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G i R i ;I V E AM A(; 

Osteoporoz, Slk raslanan iskelet hastallgldlr .. Total 

kemik doku miktarlnln veya birim hacime isabet eden kemik 

kitlesinin azalmasl (osteopeni) ile mekanik yetersizligin 

birarada bulunmasldlr .. Patogenezinde birgok fakti:irler rol 

oynamaktadlr .. 

Osteoporozun kendine i:izgU klinik belirtisi yoktur. 

GUnUmUzde osteoporozun tanl ve tedavisine yi:inelik ge§itli 

gall§malar mevcuttur .. Ancak daha aydlnlatllmasl gereken 

tartl§mall noktalar vardlr .. Etyolojisi ve mekanizmasl halen 

tam olarak bilinmediginden, kemik kayblna yol agan anormal-

liklerin ortaya konmasl, bu hastallgln da daha iyi anla§ll·-

maslna yardliDCl olacaktlr .. 

Bunun igin, klinik yi:inden i:inem kazanan ve toplum sag­

llgl yi:inUnden sonuglarl i:inemli olan osteoporozu, postmeno­

pozal osteoporoz ve romatoid artrit neticesinde osteoporoz 

olarak tetkik ettik. Bu gall§mada amaclmlz, kemik metabo­

lizmasl igin serumda bulunan ve spesifik bir madde olan, 

kemik Gia proteini adl verilen osteocalcin'in miktar tespi­

tinin, osteoporoz tanlslnda bir kimyasal gi:isterge oldugunu 

vurgulamaktlr. 
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G E N E L B 1 L G 1 L E R 

ROMAT01D ARTR1T: 

Sinovyal membran ve periartrikUler dokular:tn infla­

masyonu. kemiklerde kartilaj harabiyeti ve demirJerilizas­

yonla seyreden. kronik. bilateral simetrik, remisyon ve 

ekzaserbasyonlarla ilerleyen esas tutulumu li:ikomotor sis-­

temde yapan. i9 organlarda hafif seyirli bir hastal:tkt:tr 

(3,18). 

Tarih9e: 

LiteratUrde romatoid artritin ilk olarak tan:tt:tlmas:t 

XIX. yUzy:tla rastlamaktad:tr (27). Bu tarihten i:inceki t:tbbi 

yaz:tnlarda romatoid artrite hi9 rastlanmaz Bunun yan:ts:tra 

kutsal kitaplarda ve Shal<espeare nin eserleri gibi klasik 

eserlerde de romatoid artrite benzer bir hastal:tktan si:iz 

edilmez ( 27) . 

Hastal:tk Uzerine ilk defa 1800 y:tl:tnda tez veren Pa­

riste Soltpetriere hastanesindeki hekim Augustin-Jacop 

Landre Beouvais'dir. Hastal:tg:tn daha 90k kad:tnlarda oldugu 

gbzlenmi:;; ve Goutle asthenique primi ti ve• ad:t al t:tnda top­

lanmlo;;t:tr. Bunlar:t Weir, i~itchell ve Charcot, Sir Jonathan 

Hutchinson'un 9al:t:;;malar1 takip etmio;;tir (17). A.B. Garrod 

taraf:tndan hastal:tga "Rheumatoid Arthritis" ismi verilmi:;;­

tir. 1896'da Bonnatyne. bu hastal:tg:tn patolojisi Uzerine 

9ah:;;malar yapm:t:;;, osteoartri tis ile alan farklar:tnl tan:tm­

lam:t:;;t:tr. Etyolojisi hakk:tnda 1901 y:tl:tnda William Hunter 

ve l935'de Sir William Willcox taraf:tndan geni§: bilgiler 

lmi:;; · fokal sepsis teorisi i:ine sUrUlmU:;;tUr. Bunlar:t 
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illimunolojik 9al1:;;malar takip etmi:;; ve yeni a:;;a;11alar, a<;lk'' 

l.amalar, yontemler getirmi:;;tir, 1940' da Wooles, romatoid 

faktor'U ispat etmi:;;tir .. Antinlikleer antikorlarln bulunma­

s:andan sonra, kollagen doku hastal1klar1yla beraber romato­

id artritin patolojisinde de yeni boyutlara ula~llml::)tlr 

( 27). Etyopatolojideki 9al1§malara para .. lel ola.rak tedavide 

de ilerlemeler olmu:;;tur (27) Souvages, sUlfUr ve diger 

banyolar onerirken, Haygarth buna du:;;u eklemi:;;tir. Aspirin 

ve fizikoterapi son yUzy1l1n getirdiklerindendir .. l930'da 

Forestier, altln tozu ile tedaviyi onermi:;;tir. l948'de 

Hench ve Kendall taraf1ndan kortizon tedaviye eklenmi:;;tir, 

Daha sonra non-steroid sentetik ila<;lar bulunarak daha ya­

rarll olmaya ba:;;lanml::)tlr, Antimalarial, penicilamin, im­

munsupressif ler ve immunstimulanlar tedavi alan1na sokul ·· 

mu:;;tur. Son y1llarda cerrahi alan1nda da tedavide onemli 

a§amalar kaydedilmi:;;tir (27). 

Epidemiyoloji: 

Romatoid artrit'e her yas;ta rastlanabilir. Bas;langl­

Cln daha 90k 20-40 ya:;;lan civannda oldugu bildirilmis;tir. 

Tcplumda yayg1nl1k oran1 ortalama % l-3' tlir, Kadlnlar er­

keklerden daha fazla hastal1ga yakalan1rlar (18,33). 

Romatoid artritin gorlilmedigi bir lilke yerylizlinde 

yoktur. Ancak yeryUzlinUn batl yorelerinde romatoid artri tin 

daha hafif formlarda gorlildligli kesin gibidir .. Oyle ki Irak 

ve Gliney Afrikadaki romatoid artrit, endlistrile:;;mis; Batl 

Dlkelerinde gorUlenlerle karls;altlrlldlglnda 9ok daha hafif 

seyretmektedi r, 

iklim de romatoid artritin gorlilme slkllglnl pek de­

rmemektedir, En soguk ve en s1cak yorelerde, oblir et­

er e:;;it tutuldugunda, romatoid artrite benzer Slkllk~ 

rastlan1r (6,33), 
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Genetik olarak hassasiyet esas1na dayanllarak yap1lan 

9al19malar, romatoid artrit'te ailevi egilim varl1g1n1 gos­

terir ozelliktedir (27,36) .. Birinci derecede akrabalar ara­

s1nda romatoid artrit gorUlme 9ans1nln% 3-8 aras1nda oldu~ 

gu 9eklinde bulgular vard1r .. 

Etyoloji: 

Romatoid artrit~in etyolojisi henUz kesin olarak bi-

linmemektedir. Yap1lan 9al19malar ile bu konuda yeni a9ama­

lara ula91lffi19, fakat henUz kesin sonuca var1lamam19tlr. 

Belliba9l1 gorU9ler 9oyle s1ralanabilir (18): 

1. Enfeksiyon: 

En eski teoridir. Romatoid artire sebep olan bir mik­

roorganizma henUz saptanmam19t1r .. Baz1 hayvanlarda strep. 

mycoplazma ve myobakteri infeksiyonlarl ile romatoid sino­

viti pannus una benzer poliartri t olu:;;turulmw;otur. Ancak 

insanlarda bu veya benzeri herhangi bir mikroorganizma sap­

tanamam1:;;t1r .. Romatoid artritli hastan1n SlVlSlndan al1nan 

mayii, subkutan nodUl ve yUksek titrede rornatoid plazman1n 

normal ki9ilere enjekte edilmesi sonucu deneysel olarak ro­

matoid artrit meydana getirilememi:;;tir (18) .. Bununla bera­

ber bu konuya ilgi halen devam etmektedir. 

Viral etyoloji 90k daha fazla tart191lan ve olduk9a 

benimsenen teoridir. Virusun organizmada hUcrelere girerek, 

nukleik asitlerin yaplSlDl etkiliyerek antijen karakter 

olu:;;turdugu dU:;;UnUlmektedir .. Bunu 4 :;;ekilde yaptlgl ileri 

sUrtilmektedir (18,27): 

a) Yeni antijenler olu:;;turarak (virusun kodland1g1 

veya virus nedeni ile organizmanln kodlandlgl). 

b) Virusun kodlandlgl membran proteinleri immun-
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kompleks formasyonunda antijen rolU oynayabilir. 

c) Lenfosit ve makrofajlar virusla infekte oldugunda 

immunolojik fonksiyonlar bozulabilir ve lenfosit resirkU­

lasyonu degi§ebilir. 

d) Virusla sinovyal hUcre degi§imiyle, normal kontrol 

mekanizmasl ortadan kalkar ve selluler disfonksiyon olabi-

lir. 

2. Genetik Faktorler: 

dnceleri pek genetik etyoloji dU§UnUlmezken, son za­

malarda HLA-D lokusunda bazl determinantlarln bulunmasl bu 

konuyu gUndeme getirmi§tir. Romatoid artritte normallere 

gore 3-4 misli fazla HLA DVf
4 

bulunmu§, juvenil romatoid 

artritte HAL TW
0 

6 kez daha fazla gorUlmU§tUr (18,27). 

SellUler ve humoral immun ajanlar, major histokompa­

tibilite kompleksi genlerinin etkisinde oldugu dU§Uncesi 

mevcuttur. 

Sonu9 olarak bu infeksiyoz ajana kar§l, ozel genetik 

yaplSl olan ki§ilerde immun cevapta bozukluk oldugu ve has­

tallgln geli§tigi dogrultusunda dU§Unenler mevcuttur. 

3. Fizyolojik, l~etabolik ve Biyo§imik Nedenler: 

Romatoid eklemlerde anaerobik metabolizmaya ait kla­

sik degi§iklikler ortaya 91kar. Sonu9ta, sinoyal SlVlda dU­

§Uk oksijen konsantrasyonu, co
2 

birikimi, azalan pH ve ar­

tan laktik asit konsantrasyonu gorUlUr. Bunun nedeni, nor~ 

malin UstUnde oldugu hal de, kar§llamaya yetmeyen kan aklml­

dlr. Bu da, sirUkanimmun kompleksler, virus infeksiyonu ve-,' 

ya vaskUler endotelial hUcrelerin fonksiyonel bir hiperak­

tivitesi ile a91klanmaya 9al1§1l1r. Romatoid sinoviti len-
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fositik infiltrasyon ile birliktedir. Bunlarln orijini, ar­

tikUler dokuda birikimi tam olarak anla:;alamamaktadlr .. 

Dummonds romatoidi, lenfosit- vaskUler endotelial 

homeostasinin bir degi§imi olarak kabul etmektedir. Normal 

lenf sirkUlasyonu, lenf membranlndaki glikoprotein ile kon­

trol edilir. Virus infeksiyonu lenf yUzeyini etkileyebilir. 

Aktive lenfositler, inflamatuvar odaga daha hlZll girerler .. 

o halde daha once membrandaki degi§iklikler, lokositlerin 

sinavyumda birikmelerini a<;:lklayabilir (18,27). 

