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ÖZET 

Uzun Dönem Antirezorptif İlaç Kullanımına Bağlı Oluşan Femur Diafiz 
Kırıklarında Kaynama Probleminin İncelenmesi 

 Amaç: Amacımız uzun dönem antirezorptif ilaç kullanımına bağlı olarak gelişmiş 
femur atipik diafiz kırığı olup cerrahi uygunalanan hastalarda kaynamaya etki 
edebilecek sebeplerin araştırılmasıdır.  
 
 Metod: Çalışmamızda Ocak 2017 ile Ağustos 2023 tarihleri arasında atipik femur 
diyafiz kırığı nedeni ile intramedüller çivi ile cerrahi yapılmış olan hastalar retrospektif 
olarak incelendi. Bir yıldan daha uzun süreli antirezorptif ilaç kullanımı olan, 60 yaş 
üstü ve ASBMR (Amerikan Kemik ve Mineralizasyon Çalışma Cemiyeti) tarafından 
atipik femur tanı kriterlerine uyan 20 hasta çalışmaya dahil edildi. Çalışmamızda atipik 
femur kırığı olup anatomik olarak femur diyafizinde kırığı olan hastalar dahil edilmiş 
olup bu bölgeye uymayan kırıklar çalışma dışı bırakıldı. Çalışmaya dahil edilen tüm 
hastalar kadın cinsiyetteydi. Çalışmaya alınan 20 hastadan 11’inde kaynama görüldü 9 
hastada kaynamada gecikme görüldü. Kaynama görülen ve görülmeyen şeklinde 2 grup 
oluşturularak, iki grup arasındaki serum Ca, Lomber T skoru, yaş, antirezorptif ilaç 
kullanım süreleri ve cerrahi sonrası redüksüyonun atipik femur kırıklarında kaynama 
üzerine prediktif etkileri açısından karşılaştırıldı.  
 
 Bulgular: Çalışmaya dahil edilen 20 hasta yaş, ilaç kullanım süresi T-skoru ve 
düzeltilmiş ca düzeyi parametreleri açısından değerlendirildiğinde ortalama yaş 75,5 yıl 
olarak tespit edildi. İlaç kullanım süresi ortalama 68 ay, ortalama T-skoru - 3.7, 
Düzeltilmiş serum Ca düzeyi ortalama 8,6 olarak görüldü. 11 hastada cerrahi sonrası ile 
6 ayda kaynama görüldü (%55), 9 hastada ilk 6 ayda kaynama görülmedi (%45).  
 
 Sonuç: Kaynama görülen ve kaynama görülmeyen hastalarda t skoru, yaş, ilaç 
kullanım süresi ve serum ca değerleri açısından değerlendirildiğinde femur atipik 
kırıklarında kaynama üzerine bu değerlerin prediktif bir etkisi görülmemiştir. Cerrahi 
sonrası redüksüyon kalitesi ise kaynama üzerine olumlu etkisi olduğu görülmüştür. 
 
Anahtar Kelimeler: Femur atipik diafiz kırıkları, osteoporoz, antirezorptif ilaç 
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ABSTRACT 

Investigation of Nonunion Problems in Femoral Diaphyseal Fractures Caused by 
Long-Term Antiresorptive Drug Use 

 Purpose: Our aim is to investigate the reasons that may affect union in patients 
with atypical diaphyseal fractures of the femur due to long-term antiresorptive drug use 
and who are undergoing surgery. 
 
 Method: In our study, patients who underwent surgery with intramedullary 
nailing due to atypical femoral diaphyseal fractures between January 2017 and August 
2023 were retrospectively examined. 20 patients who had used antiresoptive drugs for 
more than one year, were over 60 years of age, and met the atypical femur diagnosis 
criteria by ASBMR (American Society for the Study of Bone and Mineralization) were 
included in the study. In our study, patients with atypical femur fractures and fractures 
in the femoral diaphysis anatomically were included, and fractures that did not fit into 
this region were excluded from the study. All patients included in the study were female. 
Union was observed in 11 of the 20 patients included in the study, and a delay in union 
was observed in 9 patients. Two groups were created, those with and without union, and 
serum Ca, Lumbar T score, age, duration of antiresorptive drug use and post-surgical 
reduction were compared between the two groups in terms of their predictive effects on 
union in atypical femur fractures. 
 
 Results: When the 20 patients included in the study were evaluated in terms of 
age, duration of drug use, T-score and corrected blood sugar level parameters, the 
average age was found to be 75.5 years. The average duration of drug use was 68 
months, the average T-score was - 3.7, and the average Corrected serum Ca level was 
8.6. Union was observed in 6 months after surgery in 11 patients (55%), and no union 
was observed in 9 patients in the first 6 months (45%). 
 
 Conclusion: When patients with and without union were evaluated in terms of t 

score, age, duration of drug use and serum Ca values, these values did not have a 

predictive effect on union in atypical femur fractures. The quality of reduction after 

surgery has been found to have a positive effect on union. 

 
 
Keywords: Femur atypical diaphyseal fractures, osteoporosis, antiresoptive drug 
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1. GİRİŞ 

 Femur atipik kırıkları (AFK), ostoporoz tedavisinde kullanılan uzun süreli 

antirezorptif (bifosfanat, denosumab) ilaç kullanımı ile ilişkisi olduğu gösterilmiş, 

düşük enerjili travma ile oluşabilen ve spesifik kırık paterni ile karakterize nadir görülen 

kırıklardır. AFK tanısı ile ilişkili olarak; 2013 yılında Amerikan Kemik ve Mineral 

Araştırma Cemiyeti (ASBMR) atipik femur kırığına yönelik olarak 5 major 4 minör 

kriterleri içeren bir tanımlama yayınladı. AFK tanımlamasını karşılamak için, kırık 

trokanter minörün hemen distali ile suprakondiler bölgenin hemen üzeri arasında femur 

boyunca yerleşimli olmalıdır. Ek olarak, 5 majör özellikten 4’ünün varlığı tanımlama 

için gereklidir. Minör özelliklerin hiçbirinin varlığı tanımlama için gerekli değildir, 

ancak bazen bu kırıklarla ilişkilendirilmiştir (1). 

 Cerrahi tedavisinde intramedüller çivileme ve plak-vida osteosentez seçenekleri 

kullanılabilir. Ancak plak-vida seçeneğinde komplikasyon sıklığının arttığı görüşü 

yaygın olduğu için intramedüller çivileme tedavisi ön plana çıkmaktadır (2). Atipik 

femur kırıklarında yüksek oranda kaynamada gecikme ve revizyon oranları görülür. 

Kompliksyon oranının yüksek oluşu bu kırıklarda kaynama gecikmesine sebep olan 

nedenlerin araştırılması gereği oluşturmuştur. Bu kırıklarda intraop redüksüyon 

kalitesinin revizyon oranlarını azalttığı gösterilmiştir (3). Aynı zamanda yapılan bazı 

çalışmalarda postop, hastanın kullandığı antirezorptif ilacın kesilip rekombinant insan 

paratiroid hormonu olan teriparatide tedavisinin başlanmasının revizyon oranlarını 

azalttığı gösterilmiştir (4). Bazı çalışmalar nonunion (kemik kaynamama) risk faktörü 

olarak T skoru (kemik mineral yoğunluğu (BMD)) ölçümlerinin önceden 

kullanılmasının klinik bir değeri olmadığını göstermektedir (5). Hasta yaşının, bazı 

kemiklerde nonunion (kemik kaynamama) için güçlü bir risk faktörü olduğu 

görünmektedir (6). Ancak serum kalsiyum skorlarını doğrudan kaynamama riskine 

bağlayan spesifik çalışmalar sınırlıdır. 

