donem aerobik kapasiteyi artirmak ve giiclendirmek amaglt
baglanabilir. Takip eden siirete yiiriiyiis ve dans gibi yiik bindirici
aktivitelerin eklenmesi uygun olur.

Ozetle, osteoporoz ve ona baglh vertebral kompresyon kiriklarmin
tedavisinde ilag ve cerrahi tedavinin yanu sira rehabilitasyon yaklagimlari
gereklidir. Spinal ortezler akut ve kronik dénemde kullanilabilir. Her
donemde kullanilabilecek spinal ortezler farklidir . Bunlarm yanu sira
kirik stabil oldugunda hemen egzersiz programina baglanmalidir. Sirt
ekstansor kas grubunu giiclendiren egzersiz programi vertebral kemik
mineral yogunlugunu artirir. Bunun yarnu sira yiirtime, hafif kosu, dans
gibi ytik bindirici sporlar eklenmelidir. Bu tip aktiviteler kardiopulmoner
kapasiteyi de artirir. Bu hasta grubunun vyaslari goz ontinde
bulunduruldugunda diigsmelere kargi artmis egilim oldugundan
diismelerin &nlenmesi diger bir konudur. Bu nedenle denge egzersizleri,
ylirtimeye yardimci cihaz kullanimi, ortam diizenlenmesi alimmasi
gereken onlemlerdir.
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4.1. Osteoporotik Spinal
Deformitelerde Epidemiyoloji,
Klinik ve Tani

Erek OZTURK, Aycicek CECEN, Giiltekin Sitk1 CECEN

EPIDEMIYOLOJi

Vertebra kiriklarmin ¢ogu asemptomatiktir ve bu hastalardaki
radyolojik tamilarla ilgili tartismalar stirmektedir. Yapilan ¢alismalarda
toplumlardaki radyolojik taramalarla, tiim vertebral deformitelerin
kalca kiriklarmdan 3 kat daha fazla oldugu ortaya konmustur. Prospektif
bir calisma olan Avrupa Vertebral Osteoporoz Calismast (EVOS) genis
bir niifus icinde osteoporotik vertebra kiriklarinin  dogru
degerlendirilmesi konusunda énemli veriler sagladi. EVOS ile 50 yagin
tizerinde osteoporotik kiriklar: olan 6344 erkek ve 6788 kadin hasta
prospektif olarak takip edildi. 75-79 yas arasi erkeklerde vertebra
kiriklar1 insidanst yilda 13,6/1000 iken, kadinlarda 29,3/1000 idi @.
EVOS genel yaga standardize insidans ise erkeklerde y1lda 5,7/1000 iken
kadimlarda 10,7/1000 olarak degerlendirilmistir. Avrupa’da osteoporotik
vertebra kiriklarinin prevalansi erkeklerde genel yasa standardize % 12
olup kadilarda 50-79 yas aras1 % 12 olarak dlgtilmdigtiir 9.
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Tarihsel bilgi olarak kadinlarda erkeklere gore osteoporotik spinal
kiriklarin daha fazla oldugu distiniilmekteydi. EVOS'un bu calismasiyla
geng yaglarda bu durumun muhtemel daha ytiksek travma insidansina
bagli olarak degisebildigi gosterilmektedir. Ozellikle 50-60 yas arast
osteoporotik vertebral deformite prevalansinin cinsiyete gore
dagiliminin neredeyse esit oldugu gosterilmistir !®. Daha yash
kadinlarda ise vertebral kiriklarin ¢ogunun normal giinlik yasam
sirasindaki hareketlerle olustugu bilinmektedir.

EVOS calismast tilkeler arasinda osteoporotik spinal deformite
prevalansinda 3 kata kadar farklilik olabildigini gostermistir. Merkezler
arasi prevalans aralig1 erkeklerde % 7,5 - % 19,8 ve kadinlarda % 6,2 -
% 20,7 arasinda bir yelpazede bulunmustur. En yiiksek oranlar ise
Iskandinavya’da tespit edilmistir. Farkliliklarin fiziksel aktivite ve viicut
kitle indeksi (BMI) farkliliklarindan ileri geldigi diistintilmektedir ©.

Spinal kirik sonrasi mortalite, travma sonrasi tani zamaninin
gecikmesi ile artmaktadir. Birlesik Krallik Genel Pratik Aragtirmalar
Veritaban1 (GRPD) incelendiginde, kadinlarda vertebral kirik
sonrasindaki 12 ayda gozlenen sag kalim, beklenen % 93,6 olmasina
karsin % 86,5 olarak bulunmustur. 5 yillik sagkalim ise beklenen % 69,9
olmasina kargin % 56,5 olarak izlenmistir. Klinik 6nem arz eden vertebral
kiriklarin azligina ragmen, her yil 45 yasin tizerinde; Amerika’da 52000,
Ingiltere’de 2188 hastane bagvurusu raporlanmigtir. Vertebral kiriklarin
major klinik sonuclar sirt agrisy, kifoz ve yiikseklik kaybidir. Yagam
kalitesi (QUALEFFO) puanlar1 vertebra kiriklarinin sayist arttikga
azalmaktadir .

Osteoporotik spinal deformitelerin kalca kirig1 riskini arttirdig1 da
calismalarla ortaya konmugtur 1. Radyolojik olarak bir veya daha fazla
torasik veya lomber vertebra kiriklari olanlarda kalga kirig1 riski 4,5 kat,
2 veya daha fazla agikdr vertebra kirig1 olanlarda bu riskin 7,2 kat
arttigini tespit edilmistir.
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KLINIiK-PATOGENEZ

Vertebral kiriklar, osteoporotik kiriklarin en sik goriileni olmalarmna
ve kalca kiriklarindan daha ¢ok olusmalarina ragmen, tani asamasinda
siklikla atlanurlar. Ciinkii bu kiriklarla ilgili semptomlar dinlenmekle,
aktivite degisikligi ve agr1 kesicilerle azalir. Bu nedenle sirt agrisi olan
birgok hastanin kirik olustugunda radyolojik tanisi yoktur. Bununla
birlikte, vertebral kiriklarin neredeyse yarist minimal semptomatik veya
asemptomatiktir; bu sebeple tan: almazlar 1.

Normal spinal sagittal dizilim ile dik duran kisinin agirhk merkezi
omurganin oniinde oldugu icin ¢ne egilme hali yaratir. Bu egilme hali,
spinal rotasyonun merkezi ile agirlik merkezi arasindaki mesafeden
kaynaklanir. Normal spinal dengede 6ne egilme hali, posterior spinal
kaslar ve ligamanlarin gerilme giicii ile dengelenir. Fleksiyon ve
ekstansiyon giicleri arasindaki rotasyon merkezi, vertebral korpusta
lokalize olur. Vertebral korpus, dengedeki giicler ve normal kemik yapist
ile giinliik yasamdaki ytikleri tagir .

Osteoporoz, kemik mineral igeri§inin kaybi ve mikro yapisal
degisiklikler ile spongioz kemigin yapisal giiciinii azaltarak vertebral
korpusu zayiflatir ve normal yiikler altindaki kiriklara yatkinliga neden
olur ®). Torakal omurgada kiriklar, torasik spinal kifozu arttirir. Lomber
omurgadaki kiriklar ise, lomber lordozu azaltarak rélatif bir lomber
kifoza neden olur. Vertebral korpus ‘kama’ kiriklar1 ve olusan kifotik
spinal agilanma ile agirlik merkezi rotasyon merkezinden ileri kayarak
artmus 6ne egilme hali yaratur.

Geng hastalarda % 50'den az yiikseklik kaybi olan tek bir vertebral
korpus kompresyon kirigy, iyilestikten sonra stabildir ve hastada hasar
kalmaz @. Sadece bir osteoporotik spinal kirig1 olan hastalarda tespit
edilebilir hasar kalmadig: rapor edilmis olsa da, daha yakin donemde
osteoporoza spesifik hayat kalitesi belirleyicileri kullanilarak yapilan bir
calismada bir kirikla bile hasar gosterilmigtir 142V, Saglikli kemige sahip
travmatik vertebral korpus kompresyon kirig1 olan hastalarin aksine,
osteoporotik vertebral kiriklart olan hastalarda siklikla haftalar veya
aylarca siiren progresif vertebral kollaps gozlenir ©.
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Kirik sonrast normal spinal sagittal dizilim saglanamazsa, daha sonra
olusabilecek ilk torakal veya lomber kirik varlig1 agirlik merkezini 6ne
tastyan angtiler deformiteyle sonuglanir. Bu durum 6ne egim halini arttirir
ve deformitenin apeksinin cevresinde stres olusturur. Zayiflamis kemigin
hemen tistiindeki vertebra seviyesindeki kemik artmus strese dayanamaz
ve apeksinde yeni kirik olusur. Her yeni kirikta, omurganin diger
segmentlerindeki stres artar. Bu olaylarin biyomekanik siralamasi klinik
caligmalarla desteklenmistir. Ardisik osteoporotik spinal kirik riski her yeni
vertebral kirikla artmaktadir. Bu risk kemik mineral yogunlugundan
bagimsizdir 12132, Ayni zamanda osteoporotik spinal kiriklarin dykiistiyle
iligkili yapilan genis bir calismada, birden fazla kirigr olan hastalarin
% 58'inde iligkili kiriklar saptanmustir.

Artmig 6ne egilme hali, artmus denklegtirici kas ve ligamanlardan
kaynakli posterior gii¢ gerektirir; bu gii¢ olmazsa denge kaybolur. Hasta
artmus 6ne egilme halini dengelemek icin dizlerini kirar ve kalcasin disa
kaldurip posterior kaslarini kasar. Bu hareket bagt ve omuzlar: kaldurir fakat
durus dengesini ve kasilmig hamstring kaslariyla iligkili hareketleri
bozar ". Ayrica bu durum paraspinal kaslar1 yorar ve osteoporotik spinal
kifotik deformite iligkili kronik sirt agrisma neden olur . Posterior
yapilardaki (faset ve pars) artmug gerilim, kronik agr1 ve spondilolistezise
neden olur .

Vertebral kiriklarin kirga bagh agri gectikten ok sonra bile hayat
kalitesine ¢ok biiyiik etkisi vardir. Kompresyon kirig1 olan hastalarda,
kronik sirt agrisi, boy kisalmasi ve lokalize kifoz goriilebilmektedir.
Deformite arttikga, bag ve boynun ileri pozisyonu kaslardaki zayiflama,
dik postiirii imkansizlastirir, ytirtimeye yardimc aletlere ihtiyag
duyulabilir ®. Kas ve ligamanlarmn degismis fonksiyonlari, omuz ve kollarin
etkin fonksiyonunu bozarak uzanma ve gekme hareketini engeller ®. Gogis
kafesi iliak krestin {izerine dayanir ve agrili olabilir. Spinal deformite ve
vertebral yiiksekligin kaybi, gogiis ve abdominal bosluklarin voliimiinii
azaltarak, gogiis ve abdominal organlarin restriiksiyonuna neden olur.
Boylece siskinlik, distansiyon, kabizlik, gegirme ve erken doyma, azalmis
zorlu vital kapasite ve zorlu ekspiratuvar voliime neden olan restriktif
akciger hastalig ile artmug mortaliteye sebep olur .
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Kompresyon kirig1 olan hastalarda, kronik sirt agrisi, boy kisalmast ve
lokalize kifoz goriilebilmektedir. Kifoz, viicudun santral aksina bagh olarak
basin pozisyon degistirmesinden kaynaklanir. Dengeyi saglamak igin,
hastalar pelvisi fleksiyona getirerek kompanse ederler. Bu durum da
abdominal boslugun voliimiinii gittikce azaltir. Hastadaki kifoz arttikea,
bu postiir diisme riskini arttirir ve osteoporotik kiriklara, laserasyonlar, kafa
travmalar1 eklenir. Postiirdeki degisiklik ve vertebral ytiksekligin kayb,
paraspinal kaslarin giiciinii azaltir ve kronik sirt agrisina neden olur. Sonug
olarak omurgadaki degisiklikler spinal stenoz, artrit ve sinir koki
kompresyonu semptomlari arttirir.

Vertebral kompresyon kiriklar: tipik olarak ii¢ sekilde meydana gelir.
En sik gortileni anterior ‘wedge’ kirigidir ve vertebral korpusun anterior
kismi kollaps olur. Bunun sonucunda yiikseklik kayb: olur ve lokalize
spinal acgilanma ile kifoz geligir. ‘Crush’ kiriklar1 vertebral korpusun
tamaminin kollaps olmasidir ve daha nadir goriiliir, ancak vertebranin
posterior duvar segmentlerinin spinal kanalin i¢ine itilmesi riski olusur.
Uciincii tip kirik ise bikonkav kiriktir. Vertebral korpusun superior ve
inferior endplate kistmlari kollaps olur, anterior ve posterior segmentler
saglam oldugundan vertebral ytikseklik korunur. Omurganin yapisal
biitiinligiine en az zarar veren tiptir ve genellikle osteoporotik kiriklarm
erken isaretidir. Bikonkav kirik, siklikla omurganin diger kiriklariyla
iligkilidir. Kiriklar en sik torakolomber bilegkede (T;,-L,) ve midtorasik
bolgede (T¢-Ts) olmakla beraber diger seviyelerde de goriilebilir.

TANI

Genellikle orta ve agir vertebral korpus kiriklarinin tanisinda sorun
yasanmamaktadir. En biiyiik zorluk hafif vertebral kirtk tamisindadur,
clinkii omurgada kirikla iligkisi olmayan cesitli degisiklikler vardir. Stk
gortilen ve yanlis taniya sebep olabilen bagliklar

Fizyolojik kamalasma

Hafif anterior veya posterior kamalasma torasik ve lomber vertebra
korpuslarinm normal fizyolojik 6zelligidir. Ozellikle L,-L, vertebralarda
anteriorda, L,-L; vertebralarda posteriorda fizyolojik kamalagma
goriilebilir.
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Kisa vertebral yiikseklik

Kisa vertebral yiikseklik, artan yag ve artan dejeneratif degisikliklerle
olusan sik goriilen bir 6zelliktir. 30-70 yas arasinda T,-L; arasinda
vertebral korpuslarin toplam anterior yiiksekligi yillik 1,5 mm azalirken,
toplam orta ve posterior yiiksekligi yillik 1,2 mm azalir ¢19). Kisa
vertebral yiikseklik, beklenen vertebral yiiksekligin % 20'sine kadar olan
azalmalart icerir. Kisa vertebral yiikseklik ile hafif vertebral kirik ayrimi,
muhtemelen en zor olandir.

Scheuermann hastalig

Scheuermann hastalig1 nadir goriilen bir torakolomber omurga
bozuklugudur. Endplatelerde gentikler, azalmis disk ytiksekligi, azalmas
vertebral yiikseklik, artmug vertebral anteroposterior gapi ve artmug disk
dejenerasyonu goriiliir.

Dejeneratif skolyoz

Dejeneratif skolyoz orta yas veya yagli omurgada sik goriilen ve
vertebra korpuslarinda obliklesme ile seyreden bir patolojidir. Lateral
goriintiilemede, bu obliklesme vertebral son plaklarda sahte bir
bikonkav hat olusturur ve siddetli olursa, vertebral kirik olarak yanlis
teshis konulabilir. Anteriorposterior (AP) gortintiilemede, vertebral
cisimleri ozellikle kivrimin apeksinde olmak iizere konkav bolgede
kisalir ve konveks bolgede normal hatta uzamustir. Bu skolyotik
kamalagma, skolyozun siddetine uygun olarak bir tarafta daha baskindur.
Vertebral kiriklarla karistirilmamalidir.

Schmorl nodiilleri

Schmorl nodiilleri dejeneratif disk hastalig1 ile iligkili olarak son
plaklarda olugan ¢entiklerdir. Kiiciik Schmorl’s nodiilleri, spinal
goriintiilemelerin % 40-75'inde bulunan sik bir bulgudur. Orta ve biiyiik
boyuttaki nodiiller ise ¢ok daha nadir olup endplate kiriklar: ile
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karigtirlmamahdir. Ayrica, endplate kirtklarindan farkl olarak Schmorl's
nodiilleri intakt sklerotik kenar ile iyi siurli yuvarak kontura sahiptir ve
son plaklarin tiim uzunlugunu kaplamaz.

Cupid’s bow deformitesi

“Cupid’s bow” deformitesi sik goriilen bir gelisimsel endplate kontiir
anomalisidir. Siklikla dérdiincii ve besinci vertebral korpuslarin son
plaklarimin inferior bélgesini, nadiren de superiorunu tutar ®. Cupid’s
bow deformitesi vertebral korpusun parasagittal bolgesindeki son
plaklarin kikirdak komponentinde fokal eksiklikten kaynaklanir. AP
gortintiilemede deformitenin sekli Cupid’s bow (eros yay1) a benzer.
Lateral goriintimde inferior endplatein posterior 2/3'ti ¢cokmiis goriiniir
ve son plaklarda depresyona sebep olmus kirig1 andirir.