Hastallgln daha <;:ok kadlnlarda olmasl, gebelik sey-

rinde degi§mesi, kortikosteroidlerin non-purulan inflamatu­

var hadiselerde dramatik iyile§me saglamasl, endokrin ne-

denlerin de rol oynayabilecegi olaslllglnl dU§Unenlerin ol-

maslna ragmen, bu konudaki ilgi henUz tam a~lkllga kavu§ma-

Romatoid artrit'te sinovyada bir dizi metabolik ve 

biyo§imik olaylar olmakta, ancak bunlarl ba§latan neden 

saptanamamaktadlr. Romatoid sinovyanln eksplantasyonu ile 

latent alan spesifik kollagenozlar ve bunu a<;:lga <;:lkaran 

bir enzim (plazminojen aktivator) saptanamaml§tlr. Ayrlca 

<;:ok miktarda prostaglandin (PGE
2

) ve immunglobulin sentez­

lendigi gorUlmU§tUr. Uzun sUreli kUltUr <;:all§malarlnda dU­

zenleme defekti oldugu dU§UnUlmektedir .. Ancak bu konuda da­

ha <;:ok <;:all§ma gereklidir. 

4. Otoimmunite: 

Romatoid artrit'te serum ve sinoviyal SlVlda IgG, 

nukleoprotein ve kollagene kar§l antikorlar saptanmasl oto­

immunite teorisini ortaya <;:lkarml§tlr (18,33). Normalde ya­

bancl antijene cevap a§lrldlr. Ancak, kendisinden olu§mU§ 
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materyale cevap yok veya azd1r.. Kis;inin kendi antijenlerine 

reaksiyonu otoimmunite olarak adland1r111r. Otoimmun cevap­

larl onleyen mekanizmalar da immun tolerans olarak adland1~ 

rlllr. Bu durum tam anla§llamaml§tlr, ancak 9unlar1n kombi­

nasyonlarlndan meydana geldigi dU§UnUlmektedir: 

a) Otoreaktif lenfositlerin felci veya bozulmas1. 

o) Supresor hUcreler olarak bilinen regulatuvar len­

fositlerin kendi komponentlerine, immun cevab1n aktif inhi­

bisyonu. 

c) Antikor produksiyonu ve selluler immuniteyi inhibe 

eden lenfositlerin yUzeyindeki spesifik ideotiplere kar§l 

antikorlar. 

Patogenez: 

BugUnkU genel hipoteze gore, idantifiye edilmemi§ bir 

stimulus (infeksiyon, travma, hipersensivite olabilir) et­

kisiyle sinovyadaki plazma hUcreleri taraf1ndan IgG yapl­

Slnda antikor olu§makta, antigen-antikor kompleksi sonucun­

da da sinovitis meydana gelmektedir (6,18,27) .. Ancak bu si­

novitisin olu§maslnda evsahibinin ko§ullar1n1n uygunlugu da 

gerekir ( 33) .. 

Ilk sinovitis ba§lad1ktan sonra olay1n devam1na immu­

nolojik olaylar neden olur.. Bu, olay1n ikinci basamag1n1 

i<;;erir. Romatoid sinovyan1n i<;;inde T lenfositleri kUmelenir .. 

Ayn:t zamanda T hUcre orijinli solubl mediatorler olan len­

fokinaz varl1g1 da saptanm1§t1r (3,18) .. Romatoid sinovyan1n 

kUltUrde antikor yapma yetenegi, fagositik sinovyal hUcre­

lerde immunglobulin ve kompleman gosterilmesi, immun komp­

leksin idantifikasyonu ve sinovyal s1v1da kompleman harcan­

masl, humoral immun mekanizmalar1n onernini gosterir .. K1saca, 
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ikinci basamakta hUcresel ve humoral immunite etkilidir. 

IgG, Igl1 (Romatoid fakti:ir) ve kompleman, immunolojik yete­

nekli sinovyal hUcreler taraflndan yaplllr. Romatoid fakti:ir, 

IgG ile sinovyal membranda ve sinovyal SlVlda insolubl im­

mun kompleks meyda.na getirerek birle:;;ir. Bu arada c
1

, c
2

, 

C c 'Un seviyelerinin azaldlgl gi:irlilUr (18,27,33) .. 
3' 4 . 

Polimorf nUveli li:ikositler de bu immun kompleksleri 

fagosite ederek Ragosit denen hUcreleri olu§tururlar. 

immun kompleksler hlicreler yUzeyinde birikmeye meyil­

lidir. Iltihabi mediati:irlerin sallnmaslna yol a<;;arlar .. tm­

mun i:izellik, kemotaksis, permeabilite fakti:irler ve lysoso­

mal enzimler bu i§lev i<;;inde yer allrlar .. Bu noktadan son­

ra, iltihabi mediati:irler, kartilaj Uzerine direk etki ile 

YlklCl olaylarln ortaya <;;lkmaslna ve bag dokusunun yapl 

ta§larlnln par<;;alanmaslna yol a<;;arlar. o
2 

azllgl ve pH dU­

§liklUgU hasarl kolayla§tlrlr (27,33). Fibrin seviyesi ylik­

selmi§tir. Romatoid artritli hastalarln eklemlerinde fibrin 

par<;;alanma UrUnleri bulunur bu da iltihabl artlrlcl yi:inde 

etkiler ( 27). 

Patoloji: 

Romatoid artrit sinovyal SlVl, kartilaj, paraartikU­

ler dokular ve tendonlarda sekonder degi§iklikler ile ka­

rakterize, ba§llca sinovyal membranln bir hastallgldlr. Ek­

lemlerde sinovitis esas bulgudur. Ba§langl<;;ta vaskUlit hali 

dikkati <;;eker (27,36). Daha sonra pannUs denilen fibro~ 

blastlar, kan damarlarl ve kronik iltihap hUcrelerinin yer 

aldlgl eklem kartilajlnln Uzerine dogru uzanan ve eroziv 

ozellik gosteren granUlasyon dokusu olu9ur (27). Sinovyal 

membran bozulunca, taraflndan yapllan sinovyal SlVl yaplSl 

da bozulur. Yapllan SlVl eskisi kadar koruyucu olmaylp, 
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kolayca all§kanllk gosterir. En sonunda tUm bu olaylarJ.n 

varl§ yeri ilk ad1.mda, tutulan eklemin fibroz ankilozu ve 

ikinci adJ.mda da kemik ankilozu s;eklinde olmaktad1r .. 

Sinovyumdaki patolojik degis;iklikler yaln1z bas;1na 

diagnostik degildir. Ancak cilt altl nodUllerinin histolo­

jik incelenmesi ile birlikte deger kazanlr.. Hakroskopik 

olarak bunlar, ortada nekroz bi:ilgesi ile birlikte genellik­

le lobule, kapsUlU olmayan kitlelerdir .. Histolojik olarak 

nodUl U9 bolgeden olus;an granUlomdur. Santralde fibrinoid 

nekroz, bunun etraflnda epiteloid hUcreler, makrofajlar, 

en d1.s;ta da kronik iltihabi hUcreler, lenfosit ve plazma 

hUcreleri bulunur. 

Klinik Bul gular: 

Sistemik bir hastallk olan romatoid artritte bas;lan­

g1.9ta genel durumda dU§kUnlUk, yorgunluk, hafif bir ates; ve 

eklem agrllarl gorUH!bilir. Genel bir infeksiyon tablosu 

hakimdir. Bu i:izel olmayan genel infeksiyon belirtilerinden 

sonra veya bu belirtiler hi9 gi:irUlmeden, sinsi bir s;ekilde, 

hastal1.g1n li:ikomotor sistemde yerles;me bulgularl ortaya 9l­

kar. 

Amerikan Romatizma Dernegi, l959'da ilk kez ortaya 

koydugu birtaklm kriterlerle romatoid artriti tan1mlam1§tlr. 

0 zamandan beri 9es;itli kriterler saptanml§tJ.r .. l968'de 

Lawrence taraflndan tekrar ele al1nml§ ve son s;ekilde ya­

YlnlanmJ.§tlr (27). Buna gore: 

l. Sabah sertligi, 

2. En az bir eklemde hareketle agrl veya hassasiyet, 

3. Bir eklemde §i§lik ve SlVl toplanmasJ., 

4. En az1.ndan bir eklemde daha §i§lik, 
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5. Simetrik eklem §i§liAi (MCP ve PIP eklem1erinde 

tam bir simetri o1masJ. §art degi1dir. DIP eklem1er bu de­

ger1endirmeye katJ.1maz), 

6. Subkutan nodU1ler, 

7. Tipik rontgen bu1gu1arJ., 

8. Romatoid faktorUn pozitif olmasJ., 

9. Eklem SJ.VJ.sJ.nda yumaksJ. musin 90kmesi, 

10 .. Sinovyal zarda tipik histo1oj i, 

11. Romatoid nodUlde tipik histolojik bulgu. 

1-5 ,. kri terlerdeki bu1gular en az a1 tJ. haftadan uzun 

sliredir mevcut o1malJ.dJ.r. 

Bulgu1ara gore romatoid artrit; Kesin romatoid artrit, 

klasik romatoid artrit, muhteme1 romatoid artrit, §Upheli 

romatoid artri t o1arak 4 grup al tJ.nda toplanJ.r.. Buna gore: 

- Kesin romatoid artrit i9in 5 kriter gerek1idir. 

- Klasik romatoid artrit i9in 7 kriter gereklidir. 

- Muhtemel romatoid artrit i9in 3 kriter gereklidir. 

- 9Upheli romatoid artrit i9in a§agJ.daki kriter1erden 

2 tanesinin 3 hafta devamlJ. o1masJ. halinde romatoid artrit­

ten §Uphe edilir. 

l. Sabah sert11Ai, 

2. Hareketle agrJ. veya hassasiyetin olmasJ. (hastanJ.n 

hikayesinde veya hekim tarafJ.ndan gozetlenmi§ olabilir), 

3. Ek1em §i§liAi (hikayesinde o1abi1ir), 

4. Subkutan nodulUn hekim tarafJ.ndan saptanmasJ., 

5. Eritrosit sedimentasyonunun yUksek o1masJ. veya 
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6 .. Iritis 
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Romatoid artritte artiktiler bulgular k1saca 9oyle 

ozetlenebilir: 

Hastal1k genellikle kti9tik eklemleri tutar Baz1 hal­

lerde diz eklemleri gibi btiytik eklemlerden ba9lad1g1 da bi­

linmektedir (8,27). S1ra ile en 90k tutulan eklemler metra­

karpofalanjial, proksimal interfalanjial. metatorsofalanji­

al, bilek, diz, omuz, kal9a, dirsek, ayak bilegi, mid-tor­

sal servikal ve temporomasdibUler eklemlerdir (8). 

Simetri en onemli ozelliklerindendir. 

~ogunlukla poliartropati §eklinde kar91m1za 91kar. 

Vertebral kolonda sadece servikal bolge olaya kat1l1r. 

sakroiliak eklemler olaya kat1lmaz 

Deformi tel ere yol a9ar .. Ellerde kugu boynu deformi te-­

si, dtigme iligi deformitesi, ulnar deviasyon yapabilir (14, 

18,27 ,. 34) .. Kal9a ve dizlerde fleksiyon de fermi tesi, subto=­

lar eklemde eversiyon de fermi tesi, dizlerde valgus ve varus 

deformiteleri gortilebilir (6,19,33.34). 

Genellikle Us ekstremitede olmak Uzere generalize 

tenomovitis hali vard1r ve genellikle agr1s1Zd1r. 

Kas atrofileri ozellikle elde interrosseal kaslarda 

belirgindir. 

Otonom disfonksiyon neticesi eritem palmar ve terli 

avu9 olu9ur. 

Daha ileri safhada ankilozlar geli§ir. 

Hastal1g1n olu9turdugu artritis sonucunda hastalar1n 
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%10 kadar k1sm1 yataga bag1ml1 hale gelirler .. Yar1s1ndan 

fazlasl genel gereksinmelerini normale yak1n, 90k az bir 

klSltllllkla sUrdUrUrler .. 