 Amacımız uzun dönem antirezorptif ilaç kullanımına bağlı olarak gelişmiş femur 

atipik diafiz kırığı olup cerrahi uygunalanan hastalarda; yaş, ilaç kullanım süresi, T 

skoru, serum düzeltilmiş Ca skoru ve cerrahi sonrası redüksüyona bakılarak bu 

parametrelerin kaynama üzerindeki prediktif etkisini araştırmaktır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 2.1. Kemik Dokusu: Kemik Hücrelerini Etkileyen Yapı, Fonksiyon ve 

Faktörler 

 Kemik dört tür hücre içeren mineralize bir bağ dokusudur. Bu dört hücre tipi 

osteoblast, osteoklast, osteosit ve kemik örtü hücreleridir (7,8) (Şekil 1). 

 Kemik dokunun, yumuşak dokuların destek ve korunması, kalsiyum- fosfor 

depolanması ve regülasyonu aynı zamanda kemik iliğine ev sahipliği gibi önemli 

görevleri vardır (9,10).  

 Kemik dokusu, kemik doku hücreleri ve hücre dışı matriks (ECM) den oluşur. 

ECM organik ve inorganik bileşenlerden oluşur. Organik matrikste yüksek oranda tip 1 

kollajen bulunur. Kollajen olmayan diğer önemli organik maddeler arasında kondrotin 

sülfat, keratin sülfat, hiyalüronik asit, glikozaminoglikanlar, oksteonektin, osteokalsin, 

osteopentin, glikoproteinler ve bazı büyüme faktörleri bulunur (12). Kemiğin inorganik 

bileşenleri hidroksiapatit kristalleri şeklinde bulunan kalsiyum ve fosfatların yanı sıra 

sitrat ve magnezyum gibi bileşenlerden oluşur (13).  

 

 
Şekil 1. Kemik dokusu hücre tipleri (HKH: Hematopoetik kök hücre) 
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 Durağan görünümüne rağmen kemik son derece dinamik bir organdır. Kemik 

sürekli olarak osteoklastlarca yıkılıp osteoblastlar tarafından yeniden bir turnover 

sürecine sahiptir. Osteositlerin bu turnover süreci için mekanosensör ve orkestratör 

olarak görev yaptığına dair kanıtlar mevcuttur (11,14). 

 Kemik remodelizasyonu üç aşamada gerçekleşen bir döngüde eski kemiğin yeni 

kemik dokusu ile değiştirildiği oldukça karmaşık bir süreçtir. 

• Osteoklastlar tarafından kemik rezorpsiyonun başlatılması  

• Rezorpsiyondan yeni kemik oluşumuna geçiş (veya tersine dönme süresi) 

• Osteoblastlar tarafından yeni kemik oluşumu (15,16) 

 Bu süreç kemik hücrelerinin koordineli eylemleri sayesinde oluşur (17,18). 

Kemiğin yeniden yapılanması; kırık iyileşmesi, kemiğin mekanik kullanıma 

adaptasyonu ve ayrıca kalsiyum hemostazı için gereklidir (19). Öte yandan kemik 

rezorpsiyonu ve oluşumundaki dengesizlik birçok kemik hastalığına neden olur. 

Örneğin osteoklastlar tarafından oluşturulan yıkımın osteoblastlar tarafından yönetilen 

yeni kemik oluşum miktarından fazla olması kemik kaybına ve bu süreç osteoporoza 

neden olur (20). Bu nedenle, kemik oluşumu ve yıkımı arasındaki denge gereklidir ve 

bu denge hormonlar, sitokinler, kemokinler ve biyomekanik uyarım gibi çeşitli lokal ve 

sistemik faktörlerin etkisi altındadır (21). 

 

 2.2. Kemik Hücreleri 

 2.2.1. Osteoblastlar 

 Kemik yüzeyi boyunca yer alan, tüm kemik hücrelerinin yaklaşık %4-6’sını 

oluşturan küboidal şekilli hücrelerdir. Kemik oluşturan hücreler olarak bilinir (22). Bu 

hücreler bol miktarda endoplazmik retikulum ve belirgin golgi aparatının yanı sıra 

çeşitli salgı kesecikleri de dahil olmak üzere protein sentezleyen hücrelerin morfolojik 

özelliklerini gösterir. Osteoblastlar organik kemik matriksi(osteoid) sentezleyip 

salgılarlar (23). Osteoblastlar mezenkimal kök hücrelerden (MSC) köken alırlar. 

MSC’nin osteoprogenitör yolaktaki süreci bazı spesifik genlerin programlanmış bir 

süreç ile ekspresyonlarını gerektirir (24). Runt ile ilişkili transkripsiyon faktörleri 2, 

Distal-less homebox 5 (Dlx5) ve osterix (OSX) osteoblast farklılaşması için önemlidir 

ancak RunX2 geni osteoblast farklılaşmasının ana genidir (25). RunX2 nin CollA1,  
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BSP (kemik sialoprotein), BGLAP (bone gamma-carboxyglutamate protein) ve OCN 

(osteokalsin) gibi genleri yukarı yönde regüle ettiği gösterilmiştir (26). 

 Osteoblast oluşumunun proliferasyon fazında osteoblast progenitörleri alkalen 

fosfataz (ALP) aktivitesi gösterir ve bu aşamada preosteoblast olarak kabul edilir. ALP 

kemik yapımını gösteren bir parametredir (27). Preosteoblastlar osteoblastlara 

dönüşümü sırasında hücreler büyüyerek kuboidal hücrelere dönüşür aynı zamanda OSX 

ekspresyonunda ve OCN, BSP I,II ve tip 1 kollajen gibi matriks proteinlerin artışı 

meydana gelir (28). 

 Kemik matriksinin osteoblastlar tarafından sentezi iki basamakta gerçekleşir; 

organik matriksin birikmesi ve bunu takip eden mineralizasyon. İlk aşamada 

osteoblastlar, başta tip I kollajen olmak üzere kollajen proteinleri, kollajen olmayan 

proteinler (OCN, osteonektin, BSP II ve osteopontin) ve organik matriksi oluşturan 

dekorin ve biglikan içeren proteoglikan salgılar. Daha sonra kemik matriksinin 

mineralizasyonu iki fazda gerçekleşir: veziküler ve fibriler faz (29). Vesiküler faz, 

matriks kesecikleri olarak adlandırılan, çapı 30 ila 200 nm arasında değişen değişken 

çaplara sahip kısımların, osteoblastların apikal membran alanından, proteoglikanlara ve 

diğer organik bileşenlere bağlandıkları yeni oluşan kemik matrisine salınmasıyla 

meydana gelir. Negatif yükü nedeniyle sülfatlanmış proteoglikanlar, matris 

keseciklerinde depolanan kalsiyum iyonlarını hareketsiz hale getirir (30). Osteoblastlar 

proteoglikanları parçalayan enzimler salgıladığında, kalsiyum iyonları 

proteoglikanlardan salınır ve matris keseciklerinin zarında bulunan kalsiyum kanallarını 

geçer. Bu kanallar anneksin adı verilen proteinler tarafından oluşturulur (31). Öte 

yandan, fosfat içeren bileşikler, osteoblastlar tarafından salgılanan ALP tarafından 

parçalanır ve matris keseciklerinin içindeki fosfat iyonlarını serbest bırakır. Daha sonra 

veziküllerin içindeki fosfat ve kalsiyum iyonları çekirdekleşerek hidroksiapatit 

kristallerini oluşturur (32). Fibriler faz, matris kesecikleri içindeki kalsiyum ve fosfat 

iyonlarının aşırı doyması, bu yapıların yırtılmasına ve hidroksiapatit kristallerinin 

çevredeki matrise yayılmasına yol açtığında meydana gelir (33). 