GORUNTULEME YONTEMLERI

Spinal Radyografi

Radyografi hizli, ulagilabilir ve ucuz olmakla birlikte vertebral
kiriklarin tanisinda ilk basamak goriintiileme yontemdir. Lateral spinal
grafiler kiriklar1 gostermede etkilidir. Lateral spinal grafilerde tist torakal
vertebra cisimleri siklikla net goriintiilenememektedir, ancak ¢ogu
osteoporotik kirik midtorasik ve T, alt1 torakolomber bolge yerlesimlidir.
Lateral spinal grafilerde ossedz anatominin daha iyi goritilmesi icin
efektif radyasyon dozu torakal bolgede 0,3 mSV, lomber bélgede 0,7 mSV
olmalidir ©.

Bilgisayarl Tomografi (BT)
Bilgisayarli tomografi kemik anatominin ayrintili incelenmesi igin

ideal bir goriintiileme yontemidir. Hizli ¢ekim tekniginin kolaylig
yaninda radyasyon maruziyeti dezavantajidur.
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Manyetik Rezonans (MR)

Vertebra goriintiilemesinde siklikla bagvurulan bir yontem olup
ozellikle yag baskili (STIR) sekans igeren MR teknikleriyle kirigin yeni
olup olmadig1 hakkinda fikir edinilebilmektedir.

Ozetle, osteoporoza bagli spinal deformitelerin goriilme siklig1
oldukga fazla olup, tan1 almamug vakalarin da varlig akilda tutulmalidur.
Tedavi secenekleri kararlagtirilirken hastamin klinik durumu ve
radyolojik tetkikler ayrintili olarak degerlendirilmeli, tedaviden
beklentilerin hastanin sosyokiiltiirel seviyesine gore uygun sekilde
anlatilmasi gerekmektedir.
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4.2.1. Juvenil Osteoporoz -
Osteogenezis Imperfekta ve
Cerrahi Tedavisi

Hatice OZTURK, Halil CAN, Erdin¢ CIVELEK

JOVENIL OSTEOPOROZ

Osteoporoz, ¢ocuk ve addlesanlarda nadir goriiliir ve genellikle bir
hastalik veya ila¢ kullanimindan kaynaklanmaktadir. Bu durum igin
sekonder osteoporoz tammi kullanilir. Bazen de hastada neden
saptanamaz ve idiopatik osteoporoz olarak adlandirilir.

Nedeni ne olursa olsun, jiivenil osteoporoz ¢ocugun temel kemik
yapistin olustugu donemde gerceklestiginden dnemli bir problemdir.

Cocuklarda kemik mineral dansitesi (BMD) ve kemik mineral icerigi
(BMC) zirve seviyesine ulasmadigmdan T-skoru ile 6l¢iim yapilamaz. Bu
nedenle ayni yas, cinsiyet ve viicut oranina sahip saglikli ¢ocuklarla
kargilastirma olanagi saglayan Z-skoru sistemi kullanilir. Fakat, Z-skorunu
saglikli cocuklarda olusturmak ve 6lgmek zor oldugundan ¢ocuklarda
kesin bir osteoporoz tanimi yoktur.

Bu zorluklar nedeniyle, cocuklarda osteoporoz tanisi koymak ve kirik
riskini belirlemek i¢in uzlagilan tamimlamalar su sekildedir ©17).
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- Cocuk ve addlesanlarda osteoporoz teshisi sadece dansitometrik
kriterlere dayandirilamaz.

- Fokal hastalik veya yiiksek enerjili travma olmaksizin bir veya daha
fazla vertebral kompresyon kirif1 osteoporoz i¢in onemli bir
gostergedir.

- Vertebral kompresyon kirig1 yoklugunda, klinik olarak belirgin kirtk
oykiistiniin ve BMD Z-skoru (-2.0) ye esit veya daha kiiciik olmast
ile osteoporoz tanust konur.

- BMC ve BMD Z-skorunun (-2.0)" den biiytik olmast, iskelet frajilitesi
ve artmus kirik riskini degistirmez.

Patofizyoloji

Cocuklarda diisiik BMD, kemik yapimi-yikimi arasindaki orantisizhiga
bagl olarak kemik kaybi veya kemik boyutuna uygunsuz mineral
depolanmasin bulunmas ile teshis konur. Diisiik BMD'nin bazi nedenleri
de kollajen miktarin etkileyen osteogenesis imperfekta gibi kalitsal
nedenlerdir. Diisiik turn-over; az kemik yapimina neden olan kronik
karaciger hastalig1 veya yamk gibi durumlar ve kemik iligini etkileyen
hastalik ve tedavileri swrasinda goriiliir.  Yiiksek turn-over;
hiperparatiroidizm veya hipertiroidizm durumlarinda goriiliir ve kemik
yikiminda artig olur.

Kalsiyum, fosfat veya D vitamini metabolizmasinda eksiklik oldugunda
veya kemik normal fiziksel /mekanik strese maruz kalmadiginda normal
kemik yapisi olusamaz. Buna en giizel 6rnek prematiire bebeklerdir. Ciinkii
anneden bebege kalsiyum {iclincii trimesterde gececekken bebegin gesitli
sebeplerle erken dogmasiyla birlikte bu gecis kesilir. Postnatal ihtiyact
artan, parenteral beslenmeyle yeterli kalsiyum ve fosforu alamayan
prematiire bebekte kemik mineralizasyonu bozularak bebek osteoporoz
agisindan riskli hale gelir ®.

Diger bir mekanizma da enflamatuvar yanita baglh kemik kaybidur.
Interlokin-1¢ (IL-1f), IL-6 ve tiimor nekrozis fakt6r o (TNF-a) gibi
sitokinlerin tiretimi kemik rezorpsiyonunu artturir.
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Etiyoloji

Cocuklarda kemik kitlesinin genc erigkin zirve kemik kitlesi degerlerine
ulagmas: temel olarak genetik yapiya baghdir. Kalsiyum, fosfor ve D
vitamininin uygun miktarlarda giinliik alim1 normal kemik yapust icim
kritik 6neme sahiptir . Diger bir faktor ise kemigin giiclenmesi icin
gereken mekanik stresi saglamak igin yapilan egzersizdir @V.

Kemik mineralizasyonunu ve kemigin giiciinii olumsuz etkileyerek
pediatrik osteoporoza neden olan bir¢ok neden vardir. Primer osteoporoz,
genetik veya idiyopatik kaynaklidir. Osteogenezis imperfekta en sik
goriilen genetik defekttir. Sekonder osteoporoz ise, iskelet sistemini
olumsuz etkileyen kronik sistemik hastaliklardan veya tedavilerinden
kaynaklanur. Immobilite, 16semi, enflamatuvar hastaliklar, steroid tedavisi,
hipogonadizm ve malniitrisyon 6rneklerden bazilaridir .

IDIYOPATIK JUVENIL OSTEOPOROZ (IJO)

IJO nedeni bilinmeyen primer bir hastaliktir. Tanust diger jiivenil
osteoporoz nedenleri diglanarak konur. Osteoporozun bu nadir formu,
tipik olarak daha dnceden saglikl olan cocukta puberte baslangicindan
hemen 6nce olur @. Ortalama baglangig yast 7 yag olmakla birlikte 1 ile 13
yaglar arasinda gortilebilir. Sevindirici olarak, birgok cocukta kemik yapi
tam olarak iyilesebilmektedir 2.

I[JO'nun ilk bulgular: genellikle sirt, kalga ve bacaklarda agridur; siklikla
yiiriimekte zorluk eslik eder. Diz ve ayak bileginde agr1 ve alt
ekstremitelerde kiriklar olabilir. Kifoz, boy kisalmasi, ¢dkmiis toraks
ve/veya ekstremiteler de gortilebilen fiziksel malformasyonlardandur.
Bazen bu fiziksel malformasyonlar, [JO'nun kendi seyrinde geri déntiglii
olabilir.

[JO'lu ¢ocuklarin X-ray goriintiilemelerinden, diisiik kemik dansitesi,
agirlik tagiyan kemiklerde kiriklar ve kollaps olmus veya sekli bozulmug
vertebralar goriilebilir. Fakat, konvansiyonel X-ray’ler ile belirgin kemik
kitlesi kaybedilinceye kadar osteoporoz tespit edilemeyebilir. DEXA gibi
metodlarla daha erken ve dogru tan1 konulabilir. IJO olan birgok ¢ocukta
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kemik dokuda tam iyilesme goriiliir. Biiyiime akut fazda olumsuz etkilense
de, sonrasinda olmasi gereken boy ve gelisim yakalanir. Ne yazik ki bazi
vakalarda IJO, kifoskolyoz veya pektus ekskavatus gibi kalic1 sakatliga
neden olabilir.

OSTEOGENEZIiS IMPERFEKTA

Osteoporozda klasik olarak iskelet sisteminde frajilite ile uzun
kemiklerde ve vertebralarda hafif veya 6nemsiz travmalarla kiriklara
yatkinlik gortilmektedir. Kahtsal veya edinilmis 6zellikte olabilir.

Osteogenezis imperfekta (Cam kemik hastalig1-OI), osteoporozun en
stk genetik nedenidir ve bag dokusunun generalize bir bozuklugudur. Ol
spektrumu oldukga genistir. Perinatal periyotta letal seyreden agir form ile
yetiskinde muglak tan: ile seyreden hafif formlar arasinda gesitlilik
vardir @),

Etiyoloji

Tip-1 kollajenin yapisal veya miktarsal defektleri OI spektrumunun
klinik bulgularma sebep olur. Klinik olarak ayrim yapilamayan OI
vakalarmin % 10'unda Tip-1 kollajende molekiiler defekt yoktur. Bu
vakalarm bir kisminda biyokimyasal olarak normal kollajen vardir ve
genetik defekt bilinmemektedir. Diger vakalarda agir1 degismis kollajen
vardir ve siddetli veya letal Ol-benzer kemik displazileri goriiliir. Bu
vakalarda; kollajen modifiye edici enzim, prolil-3-hidrokdilaz-1 veya iligkili
proteini olan CRTAP” de resesif mutasyonlar vardir.

Epidemiyoloji

OI'min otozomal dominant formu tiim 1rk ve etnik gruplarda esit siklikta
iken otozomal resesif form, akraba evliligi olan etnik gruplarda daha stk
goriilmektedir. Afrikan Amerikalilarda, Tip-8 O mutasyonu tasima siklig1

1/200-300 olarak bulunmustur. Infantlarda tespit edilebilen OI insidanst
yaklagik olarak 1/20000 dir.
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Patoloji ve Patogenez

Tip-1 kollajen, iki al zincirini ve bir a2 zincirini iceren heterotrimer
yapidadir. Tip-1 kollajen kemik, tendon, ligaman, cilt ve skleranin énemli
bir yapisal proteinidir. Kollajenin yapisal mutasyonlart OI kemik
yapisina neden olur. Kemik matriksi anormal Tip-1 kollajen fibrilleri
icerir ve Tip-3 ile Tip-5 kollajen miktarlar1 nispeten artmugtir. Ayrica,
kemik matriksinin gesitli nonkollajendz proteinleri de azalmistir. Bu
matrikste depolanan hidroksiapatit kristalleri fibrillerin uzun aksinda
aynt hizada dizilmemistir.

Tanimlanmus molekiiler defektleri olan hastalarda, OI genellikle tip-
1 kollajenin al ve o2 zincirlerini kodlayan genlerin mutasyonu sonucu
veya tip-1 kollajenin posttranslasyonel modifikasyon defektleriyle
olugur. OI olan bir¢ok hastada COL1A1 veya COL1A2’ de otozomal
dominant mutasyon vardir ve bu tip-1 kollajenin iki alfa zincirinden
birinin yapisini etkiler. Klinik bulgularin siddetini mutasyonun derecesi
belirler (6,10—11,13,36)_

FK506 baglayict protein (FKBP10 veya FKBP65) genindeki
mutasyonlar, resesif kalitimla Tiirk ailelerinde ve Meksikal1 ailelerde
saptanmis olup orta-siddetli OI' ya neden olur . FKBP10 mutasyonlar:
Tip-1 prokollajen salmimini etkiler. FKBP10 mutasyonlari ayrica Bruck
sendromuna da neden olabilir.

Klinik bulgular

Genel olarak klinik belirtiler arasinda asir1 veya atipik kiriklar(cam
kemik), kisa boy, skolyoz, baziler kranyum defektleri(nérolojik
bulgulara neden olabilir), mavi sklera, isitme kayba (ileri yasta), dis
clirimesi, ligamanlarda ve ciltte laksite artisi, “wormian” kemikleri
(kranial sitiirler boyunca kiigiik, irregtiler kemikler), kolay morarma
sayilabilir 83, Ol i¢in zellikle kirilgan kemikler, mavi sklera ve erken
sagirlik bir triad olusturmaktadir. Cocuklarda ossikiiler dislokasyon,
stapes fiksasyonu veya orta kulak kemiklerinin mikrofraktiirleri sonucu
iletim tipi sagirhk goriilebilmektedir. OI'll gocuklarda hiperkalsitiri stk
olmakla beraber renal fonsiyonlar genellikle etkilenmez ($Sekil-1) ©.
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Sekil-1. Osteogenesis imperfektali hastanin femoral “bowing” goriintiisit
(Dr. Turgut Akgil'tin izniyle)

Ayirici tarda cocuk istismary, ragitizm, osteomalazi, Bruck sendromu,
osteoporoz-psédogliom sendromu, panostotik fibroz displazi, jiivenil
Paget hastaligy, hipofosfatazya, Cole-Carpenter sendromu ve idyopatik
jiivenil osteoporoz yer alir.

OI Ti- 1 (Hafif)

OI Tip-1 genis ailelerde siklikla bulunan hafif formdur. Bir¢ok tip-1
ailelerinde mavi sklera, gocuklukta tekrarlayan kiriklar ve erken
yashlikta duyma kaybr (% 30-60) vardir. Hem Tip-1 hem de Tip-4 OL A
ve B alt gruplara ayrilir. Hastada dentinogenezis imperfekta varsa A
grubu, yoksa B grubundadir. Diger muhtemel bag dokusu anormallikleri
de kolay morarma, eklem laksitesinde artis ve diger aile iiyelerine gore
daha kisa boydur. Kiriklar hafif-orta travmalarla olugur ve puberteden
sonra azalir.
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OI Tip-2 (Perinatal Letal)

OI Tip-2 olan infantlar 6lii dogabilir veya ilk yilda 6liim goriilebilir.
Dogum agirhig1 ve boyu, gestasyonel yasa gore kiigiiktiir. Iskelet ve diger
bag dokular agiri frajildir. Uzun kemiklerde multiple intrauterin kiriklar
vardir. Agirt mikromeli ve ekstremitelerde egrilik vardir. Multiple kaburga
kiriklart boncuklu goriiniim yaratir ve kiigiik toraks ile respiratuvar
yetmezlige neden olur. Kafatas1 viicuda gore biiyiiktiir, anterior ve
posterior fontaneller genistir. Koyu mavi-gri sklera vardi. CRTAP
mutasyonlar1 Ol Tip-2'ye neden olabilir @204,

OI Tip-3 (Progresif Deformasyon)

OI Tip-3, OI' nin en siddetli letal olmayan formudur ve belirgin fiziksel
sakatliga neden olur. Dogum agirlig1 ve boyu siklikla normalin altindadir.
Kiriklar genellikle intrauterin dénemde baglar. Rélatif makrosefali ve
triangiiler ytiz vardur. Kardiyovaskiiler anomalilerin daha sik goriildiigi
tiptir ®. Postnatal donemde, onemsiz travmalarla kiriklar olusur ve
deformiteyle iyilesir. Kemik matriksinin disorganizasyonu metafizlerde
patlamig misir goriintimiine yol acar. Gogiis kafesi basiktir ve pektal
deformite siktir. Hemen hemen biitiin tip-3 hastalarda skolyoz ve vertebral
kompresyon vardir (Sekil-2).

Sekil-2. Osteogenezis imperfekta Tip-III hastada goriilen genis skolyoz
(Dr. Turgut Akgil'tin izniyle).
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Biiytime bir yilda biiytime egrisinin altina iner ve biitiin hastalar agiri
kisa yapilidir. Sklera rengi beyaz-mavi arasindadir.

OI Tip-4 (Orta-Agir)

OI Tip-4, intrauterin dénemde olugabilen kiriklar veya uzun kemiklerde
egrilikler ile dogumda bulgu verebilir. Ayrica, hasta hareket etmeye
basladiktan sonra da tekrarlayan kiriklar goriiliir. Birgok ¢ocukta kiriklar
stk olmasa da orta derecede egrilik goriiliir. OI Tip-4 olan ¢ocuklara
ortopedik miidahale ve rehabilitasyon gerekebilse de, genellikle topluma
uyum saglayabilirler. Kiriklarin orani puberteden sonra azalir. Radyolojik
olarak osteoporotik kemik yapisi, metafizlerde genisleme ve vertebralarda
kompresyon vardir. Orta derecede kisa yapilidirlar ve skleralar mavi-beyaz
arasindadir .