Romatoid Artrit'te EkstraartrikUler Bulgular; 

Romatoid artrit sistemik bir hastal1kt1r .. Bu nedenle 

9e9itli organlar1 tutar ve hatta baz1 hallerde eklem bulgu­

larl vermeden ekstraartrikUler bulgular ortaya 91kabilir .. 

Dola91m sisteminde vaskulit (%10) gbrUlUr .. Baz1 hal­

lerde obliteratif endoteritler olu9abilir .. Sonu9ta nekroz-

lara yol a9ar. Bunlar, polinbropati ve deri Ulserleri tar-

z1nda kar91m1za 91kabilir. Fulminan seyirli tablolar olabi­

lir. blUm ile sonu9lanabilir. 

Romatoid artritte gbz bulgularl olduk9a s1kt1r .. %25 

oran1nda keratokonjuktivitis sicca dikkati 9eker. Episkle-

rit en Slk rastlanan bir diger bulgudur. Nekrotizan nodUler 

sklerit ve bzellikle kad1nlar1 tutan, eski olgularda kar§l­

ffilZa 91kan skleromolozia perforans da bnemlidir (18,33) .. 

Gastrointestinal sistemde, kanamalar olur. Ag1z kuru­

lugu ve hepatomegaliye Slk re.stlan1r. 

Romatoid artritte% 5-40 oran1nda nekropside bbbrek 

amiloidozu saptanm1§tlr ( 36) .. 

Romatoid artritte, sinir sisteminde sensoryel nbropa­

ti, senseryo-motor nbropati, bas1n9 nbropatisi, mononbritis 

multipleks, servikal myelopati ve ila9 nbropatileri olu9ur. 

Romatoid artritte akcigerlerde plorit, romatoid no­

dUller olu9abilir. :tntertisyel fibrosis geli9ebilir .. 

Osteoporoz; 

Afete aktif olarak katllrnl§ eklemlerin radyografile-
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rinde gorlilen kemik yogunlugundaki lokalize kaylplardan 

farkll bir yaygln osteoporoz, ilerlemi:;; romatoid artrit bu­

lunan olgularda daima gorlillir .. Osteoporoz, temel olarak 

radyolojik bir tanl oldugundan ve tanlmlanmaslnln veya dog­

ru bi9imde ol9Ulmesinin 90k gli9 olmaslndan dolayl bu olayln 

artritik olgulardaki prevalansl hakklnda hi9bir kesin bilgi 

yoktur. Romatoid olgularda osteoporozun nedenleri muhteme­

len 9ok sayldadlr: A:;>lrl genel protein katabolizmasl ve ko­

tli beslenme, eklem hastallglnln ilerlemesi ile fiziksel glig 

ve aktivitenin kaybl ve ileri ya:;; gruplarlndaki olgularda 

androjenler ve ostrojenlerin anabolik etkilerinin kaybl (7, 

36) ,, 

Romatoid artritli hastalarda, hastallgln kendisinin 

neden oldugu osteoporozun dl:;>lnda, tedavi i9in verilen kor­

tizonun etkisi ile ikinci bir osteoporoz geli:;;ebilir. Kemik 

dokusundaki bu azllk fraktlirlere yol a9abil ir. 

Romatoid artrit osteoporozu, kliglik kli9Uk a9lk renk 

alanlar bi9imindedir ve kadlnlarda daha belirgindir (15). 

Laboratuvar Bulgularl: 

Hastada, 9e:;;itli laboratuvar incelemeleri yaplllr. 

Hastalarda orta derecede, normokromik veya hipokro­

mik normositik anemi vardlr .. DU:;;Uk plazma demiri, orta de­

recede azalml:;> kemik iligi Fe depolarl mevcuttur. Plazma 

Fe'nin normal utilizasyonu, depolardan demirin yetersiz sa­

llnlml vardlr .. Serum transferrin dlizeyi normaldir. Plazma 

volUmUnde artma vardlr (18). 

Romatoid artritli hastalarda, lokosit normaldir veya 

biraz ylikselmi:;;tir .. Lokosi tozun :;;iddeti hastallgln durumu 

ile birliktedir. Lokopeni nadirdir (Felty Sendromu) (18). 
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Hastal1g1n aktivasyonunda trombositoz, normal NB7 

(Nitrobleu tetrozolium) testi, kemotaksi azalmas1, normal 

B-T hUcre dag1l1m1 blastojenik transformasyonunda azalma 

gorUlebilir (18,27). 

Akut faz reaksiyonlarlndan, eri trosi t sedimentasyon 

hlZl orta veya yUksektir. C-reaktif protein bir9ok vakada 

pozitiftir .. Serum proteinleri alfa-2, fibrinojen, gama-glo­

bulin yUkselmi:;;tir. Albumin azalml§tlr (18,27). 

immunglobulinlerden; IgG, IgA ve IgM dUzeyleri yUk­

selmi:;;tir .. IgD normal veya dU:;;UktUr. Kriyoglobulinler nadi­

ren bulunur .. Uriner gama globulinlerden IgG ile IgA ve ser­

best hafif zincirlerde yUkselme olabilir .. 

LE faktorU %10 vakada mevcuttur. 

N~A'ler, daha 90k :;;iddetli hastallk ile birlikte ve 

romatoid faktbr'U pozitif olanlarda %15 oran1nda pozitif-

tir (18,27) .. 

Romatoid faktor, 90gu adult vakada mevcuttur (18,27). 

Sifiliz i9in testler yalanc1 mevcut olabilir. 

Serum kompleman dUzeyi normal veya hafif yUkselmdc§ 

olabilir. 

HLADW4 %50 vakada mevcuttur ( 8, 27,32) .. 

3 
Eklem SlVlSlnda hUcre art191 gozlenir ( 5000-50 .. 000/mm ) . 

HUcrelerin %90'a varan k1sm1 granUlositlerdir. 

Radyolojik Bulgular: 

Radyolojik bulgular, 90gu kez zamana paralel olarak 

kar91m1za 91kar .. Az da olsa baz1 hallerde tersi de gorUle­

bilir. 
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Romatoid artrit'te ba91ang19 bu1gusu periartrikU1er 

doku1arda §i§1iktir (15,27,33). DiAer bir bu1gu da ek1em 

9evresi kemik1erindeki osteoporozdur. Daha i1eri safhada 

ek1em mesafesinin once geni9lemesi, sonra dara1mas1 ve ek­

lem k1k1rdag1ndaki harabiyettir (15,27,33) .. Bundan sonra 

kemik erozyonlarl gozlenir. Daha ileri hal1erde, lUksasyon 

ve subluksasyon gorUlUr. En son radyolojik bulgu da onki­

lozlardlr. 

OSTEOPOROZ: 

Osteoporoz, en Slk gorUlen metabolik kemik hastallgl­

dlr. Total kemik doku miktar1n1n veya birim hacime isabet 

eden kemik kitlesinin azalmasl (osteopeni) ile mekanik ye­

tersizligin birararada bulunmas1d1r. Mekanik yetersizlik 

normal aktivite esnaslnda kemik agr1s1, kemik incinmesi ve 

kemik k1r1g1n1n ayr1 ayr1 ve birlikte olmasl halidir ( 20,23) . 

Osteoporoz, olduk9a onemli bir halk sagl1g1 problemi­

dir. Amerika'da her y1l en az1ndan 1-2 milyon fraktUrUn se­

bebidir. A.B.D.'de 5-15 milyon bireyin vertebral k1r1k ge-

9irdigi ve oran1n 10/1 kad1n lehine oldugu tahmin edilmekte­

dir. Direk veya indirek osteoporozun Amerika'ya y1ll1k rna~ 

liyeti tahminen 6.1 milyar dolardlr (28). 

Canll bir doku olan kemikteki y1k1m ve yap1m, yani 

Yenileme ya9am boyu sUrer. (;e§itli faktorlerin etkisiyle i§­

leyen yenilenme mekanizmas1n1n aksamadan sUrebilmesi i9in, 

kemik hUcrelerinin (osteoblast, osteoklast, osteosi t) yeter-­

li say1da o1mas1 ve fonksiyon1arlnl eksiksiz yapabi1me1eri 

gerekir. Bunun yan1s1ra beslenme yeter1i o1ma1l, bobrek1er, 

Sindirim ve endokrin sistem1eri dUzenli 9a11§mal1, kas ve 

kemik1ere yeter1i uyar1 ge1me1idir (13,17,23) .. 



- 15 -

Kemikteki yenilenme, kemigin i9inden (endosta1) ve dl§ 

yUzeyinden (periosta1) o1ur. Bir dUzen i9inde geli§en bu 

o1ayda, once 9e§i t1i uyar11ar1a osteok1ast1ar aktive edi1ir 

ve bunu osteob1astlarln kemik yap1m1 iz1er. Yaplm doneminin 

gen91erde U9 ay kadar sUrdUgU san11maktad1r. Bu sUre ya§ln 

artmas1y1a uzamaktadlr. Ylklm, yap1mdan 90k ise kemik kit1e­

si aza11r, yani osteoporoz ba§1ar. 

35 ya§lna kadar her iki cinste de kemik yap1m1, ylklm­

dan daha once gider. Bu ya§tan sonra yap1mda geri1eme ba§1ar. 

01gun ya§ta iske1et dokusu her sene 15.6 g. kaybo1ur. Aza1ma 

kad1.n1arda erkek1ere gore, beyaz 1rkta zenci1ere gore ve hi­

pogonado1 ve kotU bes1enen1erde norma11ere gore daha h1z11-

d1r (23,26,28). 

Osteoporozun 9e§itli ay1r1mlar1 yapl1ml§tlr. Genellik-

1e primer ve sekonder olarak ayr111r. :i:1kine idiopatik os­

teoporoz da deni1mektedir .. Bu ay1r1ma seni1 ve menopozdan 

sonra olu§an osteoporoz1ar da ek1enmektedir (28,33) .. 

1. Primer Osteoporoz: 

- :i:diopatik: Etyolojisi bilinmiyor, ad1andlrma be­

lirti1eri 91k1§ zaman1na bagl1; juvenil, postmenopozal, pre­

senil, senil. 

2. Sekonder Osteoporoz: 

- Endokrin: Cushing hasta11g1, hipertiroidizm, hi­

pogonadizm. 

- Ilaca bagl1: Kortikosteroidler, heparin. 

- Genetik: Osteogenesis imperfecta. 

- Diger: Diabetes mellitus, plasmaritoma, immobili­

zasyon, a9l1k osteopatisi, laktaz entolerans1 (sigara i9en 

osteopatisi), beslenme bozukluguna bagl1. 



- 16 -

Fizyopatoloji: 

Osteoporoz kavraml, minimal travmalarla olu§an frak­

ttirlere sebebiyet verecek seyiyeye kadar azalml§ mutlak ke­

mik dokusu kayblnl ifade eder (23,25). 

Enkondrol bliylime plaglnln kapanmaslndan sonra bile ke­

m:ik kitlesinin radial bliylimesi yakla§lk 30 ya§larlna kadar 

devam eder. Bundan sonra, kemik metabolizmaslndaki klsa sU­

reli, ge<;;ici bir denge durumunu takiben "ya§a bagll" kemik 

kaybl denilen durum ba§lar. Omlirleri boyunca kadlnlar korti­

kal kemik yaplslnln yakla§lk %35'ini, trabekUler kemik yapl­

slnln ise yakla§lk %50'sini kaybederler., Oysa erkekler bu 

soylenen miktarlardan l/3 daha az bir kayba maruz kallrlar. 

Uzun kemiklerin govdelerinde kortikal yapl daha barizdir. 