 Olgun osteoblastlar, bol miktarda kaba endoplazmik retikulum ve büyük Golgi 

kompleksi içeren tek bir kübik hücre tabakası olarak görünür. Bu osteoblastların bir 

kısmı kemik matriksine doğru sitoplazmik süreçler göstererek osteosit süreçlerine ulaşır. 
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Bu aşamada olgun osteoblastlar apoptoza uğrayabilir veya osteositlere veya kemik örtü 

hücrelerine dönüşebilir (34). 

 

 2.1.2. Kemik Örtü Hücreleri 

 Kemik örtü hücreleri, kemik yıkımının ve kemik oluşumunun meydana gelmediği 

kemik yüzeylerini kaplayan sakin, düz şekilli osteoblastlardır. Bu hücreler ince ve düz 

bir nükleer profil sergiler; sitoplazması kemik yüzeyi boyunca uzanır. Bu hücrelerin 

bazıları kanaliküllere uzanan çıkıntılar gösterir, kemik örtü hücreler arası ve bu 

hücrelerle osteositler arası gap junctionlar gözlenir (35). Kemik örtü hücrelerinin 

salgılama aktivitesi, kemiğin fizyolojik durumuna bağlıdır; bu hücreler, salgılama 

aktivitelerini yeniden kazanarak boyutlarını artırabilir ve küboidal bir görünüm 

kazanabilirler. 

 Kemik örtü hücrelerinin fonksiyonları tam olarak anlaşılamamıştır ancak bu 

hücrelerin osteoklastlar ile kemik matriksi arasındaki doğrudan etkileşimi önlediği 

gösterilmiştir. Kemik erimesinin meydana gelmemesi ve aynı zamanda osteoklast 

farklılaşması sırasında, Osteoprotegerin (OPG) ve nükleer faktör kappa-B ligandının 

(RANKL) reseptör aktivatörü üretir. Ayrıca, kemik örtü hücreleri, diğer kemik 

hücreleriyle birlikte, kemiğin yeniden şekillenme döngüsü sırasında mevcut olan 

anatomik bir yapı olan kemik çok hücreli birimleri (BMU)’nun önemli bir bileşenidir 

(36). 

 

 2.1.3. Osteositler 

 Toplam kemik hücrelerinin %90-95’ini oluşturan osteositler en bol bulunan ve en 

uzun ömürlü hücrelerdir ve 25 yıla kadar ömürleri vardır (37). Uzun yıllar, osteositlerin 

kemik matriksinden izole edilmesindeki zorluklar nedeniyle, bu hücrelerin pasif 

hücreler olduğu yönündeki yanlış düşünceye yol açmış ve fonksiyonları yanlış 

yorumlanmıştır. Osteosite özgü belirteçlerin tanımlanması, yeni hayvan modelleri, 

kemik hücresi izolasyonu ve kültürü için tekniklerin geliştirilmesi ve fenotipik olarak 

stabil hücre hatlarının oluşturulması gibi yeni teknolojilerin geliştirilmesi, osteosit 

biyolojisinin anlaşılmasının gelişmesine yol açmıştır. Aslında bu hücrelerin kemikte çok 

sayıda önemli fonksiyona sahip olduğu kabul edilmiştir (14). Osteositler, mineralize 

kemik matriksi ile çevrelenmiş lakunaların içinde yer alır ve dendritik bir morfoloji 
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gösterirler (19). Gömülü osteositlerin morfolojisi kemik tipine bağlı olarak farklılık 

gösterir. Örneğin, trabeküler kemikten elde edilen osteositler, kortikal kemikten elde 

edilen osteositlerden daha yuvarlaktır ve uzun bir morfoloji sergiler (38). 

 Kemik oluşum döngüsünün sonunda, osteoblastlar, kemik matrisi içinde gömülü 

kalan osteositler haline gelir. Bu dönüşüm sürecinde osteoblastlar küçülür endoplazmik 

retükulum ve golgi aygıtı gibi organellerin sayısı azalır, protein sentez yeteneği düşer, 

çekirdek sitoplazma oranı artar (39). Mineralize kemik matriksi içinde tamamen 

hapsedilmiş olgun osteosit aşaması tamamlandığında, OCN, BSPII, kollajen tip I ve 

ALP gibi önceden eksprese edilen osteoblast belirteçlerinin birçoğu aşağı doğru 

düzenlenir. Öte yandan dentin matriks proteini 1 (DMP1) ve sklerostini içeren osteosit 

belirteçleri yüksek oranda eksprese edilir (14). 

 Osteosit hücre gövdesi lakunanın içinde yer alırken, sitoplazmik uzantıları (her 

hücre başına 50’ye kadar) kanalikül adı verilen lakuna alanından kaynaklanan küçük 

tünelleri geçerek osteosit lakunokanaliküler sistemini oluşturur. Bu sitoplazmik 

uzantılar, diğer komşu osteosit uzantılarına ve ayrıca osteoblastların ve kemik 

yüzeyindeki kemik örtü hücrelerinin sitoplazmik uzantılarına gap juntionlar ile bağlanır 

ve bu hücreler arasında prostaglandinler ve nitrik oksit gibi küçük sinyal moleküllerinin 

hücreler arası taşınmasını kolaylaştırır. Ek olarak, osteosit lakunokanaliküler sistemi, 

oksijen ve besinlerin osteositlere ulaştığı vasküler beslemeye çok yakındır (19). 

Osteositler, birbirine bağlı ağları mekanik basınçları ve yükleri tespit etme kapasitesine 

sahip olduğundan, mekanosensör görevi görür ve böylece kemiğin günlük mekanik 

kuvvetlere uyum sağlamasına yardımcı olur. Bu şekilde osteositler, osteoblast ve 

osteoklast aktivitelerinin düzenlenmesi yoluyla kemiğin yeniden şekillenmesinde 

orkestratör görevi görüyor gibi görünmektedir (19). 

 

 2.1.4. Osteoklastlar 

 Osteoklastlar, çeşitli faktörlerin etkisi ile hematopoietik kök hücrelerin 

mononükleer hücrelerinden köken alan, terminal olarak farklılaşmış çok çekirdekli 

hücrelerdir. Bu faktörler arasında, osteoprogenitör mezenkimal hücreler ve osteoblastlar 

tarafından salgılanan makrofaj koloni uyarıcı faktör (M-CSF) (40) ve osteoblastlar, 

osteositler ve stromal hücreler tarafından salgılanan RANK ligandı (41) yer almaktadır. 

RANKL, osteoklastogenez için çok önemli bir faktördür Osteoklast öncüllerindeki 
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RANK reseptörüne bağlandığında osteoklast oluşumu indüklenir. Öte yandan, 

osteoblastlar, stromal hücreler, diş eti ve periodontal fibroblastlar dahil olmak üzere 

geniş bir hücre yelpazesi tarafından üretilen, osteoprotegerin (OPG) adı verilen başka 

bir faktör, RANKL’a bağlanarak RANK/RANKL etkileşimini engeller ve sonuç olarak 

osteoklastogenezi inhibe eder. Bu nedenle RANKL/RANK/OPG sistemi 

osteoklastogenezin ana mediatörüdür (42). Osteoklast oluşumunda ve aktivitesinde 

anormal artış, osteoporoz gibi bazı kemik hastalıklarına yol açar; burada rezorpsiyon 

oluşumu aşarak kemik yoğunluğunun azalmasına ve kemik kırıklarının artmasına neden 

olur (20). 