OI Tip-5 (Hiperplastik Kallus)

Ol Tip-5 ve 6 hastalari klinik olarak Tip-4 OI 6zellikleri igerir fakat kemik
histolojisinde belirgin farkliliklar vardir. Tip-5 hastalarinda hiperplastik
kallus, 6n kolun intraosseéz membraninda kalsifikasyon ve radyoopak
metafizyel bant vardir. Interferon uyarilmig transmembran protein 5
(IFITM5) geninde tekrarlayan mutasyonun, OI Tip-5e neden oldugu
diistintilmektedir . O’ It hastalarm % 5’ i bu gruptadir.

OI Tip-6 (Mineralizasyon Defekti)

FKBP10 mutasyonlar: ile iliskili OI fenotipidir. Siddeti ve gidisati
agisindan OI Tip-3 ve 4 ile benzese de lamellar yapinmn histolojik bulgular
ve artms alkalen fosfataz ile farklilik gosterir 19

OI Tip-7 ve Tip-8 (Resesif Form)

OI Tip-7 ve Tip-8 hastalarinda sirastyla CRTAP ve LEPRE-1 de sessiz
mutasyonlar vardir ?*), Klinik olarak Tip-2 ve Tip-3" ii taklit ederler fakat
beyaz sklera, rizomeli ve kiigiik bas gevresi gibi ayiric1 ozellikler igerirler.
Hayatta kalan ¢ocuklarda asir1 kisa boy ile siddetli osteokonrodisplazi ve
dual enerji X-ray absorptimetride (DEXA) L1-L4’ tin Z-skoru (-6) ile (-7)
arahgindadir.
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OI Tip-9
PPIB mutasyonlar1 OI tip-9 ile iligkilendirilmigtir 4?3, Multipl kiriklar

ile siddetli seyreder. Kisa bacakli ciicelik goriiliir. Dentinogenezis
imperfecta vardir. Mavi sklera goriiliir.

Ol Tip-10

SERPINH1 mutasyonlari ile iligkilendirilmistir. Multipl kiriklar ile
siddetli seyreder. Asir1 kisa boy vardir. Dentinogenezis imperfekta ve mavi
sklera goriiliir.

OI Tip-11

FKBP10 mutasyonu ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Multipl
kiriklarla siddetli seyreder. Asir1 kisa boy vardir. Skleralar normaldir.

Laboratuvar

OI Tip-1,2,3/4,7,8 tanular1 dermal fibroblast kiiltiirleri kullanilarak
konulabilir. OI' Tip-1'de, Tip-1 kollajen miktarindaki azalma jel
elektroforezinde Tip-3 kollajenin Tip-1 kollajene oraninda artisla sonuglanr.
DNA sekansinda COLLA1, COLLA2, LEPRE1 veya CRTAP mutasyonlart
tanimlamak tipleri aywrmada, aile taramasinda ve prenatal tanda
faydahdir. Yenidogan doneminde alkalen fosfatazda artis OI ile
hipofosfatazya arasinda ayrimi saglar.

Komplikasyonlar

OI' nin morbidite ve mortalitesi kardiyopulmoner sebeplere baglidir.
Cocuklarda tekrarlayan pnémoniler ve azalan pulmoner fonksiyon,
yetiskinlerde cor-pulmonale goriiliir. Norolojik komplikasyonlar; baziler
invajinasyon, beyin sap1 basisy, hidrosefali ve siringohidromyelidir. OI Tip-
3 ve Tip-4 olan bircok ¢ocukta baziler invajinasyon vardir fakat beyin sap1
basist nadirdir. Baziler invajinasyon, en iyi kraniyo-servikal bileske
tomografisi ile tanimir.
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Jivenil osteoporoz ile Osteogenezis imperfekta ayrim

Osteogenezis imperfekta (OI) genetik bir bozukluktur. Jiivenil
osteoporozda oldugu gibi belirli bir neden olmadan kemiklerde kolay
kirilma ile karakterizedir. OI olan bircok ¢ocukta normal kemik kitlesi
olmadigindan, sekonder osteoporoz da O’ ya eglik eder. OI' da jiivenil
osteoporozdan farkli olarak pozitif aile dykiisii ve mavi sklera tespit
edilebilir. Baz1 vakalarda klinik ayrim yapilamadigindan genetik test veya
kemik biyopsisi gerekebilir.

TEDAVI

Jiivenil osteoporoz i¢in kesin bir medikal veya cerrahi tedavi yoktur.
Bazi vakalarda hi¢ tedavi gerekmez clinkii bu durum genellikle
kendiliginden iyilesir. Fakat, idiopatik jiivenil osteoporozun erken tanisi
onemlidir ¢tinkii cocugun omurga ve diger kemikleri remisyon olana kadar
kiriklardan korunmalidir. Fizik tedavi, kalsiyum ile D vitamininden zengin
diyet faydaldir. Jiivenil osteoporozun siddetli ve uzun siirdiigii
durumlarda bifosfonatlar kullanilabilir.

Olligin kiiratif bir tedavi yoktur. Siddetli nonletal Ol igin erken dénemde
aktif fiziksel rehabilitasyon, cerrahi yonetimden daha fazla fonksiyon
saglayabilir. OI tip-1 ve bazi OI tip-4'lii cocuklar kendiliginden mobilize
olabilir. Ol tip-3 ve Ol tip-4’ lii ¢ocuklar, yiizme ve egzersiz programlari ve
ylriime desteklerinden fayda gorebilir. OI'll ergenler, viicut imajt
sorunlarmdan dolay: psikolojik destege ihtiyag duyabilirler.

Ol'min cerrahi yonetiminde, kirtk y6netimi ve deformitenin yeterli
fonksiyonu saglayacak kadar diizeltilmesi amagclanmaktadir. Kiriklar atel
veya alctya alimmahdir. OI kiriklari giizel iyilesir ve algi gikartilmasi
osteoporozu minimalize etmek amaglidir. Uzun kemik deformitelerini
diizeltilmesinde osteotomi prosediirii ve intramediiller rod yerlestirilmesi
gerekmektedir.

Bifosfonatlar (intravendz pamidronat veya oral olpadronat) OI tip 6
disinda bir¢ok OI formunda kirik dnleyici tedavinin temel ilacidir. OI"
cocuklarin  bifosfonatlarla uzun vyillar tedavisi bazi faydalar
saglayabilmektedir 5%, Bifosfonatlar osteoklastlarla kemik yikimini azaltir
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ve OI hastalarinda defektif kollajen igeren artmig kemik voliimii olugur.
Bifosfonatlar uzun kemiklerden (kortikal kemik) cok vertebra (trabekiiler
kemik) i¢in daha faydalidir. 1-2 yillik tedavi sonucunda L1-4 DEXA’ da
artis, daha onemlisi vertebral kompresyonda azalmayla skolyozda gecikme
saglanabilir veya dnlenebilir.

Uzun kemiklerde de kirik riskinde rolatif olarak orta derecede azalma
saglar. Ancak uzamus tedavide uzun kemikler zayiflayabilir ve osteotomi
sonrast kaynamama riski artabilir. Bifosfonatlarin skolyoz ve baziler
invajinasyon gibi degisikliklerdeki uzun donem etkileri ise net degildir.
Bifosfonatlari mobilite skorlarina, kas giiciine veya kemik agrisina etkisi
yoktur. Bifosfonat tedavisindeki en uygun doz orani, doz arahgy, tedavi
stiresi, uzun dénem etkileri ve giivenlik arali1 hentiz netlesmemis olsa da
cocukluk déneminde tedaviyi 2-3 yil olarak sinirlandirmak, faydalar
arttirmay1 ve uzun kemiklerdeki negatif etkiyi minimalize etmeyi
saglayabilir (2.

Bifosfonat tedavisinin faydalar1 tedavi sonrast yillarca devam eder.
Intravendz pamidronat tedavisinin kisa dénem endokrin ve metabolik
etkileri kisa stireli serum kalsiyumunda azalma, parathormon diizeyinde
artig, 1,25 dihidrokdivitamin D diizeyinde artis, tip-1 kollajen yikim
tirtinlerinin idrarda atiliminda azalma olarak sayilabilir ©V.

Grip benzeri sendrom (ates, miyalji, dokiintii, kusma), agtklanamayan
hizh kilo artigy, tiveit (ilag kesildikten sonra diizelir), 2 yagin altinda
solunum stkintisy, genede osteonekroz, kemik eklem ve kas agrilari, atipik
uzun kemik kiriklar1 (uzun siire kullanimda 6zellikle femur subtrokanter
bolgesinde) pamidronat tedavisinin yan etkileri arasinda yer
almaktadll‘ (14,16,24,26,30,34,41).

Hastaligin cerrahi tedavisi konusunda baziler invajinasyon ve spinal
deformitelerin cerrahisi ayri ayri degerlendirilmelidir. Baziler
invajinasyonda beyin sapi, iist servikal ve kraniyal sinirlere direk basidan
kaynaklanan kord bulgular1 ve solunum depresyonuna neden olabilir.
Norolojik bozukluklari olan olgular igin cerrahi planlanabilir. En iyi tedavi
kraniyo-servikal bileskenin stabilizasyon ve dekompresyonudur. Spinal
deformiteler konusunda ise rijid ortezler; skolyoz ve kifoz gibi spinal
deformitelerin tedavisinde efektif degildir, ¢iinkii gogiis kafesi rijid ortezin

225



Osteoporotik Omurga

basincini omurgaya iletmek icin ¢ok hassastir. Ayrica, eksternal basing
toraks deformitelerini kotiilestirebilir. Cerrahi; kabul edilebilir kemik
kalitesinin bulundugu, aginin 45'den biiyiik oldugu hafif OI veya 30-35'den
biiyiik oldugu siddetli Ol olan progresif skolyozlarda endikedir. Posterior
spinal artrodez tedavi segimidir ve en iyi segmental enstriimantasyonla
yapilir. Siklikla, yeterli diizeltme ve fiksasyon yapilamaz. Cerrahi oncesi
pamidronat ile tedavi ise cerrahi bagariy1 arttirmaktadir.
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4.2.2. Erigkin Osteoporotik
Deformite Cerrahi Tedavisi

Ali Haluk DUZKALIR, Serdar KAHRAMAN

Osteoporoz ozellikle yash poptilasyonda morbidite ve mortalitenin
onemli bir nedenidir #%%), Amerika Birlesik Devletleri'nde 10 milyon
osteoporoz hastasi ve osteoporoz gelisim riski tagtyan 34 milyon (50 yas
Gistti nitfusun % 55'1) kisi yasamaktadir . Osteoporoz, ilerleyici spinal
deformiteler ve nérolojik kétiilesmeye sebep olmasi gibi morbid etkileri
nedeniyle ciddiyetle ele alinmalidir.

Ortalama beklenen yasam stiresi arttikca omurga cerrahisi uygulanan
hastalarin da ortalama yaglar1 artmaktadir ©. Literatiirde erigkin tip
skolyoz ya da dejeneratif spondilolistezis ile osteoporoz arasinda bir
iligki gosterilememisse de, dejeneratif spinal hastalig1 veya deformitesi
olan yaslt hastalarin cogunda osteoporoz da goriiliir. Elli yagin tizerinde
omurga cerrahisi uygulanan erkek ve kadmnlarin sirasiyla % 46,1 ve
% 41,4'tinde osteopeni, % 14,5 ve % 51,3'tinde ise osteoporoz insidanst
bildirilmigtir ©.

Osteoporotik kiriklarin en sik formu vertebral kompresyon
kiriklaridir (Sekil-1).
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Sekil-1. Osteoporotik vertebra kiriklari. A) T11, L2 ve L4 seviyelerinde kompresyon kiriklart ve T12
seviyesinde burst kirigmin izlendigi sagittal T2 manyetik rezonans goriintiisii. L2 seviyesinde,
benign osteoporotik kiriklarda goriilen hiperintens sinyal artig ¢izgisi izlenmektedir. B) Sagittal short
inversion time recovery (STIR) manyetik rezonans goriintiisii. L2 seviyesinde hiperintens sinyal akut
kirik ve buna bagli 6demi isaret eder. L4 seviyesinde oldugu gibi, kronik kiriklarda sinyal artist
izlenmez. C) Ayni hastann sagittal rekonstriiksiyonlu bilgisayarl tomografi goriintiisii.

Osteoporoz hastalarinda gelisen vertebral kompresyon kiriklarinda,
omurga yapisinda bolgesel (kirigin oldugu seviyede) veya yaygm (farkl
vertebral seviyeler boyunca) degisikliklerin gelisim riski, sagittal imbalans
veya dejeneratif degisikliklere bagl gelisen spinal stenoz riskleri daha
fazladir 1317,

Belirtilen deformitelerin tedavisi osteoporoz hastalarinda daha giigtiir.
Bu hastalarda komorbiditeler, enstriimantasyon sonrast gelisen vertebral
kiriklar, psddoartroz ve osteoporotik kemikte zayif fiksasyona bagh
enstriiman bagarisizliklar siktir.

Osteoporotik omurga kiriklarmin cerrahi tedavi endikasyonlar: diger
omurga kiriklariyla benzer olup instabilite, radikiilopati, myelopati,
mekanik agri, ilerleyici spinal deformite, nérojenik kladikasyo ve
konservatif tedavilere yantsizlig1 kapsar. Osteoporotik hastalar ameliyat
etmeden Once detayli bir risk/fayda analizi yapiimahdir. Bu gruptaki
hastalarda cerrahi riskler daha fazla olmakla birlikte, stabil bir fiksasyon
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ve flizyon saglanabilmesi halinde, fiziksel ve sosyal fonksiyonlarda
iyilesme, yaygmn agrilarda azalma ve genel durumlarinda belirgin
diizelmeler goriilmektedir . Okuda ve arkadaslari, posterior lomber
cisimler arasi fiizyon oranlarini degerlendirdikleri ahismalarinda, 70 yagin
tizerindeki hastalarm % 10"unda fiizyonun geciktigini, % 13'tinde kollaps
ile flizyon gelistigini ancak sonu¢ olarak 70 yas alti hastalarla
karsilagtirldiginda benzer fiizyon oranlar goriildtigiind bildirmislerdir .
Bu gruptaki uygun secilmis hastalarin cerrahi tedavisi makul ve
uygulanabilir gozitkmektedir ™.

Konservatif tedaviye yanit alinamayip cerrahi tedavi gerektiginde,
uygulanacak olan girisim detayl bir sekilde irdelenmelidir. Osteoporotik
omurgaya uygulanacak deformite cerrahisinde “az ve 6z” prensibiyle
hareket etmek biiyiik 6nem tagir. Coklu seviye dekompresyon ve
diizeltmelerden ziyade, probleme yol agan sinir koklerine ya da en ciddi
kompresyonun izlendigi seviyelere spesifik miidahaleler tercih edilmelidir.
Agresif deformite diizeltmeleri sonrasinda implantlara agir1 yiiklenme ve
enstriiman yetersizligi goriilebilir ®.

PREOPERATIF DEGERLENDIRME

Omurga cerrahisi planlanan osteoporoz hastalarmda ge fiizyon gelisme
olasihg muhakkak akilda tutulmahdir. Diger akilda tutulmasi gerekenler ise
osteoporoz ve kétti klinik sonuglar arasinda direkt iliski oldugu, aksine klinik
sonuglar ile radyolojik fiizyon oranlari ya da diizeltilmis deformitenin tekrar
kaybr arasinda kanitlanmus bir iligkinin olmadigidir %, Cerrah; fiizyon
cerrahisi uygulanacak hastanin almakta oldugu bifosfonat tedavisinin
fiizyonu geciktirebilecegini unutmamalidir . Ameliyat 6ncesinde bu
tedavinin yeniden diizenlenmesi gerekebilir.

Deformite cerrahisi planlanan osteoporotik hastalarda preoperatif
biyomekanik planlama, erisilebilecek en iyi diizeltme ve stabilitenin
saglanmasi agisindan ¢ok nemlidir. Hem miimkiin olan en iyi sagittal
dizilimin kazanilmasi, hem de omurganin yeterli esnekligini saglayacak
sekilde osteotomilerin yapilabilmesi acisindan ameliyat oncesinde kalca ve
dizlerin agtk oldugu ayakta direkt radyografiler —mutlaka
degerlendirilmelidir.
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CERRAHI TEKNIKLER VE DiKKATE ALINMASI GEREKENLER

Omurga cerrahisi ile ilgili enstriiman yorgunluguna bagh
basarisizliklar, yani gekme-siyrilma giicii, giris torku gibi tiim
biyomekanik unsurlar direkt olarak kemik mineral yogunlugu ile
iligkilidirler ®. Osteoporotik omurgada kemik-implant bagarisizliginin
en sik nedeni vidanin diga styrilmasi ya da ¢tkmast olup, kemik-vida
yiizeyinin uygun hazirlanmas ile bu basarisizhigin oram azaltilabilir ©).