Trabekliler yapl ise vertebrelarda, pelvis ve diger yassl ke­

miklerde, uzun kemiklerin distalinde daha yogun bir durumda­

dlr. Trabekliler yapl, kortikal yaplya nazaran metabolik a<;;l­

dan daha aktiftir ve mineral dengesindeki degi§ikliklerden 

daha <;;ok etkilenir. Hem trabekUler, hem kortikol kemik kaybl 

i<;;in iki safha tespit edilmi§tir. Uzun sUreli yava§ safha ki 

her iki sekste olu§ur, klsa slireli hlZll safha, bu da sadece 

menopozdan sonraki kadlnlarda gozlenir ( 23, 28,32). 

Kortikal kemik kaybl a<;;lSlndan yava9 safha, her iki 

sakste yakla§lk 40 ya§larl clvarlnda ba§lar. Bu ba§langlgta 

her yll igin% 0.3 -% 0.5 Clvarlnda olan kaylp ya§lanmayla 

birlikte artar ve ileri ya§larda kendiliginden yava§laylp 

duruncaya kadar devam eder. Postmenopozal donemdeki kadln~ 

lar da, klsa slireli hlzll safhada bu safhaya ilave olur. 

Boylece her yll igin% 2-3'li bulan Kemik kaybl 8-10 yllllk 

bir donemi takiben sliratle sonlanlr ve tekrar yava§ faza ge­

<;;ilir. 
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ilkin Frost taraflndan ortaya atllan teoriye gore, ke-

migin yeniden yapllanmasl, zaman ve yer olarak iskelette 

meydana gelen farkll aktiviteler :;;eklindedir. Farkll hUcre­

sel aktivitelerin oldugu bu bolgeler, genellikle temel mul­

ti selluler Uniteler (BMU) olarak adlandlrlllr. Her bir ye­

niden yapllanma bolgesinde (yakla§lk kemigin 0.1 mm
3 •u) ste­

reotipik Slrall olaylar bildirilmi:;;tir. Ba:;;langl9 stimulusu 

yeniden yapllanma halkaslnl ba:;;latlr (23,28). 

Osteokloslar kemik rezorbe edici hUcreler olup, mono-

sit- makrofaj zincirinden orijin allr. Belirli bir miktarda 

kemigi rezorbe eder. Bu gorevi bitince osteokloslar kaybo-

lur, yerini osteoklastlar allr .. Bunlar osteoidle kaviteyi 

doldururlar. Osteosid mineralizasyonu onarma sUrecini tamam-

lar. 

Normalde rezorbsiyon ve formasyon birliktedir. Bu he-

mostaz i9in idealdir. Beklenen, yeniden yapllanma sUrecinin 

ba§l ve sonundaki kemik miktarlnln hassas ol9Ude aynl olma­
< 
dlr. 

Primer problem, postmenopozal osteoporozda rezorbsiyon 

artl§lna ve osteoblastlarln onarrna fonksiyonlarlndaki defek­

te bagll olarak, kemik kitlesindeki kaylptlr (23,28,32). 

iskeletin yalnlzca %20'sini olu:;;turan trabekUler ke­

mik vertebra korpuslarlnln ve femur ile boyunun 9ogunlugunu 

olu§Cturan yapl olup, bu bolgeler fraktUrlerin en 90k gorUl­

dUgu yerlerdir. TrabekUler kemigin geni:;; yUzeyi metabolik 

aktivitenin gostergesidir .. TUm trabekUler kemigin yenilenme 

alanl yllda %25 iken, bu kortikal kemik i9in% 2-3'dUr. Bu 

hlzll donU:;;Um ve dolaylSlyla trabekUler komponentteki kemik 

kaybl sonucu, trabekUler kemik klrlklarlnln kortikal kemik 

klrlklarlndan daha fazla ve erken donemde gorUlmesi §a§lrtlCl 
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cteAildir. Vertebral ya da femoral boyun, 9e§itli k1r1k be­

lirtilerinin, 9e§itli patojenik mekanizmalar1n son UrUnleri­

nin etkisiyle cirtaya 91kabilen, ya saf trabekUler kemik kay­

bl veya hem trabekUler, hem kortikol kemik kayb1n1n birlikte 

olduAu durumlar1n sonucu ortaya 91kt1g1 dU§UnUlmektedir. Bu 

ctaha ileri ara§tlrma ve bilgiyi gerektirmektedir. Bu teori, 

postmenopozal osteoporozun trabekUler kemik kayb1 sonucu ol­

duAunu ve k1r1k sendromuyla ortaya 91kt1A1n1 iddia eder. Bu­

na gore,ya§a baAll GIS'den Ca++ obsorbsiyon defekti clan 

kortikol kemik kayb1na, seks hormonuna baAll, trabekUler ke­

mik kayb1 eklenir ve sonu9ta femoral boyun k1r1A1 olur (23, 

28,29). 

Patogenez a91s1ndan, gerek parathormonun, gerekse 

kalsiyumun osteoporoz Uzerinde kesin etkisi gosterilmemekte-

dir. Epidemiyolojik 9al1§malarda, ne yUksek doz kalsiyum ve-

rilmesinin osteoporozu engellediAini, ne de az kalsiyum al1-

m1n1n osteoporozu art1rd1A1n1 gostermi§lerdir (14). 

HenUz ayd1nlat1lmam1§ bir soru da, s1gara i9<'mler ve 

diyabetiklerdeki damar deAi§imlerinin ne oranda osteoporoz 

Uzerinde etkili olduklar1d1r (14). 

Primer osteoporoz, muhtemelen hormonal faktorlerden 

etkilenmektedir. Burada, ostrojen azl1A1 ya da eksikliginin 

rol oynad1A1 tahmin edilmektedir. Ostrojenler, fizyolojik 

olarak parathormonun kalsiyum mobilize edici etkisini engel­

lemetedir. 

Hormonal faktorlerin etkisini gosteren bir clay da, 

gen9 kad1nlarda ovarektomi sonras1 gorUlen fraktUr artl§l ve 

kmrtikolis incelmesidir. Ancak, ostrojen substitusyonu, her 

olguda osteoporozu engellemez. Bu da kadlnlardaki primer os·­

teoporozun mekanizmas1n1n san1landan da karma§lk bir clay 
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oldugunun gostergesidir ( 23,28) .. 

Tek yonlU beslenme sonucu olarak D vitamini yetmezligi 

seyrektir .. Buna kar:;;1n, D vi tamini metabolizmas1ndaki her­

hangi bir bozukluk osteoporoz geli:;;imini olumsuz yonden et­

kileyebilir .. Ornegin, antiepileptik ila<;;lar1n uzun sUre 

ru.lnmasl, D vitamini metabolizmaslnl etkileyerek osteoporoz 

ve osteomalazi olu:;;umuna neden olabilmektedir (14,25) .. 

Bu say1lan etyolojik faktorler d191nda, iskeletle ke-

mik kitlesi kayb1na yol a<;;an nedenler vard1r .. Kas ve kemik­

lerin fizyolojik uyar1lardan yoksun kalmas1 (inaktivite), 

kvrtizon fazlal1g1, akromegali, diyabet, a<;;l1k, skorbUt, za-

y~flat1c1 kronik hastal1klar, kotU huylu tUmorler, romatoid 

a:rtrit, uzun sUreli heparin uygulamasl ve hipertir6'i.dli bu 

al'ada say1labilir .. Bu nedenlerin etkisiyle olu:;;an kemik Yl­

kJmana, sekonder osteoporoz denilmektedir (33) .. 

Klinik Bulgular: 

Osteoporoz genellikle s1rt ve bel agr1lar1 ile ortaya 

<;;:lliar .. Agr1lar ba:;;lang1<;;ta yaln1z hareketle olu:;;ur ve din­

l"nmeyle kaybolur. Sonralar1 hi<;; eksik olmayan agr1lar, 

ozellikle belli bir pozisyonda uzun sUre kalmakla daha <;;ok 

artarlar. Muayenede bel ve s1rt kaslar1 gergin ve agr1l1 bu-

lunur (20,32,33). 

Akut agr1 ani ba:;;lar .. Genellikle tek vertebra Uzerine 

lokalize ve <;;ok :;;iddetlidir. Hareketle artar .. Tedavi edilme,-, 

se bile 3-4 haft ada azal1r .. Akut agr1, vertebra kompresyon 

k1r1klar1ndan meydana gelir. 

Krenik agr1, osteoporoz nedeni ile olan vertebra kor­

Pusu k1r1klar1 ve bunlar1n sonucu bozulan kolon vertebral 

statigi nedeniyle meydana gelir .. 

h 
I; 
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Kolon vertebralin postUrU bozulur ve duru§ bozuklukla-

rl ortaya <;;1kar. Dorsal kifoz ve lomber lordoz artar, omuz­

lar one dogru ¢1kar ve servikal lordoz da artar. 

RadikUler tarzda agr1 osteoporozda <;;ok nadirdir. Os-

teoporotik degi§iklikler genellikle ag1rl1k ta§lyan alt dor-

sal ve lomber vertebralarda gorUlUr. Osteoporoz nedeniyle 

kemikler, ozellikle radiusun distal ucu, kotlar, metakorp­

lar, metalorslar, femurun proksimal ucu ve pelvis kU<;;Uk 

travmalarla k1r1labilir ( 20,32, 33) . 

Postmenopozal Osteoporoz: 

Karakteristik olarak, menopozdan sonraki 5 y1l i<;;inde 

kadlnlarda gorUlen bir formdur .. Vertebral fraktUrler ve col-

les fraktUrleri en onemli klinik gorUnUmlerdir ve ayn1 za-

manda di:;;lerdeki kay1p da artm1§t1r. Metton ve Riggs'in he-

nUz yay1nlanmam1§ verilerine gore: vertebral fraktUrler ge­

nellikle <;;Okme tarz1ndad1r, bUyUk deformasyon yaparlar ve 

<;;ok agr1l1d1rlar. Bu fraktUrlerin olu§tugu iskelet k1s1mlar1 

bUyUk <;;apta trabekU.ler yap1 ihtiva eden k1s1mlard1r. Postme-

nopozal osteoporozda, trabekUler kemikteki kay1p normale go­

re 3 misli fazlad1r, kortikal kemik kayb1 ise normalin biraz 

Uzerindedir (23,28). 

Yazarlara gore, postmenopozal osteoporozun sebebi, me-

nopoz ile yaklndan alakall faktorler veya ba§ka bir deyi§le 

menopozun etkisi ile osteoporozun §iddetlenmesidir. Sonw;;ta 

§u olaylar olu§maktadlr (28): 

1. Kemik kayb1 h1zlan1r (Daha <;;ok trabekUler). 

2. Paratiroid hormon salg1s1 azal1r. 

3. Calcitonin sekresyonu artar. 

4. 25-0H.D 1-alfa-hydroxylose aktivitesinde azalma 
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olur, dolaylslyla 1..25(0H)
2

D olu§umu azallr ve buna bagll 
++ olarak Ca absorbsiyonu azallr. 

++ 5. Ca absorbsiyonunda.ld defekt kemik kayblnl daha da 

Menopozdan sonra bUtUn kadlnlar ostrojen eksikligine 

girer. Lakin seks steroidlerinin post menopozal kadlnlardaki 

serum seviyeleri, postmenopozal osteoporozu olan ve olmayan 

kadlnlarda benzerdir. 0 halde postmenopozal osteoporozda 

ostrojen eksikligi ile birlikte ba§ka faktorler de rol oyna­

maktadlr. 