 

 2.3. Ekstrasellüler Matriks (ECM) 

 ECM organik ve inorganik bileşenlerden oluşur. Organik matrikste yüksek oranda 

tip 1 kollajen bulunur. Kollajen olmayan diğer önemli organik maddeler arasında 

kondrotin sülfat, keratin sülfat, hiyalüronik asit glikozaminoglikanlar, oksteonektin, 

osteokalsin, osteopentin, glikoproteinler ve bazı büyüme faktörleri bulunur (12). 

Kemiğin inorganik bileşenleri hidroksiapatit kristalleri şeklinde bulunan kalsiyum ve 

fosfatların yanı sıra sitrat ve magnezyum gibi bileşenlerden oluşur (13). 

 Kolajen ile birlikte, kolajen olmayan matriks proteinleri, hidroksiapatit birikimi 

için bir yapı iskelesi oluşturur ve bu birleşme kemik dokusunun tipik sertliği ve 

direncinden sorumludur. 

 Kemik matriksi, mekanik destek sağlayan ve kemik homeostazisinde önemli rol 

oynayan karmaşık ve organize bir yapı oluşturur. Kemik matriksi, kemik hücrelerinin 

aktivitesine müdahale eden çeşitli molekülleri serbest bırakabilir ve sonuç olarak 

kemiğin yeniden şekillenmesinde rol oynar (43). Yaş, beslenme, hastalık ve 

antiosteoporotik tedavilere bağlı olarak kemik matriks proteinlerinin konsantrasyonunda 

değişiklik olduğu gösterilmiştir. Bu da travma sonrası deformasyona ve kemiğin 

kırılmasına katkıda bulunabilir (44) 

 

 2.4. Kemik Yeniden Yapılanma Süreci (Remodeling) 

 Kemiğin yeniden şekillenme döngüsü, yeniden şekillenmesi gereken kemik 

boşlukları içinde gerçekleşir. Bu boşluklarda, önde kesici koniyi oluşturan bir grup 

osteoklast ve arkada kapatma konisini oluşturan bir grup osteoblasttan oluşan, kan 
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damarları ve kemiklerle ilişkili, kemik çok hücreli birimler (BMU’lar) adı verilen geçici 

anatomik yapılar oluşur. Kemiğin yeniden şekillenme döngüsü, osteoklastlar tarafından 

kemik rezorpsiyonundan oluşan bir başlangıç aşamasıyla başlar ve ardından 

osteoblastlar tarafından kemik oluşumu aşaması gelir, ancak bu iki aşama arasında bir 

geçiş (veya tersine dönme) aşaması vardır (Şekil 2). Döngü, osteositlerin ve kemik örtü 

hücrelerinin koordineli eylemleriyle tamamlanır (16). Başlangıç aşamasında, RANKL 

ve M-CSF gibi osteoklastojenik faktörlerin etkisi altında hematopoietik kök hücreler 

belirli kemik yüzey alanlarına toplanır ve kemik rezorpsiyonunu başlatan olgun 

osteoklastlara farklılaşır. Osteoklastlar ve osteoblastların yanı sıra osteositlerin de 

kemiğin yeniden şekillenme döngüsünde anahtar rol oynadığı gösterilmiştir. Örneğin, 

mekanik yükleme osteositleri PGE2, prostasiklin (PGI2), NO ve İnsülin benzeri 

büyüme faktörü-1 (IGF-1) gibi kemik üzerinde anabolik etki uygulayan faktörleri 

üretmesi için uyarır. Öte yandan, mekanik yüklenmeme, anabolik faktörleri azaltır ve 

osteositleri, osteoblast aktivitesinin inhibitörleri olan sklerostin ve dickkopf-related 

protein-1 (DKK-1) üretmeleri için uyarır (45). 
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Şekil 2. Kemiğin yeniden şekillenme döngüsü 

 

 2.4.1. Kemik Homeostazisini Düzenleyen Lokal ve Sistemik Faktörler 

 Kemiğin yeniden şekillenmesi, osteoblastların, osteositlerin, osteoklastların ve 

kemik örtü hücrelerinin uyumlu eylemleriyle elde edilen oldukça karmaşık bir döngüdür 

(3,11,12). Bu hücrelerin oluşumu, çoğalması, farklılaşması ve aktivitesi lokal ve 

sistemik faktörler tarafından kontrol edilir (21). Lokal faktörler arasında kemik hücreleri 

tarafından üretilen büyüme faktörleri, sitokinler ve prostaglandinler gibi otokrin ve 

parakrin moleküllerinin yanı sıra kemik erimesi sırasında salınan kemik matriks 

faktörleri de yer alır. Kemik homeostazisinin korunmasında önemli olan sistemik 

faktörler arasında paratiroid hormonu (PTH), kalsitonin, 1,25-dihidroksivitamin D3 

(kalsitriol), glukokortikoidler, androjenler ve östrojenler bulunur (20). 



10 

 Östrojen, kemik dokusu homeostazisinde çok önemli roller oynar; Menopozda 

östrojen seviyesindeki azalma kemik kaybının ve osteoporozun ana nedenidir (20). 

Östrojenin kemik dokusu üzerindeki etki mekanizmaları tam olarak anlaşılamamıştır. 

Bununla birlikte, çeşitli çalışmalar östrojenin osteoblast ve osteosit apoptozunu inhibe 

ederek kemik homeostazisini koruduğunu göstermiştir (46). Östrojen, osteoklast 

oluşumunu ve aktivitesini baskılamanın yanı sıra osteoklast apoptozunu da indükler. 

Ayrıca östrojen, IL-1, IL-6, IL-11, TNF-α, TNF-β ve M-CSF gibi diğer osteoklastojenik 

sitokinlerin düzeylerini azaltarak osteoklast oluşumunu inhibe eder (42). 

 

 2.4.2. Osteoporoz 

 Osteoporoz, normal mineralli kemiğin yoğunluğunun (kütle/hacim) azalmasıyla 

karakterize edilen bir iskelet durumudur (Şekil 3). Kemik yoğunluğunun azalması 

mekanik gücün azalmasına neden olur, dolayısıyla iskeletin kırılma olasılığı artar.  

 
Şekil 3. Normal kemik ve Osteoporozun görünümü 

 

 Postmenopozal osteoporoz (Tip I) ve yaşa bağlı osteoporoz (Tip II), klinik pratikte 

görülen en yaygın birincil kemik kaybı formlarıdır. Osteoporozun ikincil nedenleri 

arasında hiperkortizolizm, hipertiroidizm, hiperparatiroidizm, alkol kullanımı ve 

hareketsizlik yer alır. Osteoporozun gelişiminde, ana klinik bulgu olan patolojik 
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kırıkların ortaya çıkmasından önce genellikle uzun bir latent dönem vardır. 

Osteoporozun en erken belirtisi sıklıkla patolojik vertebral kompresyon kırığının neden 

olduğu akut sırt ağrısı veya patolojik kalça kırığının neden olduğu kasık veya uyluk 

ağrısıdır. Tanı sürecinde kemik kaybının kapsamı ve şiddeti değerlendirilir ve ikincil 

kemik kaybı biçimleri dışlanır. Klinik öykü, fizik muayene, laboratuvar 

değerlendirmesi, kemik dansitometrisi ve radyografik görüntülemeyi içeren dikkatli bir 

tanısal çalışma, klinisyenin osteoporozun nedenini belirlemesine ve bu sıklıkla 

önlenebilir durumu stabilize edecek ve hatta tersine çevirecek tıbbi müdahaleler 

başlatmasına olanak sağlayacaktır (47). 