Uygulanacak olan omurga cerrahisinden bagimsiz olarak, 6zel
tekniklerin kullanim1 sayesinde fiksasyon iyilestirilebilir. Uygulanacak
konstriiksiyonun uzunlugu, flizyon teknigi, pedikiil vidalarinin
yerlegtirilme metotlari ve osteoporozun medikal tedavisiyle cerrahinin
basarisi arttirilabilir.

Osteoporotik hastalarda spinal fiizyon saglanmasinda enstriimanin
rolii net olarak aciklanamamugtir @, Bu hastalarda daha uzun seviye
stabilizasyon daha fazla sayida fiksasyon noktasi saglayarak segmental
basarisizlig1 azaltmakla birlikte, yagl hastalarda (> 60 yas) stabilizasyon
seviyesi arttikca bileske kifozu gelisme riskinin de arttig1 bilinmektedir ©%).
Artmig bileske gerilimi hizh ve ilerleyici deformiteye neden
olabileceginden, fiksasyonun bitis noktalarmun secimi onemlidir 1.
Servikotorasik ve torakolomber bilegkeler gibi gecis noktalarinda fiizyonu
sonlandirmaktan kagimlmaldir. Aksi halde, ozellikle osteoporotik
hastalarda, proksimal bileske kifozu gelisebilir (Sekil-2).

Sistemin gerilimini azaltmak amaciyla, deformite apeksinin en az tig
seviye agagisini ve yukarisini kapsayacak sekilde enstriimantasyon
uygulanmalidir ). Pedikiil vidalari, sublaminar teller ve laminar
kancalar gibi hibrid posterior sistemlerin kullanilmasi, osteoporotik
kemikteki cekme giiclinii arttirabilir ve sistemin genel stabilitesini
kuvvetlendirebilir (Sekil-3) 19,
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Sekil-2. L3 kompresyon kirig1 nedeniyle L1-L5 stabilizasyon uygulamast sonrast gelisen proksimal
bileske kifozu.

Sekil-3. Laminar kanca (sol) ve sublaminar teller (sag) ile desteklenen hibrid posterior sistem.
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Laminar kanca ve pedikiil vidalarinin birlikte kullamlmastyla ¢ekme
kuvvetinin % 100’e kadar arttig1 gosterilmistir . Coklu seviye sistemlerin
en alt kismindaki pedikiil vidalarinda ¢imento kullanimimin, sistemin
bagarisiz olma ihtimalini azalttigr bildirilmistir ®. Sistem tizerindeki
gerilimi azaltmak amaciyla deformitede hedeflenen diizeltme agisim
miimkiin olan en az derecede tutmak da bagarisizlik ihtimalini azaltir ®,

Osteoporotik omurgaya lumbosakral girisimlerde sakral yetmezlik
kiriklarmin  énlenmesi amactyla miimkiin ise iliak ve/veya sakral
fiksasyonun eklenmesi 6nerilmektedir ®. Yine bu bélgede distal pelvik
fiksasyon da eklenerek stabilite arttirilip, psodoartroz ve implant
bagarisizligs riski azaltilabilir !¢, Promontoryuma trikortikal yerlestirilen
vidalarm giris torkunun bikortikal yerlegtirilenlerden iki kat fazla oldugu
gosterilmistir V. Dolaysiyla, mekanik giicti artirmak igin sakral vidalarm
yonelimi promontoryuma dogru olmahdur (Sekil-4).

Sakral fiksasyonun korunmasinda bir diger segenek de S2 alar iliak
vidalamadir. Kombine anterior-posterior girisimler yiik paylasimini
arttirarak sistem tizerindeki gerilimi azaltir. Bu da sistemin stabilitesinin

[ 1 Unikortikal

B Bikortikal
Bl Trikortikal

Sekil-4. S1 unikortikal, bikortikal ve trikortikal pedikiil vida yonelimleri.
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artmasina katki saglar @. Anterior yaklagim ile daha iyi dekompresyon ve
anterior interbody greft/kafes kullaumui ile kesit ve fiizyon alanmin
arttirilmast  saglanabilir. Vida yerlestirilecek vertebra korpusuna
¢imentolama yapilmast ve boylelikle daha yogun bir vertebra gévdesine
vida yerlestirilmesi, siyrilma kuvvetlerine direng olusturacaktir @\
Kombine anterior-posterior yaklasim izole posterior enstriimantasyonla
karsilagtirildiginda, sistemin stabilitesini arttirma avantajima sahiptir. Ancak
osteoporotik hastalarda anterior kolonu igeren fiizyon prosediirlerinde,
interbody implantlarin vertebra govdelerine gomiilme (subsidence)
ihtimalleri de g6z ontinde bulundurulmalidir ®. Bu nedenle implanti
apofizeal halka boyunca yerlegtirmeye ve disk mesafesini hazirlarken son
plag1 korumaya 6zen gosterilmelidir.

Ideal fiksasyonun saglanabilmesi amaciyla pedikiil vidalarmm
yerlestirilmesi ile ilgili birgok calisma yapilmugtir. Literatiirde osteoporotik
omurga cerrahisindeki bagarisizhiklardan sorumlu tutulan temel unsur
kemik-implant ytizeyidir ve fiksasyon kuvvetini arttirmak amagh pedikiil
vidasinmn yerlegtirilme ve y6nelim teknikleriyle ile ilgili calismalar devam
etmektedir.

Torakal omurgada maksimum giris torku ve gekme kuvveti anatomik
y6nelimden ziyade vidanin diiz yerlegtirilmesiyle saglanabilir (Sekil-5) *2.

Sekil-5. Torakal vertebrada pedikiil vidasinin anatomik (A) ve diiz (D) yonelimi.
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Vidanin son plaga yakin subkondral kemige yonlendirilmesiyle daha
gliclii bir fiksasyonun yaninda daha fazla giris torku da saglanir ©.
Vidalarin mediale yonlenmesi, vertebra govdesinin %80'i boyunca
uzanmast ve transvers baglanti kullanilmasimin da ¢ekme giiciinii arttirdig
gosterilmistir ®. Sagittal planda birbirine paralel olmayan vidalarmn aksiyal
yiik tasima kapasitesini arttirdig: belirtilse de, bunun ideal giris torkunu
etkiledigine dair karsit gortisler de mevcuttur ©.

Baz1 yazarlar cekme kuvvetinin olusmasinda vida tasarimimin girig
torkundan daha onemli bir rolii oldugunu, bazilart da giris torkunun
cekme kuvvetinin belirteci oldugunu ileri stirmektedir. Girig torku
sagladig1 taktil his sayesinde ideal vida boyunun ve gekme giiciiniin
seciminde faydali olabilir ™. Yine de pedikilin kalnhig iyi
degerlendirilmeli ve osteoporoz nedeniyle zaten zayif olan pedikiil
gereginden fazla kalin vidalar ile zorlanmamalidir. Pedikiiliin inferior kismu
daha giiglii fiksasyon saglar #*. Osteoporotik omurgada miimkiin olan
en iyi fiksasyon, pedikiil vidalarinin ideal 6lgiilerde secilmesi ve uygun
yerlegtirilmesiyle saglanir.

Son zamanlarda vida tasarmmlarindaki gelismeler sayesinde
osteoporotik kemikte fiksasyonun daha iyi olmasi muhtemeldir.
Genigleyebilir pedikiil vidalari ile gekme kuvveti de arttirlabilir . Bu tip
vidalarin lomber fiizyon uygulamalarinda gevseme ya da fiizyon kayb:
riskini azalttig1 gosterilmigtir ©V.

Pedikiil vidasinin vertebra gévdesinin icine, bas kismi lamina korteksine
sikica oturacak kadar gonderilmesi siklikla uygulanan yontemdir. Ancak
bu uygulamanin fiksasyon giiciinii arttirdig1 diistintilse de biyomekanik
calismalar gekme giiciiniin bu teknikle azaldigim gostermistir ®. Ayrica,
rod rediiksiyon (persuader) aletlerinin kullamlmasimin da tiim sistemin
gekme giictinii azalttif1 gosterilmigtir @,

Lomber ve torakal omurgada posterior fiksasyon amaciyla en stk
kullanilan enstriiman pedikiil vidas: olsa da, bunlarin osteoporotik
hastalarda kullanim rolatif kontrendikasyon tagir. Bunun sebebi, kemik-
vida yiizeyindeki yetersizlige bagh vidanmin vertebra govdesinden
¢tkma/styrilma riskinin yiiksek olusudur. Boyle bir durumda uygulanacak
revizyon cerrahisi de oldukga gii¢ ve komplikasyon potansiyeli yiiksek bir
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cerrahidir. Sonug olarak, osteoporotik omurgada pedikiil vida
fiksasyonunu iyilestirme amactyla yeni yaklasgim ve enstriimanlar
gelistirilmektedir. Pedikiil vidalarinn polimetil metakrilat (PMMA) ya da
kalsiyum fosfat enjeksiyonu ile desteklenmesi ile ilgili cok sayida calisma
yapilmugtir 67230,

Cimento enjeksiyonu ve vida tasarimlarindaki gelismeler sayesinde
fiksasyonun basarisinda Gnemli ilerlemeler kaydedilmistir. Cimento
enjeksiyonu ile pedikiil vidast yerlegtirilmesinde temel olarak iki teknik
kullanilmaktadir. Ilkinde; vida pedikiilden vertebra govdesine ilerletilir ve
geri cikarihr. Olusan delikten gévde igerisine cimento enjekte edilir ve
takiben vida tekrar yerlestirilir. Tkinci teknikte ise icerisinde cimentonun
gecisine izin veren bir liimen ve ¢imentonun vertebra govdesine gegisini
saglayan pencerelerin oldugu kaniillii vidalar kullaniir. Vida
yerlestirildikten sonra, vida bagindaki kaniil girisinden vertebra gévdesi
icerisine ¢imento enjekte edilir. Kantillii vidalarda ¢imentonun omurga
digina kagma riski daha azdir. Ancak ilk teknigin kullanilmasi durumunda
cekme kuvvetinin daha fazla oldugu bildirilmigtir ©. Ayrica, PMMA
enjeksiyonuyla fiizyon oranlarmin daha yiiksek oldugu ve diizeltilmis
deformitede korreksiyon kayip oranlarmin daha disik oldugu
bildirilmigtir .

KOMPLIKASYONLAR

Osteoporotik omurgada cerrahi esnasinda veya hemen sonrasinda
gelisebilecek komplikasyonlar diger spinal girisimlerden farkli olmamakla
birlikte genellikle daha yiiksektir.

Erken postoperatif komplikasyonlar (<3 ay) pedikiil kiriklari ve komsu
vertebralarda kompresyon kiriklaridir. Bu komplikasyonlar % 13 oraninda
bildirilmigtir ®. Ge¢ komplikasyonlar (>3 ay); enstriimantasyon bagarisizlig,
psodoartroz, komsu segment hastaligi, son vertebrada vida gevsemesi,
stabilizasyonun tist kismunda akut disk hernisi, stabilizasyonun tist kisminda
ilerleyici kifoz (% 26, en yiiksek) ve kompresyon kiriklaridir #%. Yine de,
sonuglar etkileyecek bircok faktdriin varligi nedeniyle, bu komplikasyon
oranlarini osteoporotik olmayan hastalardan elde edilen oranlarla
karsilastirmak miimkiin degildir.
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Interbody /intervertebral fiizyon uygulanan hastalarda implantm
korpuslara gomiilmesi ve disk mesafelerinde kollaps gortilebilmekle
birlikte, bunlarin klinik sonuglara etkisi belirgin degildir ®. Osteoporotik
hastalarda gecikmis fiizyonun yanu sira uzamug yatis stiresi ve uzamig
postoperatif entiibasyon gibi komplikasyonlar bildirilmisse de,
osteoporozun bunlarla direkt iligkili oldugunu gosteren karsilagtirmali
calismalar bulunmamaktadir.

OZET

Osteoporoz hizla yayginlasan ciddi bir saghk problemidir. Yarattig1
komplikasyon ve morbiditelerin hizla fark edilip uygun sekilde tedavi
edilmesi gerekir. Osteoporozlu hastalarda omurga cerrahisi zorlu olup,
cerrahi gerekliligi dogan hastalarda ameliyat oncesi ve sonrast medikal
tedavinin diizenlendigi multidisipliner yaklasim 6nemlidir. Preoperatif
planlama ve cerrahin olast komplikasyon ve tuzaklarin bilincinde olmast,
basarili sonuglarin almabilmesinde kritik 6nem arz eder. Fiksasyon ve
enstriimantasyonun stabilitesini iyilestirme amagch farkli teknikler
kullanilabilir. Bu tekniklerle ilgili literatiir kamta dayali yeni calismalarla
stirekli olarak gelismeye devam etmektedir. Osteoporotik omurga cerrahisi
tiim giiliiklerine ragmen uygun hasta ve cerrahi teknik secimiyle agrida
azalma, deformite diizeltimi ve bozulmus fonksiyonlarin geri kazanimi
gibi yasam kalitesini yiikselten sonuglar saglayabilmektedir.
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4.2.3. Vertebroplasti ve
Kifoplasti

Selcuk OZDOGAN, Ozgiir SENOL, I.Teoman BENLI

Osteoporoz, kemik yogunlugunun azalmasma bagli kemik
kirilganhigmin artti§i ve travmaya bagl kompresyon kiriklar: ile
karakterize bir hastaliktir. Yagh niifusun artmasma paralel olarak
osteoporotik vertebra kiriklarrmin da goriilme sikligi son yillarda
artmaktadir @. Osteoporotik kiriklar nedeniyle vertebra 6n kolonunda
yiikseklik kaybr olusur ve spinal deformite, azalmig akciger kapasitesi, i¢
organlarda bask: ile devam eden komplikasyonlarla hastalarin yagsam
kalitelerinin azalmasina yol agar ©.

Osteoporotik vertebra kirigi (OVK) igin yatak istirahati, korse, medikal
tedavi ve fizik tedavi gibi konservatif tedavi yOntemleri
kullalmaktadir ®. Yagh hastalarda kiriklara bagh gelisen kifotik
deformite ve spinal kolonda meydana gelen biyomekanik degisikliklerin
diizeltilmesinde konservatif tedaviler yetersiz kalabilmektedir. Bu tip
hastalarda osteoporotik kemik kalitesinin iyi olmamas: nedeniyle cerrahi
tedavi de bagarisiz olabilmektedir.

Konservatif ve cerrahi tedavinin yetersiz kaldigi OVK olan hastalar
icin perkiitan vertebroplasti (PVP) ve perkiitan kifoplasti (PKP) gibi iki
tedavi secenegi bulunmaktadir. Bu prosediirlerin agriyr dindirdigi ve
deformiteyi diizeltmeye katkida bulundugu yapilan bir¢ok calismada
gosterilmigtir %12,
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Endikasyon — Kontrendikasyon

Vertebroplasti ve kifoplasti icin endikasyon ve kontrendikasyonlarin
cogu benzer sekildedir. Klinik olarak endikasyon karari hastanin
anamnezinin ayrintih olarak alinmast ve fizik muayenesinin dikkatlice
yapilmast ile alimir. Radyolojik olarak manyetik rezonans goriintiileme
ile 6zellikle yag baskili (STIR) sekanslarda ve T1 agirlikli goriintiilemede
kirik ve 6demi goriilebilir 1. Bilgisayarl tomografide kanal i¢i invazyon
olup olmadig: ve kirik tipi ortaya gikarilir. Endikasyonlar arasinda 3
haftalik konservatif tedaviye yanit vermeyen agrili osteoporotik
kompresyon kiriklari, agresif vertebral hemanjiomlar, osteolitik
metastazlar, multip] myeloma bagli agrilar ve patolojik kompresyon
kiriklart sayilabilir 1619),

Kontrendikasyonlar ise gebelik, diizeltilemeyen koagiilopati,
asemptomatik kiriklar, vertebra plana gibi teknik olarak yapilamayan
durumlar, osteoblastik tiimorler, aktif sistemik enfeksiyonlar, arka
kolonun biitiinliigiinti bozan patlama kiriklari, agir iyot-Gadolinium-
PMMA allerjisi, norolojik defisit, spinal kanal ierisine invazyon gosteren
fragman varligi, agir kifotik deformite, myelopati varlig1 ve agrinin
kaynaginin lokalize edilemedigi durumlardir 1619,

Réllinghoff ve ark., yaptiklar ¢alismaya gére OVK’ nda ¢6kme oran
% 30'dan az ise vertebroplasti %30'dan fazla ise kifoplasti
onermiglerdir 1. % 70’den fazla ¢6kme var ise rolatif kontraendikasyon
sayilmasinu bildiren yayinlar da bulunmaktadir 7. Kirgn tistiinden 3 ay
gectikten sonra ise kifoplasti yerine vertebroplasti tercih edilmelidir. Bu
siireden sonra kifoplasti ile kingin diizeltilmesi miimkiin olamayacag:
bildirilmistir °.