Laboratuvar Bulgularl: 

1. Kemik Mineral Kayblnln Degerlendirilmesi ( 14, 23): 

a) Singh Indeksi: Radyolojik olarak, femur trabekU-

ler yaplsl, kantitatif osteoporoz derecesi aglSlndan deger­

lendirilir. 

b) Cameron-Sorenson foton absorbsiyon olc:;UmU. 

c) Kantitatif Komputerize Tomografi: Kemik yogunlu­

gu olgUlmekte ve kemigin igindeki cm
3

'deki mineral igerigi 

hesaplanabilmektedir. 

2. Radyoloji: 

Radyolojik olarak tespit edildiginde, kemik kitlesi 

kaybl %30'u a§ml§tlr. Daha sonraki devrelerde, kortikal ke­

mik, endostal rezorpsiyon sonucu incelir. Hlzll geli§en os­

teoporozda, korteksin ig yUzU rezorbsiyonlarla ortaya (;lkan 

bo§luklar nedeniyle dUzensizle§ir. Korteks, incelmi§ olmasl­

na ragmen, sparjioza dansitesinin azalmaslna bagll olarak 

daha yo gun gorUlUr. 

Kolon vertebralde osteoporoz sonucu gorUlen degi§ik-

It 
I'• 

' '• 
I(; 
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likler, ya deformasyon olmakslZln ya da deformasyonla bir-

likte gorUlUr. 

Deformasyon olrnakslZln gorUlen degi:;;iklikler: 

1 .. Dansite azallr .. 

2. Dikey trabekUller belirginle:;;ir .. 

3. Korteks incelir ve relatif olarak daha sklerotik 

gorUnlirler .. 

Deformasyonlu degi§iklikler: 

1 .. Konkavite olu:;;umu: Kernik mukavernetinin azalmasl so­

nucu, korpus eklem yUzleri bikonkav olur (Ballk ornur = Cod­

fish). intervertebral disk arallgl ise konveks hale geger. 

Boylece Schrnorl nodUlleri meydana gelir. 

2. intervertebral disk, saglarnllglnl kaybedip dejenere 

olmasl sonucu, vertebra yUzlerine olan basl her tarafta e:;;it 

olacak ve sonugta omur govdesi incelmesi meydana gelecektir. 

3. Kompresyon klrlklarl: Klrlk Slkllkla alt dorsal ve 

list lomber vertebralarda gorUlUr ( 14, 23, 28,33). 

Kan Tetkikleri : Tablo l'de ozetlenmi:;;tir .. 

Histoloji: Kemik biyopsisi, gogunlukla krista iliaka­

lardan allnlr ve mikroskopik incelemesi yaplllr. 

OSTEOCALCIN: 

Kemik Gla (gamma-carboxyglutamic Acid) adl da verilen 

osteocalcin, 49 arninoasitten olu:;;an ve molekUl aglrllgl 6000 

olan tek zincirli bir proteindir (9,10). 

Osteocalcin yeti:;;kinlerde, non-kollagen matriksinin 

Yakla§lk %25'idir. K vitaminine baglmll bir amino asit olan, 

3 {Gla) gamma carboxyglutamik asit ihtiva eder (5,9). 
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Tablo 1 Ba<;1l1ca kemik hastal1klar1nda laboratuvar bulgulan 

Hastahk Serum Serum Alkalen Parathormon Sintigrafi Rontgen Histoloji Kals1yumu Fosforu Fosfa:taz 

Kalsiyum azalmas1 
Osteoporoz Normal Normal Normal,/ Normal + InfraksJ.y.on ·ve fraktlirler + 

Omurlarda kamala~ma 

--
L"'"ser <r:i:zgileri 

Osteomoloji I (n) / (n) I I + Schmorl nodUller1 + 
Bahk vertebra 

Supoeriostal rezorbsiyon 
Hiperparatiroidi I I (n) Normal./ I + bolgeleri; kistler + "' w 

seyrek olarak dekalsifiy~ 

Renal Osteomyalji ve osteoskleroz 

Osteodistrofi I (n) I Normal,/ ' + belirtileri kombinasyonu, 
Damar k1re9lenmeler1 

Odaklar halinde 
Morbus Normal Normal II Normal 

dekalsifiye ve 
+ Paget ++ sklerotik bolgeler 

Kaba kemik strliktlirli 
---

Metastazlar Normal,/ Normal I Normal ++ 
Osteolitik ve osteoblastik + odaklar 

.1'~.,/;i'Rr----~.-<-./? '£:!".~ 
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Gla'nln kalsiyuma yUksek affinitesi vardlr. Bu da os­

teocalcin'in hidroksiopotite yUksek afinitesinden sorumludur 

( 9) . 

Son zamanlarda, muhtemelen osteoblast1ardan invitro 

sBGP sentezi yapl1abi1ecegi ortaya konmu:;;tur .. Yeni sentez1e-

nen protein fraksiyonu, kemik o1u:;;um hlZly1a orantl1l o1a­

rak, do1a:;;lma ge<;:er. Osteoca1cin btibrek1er taraflndan itrah 

edilir (5,9,10,11,35) .. 

insan ve Sl<;:an1arda sBGP sentezi, D vitamininin aktif 

metabo1iti o1an 1.25 dihidroxy vitamin D'ye baglldlr (9) .. 

Buna kar:;;l1lk sBGP'nin ka1siyum ve kemik metabo1izma­

slndaki ro1U tam bi1inmemektedir .. SpekU1asyon o1arak, kemik 

minera1izasyonunda ro1 oynadlgl soy1enmektedir (9,31,38) .. 

sBGP, monositer bazl kanser hUcrelerinde kemotaktik 

aktivite gosterdigine gore, lokal kemik metabolizmaslnln 

dlizen1enmesinde de rol oynayabilecegi dU:;;UnUlmU:;;tUr .. Yeni 

bazl <;:all:;<malarda BGP'nin kemik rezorbsiyonunu ba:;;latmada 

rol oynadlgl ileri sUrlilmU:;;tUr (9). 

Warfarin, 3 (alfa-acetonylbenzyl-4 hydroxycoumonn) 

yaplslnda olan bir maddedir .. Karaciger mikrozom1arlndan 

opoxide redUktaz enzimini inhibe ederek, K vitamine bagll 

glutamik asidin, gamma-carboxyglutamik aside (Gla) <;:evri1i-­

:;;ini tinler. Bu :;;ekilde plhhla:;;ma fakttirlerinin (VI,VII,IX, 

X fakttir), G1a ( Osteoca1cin) i<;:eren proteinler sentezini tin--

1edigi gibi K vitaminin aktif formu olan hidrokinon :;;ekline 

dtinli:;;UmlinU de onler. 

Sl<;:anlardaki deneyler, gama-karboksilasyonun inhibi-'­

torU olan warfarin'in enjeksiyonundan 3 saat sonra serumdaki 

BGP'nin tamamen dekarboksile oldugunu gostermi:;;tir. Bu da 
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hepsi olmasa bile, serumdaki BGP'nin <;;ogunun. kemik degre­

dasyonundan degil, fakat yeni sellUler sentezden kaynaklan­

ct1glnl gosterir (5). 

Serum BGP, kemik metabolizmas1n1n spesifik marker'i 

olarak ozel bir oneme sahiptir .. 

Osteocalcin Paget hastal1g1nda, primer ve sekonder hi-

perparatiroidizmde, metastatik neoplastik kemik hastal1g1nda, 

hipoparatiroidizm ve osteoporoza ugraml§ hastalarda kemik 

donU§UmUnUn hassas bir gostergesidir (2,4,5,9,11,37,38). 

Spesifik bir radyoimmunoassay kullan1larak, plazma 

BGP dUzeylerinin kemik donU§UmUnUn artt1g1 hastalarda yUk­

seldigi ve bu hastalarda plazma alkalen fosfatazla uyum 

gosterdigi gosterilmi§tir (9,10,11,21,35,38). 

Serum alkalen fosfataz (s-AP), kemik, karaciger, gas-

trointestinal traktus, akcigerler, tUmorler ve diger bazl 

dokulardan kaynaklan1r. Ayr1ca s-AP'1n degradasyonunu etki­

leyen degi§ik faktorler tam olarak anla§llamamls;tlr. Uriner 

hidroksipirolin (U·-OHP) 'in kemik rezorpsiyonunun indeksi 

olarak kabul edilmesini onleyen bir<;;ok problemleri vard1r .. 

U-OHP, gelatin'in diestel allnlmlnl, kemik ve kemik d191 

kollajenin donU§UmUnU yans1 t1r .. Idrardaki hidroksipirolinin 

bir k1sm1, kollajen senteziyle ili:;;kili peptitlerden tUrer. 

Kollajenin degratasyonu s1ras1nda a<;;1ga <;;1kan, hidroksipiro­

lin i<;;eren peptidlerin <;;ogu daha fazla metabolize olur ve 

U-OHP olarak belirmez (5). 

Serum alkalen fosfataz ve Uriner hidroksiprolin itrahl 

i<;;in olan s1n1rlamalara sahip olmamas1 nedeniyle sBGP, kemik 

minerilizasyon h1z1n1n degerlendirilmesinde faydal1d1r. 

.. 
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MATERYAL V E M E T 0 D 

Akdeniz Universitesi Tlp FakUltesi Fiziksel Tlp ve 

Rehabili tasyon klinigine ba:;;vuran romatoid artri tli hasta-­

lardan, kesin ve klasik romatoid artrit tanlsl konmu:;; kadln 

hastalar ile postmenopozal s1rt ve bel agr1s1 yak1nmalar1 

olanlar gall§ma kapsam1na allndlo Romatoid artritli hasta­

larda ya9 ayr1m1 yapllmadlo 

Romatoid artritli hastalarln bzellikle kortizon allp 

almadlklarl Uzerinde durulduo c;:all§ma kapsam1na en az al tl 

aydan beri kortizon kullanmayan ve halen nonsteroidal anti­

inflamatuvar ve baz tedavi alan (altln, klorokin) hastalar 

dahil edildi o• 

Postmenopozal agr1 yak1nmalar1 olan hastalara osteo­

poroza ybnelik muayene, radyolojik ve laboratuvar inceleme­

ler uygulandl o 

Ayr1ca, lbkomotor sisteme ait belirgin yak1nmalar1 

olmayan 19 kad1n, kontrol denegi olarak gal19ma kapsam1na 

allndlo Kontrol denekleri, iltihabi olmayan romatizmal §i-

kayetler igin ba§vuran hastalar araslndan segildi .. Higbir 

grupta endokrin, hepatik, renal belirti ya da kemik met~bo-

lizmaslnl etkiledigi bilinen ba§ka hastallklar yoktu .. 

TUm gruplardaki hastalar ayakta gall§maya kat1ldl o 

Postmenopozal osteoporoz ybnUnden ara§tlrllan hasta­

lara, Slrt ve bel agrlSl olup olmadlgl, bzellikle agr1n1n 

zamanl, sUresi ve niteligi sorulduo SUrekli bel agrllarl 

olan, bzellikle belli bir pozisyonda uzun sUre kalmakla 
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agr1 yak1nmalar1 artan hastalar ele al1nd1 .. 

Fizik muayene olarak hastalara, periferik eklem mua-

yenesi ve omurga muayenesi yap1ld1. 

TUm gruplardaki hastalarln hepsinde serumda kalsiyum, 

inorganik fosfor ve alkalen fosfataz degerlerine bak1ld1. 

Bu tetkiklerin yan1s1ra hastalarln idrar muayeneleri ve 

sedimentasyonlarl yap1ld1, 

Postmenopozal osteoporoz yonUnden ara§tlrllan hasta-

lara 2 yonlU lumbo-sacral grafisi <;;ektirildi .. Grafiler, de­

f'ormasyonsuz veya def ormasyonlu olup olmad1g1na gore deger­

lendirildi .. Degerlendirmede, deformasyonsuz olanlarda; 

a) Dansitenin azalmas1, 

b) Dikey trabekUllerin belirginle§mesi, 

c) Korteksin incelmesi ve relatif olarak skleroz goz-

lendi .. 