 Dünya Sağlık Örgütü, osteoporoz için çift enerjili x-ışını absorpsiyometrisi 

(DXA) ile belirlenen kemik yoğunluğu ölçümlerine dayanan tanı kriterleri 

oluşturmuştur. 

 WHO, kemik mineral yoğunluğuna göre osteoporozu aşağıdaki şekilde 

tanımlamıştır: 

 Normal: Kemik mineral yoğunluğunun genç erişkin referans ortalamasından 1 

standart sapmadan fazla düşük olmaması (T skoru> -1,0),  

 Osteopeni: Kemik mineral yoğunluğunun genç erişkin referans ortalamasından 1 

ile 2,5 standart sapma arasında düşük olması (T skoru -1,0 ile -2,5 arasında),  

 Osteoporoz: Kemik mineral yoğunluğunun genç erişkin referans ortalamasından 

2,5 standart sapma veya daha fazla düşük olması (T skoru < -2,5), 

 Şiddetli osteoporoz: Kemik mineral yoğunluğunun genç erişkin referans 

ortalamasından 2,5 standart sapma veya daha fazla düşük olması ve ek olarak bir veya 

daha fazla kırık olmasıdır. 

 
Tablo 1. Dünya sağlık örgütünün osteoporoz sınıflaması  

Tanımsal kategori Tanım  
Normal  T skoru<-1 SD 
Osteopeni T skoru -1 ile -2,5 arası  
Osteoporoz T skoru>-2,5 SD 
Şiddetlli osteoporoz T skoru>-2,5 SD ve eşlik eden kırık  

(SD: Standart deviasyon) 
 Bu tanımda kemik mineral yoğunluğu ile kırık olasılığı arasında güçlü bir ilişki 

olduğu kabul edilmektedir (48). 

 Tanım, osteoporozun prevalansını belirlemek için yararlı olmasına rağmen, tedavi 

için bir rehber olarak yetersizdir çünkü başka faktörler de kemik kalitesini ve kırık 
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riskini etkiler. Tedavi her hasta için kemik yoğunluğunun yanı sıra diğer faktörler de 

dikkate alınarak belirlenmelidir.  

 Osteoporoz erkeklerde kadınlara göre daha az görülür; bu da muhtemelen 

erkeklerin her yaşta kadınlardan daha fazla kemik kütlesine sahip olduğunu ve 

menopozun fizyolojik eşdeğerini yaşamadıklarını yansıtır (47). 

 

 2.4.2.1. Klinik Belirtiler ve Semptomlar 

 Osteoporozda, klinik semptomların veya komplikasyonların gelişmesinden önce 

genellikle uzun bir latent dönem vardır. En sık görülen osteoporotik kırıklar vertebra 

gövdelerindeki kompresyon kırıkları ve kaburga, proksimal femur, humerus ve distal 

radius kırıklarıdır. Patolojik kırıklar ve buna bağlı ağrılar genellikle osteoporozun ilk 

klinik belirtisi olarak karşımıza gelir. Ayrıca sekonder osteoporoz nedenlerine bağlı olan 

hastalıklardaki bulgularla karşılaşıldığında osteoporozun varlığı araştırılmalıdır (49). 

 

 2.4.2.2. Osteoporozda Laboratuvar Bulguları 

 Osteoporozda yapılacak laboratuvar testleri hastalığın şiddeti, hastanın tanı 

sırasındaki yaşı ve kırık bulunup bulunmamasına göre değişebilir. İlk incelemelerde tam 

kan sayımı, kalsiyum, parathormon, D vitamini, karaciğer ve böbrek fonksiyon 

testlerinin ölçülmesi uygun olur.  

 Primer OP’li hastalarda rutin laboratuvar bulguları genellikle normal sınırlarda 

görülmesine rağmen sekonder OP’de belirgin değişiklikler görülmektedir. Sekonder OP 

olasılığını dışlamak için hemoglobin, lökosit ve lökosit formülü, eritrosit sedimentasyon 

hızı, açlık kan şekeri, kreatinin, serumda kalsiyum, fosfor, total alkalen fosfataz, 

karaciğer fonksiyon testleri mutlaka yapılması gereklidir. Bu testler yapılarak sekonder 

OP nedenlerinden diabetes mellitus, kronik karaciğer hastalıkları, nefropati, hematolojik 

maligniteler, kemik metastazı yapmış kanserler dışlanabilmektedir. Ayrıca 

kalsiyum/kreatinin oranı, serum ve/veya idrar elektroforezi, tiroid bezini uyarıcı hormon 

(TSH), serbest T3, serbest T4, parathormon, luteinizan hormon (LH), folikül uyarıcı 

hormon (FSH), prolaktin, plazma testesteron veya östradiol düzeyleri, serum kortizol 

düzeyi incelendiğinde de hipertiroidi, hiperparatiroidi, hipogonadizm, 

hiperprolaktinemi, Cushing sendromu, multipl myeloma, renal osteodistrofi gibi 

hastalıklar da dışlanabilmektedir (50). 
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 2.4.2.3. Osteoporozda Tedavi 

 Osteoporozun tedavisi, kırıkların tedavi edilmesini ve önlenmesini ve kemikleri 

güçlendirecek tedavilerin kullanılmasını içerir. Osteoporozda nonfarmakolojik ve 

farmakolojik tedavileri mevcuttur. Nonfarmakolojik tedaviler; egzersiz, düzenli 

beslenme, sigarayı bırakmak gibi modifikasyonları içerirken farmakolojik tedaviler; 

bisfosfonatlar (alendronat, risedronat, ibandronat, zoledronik asid), raloksifen, 

kalsitonin, paratiroid hormon ve stronsiyum ranelat, hormon replasman tedavisi, selektif 

östrojen reseptör mödülatörleri gibi seçeneklerden oluşur (51). 

 

 2.4.2.4. Nonfarmakolojik Tedavi 

 Osteoporozun farmakolojik olmayan tedavisi, yeterli kalsiyum ve D vitamini 

alımını, ağırlık kaldırma egzersizini, sigarayı bırakmayı, alkol/kafein tüketiminin 

sınırlandırılmasını ve düşmeyi önleme tekniklerini içerir. Diyetle kalsiyum alımının 50 

ila 70 yaş arası erkekler için günlük 1000 mg, 51 yaş ve üzeri kadınlar ve 71 yaş ve 

üzeri erkekler için günde 1200 mg ile sınırlandırılması gerektiğini önerilmektedir. D 

vitamini kalsiyum emilimi ve kemik sağlığında önemli bir bileşendir.  51 ila 70 yaş arası 

erkek ve kadınlar için günde 600 IU ve 70 yaş üstü erkek ve kadınlar için günde 800 IU 

önerilmektedir (52). 

 

 2.4.2.5. Farmakolojik Tedavi 

 Farmakolojik tedavinin amacı kırık riskini azaltmaktır. Osteoporozu tedavi 

etmeye yönelik ilaçlar, antirezorptif (yani bifosfonatlar, östrojen agonisti/antagonistleri, 

östrojenler, kalsitonin ve denosumab) veya anabolik (yani teriparatid) olarak kategorize 

edilir. Antirezorptif ilaçlar öncelikle kemik erimesini azaltırken, anabolik ilaçlar kemik 

oluşumunu kemik yıkımından daha fazla artırır. 

 Ulusal Osteoporoz Vakfı’na (The National Osteoporosis Foundation-NOF) göre; 

• DXA’ya göre femur boynu, toplam kalça veya lomber omurgada T skoru 

≤−2,5 olanlarda 

• DXA’ya göre femur boynu, total kalça veya lomber omurgada düşük kemik 

kütlesi (T-skoru -1,0 ile -2,5 arasında, osteopeni) olan ve 10 yıllık kalça kırığı 
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olasılığı ≥%3 olan 50 yaş ve üzeri postmenopozal kadın ve erkeklerde veya 

ABD’ye uyarlanmış WHO mutlak kırık riski modeline (Kırık Riski 

Algoritması (FRAX®)) göre 10 yıllık majör osteoporozla ilişkili kırık 

olasılığı ≥%20 olanlara farmakolojik tedavi başlanır (53). 