VERTEBROPLASTI

PVP ilk defa 1987 yilinda Fransa’da C, vertebrada bulunan
hemanjiomun tedavisi i¢in Galibert ve arkadaglar: tarafindan viskoz
polimetilmetakrilat (PMMA)'1n vertebra cismine perkiitan enjeksiyonu
olarak tarif edilmistir ©.
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PVP prosediiriinde hasta tercihen sedasyon anestezi altinda pron
pozisyonda ameliyat masasina alinir. Teknik floroskopi yardimi ile
yapilacag: icin pedikiiller gortilmeli, orta hat vertabra dizilimi ve
simetrik taban1 goriinmeyen end-plate goriiniimlerinin uygun pozisyona
getirilmesi saglanmalidir. Skopi ile kirik yeri belirlenerek lokal anestezi
uygulanir. Eger cerrah tecriibesiz ise veya hasta ile kooperasyon
kurulamiyor ise genel anestezi altinda da yapilabilir. Transpedikiiler
veya ekstrapedikiiler giris yollar: tercih edilebilir. Genellikle tist torakal
bolgelerde ekstrapedikiiler, alt torakal ve lomber bélgelerde ise
transpedikiiler giris yolu tercih edilmektedir.

Bistiiri ile kiictik bir cilt insizyonunun ardindan kirik vertebranin
pedikiiliine skopi egliginde Jem-Shidi ignesi ile gekic kullanilarak girilir
ve vertebra cisminde olup olmadig1 skopi yan ve 6n-arka goriintiiler ile
kontrol edilir (Sekil-1).

Sekil-1. a) Tlk resimde Jem-Shidi ignesi ve b) ikinci resimde ortasindan Kirschner teli gegirilmis
calisma kantilleri gortilmektedir.
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Pedikiile giris noktast olarak sol taraf igin saat 10 hizasi, sag taraf
icinse saat 2 hizasi kullanilmaktadir . Pedikiil icerisinde 6n-arka grafide
pedikiiliin ortasmna gelene kadar ilerlenerek yan grafiye gecilir (Sekil-2).

Sekil-2. a) {lk resimde caligma kaniiliiniin lateral skopi griintii kontrolii ve drilleme gériintiisii,
b) ikinci resimde ise kantil yerlestirme islemi gortilmektedir.

I¢nenin pedikiiliin ortasinda olup olmadigi kontrol edilir. Eger igne
pedikiiliin baginda ise medialde, korpusa girmis gériiniiyorsa lateralde
kalindig1 anlagilarak tekrar giris yapihr. [gne ilerletilerek korpusa girmesi
saglanir. Bu esnada hasta ile kooperasyon kurulur ve radikiiler agrist olup
olmadig kontrol edilir. Kirschner teli ile kemik dokuda olup olmadigmmn
kontrolii yapilarak tel vertebra on alt duvarina yerlegtirilerek igne cikartilir.
Kirschner teli kilavuzlugunda calisma kaniilii yerlestirilir (Sekil-3). Kirschner
teli gikarilarak biyopsi kanilii ile kemik iliginden 6rnekleme yapilmalidir.
Patolojik kiriklar ve enfeksiyon tanilarmda énemlidir.

Kirik icinde PMMA enjeksiyonu icin drilleme ile yer agthr.

Drillemenin ardindan kontrast madde ile karistirilmis PMMA kantiliin
icinden hafif siv1 halde basingh olarak verilirken eg zamanh olarak skopi ile

vertebra cisminin dolup dolmadif1 veya PMMA'nin kirik disina kagip
kagmadi$1 kontrol edilir (Sekil-4).

Arka kolona dogru kagis var ise norolojik defisit riski yaratmamak icin
doldurma islemi durdurulmalidir. Sikilan PMMA miktari ile agrmin gegme
miktart arasinda korelasyon yoktur . PVP iglemi tek veya iki tarafli da
yapilabilir. Iki tarafli yapiimas kemik dayaniklihgin arthrmaktadir. Torakal
ve lomber bolgede 2cc enjeksiyon yeterlidir. PMMA enjeksiyonunun
ardindan kantil ¢ikarilir ve cilt insizyonu siitiire edilerek islem sonlandirilir.
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Sekil-3. a) {lk resimde PMMA gonderilme iglemi, b) ikincide lateral skopi gériintii kontroli,
¢) tiglincii resimde ise 6n arka skopi goriintiisii yer almaktadur.

QU

Sekil-4.a) {lk resimde kifoplasti balonlar, b) ikinci resimde balonlarm kaniil tigii yerlestirilmesi
sisirilme oncesi goriilmektedir.

KiFOPLASTI

Kifoplasti 1998 yilinda Mark Reiley tarafindan gelistirilmis ve Garfin
ve arkadaslari tarafindan tanimlanmistir %, PKP igleminin PVP
isleminden tek farki vertebra pedikiilinden PMMA enjeksiyonu
oncesinde kaniilden igeriye gonderilen bir kilavuzun ucundaki balon
sigirilerek kavite olusturulur ve vertebraya yiikseklik kazandirilmaya
calisihr. Balon sisirilirken basing gostergesinden takip edilir ve
icerisindeki radyoopak sivi sayesinde ne kadar sisirildigi skopi ile
goriilebilmektedir (Sekil-5).
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Sekil-5. a) {1k resimde kifoplasti balonunun sisirilmesi, b) ikinci ise agilan kaviteye doldurulan
PMMA goriilmektedir.

Balon end-plate hizasindan fazla sisirilmemelidir. Olusturulan
kavitenin igerisine macun kivamimnda PMMA doldurularak skopi ile
kontrol edilir. Prosediirtin diger kisimlar1 PVP ile tamamen aynidur.

KOMPLIKASYONLAR

PVP ve PKP minimal invaziv perkiitan girisimler olmasina karsin
ciddi komplikasyonlara yol agabilecek islemlerdir ®. En ¢ok goriilen
komplikasyon PMMA kagagdir . Bu kagaklar kaniil giris yolu boyunca
yumusak dokuya ve disk araligima olabilecegi gibi kirik hattindan da
olabilmektedir (Sekil-6) 7.

Sekil-6. a) {lk resimde spinal kanala, b) ikinci resimde yumusak dokuya ve ¢) ticiincii resimde ise
disk araligina kagmig PMMA gériintiileri bulunmaktadir.
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Spinal kanal i¢ine kacak sonucu radikiiler agr1, norolojik defisit hatta
parapleji olabilmektedir ™. Venoz kagak sonucu pulmoner emboli
bildirilmigtir®. PMMA doldurulan vertebramin diger komsu
vertebralardan daha sert ve dayanikli olmasi nedeniyle komsu segment
kiriklarinda risk artigt bildirilmigtir @, ilk 2 ay bu riskin gok yiiksek
olmasinin belirlenmesiyle bu dénemde destekli korseler kullanimi ile bu
risk azaltilmaya calisiimaktadir. Perkiitan prosediirler olmasi sebebiyle
kanama ve enfeksiyon riskleri minimaldir. Yine de kanama zamani ve
sistemik hastaliklar kontrol altinda iken prosediirlerin yapilmas:
onerilmektedir.

PKP isleminin ek olarak balonun patlamast ile radyoopak madde
kacag1 ve enfeksiyon riski bulunmaktadir ®. Ayrica balonun fazla
sisirilmesine bagli ek kirtk veya kanal igerisine kemik basisi
olabilmektedir.

Komplikasyonlar1 6nlemek igin islemlerin tecriibeli cerrahlar
tarafindan yapilmasy, kaliteli skopi kullanimi ve islem 6ncesi radyolojik
ve biyokimyasal verilerin dikkatlice degerlendirilmesi gerekmektedir.

TEDAVI SONUCLARI

PVP ve PKP osteoporozun ciddi bir komplikasyonu olan ¢okme
kiriklarima minimal invaziv, giivenli, hizli ve etkili ¢oziim olarak
kullanilmaktadir ®. Hastalarin  hayat kalitelerinin ~ artmasinda
etkinlerdir . Iki yéntem OVK tedavi sonuglari yoniinden birgok
arastirmada kargilagtirilmigtir ¢9-101220),

PMMA' nin agriy1 dindirme mekanizmast kirik bélgenin mekanik
stabilizasyonu ve tedavi sirasinda olugan 1s1 ile noral termal nekroz
meydana getirmesi olarak diistintilmektedir.

PVP ve PKP sonrasi agr1 skorlar kargilagtiriimig ®®. Bu ¢alismalarda
Viziiel Analog Skala(VAS) ve Oswestry Disability Index (ODI) agr
skorlama sistemleri kullanilmis ve uzun dénem sonuglarina bakildig
zaman prosediirler arasinda bir fark saptanmamugtir. Birkag ¢alismada
kisa dénemde PKP sonuglarinin daha iyi oldugu raporlanmugtir 0.
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Kifoz agisinin diizelmesi yoniinden yapilan karsilagtirma sonuglarinmn
cogunda PKP daha bagaril bulunsa da aralarinda fark olmadigimu séyleyen
cahismalar da literatiirde bulunmaktadir . Kifotik aginin diizelmesinde
kirik iyilesmesinin de ¢nemli rol oynadigi belirtiimektedir. Calisma
sonuglarini etkileyebilecek bir diger faktdriin de yapilan agi 6lgiimlerinin
olcen kisi ve hastanin filminin cekilme esnasindaki pozisyonu ile
degisebilecegi yoniindedir.

Vertebranin iyilesmesi ve tekrar gekillenmesi yoniinden
karsilastirildiginda ise PKP yonteminin daha iyi oldugu bildirilmistir.
Balon sisirilmesi nedeniyle iyilesme ve tekrar sekillenmenin PVP
yontemine tistinltigii gosterilmistir @V,

Komsu segment kirik oranlar karsilagtirldiginda prosediirler arasinda
fark saptanmanstir.

Komplikasyon oranlar1 kargilagtirldiginda aralarinda bir fark
goriilmemistir. Yapilan bazi calismalarda PKP isleminde balon kavitasyonu
oldugu icin PMMA kagak riskinin daha diistik bulundugu bildirilmigtir ®.

Sonug olarak OVK tedavisinde PVP ve PKP giivenli, hizli ve iyi sonug
veren; hastalarn yagam kalitesinin hizlica artmasim saglayan tedavi
segenekleri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hangi prosediiriin segilecegine
hastann radyolojik ve biyokimyasal verileri dikkatle incelendikten sonra
cerrahin tecriibesi goz oniinde bulundurularak karar verilmelidir.
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5. Osteoporotik Agri ve
Analjezikler

Eyiip Can SAVRUNLU, Nail DEMIREL, Hiisnii SUSLU

Osteoporoz prevelanst yagsla beraber belirgin olarak artar. 50
yasindaki kadinlarda prevalans % 2 iken 80 yasindaki kadinlarda
% 25'ten fazladir ®. Su anda diinya genelinde 200 milyonun tizerinde
insanin osteoporoz nedeniyle hayat kalitesinin diistiigii tahmin
edilmektedir. Osteoporozun en korkulan komplikasyonlarindan biri de
agridir. Osteoporozlu hastalarin  yaklagitk % 851 kemik agrist
yasamaktadur; bilhassa yash popiilasyonda kas iskelet sistemi kaynakli
agrilarin onemli bir kismini da bel agrisi olusturur.

AGRI TEDAVISINE YAKLASIM

Kronik agr1 tedavisinde en sik kullanilan terapétik strateji, orta ve
ciddi agrida opiod kullanimini igeren ti¢ basamakli yaklasimi temel
alir ™. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan da onerildigi gibi
analjezik tedavisi kronik agrinin siddetine gore belirlenmelidir *.
0 agrisiz, 10 en ciddi agriy1 belirtecek sekilde Numaralandirilmig Agri
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Skalasi'na (NAS) gore 3 ve alt1 hafif agr1 olarak tanimlanir ve bu grup
icin, non-steroid anti enflamatuvar ilacglar (NSAID) veya advujanlar ile
birlikte de kullanilabilecek asetaminofen kullanilmas: onerilir. Orta
siddetli agrida (NAS 4-6) 6nerilen tedavi daha az opioid ile desteklenen
NSAID veya asetaminofen ile birlikte ve olast adjuvanlar eklenerek
kullanilmast &nerilirken; ciddi agrida (NAS > 6), DSO daha fazla
opioidler ile desteklenen NSAID ve ya parasetamol ile birlikte olas:
advujanlari iceren bir tedavi plani 6ngérmektedir .

Adjuvan ilaglar, analjeziklerin etkilerini artirarak agrinin
azaltilmasina katkida bulunan molekiillerdir. Adjuvan ilaglar olarak
bisfosfanatlar, benzodiazepinler, antiepileptikler, kortikosteroidler,
antidepresanlar ve diger sinuflardaki ilaglar1 sayabiliriz. Bu ilaglar zaman
zaman agrinin Ozelliklerine bagl olarak tedavinin ilk basamag:
olabilirler (6rnegin, osteoporotik kiriklarda bifosfanatlar ve ya néropatik
agrida antiepileptikler). Bu stratejinin kronik agrida etkinligi
ispatlanmugtir; agrimin baglamasini onlemek igin ilaclari sabit zamanlarda
ve yarilanma zamanu ile farkli formiilasyonlardaki etkinlik stiresi gz
oniinde bulundurularak kullanilmasi &nerilir. Ayrica bu tedavi, kolay
uygulanabilir  (tercthen oral), hastamin ihtiyaclarna  gore
ayarlanabilmelidir. Bununla beraber, agri icin analjezik tedavi
basamaklar1 DSO tarafindan 1986 yilinda giincellenerek yaymnlanmis ve
diinya genelinde olumlu sonuglar almstir®. Agrinin basamak
tedavisindeki ilaglara duyarli olmamasi ozellesmis uygulamalar
gerektirebilir (6rnegin subaraknoid infiizyon).

ANTIENFLAMATUAR ILACLARIN TEDAVIDEKI ROLU

NSAID agrimnin tiim basamaklarinda diinyada en fazla recete edilen
ilaclar arasindadir. Yaglt hastalarin % 70'i, hastanede yatan hastalarin
yaklasik % 20’si NSAID'ler ile tedavi edilmektedir. Son zamanlarda
yapilan bir meta-analiz ¢alismasinda cox selektif ilaglarin plasebo ile
kargilagtirildiginda major vaskiiler olaylarda 3 kat, major koroner
olaylarda % kat artmusg risk ile iligkili olduguna dair anlamlar1 veriler
mevcut @, Yiiksek doz diklofenak kullamiminin da orta diizey coxib
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rejimi ile benzer vaskiiler risk tasidigi da ayni galismada ortaya
konmusgtur. Tiim NSAID’ler kalp yetmezligi riskini iki kat, st
gastrointestinal komplikasyonlari ve hastane yatisini gereksimini
yaklagik 2-4 kat arasinda artirmaktadir ¢,

Birlesik Devletler’de her yil NSAID'ler AIDS ile kargilastirilabilecek
bir rakam olan 16.500 6liime neden olan klinik belirtileri olan ve ya
olmaksizin gelisen farkli gastrointestinal lezyonlarin tetikleyicisi
olabilir ¥. Tiim bu nedenler bize gosteriyor ki NSAID'lerin kullaniminda
dikkatli olmak gerekmektedir ve bu molekiillerin kullanimini iyi
muhakeme etmek faydal olacaktir. Bu ilaglart miimkiin oldugunca kisith
doz ve siirede kullanmak gerekmektedir.

ANALJEZIK BASAMAKLARDA IKINCI ADIMIN ROLU

Orta derecede agrmin tedavisinde DSO zayif opioidler ile karakterize
ikinci basamak tedavisinin uygulanmasim énermektedir. Kodein ve
tramadol zayif opioidlerin tipik drneklerindendir. Bu ilaglar, analjezik
etkinliklerini gostermeleri igin sitokrom P2D6 aracili oksidatif siireglerle
aktif ara maddelere dontismeleri gerekmektedir, bu yolla kodein morfine
ve tramadol ise O-desmetiltramadol’e doniisiir. Kodein ve tramadoliin
analjezik etkinligi asagidaki nedenlerden dolay: her zaman tahmin
edilebilir degildir ©

o CYP2D6 beyaz 1rkta yaklasik % 10 oraninda eksiktir.

* Amiodoron, fluoksetil, paroksetil, sertralin, prometazin gibi birgok
ilag CYP2D6 tizerinde inhibitér etkiye sahiptir.

e Bazi hastalarda kodein ve tramadolii yikan enzimleri kodlayan
genlerde DNA mutasyonu mevcuttur.