Deformasyonlu degi§iklerde ise; 

a) Konkavite olu§umu, 

b) Corpus yUksekliginde artma, schmoorl nodUlleri 

gozlendi. 

BUtUn serum ol<;;Umleri, bir ak§am agl1ktan sonra sa­

bahleyin al1nan nUmunelerden yap1ld1 .. BUtUn nUmuneler 760xg' 

de onbe§ dakika gevrilerek serumlarl ayr1ld1 ve -l5"C ve 

alt1nda saklandL 

RIA ile Osteocalcin Tayini: 

Incstar Osteocalcin (GLA Protein) radioimmunoassay 

kiti kullan1ld1 (cat..# 15065) .. 
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Ku11anl1an reaktif1er, ara~ ve cam ma1zeme1er: 

Blitlin reaktif1er -15°C'de sak1andl. 

l. 0 Standart: 

Koruyucu o1arak l~erthio1ate ( 1iyofi1ize) i~eren BSA 

borate tamponu ku11anl1lr .. :;>i:;;eye 20 m1 disti1e veya deio­

nize su konur, karl§tlrl1lr .. i~indekiler tamamen ~ozlinene 

kadar 15'-20' bekletilir. Hazlrlanan reaktif -15°C veya al-

tlnda saklanlr .. Kullanmadan once iyice karl§tlrl1lr. 

2 .. Osteoca1cin Standart: 

Nominal konsantrasyonu 25 ng/ml olan Bovine (dana) 

osteoca1cin standartl, Merthiolate (liyofilize) i~eren BSA 

tamponu ile di1ue edilir .. 

Standartln asll konsantrasyon degeri, her kitte be-

lirtilmi:;;tir .. $i:;;eye 1 .. 0 ml distile su veya deionize su ko­

nur, karl§tlrlllr. i~indekiler tamamen ~ozlinene kadar 15'-

20' bek1etilir. Kullanl1madan once iyice karl§tlrlllr. 

Tam bir standart egri e1de etmek i~in, 250 pl iyice 

karl§tlrl1ml§ standart, 250 p1 0 standartlna ek1enerek se­

ri di1usyon1ar yapl1lr .. Standartln konsantrasyonu 25 ng/ml 

o1dugundan 12.5, 6.25, 3.12, 1..56 ve 0.78 ng/ml'lik stan­

dart1ar a:;;agldaki :;;ekilde hazlr1anlr: 

12.5 ng/m1'lik standart; 250 p1 25 ng/m1'1ik standart, 

250 pl 0 standartlna ek1enir ve hafif~e karl§tlrl1lr. 

6 .. 25 ng/m1'lik standart; 250 pl 12.5 ng/ml'lik stan­

dart, 250 p1 0 standartlna ek1enir ve hafif~e karl§tlrlllr. 

3.12 ng/ml'1ik standart; 250 p1 6.25 ng/m1'1ik stan­

dart, 250 p1 0 standartlna ek1enir ve hafif~e karl§tlrl1lr. 

r 
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1.56 ng/m1'1ik standart; 250 p1 3 .. 12 ng/m1'lik stan­

dart, 250 pl 0 standartlna ek1enir ve hafif<;;e karl§tlrl1lr, 

0.78 ng/m1'1ik standart; 250 pl 1.56 ng/ml'lik stan­

dart , 250 pl 0 standartlna eklenir ve hafif<;;e karl§tlrlllr. 

BUtUn standartlar ·-l5°C ve al tlnda saklanlr .. 

3. Tav§an Ani-Osteocalcin Serum: 

Tavs;an anti-osteocalcin serumu, merthio1ate (iyofili­

ze) i<;;eren BSA-borate tamponu i1e di1ue edilir .. 9is;eye 14 m1 

distile veya deionize su konur, karl§tlrl1lr .. !<;;indekiler 

tamamen <;;ozUnene kadar 15-20 dakika bek1etilir. Kullanmadan 

once karl§tlrlllr. -l5°C veya al tlnda saklanlr .. 

125 
4.. I Osteocalcin: 

B " t 1 " r 125 1 tl ' th' l ovln os eoca cln, i e is;are enlr ve mer lO a-

te ( 1iyofilize) i<;;eren BSA-borate tamponu i1e dilue edilir .. 

9i§eye 14 ml distile veya deionize su konur, karl§tlrl1lr .. 

15-20 dakika bek1etilir. Ku1lanmadan once iyice <;;alka1anlr. 

-l5°C veya al tlnda saklanlr.. 

5, Kegi Anti-Tavs;an Presibite Edici Kompleks 

(GAR-PPT): 

Normal tavs;an serumu, ke<;;i anti-tavs;an serumu ve po­

lietilen g1ikol (PEG) ile onceden goktUrUlUr ve merthiolate 

(liyofilize) ve diger koruyucular ek1enmis; BSA-borate tam~ 

ponu ile di1ue edilir .. 9is;eye 35 ml distile veya deionize 

su konur .. Suspansiyon homogen oluncaya kadar karl§tlrlllr. 

Oda lSlSlnda minimum 30 dakika araslra karl§tlra1arak bek-· 

leti1ir .. -15"C veya altlnda saklanlr. 

6. Osteocalcin Kontrol Serumu: 

Insan serumuna belirli dUzeyde osteocalcin degeri 
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e1de etmek i9in, uygun miktarda osteoca1cin ek1enir. $i§eye 

1.0 ml distile veya deionize su konur, kar1§t1r1l1r. 15'-20' 

bek1eti1ir. Bilinmeyen nUmune gibi 9al1§111r. Her kitteki 

ozel deger, kitin i9indeki kalite kontrol grafiginin sag 

Ust ko§esinde bu1unmaktadlr. 

Kontrol reaktifi -l5°C veya a1 t1nda saklan1r.. 

Ku11anllan Ara91ar ve Cam Ma1zeme1er: 

1. SantrifUj (Heraeus Labsfuge 1), 

2. Dipfiriz, 

3. Garna Counter (Sesa Uniscoler 1/S), 

4. Vortex, 

5. Disposable borosilicate cam tUp1er ( 12x75 mm), 

6. 50, 200 mikro1itre1ik otomatik pipet1er. 

Deneyin Yaplll§l: Table 2'de ozet1enmi§tir. 

Serum Osteocalcin Miktar1nln Be1irlenmesi: 

l§aret1i antikora bag1anman1n derecesine kar§l, ka-

1ibrasyon standartlarlnln konsantrasyonlar1 ku11anl1arak, 

kalibrasyon grafigi Qizi1ir. 

1. Her standartln, kontro1Un ve bi1inmeyen nUrnunenin 

orta1ama CPH' si hesap1anlr. 

2. BUtUn saylm1arda NSB tUp1erinin CPM'si Qlkarl1lr. 

3. Herbir standart1n kontro1 veya bi1inmeyen nUmune~ 

nin dUze1tilmi§ CPI~'i 0 standartln dUze1ti1mi§ ClYJP'ine bo­

lUnUr. 

4. Semi-·log grafik kagldl kullanarak, osteocalcin 

standart1arlnln % B/B (dikey eksen) % B/B konsantrasyona 
0 0 

kar§l (yatay eksen) 9izilir. 
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5 .. Noktalar aras1 en iyi uyan <;;izgi <;;izilir. 

6. Grafikten bilinmeyen nUmunelerin % B/B degerle­
o 

rinden konsantrasyonlarl hesaplanlr.. 

Normal Degerler: Ortalama+SD 4 .. 2+1 .. 2 ng/ml; s1n1rlar 

1.8-6 .. 6 ng/ml. 

Total serum kalsiyumu ve fosforu standart tekniklerle 

i:il<;lildU (Laboratuvar normal s1n1r: S. Ca. 8 .. 8-10.2 mg, 

S. I. Fosfor 2.5-45 mg) .. Serum alkalen fosfatazl substrak 

olarak paranitro fenil fosfat kullanllarak spektrofotomet­

rik olarak i:il<;;UldU. Laboratuvar normal s1n1r 21-·92 :t .. tL idi. 

:tstatistiksel olarak i:inemlilik saptanmas1nda Mann 

Whitney U testi ve korelasyon katsay1s1 kullan1ld1 .. 

r 



Tablo 2 

Total 
Say 1m 

Tiip No' lan l-2 

0 Standart 

Standar t.lar 

Kontro1 ve Bi1lnmeyen 
Niimuneler 

Tavyan anti-S1g1r 
Osteocalcin Serumu 

125 I S1g1r-Osteocalcin 

Ke~i anti-Tav~an 
Presipite Kompleks 

Biitun Hacimler 
Mikrolitredir 

Serumda osteocalcin miktar1n1n tay1ninde yap1lan deney. 

Osteocalc1n Standart Kontrol ve BiHnmeyen 
Numuneler 

NSB 0 0.78 1.56 3.12 6.25 12.5 25 1 2 3 4 

3-4 S-6 7-8 9-10 11-12 13-14 15-16 17-18 19-20 21-22 23-24 etc 

50 50 

50 50 50 50 50 50 

so 50 50 50 

200 )J1 

200 )J1 

Hafif~e kar1~t1r1l1r, 16-24 saat 2°-8°C'cte inkube edilir. 

500 )Jl 

Hafif~e karl§tlrlllr, 2 saat (±15'), 2°-8°C'cte inkube edilir. 

760xg' de santrifiije edilir. Supernate, aspimte ve dekonte edilir. 

Her tiip 60 saniye veya ctaha faz1a say1l1r. 

-- _-.,_-; ,-

w 

"' 
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B U L G U L A R 

Akdeniz Universitesi Hastanesi, Fiziksel Tlp ve Reha­

bilitasyon klinigine ba§vuran, klasik ve kesin romatoid 

artrit tanlSl konmu9 17 kadln hasta ile postmenopozal 

osteoporoz tanlSl konmu9 25 hasta gall§ma kapsamlna allndl. 

Romatoid artritli hastalarln ya§larl 24-70 araslndaydl 

(42.29~14.11). Postmonopozal osteoporozlu hastalar ise 45-

65 ya9 araslndaydl (55.48~6.13). 

Ayrlca, lokomotor sisteme ait belirgin yaklnlmlarl 

olmayan 24-60 ya9 arasl (43.68~11.78) 19 kadln kontrol de­

negi olarak gall §rna kapsarnna allndl. 

Romatoid artritli hastalarlmlzda, hastallgln sUresi 

1 yll - 48 yll araslnda degi9mektedir. 6 hastamlz klasik 

romatoid artri t, 11 hastamlz kesin romatoid artri t tanlSl 

alml§ ki§ilerdi. 

HastalarlmlZln ikisinde altln tuzu ve indomethacin, 

8'inde klorokin ve indomethacin, 7'sinde sadece non-steroi­

dal antiinflamatuvarlar kullanllmakta idi. 

HastalarlmlZln hemen hepsinde eklemlerde ge§itli de­

formiteler mevcuttur. 

Romatoid artritli hastalarlmlzln hepsinde, gekilen 

eklem grafilerinde osteoporoza rastlanlliDl§tlr. 

Postmonopozal osteoporozlu hastalarlmlzdan 6'slnda 

bel agrlsl yaklnlmlarl, diger 19 hastada bel, slrt ya da 

Yaygln agrllar mevcuttu. Hastalarln tUmUnde, ozellikle bel·­

li bir pozisyonda uzun mUddet kalmakla artan agrl yaklnlm-
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lar1 vardl .. Postmenopozal osteoporozlu hastalarlmlzln tUmU-

ne lumbo-sacral 2 yonlU grafi 9ekildi ve degerlendirildi. 