 

 i. Bifosfanatlar 

 Menopoz sonrası kadınlarda, erkeklerde, osteoporozun önlenmesi ve/veya 

tedavisinde birinci basamak seçenek olarak bifosfonatları önermektedir. Bifosfonatlar 

kemiğin mineral matriksine yüksek afiniteyle bağlanır ve kemiğin osteoklast 

rezorpsiyonunu inhibe ederek kemik döngüsünde azalmaya ve kemik kütlesinde net 

artışa yol açar (54). 

 Bifosfonatların tümü, doğal pirofosfatın P-O-P yapısına benzeyen ortak P-C-P 

yapısına sahiptir (Şekil 4). Fosfat bağları arasındaki oksijen (O) köprüsü karbon (C) ile 

değiştirilmiştir. İki gruba ayrılır: nitrojen içeren ve nitrojen içermeyen bifosfonatlar. 

Azot içeren bisfosfonatlar arasında alendronat, rosedronat, ibandronat, pamidronat ve 

zoledronik asit bulunur. Azot içermeyen bisfosfonatlar arasında etidronat, klodronat ve 

tiludronat bulunur.  

 
Şekil 4. Bifosfonatların yapısı 
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 Tüm bifosfonatlar, özellikle aktif rezorpsiyonun olduğu bölgelerde, kemikteki 

hidroksiapatit bağlanma bölgelerine bağlanarak kemik rezorpsiyonunu inhibe eder. 

Osteoklastlar kemiği emdikçe, kemiğe gömülü bifosfonat salınır ve osteoklastın kemik 

emilimini sürdürme yeteneğini bozar. Rezorpsiyon sırasında salınan bifosfonat, 

osteoklastların kıvrımlı kenar oluşturma, kemik yüzeyine yapışma ve devam eden 

kemik rezorpsiyon için gerekli protonları üretme yeteneğini bozar. Bifosfonatlar ayrıca 

osteoklast progenitör gelişimini ve alımını azaltarak ve osteoklast apoptozunu teşvik 

ederek osteoklast aktivitesini azaltır. Bifosfanatlar yan etki olarak üst gastrointestinal 

sistem iritasyonu, hipokalsemi ve buna sekonder hiperparatiroidizm, kas-iskelet sistemi 

ağrısı, çene osteonekrozu, oküler inflamasyon ve atipik femur kırığı ile 

ilişkilendirilmiştir (55). 

 

 ii. Alendronat 

 Alendronat, menopoz sonrası osteoporoz, steroid kaynaklı osteoporoz ve erkek 

osteoporozunun yanı sıra Paget kemik hastalığının tedavisi için ABD Gıda ve İlaç 

İdaresi (FDA) tarafından onaylanmıştır. Alendronatın biyoyararlanımı aç karna 

alındığında kadınlarda %0,64, erkeklerde ise %0,59 ile sınırlıdır. Ancak ilacın gıdayla 

birlikte alınması durumunda bu biyoyararlanım %60’a kadar azalır. Alendronatın kemik 

dokusunda yaklaşık 10 yıl gibi oldukça uzun bir terminal yarı ömrü vardır. Alendronat 

esas olarak idrar yoluyla atılır ve eliminasyonun %50’sini oluşturur ve emilmemiş 

ilaçlar dışkıda görülür. Omurga kırığı riskini yaklaşık %50, kalça kırıkları ve diğer 

omurga dışı kırık riskini yaklaşık %30 azaltığı gösterilmiştir (56).  

 

 iii. Risedronat 

 Risedronat sodyum, menopoz sonrası ve glukokortikoid kaynaklı osteoporozun 

tedavisinde ve önlenmesinde etkili bir piridinil bifosfonattır. Vertebra ve vertebra dışı 

kırıkları yaklaşık %40 oranında azaltır (57). Risedronat haftada bir kez 35 mg, ya da 

ayda bir 150 mg olarak verilir. 

 

 iv. İbandronat 

 Aralıklı uygulama için ayda bir oral ve üç ayda bir intravenöz formülasyonlarda 

bulunan nitrojen içeren bir bifosfonat olan ibandronat (ibandronik asit) AB, ABD ve 
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dünyanın diğer birçok ülkede postmenopozal kadınlarda osteoporozun tedavisi için 

onaylanmıştır. İbandronat ayda bir kez ağızdan 150 mg veya her ay damardan 3 mg 

olarak verilir. Bir çalışmada omurga kırıklarını yaklaşık %50 oranında azalttığı, omurga 

dışı kırık riskinde azalmaya yol açmadığı gösterilmiştir (57). 

 

 v. Zolendronat 

 Zoledronik asit, nitrojen içeren üçüncü nesil, primer veya sekonder osteoporozlu 

hastalarda kullanım için intravenöz, oldukça güçlü bir aminobisfosfonattır. Omurga 

kırığı riskini yaklaşık %70, kalça kırıkları ve diğer omurga dışı kırık riskini yaklaşık 

%35 azaltır (58). 

 

 2.4.2.6. Stronsiyum Renelat 

 Stronsiyum ranelat, menopoz sonrası osteoporozun tedavisinde kullanılan, kırık 

önleyici etkinliği kanıtlanmış birinci basamak ajanlardan biridir. Ancak etki 

mekanizması onu diğer ilaçlardan farklı kılar çünkü aynı anda iki ters süreci uyarır: 

kemik oluşumu ve kemik erimesi. Ajanın etkisi, osteoblastlar ve osteoklastlar üzerinde 

lokalize olan kalsiyum reseptörlerinin aktivasyonu ve OPG/RANKL sistemi üzerindeki 

etkisi dahil olmak üzere çeşitli mekanizmalara bağlıdır. Kalsiyuma duyarlı reseptörleri 

stimüle ederek preosteoblastların osteoblasta dönüşümünü artırır. Osteoblastlardan 

osteorpotegerin sentezini arttırarak osteoklast inhibisyonu yaparlar. Stronsiyum ranelat 

lomber omurga ve kalçadaki kemik mineral yoğunluğunu arttırır, kemik erimesi 

belirteçlerinin konsantrasyonlarını azaltır ve kemik oluşumu belirteçlerinin 

konsantrasyonlarını arttırır. İlaç günlük 2.0 g oral dozda uygulanır. Yan etki olarak baş 

ağrısı, bulantı, diyare ve daha nadir olarak deride aşırı duyarlılık reaksiyonu ve derin 

ven trombozu belirtilmiştir (59). 

 Stronsiyum ve kalsiyumun fiziksel ve kimyasal benzerdir. Her iki element de 

plazmada, hücre dışı sıvılarda, yumuşak dokularda ve iskelette birikir. Stronsiyumun 

kemiğe dahil edilme hızı, kalsiyumun dahil edilme hızına çok benzer. Öte yandan 

postmenopozal osteoporozlu hastalara stronsiyum ranelatın uygulandığı çalışmaların 

sonuçları bu elementin kemik dokusundaki dağılımının heterojen olduğunu 

göstermektedir. Trabeküler kemikte kortikal kemiğe kıyasla daha yüksek stronsiyum 
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içeriği bulunur. Bunun nedeni daha yüksek yüzey alanı/hacim oranı veya artan 

trabeküler yeniden şekillenme oranı olabilir (60). 