Bu nedenler (O-metiltramadol ve morfinin major opioidler oldugunu
gbz Oniinde bulundurarak) bize ikinci basamag: atlayarak hastalar:
3. basamaga ait diisiik doz opioidler ile tedavi etmis oldugumuzu
diistindtirebilir.
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ANALJEZIK BASAMAKLARINDA 3. ADIMIN OPiOiDLERI

Giintimiizde analjezik basamaklarinda tigiincti adimda kullanilan
opioidlerin  preparatlar1  azaltilmig  dozlarda, esit salinim
formiilasyonlarindadir; bu sayede kodein ve tramadoliin aksine birkag
farkli secenek sunar %), Kronik agrimin analjezik tedavisinde, eger
hastanin fiziksel durumu el veriyor ise oral yol tercih edilmelidir .
Opioidlerin transdermal bant formlar: araliksiz agr1 olan ve oral yolu
kullanamadigimiz hastalar i¢in uygundur. Daha Once opioid
kullanmamus hastalarda opioidler yan etkileri azaltmak igin diisiik doz
ve titrasyonda yavas olarak baglanmalidir ™. Uzun etkili opioidler 24
saatlik dozlar ile daha diisiik bagimlilik ve kotiiye kullanma riski, artmig
hasta uyumlulugu ile daha kalict bir agr1 kontrolii sunarlar 2.

Oral Motfin

Oral morfin tiglincii basamagn altin standart ilac1 olarak onerilmekte
ve DSO'niin listesinde de gerekli ilag olarak ge¢mektedir. Oral
biyoyararlanim1 % 20-30 arasinda degismekte ve karacigerde metabolize
olmaktadir. Viicuttan atilimi idrar yolu ile olmaktadir. Yarilanma omrii
2-4 saat arasinda degismektedir. Yas arttikca etki siiresi uzamaktadir.

Tapentadol

Etkisini m-opioid reseptor agonisti ve noradrenalin alim inhibitéri
olarak gosterir. [k etkisi akut agrilar1 azaltirken ikinci etkisi ise kronik
ve noropatik agrilar tizerine etkindir. Plazma proteinlerine baglanma
orani diisiik oldugu icin ilag etkilesimleri az miktardadhr.

Oksikodon

Oksikodon morfinden iki kat daha etkili bir yari-sentetik preparattir.
% 87'lere varan oral biyoyararlanimi bulunmaktadir. % 45 oraninda
albtimine baglanir ve bobreklerden atilir. Preparatlari parasetamol ve
naloksen ile kombine edilerek salinim siireleri degistirilmektedir.
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Buprenotfin
Tebainden elde edilen yari-sentetik ve yiiksek oranda lipofilik bir
preparattir. Morfinden 30-40 kat daha etkindir. Transdermal bantlar1 96

saate kadar etkindir ve oral alim1 olmayan hastalar icin iyi bir seenektir.
Karacigerde metabolize olur ve bobrek yetmezliginden etkilenmez.

Hidromorfin

Yari-sentetik bir preparat olan hidromorfin oral alimda % 50
biyoyararlanima sahiptir. Oral morfine gére 5 kat daha etkindir.
Karacigerde metabolize olarak bbreklerden atilir.

Fentanil

Meperidinden elde edilen fentanil morfinden 100 kat daha etkin,
lipofilik ve kisa etkili bir preparattir. Karacigerde metabolitlere ayrilmaz ve
idrarla atilir. Transdermal bantlar1 72 saate kadar etkin olabilirken 2.
uygulama igin en az 24 saat beklenmesi gerekir. Bu preparat yutma zorlugu
olan ve cigneyemeyen hastalarda kullanilmalidur.

Metadon

Yar1 6mrii 2-3 saat olan eroin bagimhlik tedavisinde kullarilan yari
sentetik bir preparattir. Kullanim dozu yiiksek ve sik araliklarda olursa
birikim problemi olabilmektedir. metadon diger opioidlerin ise yaramadig
zaman kullamlmahdir ¢linkii capraz reaksiyon orani ok yiiksektir.

OPiOIDLERIN KOMPLIKASYONLARI VE YAN ETKIiLERi

Ttim opioid kullanicilarmin yaklagik % 50'si en az bir defa yan etki ile
karsilasmistir ve % 20’den fazlasi ciddi yan etkilere bagl olarak tedaviyi
devam ettirememislerdir ™. Opioidlerin sik kargilagilan yan etkileri
konstipasyon, bulanti, kusma, gecikmis mide bosalmast, kasinty, sersemlik
hissi ve sedasyondur 1.

259



Osteoporotik Omurga

Opioid iligkili konstipasyon zamanla ilerlemeyecegi gibi bu yan
etkiye genellikle tolerans gelismez. Daha az siklikla goriilen yan etkiler
arasinda terlemek, triner retansiyon ve hipogonadizm (azalmis
testosteron, Gstrojen, LH ve GnRH diizeylerine bagh olarak) say1labilir .
Tolerans, opioid tedavisinde sik rastlanan adaptasyon fenomenidir ©.
Bu komplikasyon sadece kotii bir yan etki olarak goriilmemelidir ¢linki
tedavinin erken evrelerinde siklikla goriilen yan etkilerin azalmasina ve
goriilmemesine de neden olur. Yani opioid toleransi, zamanla ayn: doz
opioidin daha az etki gostermesine neden olur. Tedavi siiresince tolerans
problemi ortaya cikarsa ilk yaklasim opiodin dozunu artirmak, giivenli
olarak agriy1 gecirebilecek baska terapdtik prosediirler ile idamesini
saglamak olmalidir. Oysa bu gercek dozda bir artisa neden olur, bagka
bir opioid ile degistirilmesi denenebilir, ¢iinkii klinik calismalar bize
bircok opioid arasinda ¢apraz toleransin eksik olabilecegini
gostermektedir ©.

Toleransin aksine fiziksel bagimlilik opioid ¢ekilme sendromu ile
birlikte ortaya ¢tkan bozulmus psikolojik durumdur ve tedavinin
kesilmesini gerektirir. Hastalar, abdominal kramplar, diyare,
piloreksiyon, terleme, bulanti-kusma, kas agrilari, lakrimasyon,
ajitasyon, anksiyete ve/veya tremor nedeniyle kendilerini hasta
hissettiklerini belirtebilirler 112,

Opioidlerin kullaniminda her zaman i¢in dozun kademeli olarak
azaltilmadiginda gekilme sendromu ile kargilagilabilecegi gz oniinde
bulundurulmalidir. Bagimlilik veya psikolojik bagimlilik, kompulsif
kullanim, ac1 gekmesine ragmen kullanima devam etme, ilaca kars istek
ile karakterize ilacin kullaniminda kontroliin kaybini ifade eden
kompleks norobiyolojik siireglerdir. Bununla birlikte bazi uzmanlar
‘psodobagimliklik’ terimini, kronik agr1 tedavisi goren goren hastalarda
geri donebilen bir durumu tanimlamak igin kullanirlar. Bu degisken
davraniglar agr1 kontrol altina alindiginda ortadan kalkar.
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KISISELLESMIS ANALJEZIiK TEDAVI

Kronik agri, ona sebep olan hastalik kadar 6neme sahiptir ve tedavi
edilmesi gerekmektedir. Hekimler kronik agrinin yonetimi ile iligkili
zorluklarin bunalticilig1 karsisinda her hastanin agrismin ge¢misi ve
sonuclari ile degerlendirerek agri tedavisini kisisellegtirmelidir 7. Bu,
hastanin 6nceden kullandig; ilaglarin g6zden gecirilmesi, fizik muayene
bulgulari, 6nceki tetkikleri ve ek hastalik 6ykiilerinin bilinmesini kapsar.
Farmakolojik tedavi stratejilerine ek olarak non-farmakolojik tedavi
opsiyonlar1 da gozden gegirilmelidir. Bu non-farmakolojik tedaviler
fiziksel rehabilitasyon programlarin ve agr1 yonetimine biyopsikososyal
yaklasim igerisinde davranigsal yonetimi de igeren tedavi planinin
dinamik bir parcasidir.

KLINIK SONUCLAR

Opioidler osteoporozda orta ve ciddi agrida ilk secenek olarak
kullanilabilme imkén1 sunarlar. Yaymlanan kilavuzlarda ve DSO'niin
aksine kronik agr1 yonetiminde agri basamaklari suboptimal
kalmaktadir ®. Kétii agr1 tedavisine yol agan faktorler arasinda saglik
profesyonellerini, saglik sistemlerini ve hastalari kapsar. Saglik
profesyonellerinin agr1 degerlendirmesi ve yonetiminde yetersiz
bilgisinin yar sira kontrolsiiz ilaglarin diizenlenmesi, hastalarin tolerans
gelisimi veya bagimliligi riski ve analjeziklerin yan etkileri
(konstipasyon, bulanti, kusma, sersemlik vb.) igin endiseleri olabilir 5.

Opioid tedavisinin izleminde temel strateji diversiyon riskini
azaltmak ve 6nlemektir . Bagimlilik veya tolerans gelismesi riski bu
ilaglarin kullanilmasinda engel olarak goriilmemelidir. Opioidlerin
analjezik ajanlar olarak cazip olmalarina ragmen, bunlarin kullanimi
dikkatli olarak izlenmeli ve gecici olarak diistintilmelidirler.
Psikofizyopatolojisi ve osteoporozun kronik agrisinin problemlerinin
kompleks olmasindan kaynakli farkli bigimlerde ve multidisipliner
yaklagtmin halen bu problemin en iyi tanisal ve tedavi yolu oldugu
diistintilmektedir.
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6. Osteoporozdan Korunma

Banu SUZEN, Recep BASARAN

Osteoporoz, kemik mineral yogunlugunda azalma ve kemik
dokusunun bozulmasina bagh olarak kirik riskinde artisa neden olan
metabolik bir iskelet hastaligidir. Her kronik hastalikta oldugu gibi kemik
yogunlugunda da azalmaya neden olan pek ¢ok degistirilebilir ve
degistirilemez faktér vardir. Genetik faktorler, menopoz ve yaghk gibi
degistirilemeyen faktorlerken, fiziksel aktivite, sigara ve alkol aligkanlig1
ve beslenme aliskanliklar1 degistirilebilir faktorlerdir. Beslenme, kemik
kiitlesinin olugsmas: ve korunmasi icin 6nemli bir etken oldugu kadar
osteoporozun Onlenmesi ve tedavi siirecinde de etkindir. Osteoporoz
riskinin azaltilmast igin yasam boyu saglikli beslenme bilincinin gelismesi
onemlidir. Uluslar arast rehberler saglikli beslenme ve ideal viicut
agirhgmim korunmasinin, fiziksel aktivitenin nemini vurgulamaktadirlar.
Gliclii kemik yapisinin saglanmasi ve kemik kaybimn ¢nlenmesi igin
dengeli saglikli beslenme ve diizenli fiziksel aktivite yapilmasi
onerilmektedir.
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OSTEOPOROZ EPIDEMIYOLOJiSi

Osteoporoz, diisitk kemik kiitlesi ve kemik dokusunun
mikromimarisinin bozulmasi sonucunda kemik kirilganhigmin ve kirik
olasiligmin artmast ile karakterize sistemik bir iskelet hastaligidir (7.
Avrupa Birliginde, 2008 yilinda 85 milyon 2060 yilinda 151 milyon 65 yas
tistii birey olmasi 6ngoriilmektedir. Yaglanmanin kiiresel bir egilim
olmasinin yaninda, yasla birlikte kemik kirilganligimin artmasi biiyiik bir
halk saghg1 problemi olarak osteoporozun ¢nemini gostermektedir 2.
Santos ve Eggiman @), 10 Avrupa tilkesinde kemik kirilganhg; ve pre-kemik
kirllganlig1 prevelansimin 65 yas tistii bireylerde kemik kirilganhg1 %27,3
ve pre-kemik kirilganhig1 %35-51 arasinda tahmin etmiglerdir.

Kemik hasarmna bagli olarak kirtk insidansindaki artis morbidite ve is
giicti kayb1 ve tedavi maliyetleri ekonomik ytikiiniin fazla olmasma neden
olmaktadir . Diinya genelinde osteoporozun, yilda 8,9 milyondan fazla
kiriga neden oldugu ve her 3 saniyede bir osteoporotik kirik olustugu
belirtilmektedir . National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES III) galismasina gore Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD)
postmenapozal beyaz kadimnlarin %30 unda osteoporoz, 80 yas ve tizeri
kadmlarda ise osteoporoz sikligr %70’e kadar g¢ikmakta ve yash
populasyonda goriilen kiriklarin yaklasik %751 osteoporoz nedeniyle
olusmaktadir @). Osteoporoz tiim wrklarda ve etnik gruplarda goriilmekle
birlikte genellikle beyazlarda oOzellikle Kuzey Avrupa’lh ve Asya'li
kadimlarda daha stk goriilmektedir ®. Diinya genelinde 200 milyon kadir
etkiledigi tahmin edilmekte, 50 yas kadinlarm yaklasik yirmide birinde, 60
yas kadinlarin onda birinde, 80 yas kadinlarin beste ikisinde ve 90 yas
kadinlarin ticte ikisinde osteoporoz riskinin varligindan séz edilmektedir.
Diinya genelinde 50 yas tizerindeki her 3 kadindan 1'nin ve her 5 erkekten
I'nin yagamlarinin kalan béliimiinde bir osteoporotik kirik yasayacagt
ongoriilmektedir *. Uluslar arast osteoporoz vakfinn (IOF) verilerine gore
yash populasyonda diisme ile olusan kalca kiriklari ilk bir yil icinde
mortalitesi %20-24, yasam kalitenin diismesi ve bagimlilik %40, tamamen
iyilesme oram ise %33'tiir 14. Diinya Saghk Orgiiti (WHO) calisma
grubunun verilerine gére ABD, Avrupa ve Japonya’da tahmini olarak 75
milyon kisi osteoporoz hastasidir®. Osteoporoz nedeniyle yaganan kiriklar
yasam kalitesini diisiirmekte, bagimlilig1 arttirmakta ve mali yiikii
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arttirmaktadir. Olugan komplikasyonlar yaglilarda yasami tehdit
edebilmektedir. Amerika ve Avrupa osteoporotik kiriklar, sakatliga
ayarlanmig yasam yilt (DALY) i¢in hesaplandiginda, her y1l i¢in 2. 8 milyon
kisi etkilenmektedir ®. Tiirkiye’de toplumu yeni yaslanmaya baglamustir.
MEDOS ¢alismasmda Avrupa tilkelerine gore kirik riski diisiik olmasima
ragmen FRAKTURK calismasina gore son 20 yilda belgelenen oranlar cok
daha ytiksek bulunmustur. Tiirkiye’de 50 yas ve tizeri bireylerin yarisinda
osteopeni, dortte birinde osteoporoz saptanmustir. Tiirkiye Osteoporoz
Dernegi'nin verilerine gore 50-64 yas grubunda osteoporoz prevelanst
%17,1 iken 65 yas iistii niifusta %33,7 dir. Ongpriilen 2050 yilinda yaglanan
niifus ile birlikte osteoporoz riskinde biiyiik bir artisin olacagidir .

Osteoporoz sadece kemik kiitlesindeki birim hacmin azalmasina bagh
olusan bir metabolik hastalik degil ayn1 zamanda ekonomik kayiplara ve
yasam kalitesinde diismeye neden olan bir halk saghg: problemidir.
Osteoporozdan korunmak ve tedavi igin kemik yapisinin fonksiyonlarmin
iyi anlagilmasi gerekmektedir.

KEMIK YAPISI VE FONKSIiYONLARI

Kemik dokusu canli ve dinamik bir bag dokusudur. Yapisi ve
kompozisyonu 3 ana fonksiyon i¢in diizenlenmistir: Metabolik: Mineral
homeostaz ile ilgili metabolik olaylarin stiregeldigi bir yapr olarak, viicut
minerallerinin (kalsiyum, fosfor, magnezyum ve sodyum ve digerleri) depo
yeri, Mekanik: Kaslara ve yapiya hareket edebilme yetenegini saglar,
Koruyucu: Organlari korur. Kemik statik bir doku olmayip, cok dinamik
bir dokudur ve yagam boyunca siirekli olarak yikilir ve yeniden yapalir.
Yeniden yapilanma, yapilanma devresi tamamlandiginda baslar. Kemigin
yagam boyu maruz kaldigr mikro travmalar kemiklerde mikro
zedelenmelere neden olur. Olusan zedelenmelerin tekrar onarilir. Yeniden
yapilanmanin amaci, olusan mekanik etkilere kemigi adapte etmek,
mekanik yorgunluk hasarimn birikimini 6nlemek ve olugan mikro hasarin
tamirinin saglanmasidir. Bu sekilde kemigin biyomekanik yeterliligini
korunur. Metabolik olarak kemik dokudan kalsiyum deposu olarak
viicudun kalsiyum homeostazini ve serum kalsiyumunun belirli siurlar
icinde tutulmasin saglamaktadir .
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Sekil-1. Sakatliga Uyarlanmig Kayip Yagam yillari olarak tahmin edilen hastaliklarin yiikii (DALY)
2002 (World Health Organization, 2007)

Kemik dokusunun %60'1 inorganik, %30"u organik geri kalani da
sudan olugmaktadir. Inorganik kisim kalsiyum, fosfor ve su bilesigidir.
Bunlarin disinda potasyum, magnezyum, stronsiyum ve sodyum gibi
mineraller, klor ve flor iyonlar1 bulunmaktadir @)

Kemik dokusunun gelisimi intrauterin donemde baslamakta ve 30'1u
yaslarin sonuna kadar devam etmektedir. Bu donemde kemik
olgunlagmasi tamamlanir ve doruk kemik kiitlesine ulagilir. Doruk
kemik kiitlesini ve kemik giicti cesitli genetik, hormonal ve irksal
faktorlerden etkilenmektedir. Bu etkiler disinda beslenme aligkanliklars,
fiziksel aktivite, kronik hastaliklar, ilag kullanimyi, aligkanliklar (sigara ve
alkol) kemik yapisinda degisimlere neden olan faktorleridir.