Degerlendirme sonucunda, tUm hastalarda dansite azalmasl ve 

dikey trabekUllerin belirginle§mesi gozlendi. 10 hastada 

( %49) bu bulgu yan1nda ba§ka radyoloj ik bulguya rastlanmadl .. 

Kalan 15 hastamlZlD 4'Unde (%16) bUtUn bunlara ilaveten 

corpus yUksekliginde azalma, 2 hastamlzda (% 8) Schmorl no­

dUlleri ve 9 hastamlzda da (%36) cortex'te incelme gozlendi 

(Tabla 3) .. 

Table 3 Osteoporozlu hastalarln ya'? grubu ve radyolojik bulgularln 

tipine gore daglllml 

----------------------------------------------------------
Radyolojik Bulgu Tipi 

Dansite azalmasl ~= 
Dikey trabeki.illerin 

belirlenmesi 
(DA+DTB) 

Cortex'te incelme 
ve DA+DTB 

Corpus yi.iksekliginde 
a zalma 

ve DA+DTB 

Schmorl Nodi.illeri 
ve DA+DTB 

T o p 1 a m 

Ya'? Grubu 
.. Toplam Yi.izde 
45~50 51-55 56-60 61~65 

4 2 3 l 10 %40 

3 4 l l 9 %36 

1 1 2 ·4 %16 

1 1 2 % 8 

8 8 4 5 25 

TUm gruplarda endokrin, hepatik, renal belirti ya da 

kemik metabolizmaslnl etkiledigi bilinen ba9ka hastallklar 

yoktu .. 

Romatoid artritli hastalarda ayr2ca, serumda BUN, 

SGOT, SGPT ve kreatinin, sedimentasyon, idrar muayeneleri 

yapl1dl. 

r 
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Postmenopozal osteoporozlu hastalarda ise, kanda se­

dimentasyon ve idrar muayeneleri yaplldl. Patoloji saptan-

madl. 

Kontrol deneklerinde, kemik metabolizmaslnl yansltan 

parametreler haricinde sadece sedimentasyona baklldl. Nor­

mal slnlrlar i<;;erisinde olanlar <;;a1ls;ma kapsamlna allndl .. 

BUtUn sonu<;;1ar ortalama:!:_SD o1arak verildi. 

Serum a1ka1en fosfataz orta1ama.±_SD degerleri; kontrol 

deneklerinde 56.89+15.38 I.U., Romatoid artritli hastalarda 

115.82+25.68 I.U., Osteoporoz1u hasta1arda 82.75+18.46 i.U. 

olarak bulundu (9eki1 1). 
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QKontro1 

~Romatoid Artrit 

f;:::losteoporoz 

Kontro1 ve hasta grup1arlnda serum a1kalen fosfataz 

(Orta1ama±SD) deger1eri. 

Serum ka1siyum orta1ama.±_SD degerleri; kontrol denek-· 

1erinde 9.58.±_0.55 ng/m1, Romatoid artrit1i hastalarda 9.08+ 

0.56 ng/ml, osteoporoz1u hastalarda 9.5+0.87 ng/m1 olarak 

bulundu (9ekil 2). 
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... 

0Kontro1 

~ Romatoid Artrit 

j: ~ J Osteoporoz 

Kontro1 ve hasta grup1arlnda serum ka1siyumu (Orta1ama+SD) 

deger1eri .. 

·serum osteoca1cin orta1ama+SD deger1eri; kontro1 de­

nek1erinde 5.67~1 .. 2 ng/m1, Romatoid artrit1i hasta1arda 

13.05--2 .. 94 ng/m1, Osteoporoz1u hasta1arda 9.28~3 .. 1 ng/m1 

o1arak bu1undu. BUtUn bu deger1er :;;eki1de gi:isteri1mi:;;tir 

(!;jekil 3) .. 

16 
15 0 Kontro1 

14 
~ 

,..; 13 
E 

rn Romatoid Artrit 
....__ 12 Of) 

"' ll ~ 

1::'1 Osteoporoz 
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Bu <;;all§marmzda, her grupta yas;la, serum alkalen fos­

fataz, serum kalsiyum ve serum osteocalcin deAerleri ara-

TUm gruplarda yas;la, serum alkalen fosfataz miktar1-· 

n1n artt1g1 gozlenmis;tir (P < 0 .. 05). 

Yas;la, serum kalsiyum miktar1 aras1nda, bizim <;;all§­

mamlzda tUm gruplarda anlamll bir ilis;ki bulunamam1s;t1r. 

Serum osteocalcin miktar1 ile yas; aras1nda, tum grup­

larda pozi tif korelasyon bulunmus;tur (P< 0.05). 

Serum alkalen fosfataz, kontrol deneklerine gore 

postmenopozal ve romatoid artritli hastalarda belirgin 

olarak artm1s;t1r. Bu art19 istatistiksel olarak anlaml1 bu­

lunmus;tur (P< 0.05). 

Serum osteocalcin miktarl da, <;;al1s;mam1zda kontrol 

denekleriyle osteoporozlu ve romatoid artrit'li hastalar 

kars;lla§tlrlldlglnda, istatistiki olarak anlaml1 yUksek bu­

lunmus;tur (P< 0.05). 

Ayr1ca serum alkalen fosfataz, romatoid artritli ve 

osteoporozlu hastalarda kars;llas;tlrllml§, her iki hastallk-

11 grupta da yliksek miktarlarda bulunmus;, anlaml1 bir fark 

saptanamam1 s;t1r .. 

Aynl s;ekilde serum osteocalcin miktar1, romatoid 

artritli ve osteoporozlu hastalarda kar§lla§tlrllml§, her 

iki hastal1k grubunda da yUksek bulunmus;, istatistiki ola-

rak anlaml1 bir fark saptanamam1s;t1r. 

I• ,, 
:r~ 

' 

l 
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TARTI:;>I~A 

Kemik kitlesi, erkek ve kad1nlarda ya§la azallr. Bu 

azall§ kad1nlarda daha fazladlr. Kadlnlar osteoporoza daha 

yatk1nd1rlar. Postmenopozal osteoporoz, etyolojisi ve meka­

nizmasl halen tam olararak bilinmediginden, kemik kayb1na 

yol ac;;an anormalliklerin ortaya konmas1, bu hastal1g1n da 

daha iyi anla§1lmas1na yard1mc1 olacaktlr Osteoporoz ve bu­

nunla ili§kili artml§ fraktUr insidansl, ya§llllkta ve ozel­

likle kad1nlarda ba§llca sagllk problemidir. iskelet kitle-

sinin tayininde yeni metodlar1n geli§mesi, fraktUr riskinin 

belirtilmesinde daha iyi yontemlere yol a<;;ml§tlr (10,35,37). 

Bununla birlikte, bu metodlar genel iskelet yap1s1nda, 

uzun sUreli degi9ikliklere yol ac;;an kemik metabolizmaslndaki 

spesifik degi9ikliklere hassas degildir. Bu anormallikleri 

belirlemek i<;;in yap1lan <;;all§malarln c;;ogu, kemik biyopsile-

rinin kantitatif analizini kullanm1§lard1r .. Bu metodlarl 

kullanan baz1 ara§tlrlCllar, ya§la kemik rezorbsiyonunda ar­

ti§ bulurken, digerleri kemik olu9umunun azald1g1n1 belirle­

mli§lerdir (lo, 35,37, 38). F akat bu ara§tlrmalar1n bnemli 

f:arkllllklarl vard1r. Bir<;;ogu postmortem nUmuneler kullan­

mi§lardlr. Bu §ekilde, kemik olu§umunun tetrasikline dayall 

dinamik bl<;;Umleri yerine, statik bl<;;Um yapml§lardlr. Ayr1ca, 

kemik rezorbsiyon h1zlar1 histomorfometri ile belirlenemez. 

Yaln1z rezorbsiyon yUzeyleri ve osteoblastlarln say1s1 gibi 

statik parametreler belirlenebilir. Son olarak, bir<;;ok <;;a­

l:t§mada kemik biyopsi bl<;;Umleri trabekUler kemikle Slnlrlan­

m]§tlr. Bu da iskelet kitlesinin sadece %20'sini temsil 

ed\er ( 37). 
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Serum alkalen fosfatazl ve Uriner total hidroksipiro­

lin gibi kimyasal maddeler, kemik olu9umu ve rezorbsiyon hl­

Zlnl belirlemek it;in rutin olarak kullan1lmaktad1r.. Fakat 

her ikisi de kemik dl§lndaki metabolizmada kuvvetle etkilen­

mektedir. 

Ya§a bagll kemik kayb1n1n patogenezinin ayd1lat11mas1 

it;in bu Zlt gorU§leri t;bzUm1emek gereklidir. Kemik dayanlk-

l1l1g1n1n be1irlenmesinde, hem kortikal, hem trabekUler ke-

mikler onemli olduguhdan, bUtUn iskeletin kemik donU§UmUnU 

belirlemek zorunludur (9,11,37). 

Romatoid artritli hastalarda, osteopeni ve kalsiyum 

metabolizmasl bozuklugu vard1r. Kemik kaybl, glukokortikoid­

lerle tedavi edi1en hastalarda daha be1irgin olmas1na rag-

men, sadece non-steroidal antiromatizmal ilat;larla tedavi 

edilen hastalarda da mevcuttur. Glukokortikoidlerin etkile-

medigi romatizmal artrit ile beraber gorUlen osteopeninin, 

fonksiyonel bozuklugun derecesiyle mi veya hasta11g1n sUre­

siyle mi ilgi1i o1dugu be1ir1enememi§tir. Ya§, seks, fizik­

sel aktivite, hormonal durum, hastallk aktivitesindeki de-

gi§iklikler, bu komplikasyonun gert;ekci, kesin ve kantita­

tif olarak degerlendirilmesinde gU<;1Uk arzetmektedirler (11). 

Kemik biyopsi nUmunelerinin bu degerlendirme a<;1s1ndan 

B1n1rl1 uygulamalar1 vard1r. Radyoloji ve nUkleer t1p uygu­

lamalarl hassas degi1dir. Tekrar tekrar uygulanmalarl sakln­

calldlr. Ayr1ca bu teknikler, baz1 kemiklerin ince1enmesiyle 

Slnlrlanml§lardlr. Lokal artrikUler destrUktive prot;esin 

katk1s1n1 belirlemek gU<;tUr (21,35). 

Yukar1da belirtildigi gibi, RIA ile blt;Ulmesinden do­

layl, metabolik kemik hastal1klar1n1n gostergesi olarak, do­

la§lmdaki osteocalcin Uzerine bUyUk ilgi toplanml§tlr (9,16, 

3 7' 38)' 

t 
' ,. 
' 
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Osteocalcin Paget hastallglna, primer ve sekonder hi­

perparatiroidizme, metastatik neoplastik kemik hastallglna, 

hipoparatiroidizme ve osteoporoza ugraml§ hastalarda kemik 

donU§UmUnUn hassas bir gostergesidir .. 