 

 2.4.2.7. Hormon Replasman Tedavisi 

 Postmenopozal kadınlarda östrojen tedavisinin ve hormon tedavisinin gen ve 

proteinlerin aktivasyonu veya osteoklast fonksiyonunu uyaran sitokinlerde azalma 

yoluyla kemik kaybını önlediği ve kemik mineral yoğunluğunu arttırdığı iyi 

bilinmektedir. 

 Hormon tedavisinin klinik omurga kırığı riskinde %34’lük bir azalmaya yol 

açtığını gösterilmiştir. Ancak riskler (meme kanseri, koroner kalp hastalığı (KKH), 

pulmoner emboli (PE) ve felçteki artışlar) faydalardan daha ağır bastığı görülmüştür. 

Veriler erken menopozda hormon tedavisi kullanımının potansiyel kardiyovasküler 

güvenlik sağladığını gösterse de bu tartışmalı olmaya devam etmektedir (“kritik 

pencere” hipotezi). Oral östrojenlerin aksine postmenopozal kadınlarda transdermal 

östrojenler pıhtılaşma faktörlerini olumsuz etkilemez ve bu nedenle tercih edilir. 

Transdermal östrojenler kemik kaybını önler ve düşük dozlarda preparatları mevcuttur. 

Erken menopoza giren kadınlarda, doğal menopoz yaşına kadar hormon replasmanı 

düşünülebilir. Östrojen reçete edilmeden önce, kardiyovasküler hastalık, felç ve meme 

kanseri risklerine karşı yararları gözden geçirilmelidir. FDA östrojen reçetesi verirken; 

osteoporozun önlenmesi için öncelikle östrojen olmayan tüm preparatları düşün; 

terapötik hedeflere ulaşmak için en kısa zaman aralığında en düşük dozunu kullanın ve 

hastada, yararların risklerden daha ağır basması durumunda reçete edilmesini 

önermektedir (61). 

 

 2.4.2.8. Östrojen Agonistleri/Antagonistleri 

 Daha önce seçici östrojen reseptör modülatörleri (SERM’ler) olarak sınıflandırılan 

östrojen seçici agonistler/antagonistler, östrojen reseptörlerine bağlanan ve farklı 

dokularda seçici olarak agonistler veya antagonistler olarak işlev görebilen bir ilaç 

sınıfıdır. Alfa ve beta reseptörleri olmak üzere iki adet östrojen reseptörü bulunmaktadır. 

SSS (Santral Sinir Sistemi) ve overlerde her iki reseptörde olmakla beraber kemik, 

damarlar, akciğerler ve ürogenital sistemde beta reseptör hakimiyeti, meme, uterus ve 

karaciğerde ise alfa reseptör hakimiyeti bulunmaktadır. Bu ilaçlar etkilerini bu 
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reseptörlere bağlanarak göstermektedir. Raloksifen, osteoporozun önlenmesi ve tedavisi 

için Gıda ve İlaç İdaresi (FDA) tarafından onaylanmıştır (55). Günümüzde östrojen 

agonistleri/antagonistleri malignensiye neden olmadan osteoporotik kırık insidansını 

azalttığı için hormon replesman tedavisinin yerini almaktadır. 

 

 i. Raloksifen 

 Raloksifen, kemikler ve kan lipit seviyelerinde, meme dokusu ve uterusu 

uyarmaksızın östrojen etkilerini taklit eden bir ilaçtır. Tamoksifen ve raloksifen aynı 

gruba dahil olan bileşikler olmakla birlikte iki bileşiği birbirlerinden ayıran en önemli 

fark, raloksifenin östrojen etkilerini taklit ederken endometriumu uyarmamasıdır. 

Tamoksifen meme tümörleri ve endometrium üzerinde östrojen antagonisti olarak etki 

göstermektedir. Raloksifenin meme dokusu üzerindeki etkisi tamoksifen gibidir. Yani 

meme tümörlerini küçültmektedir. Tamoksifen endometriyumu da uyarır ve uterus 

hiperplazisi veya malignite ile sonuçlanabilir. Yan etki olarak en çok ateş basması 

görülmüştür. Bacak krampları, ayak ve eklem şişmeleri, terleme raloksifen kullanıcıları 

tarafından en çok iletilen yan etkilerdendir. Raloksifenin FDA hamilelik kategorisi X’tir 

(62). 

 

 2.4.2.9. Kalsitonin 

 Kalsitonin, tiroidin parafoliküler hücreleri tarafından üretilen ve osteoklastlar 

üzerindeki doğrudan etki yoluyla kemik yıkımını engelleyen 32 amino asitli bir 

peptiddir. Enjekte edilebilir somon kalsitonini, osteoporoz tedavisi için 1984 yılında 

FDA tarafından onaylanmıştır, ancak osteoporoz tedavisi için daha etkili diğer ilaçların 

mevcut olması nedeniyle mevcut kullanım sınırlıdır. Aynı zamanda nazal sprey olarakta 

kullanılan preparatları vardır. Çalışmalar kalsitonin burun spreyinin omurga kırıklarını 

azalttığını gösterse de kalça ve diğer omurga dışı kırıkları önlemede etkisi yoktur. 

Kalsitonin’in osteoporoz için mevcut ve gelecekteki kullanımı sınırlıdır; ancak veri 

analizleri, kalsitonin kullanımıyla birlikte özellikle karaciğer kanseri olmak üzere 

kanser riskinin potansiyel olarak arttığını göstermesi nedeniyle sınırlıdır; ancak bu 

durum tartışmalı olmaya devam etmektedir (63). 
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 2.4.2.10. Denosumab 

 Denosumab, “Receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand (RANKL)” 

karşı oluşturulmuş insan monoklonal (IgG2) antikorudur (Şekil 5). Kemik 

mikromimarisinde öncü hücrelerin olgun osteoklastlara farklılaşmasını, osteoklast 

fonksiyonunu ve osteoklastların yaşam sürelerini azaltarak kırık riskini azaltır. 

Denosumab; kemik mineral dansitometresini, lomber bölgede, kalçada, femur boynunda 

artırır, kemik yıkım belirteçlerini azaltır. Denosumab tedavisi, postmenopozal 

kadınlarda vertebra, vertebra dışı ve kalça kırıklarını azaltır. Denosumab hipokalsemiye 

yol açabilir. Denosumab tedavisi öncesi hipokalsemi varsa mutlaka düzeltilmelidir. Deri 

döküntüsü ve cilt enfeksiyonlarına yol açması dezavantajlarındandır. Nadiren atipik 

femur kırığı ve çene osteonekrozuna yol açmaktadır (64). 

 

 
Şekil 5. Denosumab etki mekanizması 
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 2.5. Femur Atipik Kırıkları 

 Bifosfonatlar, osteoporozu olan menopoz sonrası kadınlarda, osteoporozu olan 

erkeklerde ve glukokortikoid tedavisi alan hastalarda kemik kaybını azaltır ve kırıkları 

önler. Ancak son on yılda çene osteonekrozu ve atipik femur kırıkları, bifosfanatlar ve 

denosumab tedavisinin potansiyel komplikasyonları olarak ortaya çıkmıştır (65). 

 Alendronat alan hastalarda düşük enerjili femur kırıkları ilk olarak 2005’te 

tanımlanmıştır (66). O günden bu yana atipik femur kırıkları ile ilgili birçok çalışma 

yapılmış olup 2013 yılında Amerikan Kemik ve Mineral Araştırma Cemiyeti (ASBMR) 

atipik femur kırığına yönelik olarak 5 major 4 minör kriterleri içeren bir tanımlama 

yayınladı (Tablo 2) bu tanımlamaya göre; kırığın konumu femur trokanter minörün 

hemen distali ile suprakondiler bölgenin hemen üzeri arasında yerleşimli olmalıdır. Ek 

olarak, 5 majör özellikten 4’ünün varlığı tanımlama için gereklidir. Minör özelliklerin 

hiçbirinin varlığı tanımlama için gerekli değildir, ancak bazen bu kırıklarla 

ilişkilendirilmiştir (1). 