YASAM DONGUSU ICINDE KEMIK SAGLIGI VE
BESLENME ILE ILISKiSi

Beslenme yasam dongiisii i¢inde kemik saglig1 iizerinde 6nemli
etkilere sahiptir. Yagamun farklt donemlerinin kemik dokusuna, ¢ocukluk
ve adolesan donemde genetik yapr ile doruk kemik kiitlesine ulasilir,
yetigkinlik doneminde erken kemik kaybinin énlenmesi ve saglikli
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iskelet yapisini korunmasi 6n plana cikar, yaglilik déneminde ise
osteoporozun Onlenmesi ve tedavi gibi etkileri mevcuttur. Anne
karninda baslayan erken yasam ortaminin iskelet kas sistemi {izerinde
uzun vadeli sonuglari mevcuttur ®. Dogum agirlif1 ve yetiskin dénemde
kemik kiitlesi ile iligkinin arastirildig1 calismalarda dogum agirhgimdaki
her 1 kg artisin kemik mineral yogunlugunda 1,49g ve kalca kemiginde
kemik mineral yogunlugunda 1,41g'lik artis ile iligkilidir @. Gebelik
déneminde annenin beslenmesi, fetal beslenmenin temel belirleyicisidir
ve cocukluk doneminde kemik kiitlesi tizerine etkileri mevcuttur @, Bir
baska calismada ¢ocukluk cagindaki zayifligin yasamin ilerleyen
dénemlerinde kalga kirig igin risk faktord oldugu gosterilmistir (5.
Gebelik doneminde beslenmenin fetusun kemik gelisimi {izerine etkileri
asikardir, bunun disinda annenin surum D vitamini diizeyi ve kalsiyum
alimi da kemik mineral yogunlugu ve kemik Kkiitlesi iizerine Etileri
mevcuttur. Gestasyonel donemde yetersiz serum D vitamini diizeyi olan
annelerin ¢ocuklarinda tiim viicut ve lumbar kemik mineral yogunlugu
ve kemik kiitlesi diistik bulunmustur 19,

Anne karninda baglayan kemik gelisim siireci dogum sonrasinda
devam etmekte ve siit cocuklugu déneminin sonuna kemigin logitudinal
biiytimesi ekstrimitelerde, gévdeye gore daha fazla olmaktadir. adolesan
doneme kadar bu gsekilde devam eder. Puberte doneminde seks
hormonlarinin salgilanmast ile aksiyal kemik biytimesi hizlanr.
Kemiklerin antropometrik biiyiimelerinin yaninda kemik kiitlesi de
puberte doneminde hizla artar. Ad6lesan dénemde gerceklesen ve viicut
kompozisyonunua yanstyan bu biiytime ve gelismenin saglikli beslenme
ile desteklenmesi gerekir. Bu dénemde yetersiz beslenen ¢ocuklarda
lineer biiyiine geriligi, kronik beslenme yetersizligi, pubertenin baglama
yasinda gecikme ve matiirasyon siirecinin hizinda yavaglama olur.
Yetersiz beslenme zirve boy uzamasinin gecikmesine neden olur. Her ne
kadar osteoporoz yasl populasyonda siklikla goriilse de erken yaglarda,
ozellikle kemik geligsiminin en hizli oldugu donemlerde kemik
kiitlesinde mineral birikimi ve ileri yaglarda ortaya ¢ikan kemik kayiplari
arasindaki denge, osteoporozun gelisimini belirleyen onemli bir
faktordiir @.
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llerleyen yaslarda kemik yapismda meydana gelen degigimler ve yagam
sekli osteoporoz riskini daha da arthrmaktadir. Ozelikle kadinlarda gebelik
ve laktasyon doneminde yetersiz kalsiyum alimi, diisiik D vitamini
diizeyleri ve yetersiz beslenme viicut depolarmin hizhi bir sekilde
azalmasina ve kemik dokudan kalsiyumun hizh bir sekilde kullanilmasina
neden olmaktadir. Gebelik doneminde, hormonal degisikler, agirlik artisy,
aktivite kisitlanmasma neden olabilen gebelik komplikasyonlari, ilag
kullanim1 maternal kemik sagligin: etkilemektedir.gebelik ve laktasyon
doneminde kemik ve mineral metabolizmasindaki degisiklikler fetiise
yeterli kalsiyum gegisine izin vermektedir.Maksimal kemik kitlesi, erkek
ve kadinda 35 yaglarinda saglanir, 40 yasindan sonra yilda %0.5 arasinda
kaytp baglar 1. Insan yagamu siiresince kemik kiitlesi kaybr erkeklerde %20-
30, kadinlarda ise %40-50'dir. Kay1p kadinlarda daha erken baglamakta ve
erkeklere gore daha hizli olmaktadir. Kadinlarda kemik kitlesi kaybi over
fonksiyonunun kaybiyla hizlanir. Menopozun ilk 5-10 yili kemik kaybinun
en hizli oldugu donemdir ve bir kadin bu dénemde kemik yogunlugunun
%20 kadarin1 kaybeder. Menopoz sonrast ortalama kemik kaybr ilk 6 yil
icinde %3.9/y1l, bunu izleyen yillarda ise %1/yil dolaylarindadur 1019,
Hormonlar kemik yapisinin énemli diizenleyicileridir. Ostrojen normal
kemik olgunlasmasi ve mineral kazanc igin gereklidir. Premenopozal
donemde estradioliin normal diizeylerde olmasi, iskeleti kemik
dongiisiindeki negatif artisa karsi korumaktadirbuna bagli olarak
menopozun erken déneminde olusan ztrojen yetersizligi ile birlikte
diyette kalsiyum ve D vitamininin yetersiz olmas barsaktan kalsiyum
emiliminin azalmasi serum kalsiyum diizeylerinin diismesine neden olur.
buna bagli olarak paratiroid hormonunun arttirilmasi kalsitriolun azalmast
sonucu yiiksek kemik rezorbsiyonu olusur ve kemik kaybi goriiliir. Benzer
sekilde diyetle sodyum alimi dztrojen yetersizliginde idrarla kalsiyum
atiminin artmasina ve kemik kayba riskine yol acar 9.

OSTEOPOROZDA RiSK FAKTORLERi

Yasam siiresi icinde osteoporoz ve osteopotik kiriklar icin risk
faktorlerinin tanimlanmast ile yiiksek riskli bireylerin belirlenmesi ve
degistirilebilir majér ve mindr risk faktorlerinin modifiye edilerek kirik
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olusumunun 6nlenmesi gerekmektedir. Konsensus raporlarinda risk
faktorleri degerlendirildiginde pratikte major risk faktorleri arasinda
onemli olan 4 anahtar risk faktorii: stisiik kemik mineral yogunlugu,
osteoporotik kiriklara ait aile hikayesinin olmast, 40 yas sonrasi 6nceden
olusmus frajilite kirig, 65 yas tistii olunmasidir. Bu risk faktorlerinin
disinda yapisal ve genetik faktdrler, yasam sekli ve beslenme, ilag kullanimi
ve kronik hastalik 6ykiisti, diisme risk faktorleri, immobilizasyon gibi
faktorler de osteoporoz gelisme riskini atirmaktadir .

Uzun siireli furosamide grubu diiiretikler, antikonviilsan ve
kortikosteroid grubu ilaglarin kullanimi yaygin kemik kaybina yol
acarak fraktiir gelisimine neden olabilir. Ayricamethotrexate ve
antikoagiilan gibi ilaglarin ise, kemik mineral yogunlugu tizerinde
olumsuz etkileri bulunmaktadir .

Tiim bu risk faktorleri icinde yasam sekli degisikligi ve beslenme
aliskanliklar1 osteoporozdan korunmada en 6nemli konu bagliklarini
olusturmaktadir.

Osteoporozdan korunmasa iki yaklasim mevcuttur. Primer korunma
topluma yonelik olan doruk kemik kiitlesinin en yiiksek diizeyde
tutulmasi icin intrauterin dénemden itibaren yasamin her evresinde
bireylerin bilinglendirilmesidir. Topluma yonelik korumada beslenme ve
fiziksel aktivite en etkin faktorlerdir. Saglikli beslenme, kalsiyum
aliminin saglanmasi ve D vitamini diizeylerinin korunmast ve fiziksel
olarak aktif olunmasi onerilmektedir. Ikincik koruma, yiiksek risk
yaklasimy, risk grubunda olan bireylerin tespit edilmesi ve bunun i¢in
oncelikle farkindalik ve egitim programlarmin uygulanmasini
icermektedir. Farkindalik ve koruma programlari multi disipline bir
calima gerektirmektedir ©.

FiZIKSEL AKTIVITE VE BESLENME

Sedanter yasam tarzi ve alkol, sigara kullanimi osteoporoz igin risk
faktorii olarak gosterilmektedir. Rehber onerilerde diizenli fiziksel aktivite
yagam sekli degisikligi yapilmast tiim kronik hastaliklar icin énleyici ve
koruyucu faaliyetler icinde yer almaktadur.
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Fiziksel aktivite, pik kemik kiitlesinin olusumuna, kazamlmis kemik
mineral yogunlugunun siirdiiriilmesine ve yiik binen iskelet
bélgelerinde fraktiir riskinin azalmasina katkida bulunurken sedenter
yasam tarzinin ise artmis fraktiir riskiyle birlikte oldugu calismalarla
gosterilmistir. Fiziksel aktivite, kemik kitlesinin yapisal yeterliligini
devam ettirir ve diizeltir. Fiziksek aktivite ile ytikiin iskelete nakledilmesi
ya viicut agirlig1 tasima aktivitesinden kemigin direkt etkilenmesi ya da
yapisan kasi cekmek ve germek yoluyla olur. Yiiksek seviyede fiziksel
aktiviteler, kemik tizerinde yiiksek diizeyde mekanik giic olusturur ki
bu mekanik giicler kemigin kuvvetini arttirir ©.

Beslenme aligkanliklari, yasam seklini olusturan diger bir 6nemli
konudur. Yasamun her evresinde beslenme kemik saghg: icin kilit noktay:
olusturmaktadir. Anne karninda baglayan beslenme ve kemik sagligs,
yasamin ilerleyen evrelerinde osteoporoz riskinin temelini
olusturmaktadir. Yine adélesan dénemde kazanilan kotii beslenme
aligkanliklar yetiskinlik ve yashilik déneminde osteoporoz riskinde artisa
neden olmaktadir.

Kalsiyum

Kalsiyum kemigin temel mineralidir. Kemik gelisimi ve kemik
kiitlesinin idamesi i¢in organizmada 6nemli rol oynar . Viicutta sadece
beslenme yolu ile alinmaktadir. Besinler ile kalsiyum alim1 gtinliik 400-
1500mg olmasina karsilik bireysel farkliliklar ve beslenme aligkanliklari
kalsiyum alimini degistirmektedir. Besinler ile alnan kalsiyumunun
emilimi bagirsaklardan olmakta ve %25-60 oraminda emilim
saglanmaktadir. Emilmeyen kisim feces ve idrarla viicuttan
uzaklagtirlmaktadir. Bagirsaktan emilim oran: yas, kalsiyum tiiketimi,
D vitamini ve homeostatik sistemlerin calisma durumu ile besinlerin
kalsiyum igerigine baglidir. Alman kalsiyum aktif transport ile proksimal
bagirsaktan, pasif difiizyon ile ince bagirsaklarin bir ¢ok bolgesinden
emilmektedir. Paraselliiler kalsiyum emilimi giinliik kalsiyum aliminin
%5'idir. Aktif transportla emilim D vitamininin aktif formuna bagimli
bir tagima sistemidir ve emilim %20-70 arasindadir. Normal ve diistik
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kalsiyum aliminda aktif transport, yiiksek kalsiyum aliminda pasif
difiizyon etkindir ®. Kalsiyumun optimal emilimi i¢in mide asidi
gereklidir. Alkolik bireylerde veya gastrik asit inhibasyonu yapan ilag
alanlarda kalsiyum emilimi azalir. Pankreas enzimleri ve safra
yetersizligine neden olan hastaliklarda kalsiyum emilimi azalabilir,
tikanma sariliklarinda D vitamini absorbe edilemedigi icin kalsiyum
absorbsiyonu etkilenmektedir 0.

Yetersiz kalsiyum alim1 ¢ocuklar, adolesanlar ve yetiskin dénemde
siklikla goriilmektedir. emziren annelerin yeterli siit tiretimi igin giinliik
300mg kalsiyum yeterlidir. Anne yetersiz kalsiyum alsa da bebek igin
yeterli kalsiyumu saglamaktadir. Cocukluk déneminde siit ve siit
tirtinleri gtinliik kalsiyum ihtiyacimin %80'nini karsilamaktadir 2.
Adolesan dénemde beslenme aligkanliklarinin degismesi, aileden
bagimsiz beslenme tercihlerinin yapilabilir olmasi ve psik-sosyal
faktorler yetersiz kalsiyum alimina neden olan 6giin atlama, fastfood
tiiketimi ve 6giin atlama gibi beslenme davramslarinin siklikla ortaya
¢tkmasina neden olmaktadir. Addlesan ve yetigkin dénemde sekerli ve
gazli icek tiiketiminin siit tiiketiminin yerine gecmesi diger bir kalsiyum
alimmi bozan etmendir. Adélesan kizlarin kisitlayict besleneme
aligkanliklar1 ve hizli kilo verdiren beslenme programlarina daha gok
egilmeleride kalsiyum aliminin yetersiz olmasina neden olmaktadir ®).
Amerikan Ulusal Beslenme aragtirmasina gore 14-18 yas arasindaki
adolesan erkeklerin yaklasik yarisi, adélesan kizlarin ise %10 nunun
kalsiyum alimi istenilen diizeyin tizerinde oldugu gosterilmistir 2. Bir
baska biiyiik 6lgekli calismada erkek adélesanlarin kalsiyum alimi
kizlara gore daha ytiksek, pek ¢ogunun ise yetersiz kalsiyum aldiklari
bulunmustur @V,

Saglikli erigkinlerde kalsiyumdan fakir beslenme kemik dongiisiiniin
hizini arttirmakta, kalsiyumdan zengin diyet ise dongiiniin hizim
yavaglatarak parathormonu stimiile eder ve dongii aktivasyonunu
arttirir. Sonug olarak yikim artar ve kemik kitlesinde azalma olur. Bu
nedenle yas gruplarina gore kalsiyum alimmin saglanmas:
gerekmektedir ©. Yas gruplarina gore onerilen giinliik kalsiyum
miktarlar1 Tablo-1"de gosterilmistir.
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Tablo-1. Yas Gruplarina Gore Giinliik Kalsiyum Alim Diizeyleri
(International Osteoporosis Foundation)

Yag grubu Kalsiyum (mg/giin)
Infant ve cocuk

0-6 ay 300-400

7-12 ay 400

1-3 yag 500

4-6 yas 600

7-9 yas 700
Adolesan

10-18 yas 1300
Kadin

19 yag- menapoz 1000

postmenapoz 1300

Gebelik stiresince 1200

Laktasyon 1000
Erkek

19-65 yas 1000

+ 65 yas 1300

Kalsiyumun en iyi kaynag siit ve siit tirtinleridir. Pekmez, susam,
kurubaklagiller ve yagl tohumlar, yesil yaprakli sebzeler ve kuru
meyveler kalsiyumun iyi kaynaklarindandir. Yumurta, portakal, limon
ve cilekte kalsiyum igermektedir. Dengeli beslenme icin her besin
grubunda yeterli miktarda tiiketim kalsiyum alimimnin da yeterli olmasini
saglayacaktir 19

Kemik sagliginin korunmasi ve kalsiyum emilimi igin gerekli oldugu
bildirilen besin dgelerinden biride magnezyumdur. Menopoz sonrasi
kadinlarda suplement olarak kullaniminin sonuglarmna yonelik veriler
yeterli degildir. Magnezyum yaninda potasyum ve fosfor da kemik
saglig1 ve kemik yapust igin 6neli olan besin dgeleridir 19.
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Tablo-2. Baz: Siit tirtinlerinin her 100g bulunan kalsiyum, potasyum,
fosfor ve protein miktarlari (T, 2014)

Siit iiriinii Kalsiyum(mg) Potasyum(mg)  Fosfor ()  Protein (g)
Tam yagl stit 119 151 93 3,3

Yagsiz siit 122 156 101 34

Az yaglh yogurt 183 234 144 53
Meyveli az yagl yogurt 169 216 133 49

Kagar peyniri 721 98 512 249

Koy peyniri 86 137 190 10,3
Dondurma (cikolatal:) 131 177 116 41

D Vitamini

D vitamini kalsiyum emiliminde kemik saghgmin korunmasinda, kas
performansinin saglanmasinda ve kronik hastaliklardan korunmada
onemli rol oynamaktadir ®®). D vitamini yetersizligi diinya ¢apinda pek
cok yetigkinde goriilmektedir. giines 1sinlarindan minimal diizeyde
yararlanimin oldugu bélgelerde yasayan, obez olan, koyu ten rengine
sahip, glines 1ginlarndan medikal ya da kiltiirel nedenlerle
yararlanamayan ve bagirsakta D vitamini emilimini azaltan bir hastaliga
sahip olan kisiler D vitamini yetersizligi riski altindadir.