Normal erkek ve kadlnlarda serum osteocalcin konsan-

trasyonu ya§ ilerledik9e artar. Premenopozal kadlnlarda, se­

rum osteocalcin'in ya§la az degi§im gosterdigini bulduk. Fa­

kat menopozdan sonra osteocalcin miktarl artl§ gostermekte­

dir .. Menopozal osteoporetik kadlnlarda, aynl ya§taki normal 

kadlnlara gore osteocalcin dlizeyi daha yliksekti. Epstein ve 

arkada§larl ile Price ve arkada§larl, postmenopozal osteopo­

rotik kadlnlarda serum osteocalcin'in ylikseldigini bulmu§­

lardlr .. Brown ve arkada§larl ile Gundberg ve arkada§larl, 

osteoporotik ve normal kadlnlarda belirgin fark bulamaml§-

lardlr. Bu farklar, nlimune hacminin bliyUklUgUne veya kar§l-

la§tlrllan gruplar araslnda ya§ uygunlugunun bulunmayl§lna 

bagll olabilir (2,9,10,12) .. 

Bazl ara§tlrlcllar, serum alkalen fosfataz ve osteo­

calcin dlizeyleri araslnda ili§ki bulmu§lardlr. Epstein ve 

arkada§larl ile Delmas ve arkada§larl, normal kadlnlarda 

alkalen fosfataz ve osteocalcin dUzeyleri araslnda belirgin 

uyurn oldugunu bildirmi§lerdir (2,9). Bununla birlikte Price 

ve arkada§larl normal kadlnlarda boyle bir ili§ki bulamaml§­

lardlr .. Yine Gundberg ve arkada§l&rl, 9e9i tli metabolik ke­

mik hastallkll ki§ilerde boyle bir ili§ki bulamaml§lardlr. 

Seiichi Yasumura ve arkada§larl, menopozdan sonra hem alka­

len fosfatazln hem de osteocalcin'in belirgin olarak ylik­

selrnelerine ragmen uyumlu bir ili§ki bulamaml§lardlr (,11,37, 

38). 

Biz de 9all§mamlzda, postmenopozal osteoporozda, 



- 41 -

osteocalcin'in ve alkalen fosfatazln belirgin olarak yUksel­

mesine ragmen boyle bir ili§ki bulamadlk. Korelasyon bulun­

mayl§l, k1smen alkalen fosfataz dUzeyinin osteoblastik akti-

vi tenin kaba bir indeksi olmas1na bagll olabilir .. <;UnkU ke-

mik dl§l dokular bu enzimin serum dUzeyine katk1da bulunur­

lar .. 

Meunier ve arkada§larl, primer osteoporozlu geni§ bir 

hasta grubunda, vakalarln %30'unda klasik tarifle trabekUler 

rezorbsiyon yUzeylerinin normale gore 2 S .. D .. Uzerinde yUksek 

yap1m h1zl1 osteoporoz, %20'sinde osteoblastik depresyonlu 

osteoporoz, %50'sinde ise kontrol grubu ile ayn1 kemik turn­

over hlZl saptam1§lard1r .. 

Parfitt ve arkada§larl, primer osteoporozdaki histolo·-

jik heterogenitey dikkati ~ekmi§ler, Whyte ve arkada§larl 

ise, postmenopozal osteoporozu, aktif ve inaktif remodelling 

osteoporoz olarak iki gruba ay1rm1§lard1r .. 

GorUldUgU gibi, osteoporozda kemik turnover'i normal 

ya da dU§Uk olabilir Bu heterojenitenin nedeni belli degil-

dir, fakat hastal1g1n ya§l ve biyopsi al1nan zaman ile ili§­

kilidir (9,11). 

Kemik metabolizmas1n1n spesif'ik gostergeleri olmadlk~a 

histolojik profil tek bir yontemle veya biyokimyasal ve 

klinik tetkik ile ortaya konamaz .. <;UnkU bunlar kemik dokusu 

i9in spesifik degildir. Kemik formasyonunu yans1tan alkalen 

fosfataz ise kemik turnoverindeki dU§U§ veya orta dereceli 

artl §l ar1 gosterecek kadar hassas degildir ( 5, 9 .. 3 7). 

Osteocalcin kemik dokusunun spesifik gostergesidir .. 

Serum konsantrasyonu postmenopozal osteoporoz h1z1n1 belir-

ler .. Bizim \fall§mamlzda, postm nopozal osteoporozlu hasta- e 
larda serum osteocalcin miktarl, kontrol deneklerine gore 
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anlaml1 derecede yUksek bulunmu:;;tur. 

Kemik donU:;;Um h1z1n1n artmas1yla, kemik kayb1 aras1nda 

bir ili:;;kinin varl1g1 ileri sUrUlmU:;;tUr .. Bizim <;al1:;;mamlz, 

oteoporotik kadlnlarda yUksek osteocalcin dUzeylerini goste­

rerek bu gozlemleri dogrulamaktadlr. 

incelenen romatoid artritli hastalar1m1z1n serum os-

teocalcin miktarlar1 kontrol deneklerine gore onemli olt;Ude 

artml§tl. Alkalen fosfataz etkinligi de romatoid artritte 

onemli Hlt;Ude artm1:;;t1. Osteocalcin seviyeleri ile hastal1k 

sUresi ya da hastal1k aktivitesi aras1nda kar:;;1l1kl1 bir 

ili:;;ki yoktu. Biz romatoid artritte onemli olt;Ude artm1:;; bir 

osteocalcin seviyesi bulduk. Bu bulgu literatUrde Gevers ve 

arkada:;;lar1 taraf1ndan da raper edilmi:;;tir (ll). 

Romatoid artritli hastalarda, bu <;all:;;mamlzda bulunan 

alkalen fosfataz etkinligi ba:;;ka ara:;;t1r1Cllarla uyum halin­

dedir (5,11). Ancak burada, alkalen fosfataz yUksekligine, 

romatoid artritli hastalarda <;e:;;itli nedenlerle, karaciger 

metabolizmas1n1n etkisi de goz online al1nmal1d1r. 

Orla ve Claus Christhansen ile arkada:;;larl da yaptlk-

lar1 bir <;all:;;mada, osteopeni geli:;;me riskindeki hastalar1n 

tan1mlanmas1nda plasma BGP dUzeylerinin hassas bir gosterge 

olabilecegini vurgulam1:;;lard1r (21). 
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S 0 N U 9 

Genellikle hastalar:t malul b:trakan ve i:izellikle ya:;;l:t­

llkta hastalarda problemler yaratan osteoporoz, olduk<;;a 

i:inemli bir halk sagllgl problemidir .. TUrk toplumunda, bu a<;;l­

dan henUz yeterli <;;all:;;malar mevcut degildir. Primer osteo­

poroz A.B .. D .. 'de en azlndan 1 .. 2 mi1yon fraktUrUn sebebidir. 

Bu klrlklardan 538 .. 000'i vertebralarda, 227.000'i kal<;;ada, 

172 .. 000'i on ko1 distalinde ve 283.000'i de diger ekstremite 

klSlml ar1nda olmaktadlr .. Mel ton ve Rigas' un henUz yaylnlan­

manns; verilerine gore, 65 yas; Uzerindeki kadlnlarln 1/3' i 

vertebral fraktUr1ere maruz kalacakt1r. Bu tUr ciddi frak-

tUr1er %10-20 vakada fotaldir .. Digerlerinin yarlsl ise evde 

uzun sUre1i, yardlmll bir yas;ama mecbur kallrlar .. Direk veya 

indirek, osteoporozun Amerika'ya yll1lk ma1iyeti tahminen 

6 .. 1 milyon dolard1r .. 

Yas;a bagl1 kemik kayblnln, artmlSJ kemik rezorbsiyonu 

veya azalmls; kemik olus;umu ya da her ikisinin de sonucu olup 

olmadlgl belli o1madlgl i<;;in, iskelet ki tlesinin tayininde 

yeni metodlarln gelis;mesine ihtiya<;; duyulmus;tur .. Bu da frak-

tUr riskinin belirtilmesinde daha iyi yi:intemlere yol a<;;mls;­

tlr. 

Bununla birlikte, one sUrUlen metodlar kemik metabo-

1izmaslndaki spesifik degis;ikliklere hassas degildir. Aras;­

t.lrmaJ.arln onemli farkllllklarl vardlr. Radyoloji ve nUkle­

er tlp uygulamalarl hassas degildir. Bu tip uygulamalarl 

tekrar tekrar yapmak zordur .. Ayr1ca bu teknikler, baz1 ke-

miklerin incelenmesiyle Slnlrlanmls;lardlr. 
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Romatoid artritli hastalarda yetmezlik osteopeni olu9-

turur .. YUksek fonksiyon bozuklugu, kemik mineral ic;;eriginin 

dli9mesine yol ac;;ar .. Disabili te, kemik donU9UmUnU art:Lr arak 

osteopeni olu9turur. Bu, rezorbsiyon olu9umundan daha fazla-

d:Lr .. Bir tak:Lm degi9iklikler, bu komplikasyonun gerc;;ekci, 

kesin ve kantitatif olarak degerlendirilmesinde sorun yarat­

maktad:Lrlar. 

Kemik Gla proteini adl da verilen osteocalcin, kemik 

metabolizmasl ic;;in spesifik olan ve muhtemelen kemik formas-

yonunu yans:Ltan yeni bir kimyasal gostergedir. RIA ile ol-

c;;Ulmesinden dolayl, kemik hastal:Lklarlnln gostergesi olarak, 

yukarlda belirtildigi gibi osteocalcin Uzerine son gUnlerde 

ara9t:Lrmacllar araslnda bUyUk ilgi toplanml9tlr. 

Bu nedenle biz; ya9a bagll kemik kaybl, kemik olu9u­

mundaki azalmaya bagll ise bu metodla belirlenebilecegini 

dU§UndUk. Ayrlca romatoid artritin serum osteocalcin seviye-­

leri Uzerindeki etkisini ara9tlrdlk. 

Bu ara9tlrmada, sagllkll ki9ilerde, postmenopozal os­

teoporozlu ve romatoid artritli hastalarda, plasma BGP dU-

zeyleri~in, kemik donU9UmUnUn bir diger gostergesi olan ve 

halen kliniklerde c;;ok kullanllan alkalen fosfatazla arasln­

daki ili9kiyi inceledik .. 

diger c;;all9malar:Ln l9lgl altlnda; kemik turnover'inin geni9 

9ekilde, postmenopozal osteoporoz ve romatoid artritli has­

talarda arttlgl ve serum osteocalcin'inin bu hastallklarda, 

kemik metabolizmas:Lna ili9kin yararll bir madde olarak gorU-· 

lebilecegi kan:Lslnday:Lz. 
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b Z E T 

Serum osteoca1cin, Akdeniz Universitesi Fiziksel Tlp 

ve Rehabi1itasyon klinigine ba§vuran, 17 romatoid artritli 

kadln, 25 postmenopoza1 osteoporoz1u hasta ve 1okomotor sis-

teme ait be1irgin yaklnlm1arl o1mayan 19 kadln kontro1 dene-

ginde RIA metodu i1e o1c;UldU .. 

Orta1ama serum osteoca1cin seviyeleri, romatoid 

artrit1i ve postmenopoza1 osteoporoz1u hasta1arda, kontro1 

deneklerine gore onemli o1c;Ude daha yUksekti. Kemik o1u§umu 

ic;in daha az spesifik bir gosterge o1an serum a1ka1en fosfa-

taz miktarl da bu iki grupta artml§tl ve kontrol denek1erine 

gore pozi tif bir kar§lllkll ili§ki vardl .. 

Bu veri1er kemik donU§UmUnUn, romatoid artrit ve post-

menopozal osteoporozda genis; o1c;Ude arttlglnl ve serum os-

teoca1cin;inin bu hasta1lk1arda, kemik metabo1izmaslnln de-

ger1endiri1mesi ic;in ek bi1gi sag1lyabilecegini dUs;UndUrmek-

tedir. 
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