D vitamininin kemik saglig tizerinde dogrudan ve dolayli etkileri
mevcuttur. Serum D vitamini diizeyi yiiksek olan kisilerde kalsiyum
emilimi daha ytiksek oranda olmaktadir ™. Kemik mineralizasyonunda
onemli rol oynamaktadir. Iliak biyopsi alinan ve patolojik
mineralizasyon defekti olan hastalarm serum D vitamini diizeyleri
20ng/ml altinda saptanmustir. Diigtik serum PTH konsantrasyonu ile
birlikte yiiksek serum D vitamini diizeyi, PTH kaynakli kemik kaybmin
azalmasini saglamaktadir @). Giinliik 20ng/ml altinda D vitamini alim
kalsiyum emiliminde etkin degildir ancak 30ng/ml kemik mineral
yogunlugunda olumlu etkiler géstermektedir. Bu diizey yas, boy, kilo,
mevsim, cografi bolge, beslenme ve 1rk gibi faktorlerden etkilenmektedir.
Giinliik alinmast onerilen D vitamini diizeyleri yas gruplarina gore
Tablo-3'de verilmistir.
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Tablo-3. Giinlitk Yag Gruparina Gére Alinmasi Onerilen D Vitamini
Miktarlar1 (International Osteoporosis Foundation)

Yas grubu RNI (IU/d) RNI (ug/d)
0-9 yas 200 5

10-18 yas 200 5

19-50 yas 200 5

51-65 yas 400 10

65+ yas 600 15

Gebelik 200 5
Laktasyon 200 5

D vitamininin temel kaynag giines 1giklaridir. Deride mevcut olan 6n
maddeden kana gecen prehormondan 6nce karacigerde 25 hidroksi
kolekalsiferol, daha sonra bobrekte hidroksilasyona ugrayarak, aktif
hormon 1,25 hidroksi kolekalsiferole doniistir. Bagirsaktan fraksiyonel
kalsiyum absorbsiyonu kandaki 1,25 hidroksi kolekalsiferol diizeyleriyle
pozitif orantilidir. Besinlerde yeterli miktarda bulunmasa da bir miktar
besinlerle karsilanmaktadir. D vitamini kaynag: olarak yagh baliklar
(somon, uskumru, kili¢ balig1, morina, ton baligy, kaya baligy, ringa), balik
yag1, yumurta sarisi, peynir ve bazi mantar gesitleri kullarlabilir 9.

Protein

Proteinler kemik saglig1 tizerinde etkin olan bir diger besin dgesidir.
Proteinler viicut igin gerekli olan aminoasitleri icerir ve kemik matriksinin
yapilanmasini saglar. Beslenme ile alinan proteinler kemik yapimini uyaran
benzeri biiylime faktorii-1i aktive ederler. Yetersiz protein alimi
dolasimdaki instilin benzeri biiytime faktorii-1'in azalmasina neden
olmaktadir. Protein ihtiyacinin kargilanamamsi, gocuk ve adélesanlarda
malnutrisyona bagli protein yetersizligi, gecikmis iskelet biiytimesi ve
diistik kemik mineral yogunluna neden olmaktadir. Yagh bireylerde kas
proteinlerinin azalmasi ile karakterize sarkopeni ile diisme, kirik rikkinde
artis hareket koordinasyonunda azalmaya neden olmaktadir ®.
Framingam Osteoporoz Calismast, yash kadinlarda yeterli protein alminmn

278



Osteoporotik Omurga

kemik kaybinin azaltiimasmin yaninda kalga kiriklar1 sonrasinda mortalite,
ve hastanede kalis stiresinde azalma ile iliskili oldugunu gostermistir (.
Proteinlerin yetersiz alimlarinin yaninda fazla protein alimi da kemik
saglin1 olumsuz yonde etkilemektedir. Proteinden zengin diyetlerin idrarla
kalsiyum atilmimi artirmaktadir. Bu etki, yiiksek fosfat icerigi ve
beraberindeki asidik yiiklenme nedeniyle hayvansal proteinlerde daha
fazladir. Yiiksek proteinli diyetler ayni zamanda fosfor alimmi da
arttirmaktadir. Yiiksek fosfat alimi idrarla kalsiyum atilimint azaltirken
fecesle atilimini artirmaktadir. Protein kalsiyum metabolizmasin degisik
yollarla etkilemektedir. Proteinler organik asitlere metabolize olur ve bunlar
da kemik minarelleri yardimiyla tamponlanirlar. Proteinle birlikte
bikarbonatlarin verilmesi durumunda kalsiiirinin azalmasi bu gortisii
desteklemektedir. Yiiksek hayvansal protein igeren bir beslenme 6zellikle,
bobrek fonksiyonlarinda yavaglama nedeniyle tamponlama kapasitesinin
azaldig1 yagh kisilerde kalsiyum homeastozisini olumsuz etkileyebilir.
Proteinler ayrica glomertil filtrasyon hizin artirarak da kalsiyum atilimin
etkilemektedirler. Normal bir beslenme diizeninde protein alimi genellikle
kalsiyum alimi ile baglantihdir. Viicuttaki adaptif mekanizmalar sayesinde
bagirsaktan kalsiyum emiliminde artis yoluyla, fazla proteinin olasi
kalsiyum kaybettirici etkisinin normal saghkl kisilerde biiyiik oranda
onlendigi diisiiniilmektedir ®).

Beslenmesi normal olan ¢ocuk ve addlesanlarda protein alim miktar:
0.8-1.5g/kg/ giin, saglikli yetigkin bireyler icin 6nerilen protein alim miktar
0.8-1g/kg/ giin’diir ®). Avrupa Geriyatrik Tip Derneginin uluslar aras
calisma grubunun 2013'de yaghlarda giinliik protein gereksinmelerine
yonelik olarak 6nerileri @

- Saglikli yagh bireylerin protein gereksinmeleri geng bireylere gére
daha fazladur, 1-1.2g/kg/ giin

- Bazi yash bireylerin akut veya kronik hastalik nedeniyle giinliik
protein ihtiyaglar artmaktadir, 1,2-1,5g/kg/ gtin,

- Ciddi hastalik ve malnutrisyon varliginda 2g/kg/gtin

- Bobrek yetmezligi durumunda protein kisitlamasi

- Yetersiz besin ve protein alimi durumunda protein suplementasyonu
ve egzersiz Onerilmektedir.
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Viicut agirlig

Obezite ve frajilite kiriklar1 diinya genelinde sikliklar1 giderek artan iki
onemli halk sagligi sorunudur. Obezitenin diyabet, kardiyovaskiiler
hastaliklar, inme gibi bulasict olmayan hastaliklarin olusumunda etkisi
olmasi disinda, frajilite kirigr riskini de artirdigi yoniinde bulgular
nedeniyle dikkat cekmektedir. Diinya Saglik Orgiitii obeziteyi viicut kitle
indeksinin 30 kg/m? ve tizerinde olmas: seklinde tamimlamaktadir ®.
Postmenopozal 54 kadin hastanin incelendigi bir calismada viicut kiitle
indeksi ile femur boyun kemik mineral yogunlugu ile iligkili oldugu
bulunmus ve postmenopozal kemik kaybmin onlenmesi icin viicut
agirliginin osteoporozdan koruyucu etkisi olabilecegi diistintilmdistiir ©3.
Beden kiitle indeksi (BMI)ytiksek olan bireylerde yiiksek kemik mineral
yogunlugu goriilmesi ve kalca kirik sikhiginin diistik olmast yontindeki klinik
gozlemlerin de etkisi ile uzun yillar obezitenin kiriklara karst koruyucu
oldugu goriisii savunulmustur. Bu goriisiin dayanak noktast yiiksek viicut
agurhgmin neden oldugu mekanik yiiklenmenin kemik mineral
yogunlugunda artist sagladig1 yoniindedir. Bunun yaninda ytiksek yag
kitlesi mekanik yiiklenme kemik kiitlesinde apopitozu azaltarak osteoblast
poliferasyonunu arttirmaktadir. Ancak yapilan ¢ahsmalardaytiksek viicut
agirhiginin  osteoporoz igin bir koruma olmadigi, kemik mineral
yogunlugunun her obez bireyde yiiksek olmayacag, osteoporoz ve
obezitenin ortak patofizyolojik mekanizmalarin sonucu olabilecegi yoniinde
bulgulara ulagimigtir 620,

Obezite kemik iligkisinin en 6nemli gostergelerinden birisi osteoblastlar
ve adipositlerin ayn1 mezenkimal kok hiicrelerden koken almalaridir.
Obezitenin neden oldugu artmuig adipogenez, osteoblast yapiminda
azalmaya neden olmaktadir. Obezite diisiik seviyeli bir kronik enflamasyon
ile iligkilidir @. Obez bireylerde C reaktif protein (CRP) diizeyleri yiiksektir
ve yiiksek CRp diizeyleri ile diisiik kemik mineral yogunlugu ve kirik
riskinin artmastyla iligkilidir . Obez kisilerde IL-6 ve TNF-a seviyelerinin
yiiksek oldugu saptanmistir. Obezitenin proenflamatuvar sitokinler
tizerinden niikleer faktor kappa B ligand reseptor aktivatorii (RANKL)
upregiilasyonuna ve sonug olarak osteoklast aktivasyonuna neden oldugu
diigtiniilmektedir. IL-6 ve TNF-o ayrica insilin direncinin artmasina ve tip-
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2 diyabet gelisimine neden olmaktadir. Insiilin osteoblastlari stimiile eder,
insiilin direnci durumunda ise kemigin olumsuz etkilendigi bilinmektedir.
Yiiksek insiilin diizeyleri osteokalsin karboksilasyonunu azaltip, RANKL
yapimint artirarak kemik yikimini arttirmaktadir @,

Yapilan ¢alismalarda obez bireylerin serum D vitamini diizeyleri diisiik
bulunmugtur . Serum parathormon (PTH) seviyeleri ise viicuttaki yag
kitlesi ile orantili olarak artmaktadir. Yiiksek PTH diizeyleri ozellikle
kortikal kemigi olumsuz etkileyerek; humerus ve ayak bilegi gibi kortikal
kemigin yogun bulundugu bolgelerde kirik riskinin artmasina yol
acmaktadir @),

Kirik geciren obez hastalarda postoperatif komplikasyonlar,
komorbidite, hastanede yatss siirelerinin uzamasi, yiiksek beden kiitlesinin
rehabilitasyon stirecine olumsuz etkileri gibi nedenlerle obez olmayanlara
gore morbidite ve ekonomik kayiplarin daha yiiksek oldugu
goriilmektedir. Ayrica obez kigilerde tedavi sonrasinda uzun dénem yasam
kalitesinin daha dusiik, fonksiyonel kayiplarin ise daha fazla oldugu
gosterilmistir .

Tuz Kullanim1 ve Osteoporoz

Beslenme ile sodyum alimmin artmasi sonucu, sodyum atilimimin
artmakta, beraberinde artan kalsiyum atilimi kemik mineral yogunlugunu
azaltmasi osteoporoz igin hazirlayici ve bagimsiz bir risk faktorii olarak
goriilmektedir ¥, Postmenapozal kadinlarda diyet kalsiyum ve tuz
miktarmin kalsiyum mekanizmasi ve kemik saglig: tizerindeki etkisini
degerlendirmek tizere yapilan bir calismada, diyetle kalsiyum (ytiksek ve
diistik) ve tuz (ytiksek ve diisiik) alimmindiizenlendigi 5 haftalik beslenme
planlamast ile takip edilen kadin katilimcilarda, yiiksek tuz ve yiiksek
kalsiyum aliminin saglandig1 beslenme programlarinda kemik kalsiyum
dengesinin anlamli diizeyde etkilendigi ve tiriner kalsiyum atiliminda
onemli bir artig oldugu belirlenmistir ). Her ne kadar beslenme yiiksek
tuz miktar1 alimi saglik agisindan risk olusturmus olsa da kemik mineral
yogunlugunu ve osteoporoz riskini dogrudan arttirdigina yénelik kartlar
yeterli degildir.
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OSTEOPOROZDAN KORUNMAK YASAM SURESINCE ONERILER

Osteoporoz olusumunda besin §gelerinin ve beslenme aliskanliklarinm
olusturdugu faktorler korunmada ve tedavi siirecinde Onemli yer
tutmaktadur.

Osteoporozdan korunmak i¢in saglikli ve dengeli beslenme;

1. Ideal viicut agirlinmn korunmast hem osteoporoz hem de diger kronik
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hastaliklardan ve yan etkilerinden korunmay saglamaktadur. Artan
viicut agirhig osteoporoz riski yiiksek olan kisilerde kemik
hasarlarmnmn artmasina ve kirilan kemigin iyilesme stirecini olumsuz
etkilemekte, fiziksel aktivitenin kisitlanmasina ve hareketsiz bir
yasama neden olmaktadir. Fazla kilolu olan kisilerde dogru
beslenme planlamasinin yapilmast kemik mineral yogunlugunun
korunmasiny, saglikh ve bilingli beslenmeyi saglamaktadir.

Kalsiyum, kemik saglig1 icin 6n plana ¢tkan bir mineral olmasina
kargihk, tiim viicut fonksiyonlart igin Snemlidir ve belirli bir diizeyde
bulunmas gerekmektedir. Kalsiyum ihtiyaciun yeterli diizeyde
karsilanamamasi, viicutta kalsiyum deposu olan kemiklerden
kullanilmasi anlamina gelir ki bu durum kemik yogunlugunun
azalmasina neden olmaktadir. Kalsiyum ihtiyaci cinsiyet, yas ve
osteoporoz riskine bagli olarak degisse de 6zellikle kemik gelisiminin
doruk noktaya eristigi adolesan donem, gebelik- emziklilik ve
menapoz sonrasinda giinliik 1000-1500mg’dir. thtiyacn kargilanmast
icin kalsiyumdan zengin besinlerin giinliik olarak tiiketilmesi
gerekmektedir. En iyi kalsiyum kaynags sit ve siit tirtinleridir. Bir su
bardag siit veya yogurtta yaklasik olarak 220- 240mg, 50g beyaz
peynirde yaklastk 50mg kalsiyum vardir. Koyu yesil yaprakl
sebzeler, kuru meyveler, kurubaklagiller, yagh tohumlar diger
kalsiyum kaynaklar1 olarak kullanilabilir.

Osteoporoz riskinin azaltilmas: i¢in sadece kalsiyum aliminin
artmasi yetmemektedir. Bunun yaninda besinlerle yeterli diizeyde
karsilanmast zor olan temel kaynag giines 1sinlar1 ile sentezlenen D
vitamininin de yeterli diizeyde olmas: gerekmektedir. Cok az bir
miktar, yaklagik olarak %10'nu besinler ile karsilanmaktadir. En iyi
kaynak baliktir.
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4. Yiiksek diizeyde hayvansal protein alim1 kalsiyumun idrarla atimim
arttirmaktadir. Bu nedenle tek cesit beslenme programlari
uygulamak yerine dengeli protein alimini saglayan beslenme
secenekleri tercih edilmelidir.

5. Asiri miktarda kahve tiiketimi kalsiyum atimini arttirmakta, asir1
alkol tiiketimi kalsiyum emiliminde azalmaya neden olmaktadur.
Asitli igeceklerin tiiketilmemesi dnerilmektedir.

6. Diizenli fiziksel aktivite kas kiitlesini ve kemik kiitlesini
korunmasinda onemlidir,
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