 Atipik femur kırığı tanısı özellikle yüksek travmalı kırıkları, femur boynu 

kırıklarını, spiral subtrokanterik uzanımlı intertrokanterik kırıkları, primer veya 

metastatik kemik tümörleriyle ilişkili patolojik kırıkları ve periprostetik kırıkları dışlar. 

Kırıklar genellikle parçalanmaz. 

 Atipik femur kırığının diğer karakteristik radyografik özellikleri, lateral 

korteksteki başlangıç noktasında enine bir kırılma hattını içerir (Şekil 6). Kırık diyafiz 

boyunca medial kortekse doğru ilerledikçe yönelim daha eğik hale gelebilir ve 

tamamlandığında belirgin bir medial sivri uç (spike) mevcut olabilir. Kırığın başladığı 

bölgeyi çevreleyen lateral korteksin fokal veya yaygın periosteal reaksiyonu olabilir. Bu 

reaksiyon, ayrı bir enine şeffaf kırılma hattına bitişik kortikal gagalanma veya 

genişleme veya lateral korteksin fokal kalınlaşması olarak görünebilir (67). 
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Şekil 6. Atipik femur kırığının diğer karakteristik radyografik özellikleri 

 

 

 

 

 
Tablo 2. ASBMR göre femur atipik kırıkları tanımlama kriterleri (1) 

MAJOR KRİTERLER 
1. Travma yok veya minimal travma var (örneğin, ayakta durma yüksekliğinden veya daha az 
yükseklikten düşme) 
2. Enine veya kısa oblik kırık konfigürasyonu 
3. parçalanma olmaması  
4. Tam kırıklar her iki korteks boyunca uzanır ve medial kortekste spike ; tamamlanmamış kırıklar 
yalnızca lateral korteksi içerir 
5. Kırığın konumu femur trokanter minörün hemen distali ile suprakondiler bölgenin hemen üzeri 
arasında yerleşimli olmalıdır 
MİNÖR KRİTERLER 
1. Lateral korteksin lokalize periost reaksiyonu 
2. Diyafizin kortikal kalınlığında yaygın artış 
3. Kasık veya uylukta künt veya sızı şeklinde ağrı gibi prodromal semptomlar 
4. Gecikmiş kaynama 

 

 Bifosfonatların hangi yolla atipik femur kırıklarına yol açtığı net olarak 

bilinmemekle birlikte, kemik yapım- yıkım döngüsü aşırı baskılanarak mikro-hasarların 
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zamanla kemik içerinde birikmesi ve kemik mineralizasyonunda artışın sebep olduğu 

kırılganlık etyopatogenezde suçlanan mekanizmalardır (65).  

 Atipik femur kırıkları nadir görülür ve insidansı çeşitli çalışmalarda 1/100.000 ile 

5/10.000 arasında bildirilmiş, ancak bifosfonat kullanım süresi uzadıkça femur atipik 

kırıkların görülme sıklığının arttığı gösterilmiştir (68). 

 Komplet atipik femur kırıkları için intramedüller çivileme ile internal fiksasyon 

gold standart cerrahi tedavidir. İnkomplet atipik femur kırıklarında, klinik olarak ağrısı 

olan, manyetik rezonans görüntülemede (MRI) geniş kortikal defektler ve/veya kemik 

iliği ödemi olan, gecikmiş veya kaynamamaya veya cerrahi müdahale olmadan tam 

atipik femur kırıklarına ilerlemeye yatkın olan hastalar için profilaktik cerrahi müdahale 

de önerilir (1,69). 

 Antirezorptif tedavi, komplet atipik femur kırığı tanısı konulduktan hemen sonra 

kesilmelidir (1). 

 

 2.6. Kaynamama 

 Hastanın 6-9 aylık klinik ve radyolojik takiplerde veya art arda 3 ay boyunca 

kırıkta radyolojik olarak herhangi bir iyileşme belirtisinin görülmemesi durumu 

kaynamama olarak tanımlanır (70). Kaynamama klinik olarak hastada devam eden ağrı, 

radyolojik olarak da çekilen grafilerde en az üç kortekste kaynama dokusunun 

görülmemesi ile belirlenir. Radyolojik olarak arada kalınan vakalarda bilgisayarlı 

tomografiye başvurulmalıdır. Atipik femur kırıklarında kaynama gecikmesinin (altı ay 

kaynamama) daha sık görüldüğünü göstermiştir (71). 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

 3.1. Tezin Amacı  

 Amacımız uzun dönem antirezorptif ilaç kullanımına bağlı olarak gelişmiş femur 

atipik diafiz kırığı olup cerrahi uygunalanan hastalarda kaynamaya etki edebilecek 

sebeplerin araştırılmasıdır.  

 

 3.2. Yöntem ve Cerrahi Teknik 

 Çalışmamızda Adıyaman Eğitim ve Araştırma Hastanesinde Ocak 2017 ile 

Ağustos 2023 tarihleri arasında atipik femur diyafiz kırığı nedeni ile intramedüller 

kilitlemeli çivi ile cerrahi yapılmış olan hastalar retrospektif olarak incelendi. Bir yıldan 

daha uzun süreli antirezorptif ilaç kullanımı olan, 60 yaş üstü ve ASBMR (Amerikan 

Kemik ve Mineralizasyon Çalışma Cemiyeti) tarafından atipik femur kırığı tanı 

kriterlerine uyan 20 hasta çalışmaya dahil edildi. Çalışmamızda atipik femur kırığı olup 

anatomik olarak femur diyafizinde kırığı olan hastalar dahil edilmiş olup bu bölgeye 

uymayan kırıklar çalışma dışı bırakıldı. Çalışmaya dahil edilen tüm hastalar kadın 

cinsiyetteydi, tüm hastalara tip girişli kilitlemeli femur çivi ile cerrahi yapıldı. Cerrahi 

sonrası enfeksiyon gelişen hastalar çalışma dışı bırakıldı. Cerrahi sonrası hastaların 

hiçbirine herhangi bir anabolik(teriparatide) ilaç başlanmadı. Hastaların 2’sinde 

denosumab kullanımı 18’inde bifosfanat kullanımı mevcuttu. Hastaların yaş aralığı 64-

93 yıl olup ortalama yaş 76,5 yıl olarak tespit edildi. Hastaların ilaç kullanım süre 

aralığı 16-135 ay olup ortalama ilaç kullanım süresi 68 ay olarak tespit edildi. 

 20 hastanın 11’inde kaynama elde edildi 9’unda kaynamada gecikme görüldü. 

Kaynamanın varlığına, 6 ay boyunca düzenli klinik kontroller sonrasında radyolojik 

olarak 3 korteks kallus dokusunun direkt grafide görülmesi ve hastanın ağrısız yük 

verebilmesi değerlendirilerek karar verildi. Kaynama görülen ve kaynama görülmeyen 

şeklinde iki grup oluşturularak iki grup; yaş, ilaç kullanım süresi, t skoru, serum 

düzeltilmiş ca değerleri ve cerrahi sonrası redüksüyon karşılaştırılarak bu parametrelerin 

femur atipik diyafiz kırıklarının cerrahi sonrası kaynaması ile olan ilişkisi 

değerlendirildi.  
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 Cerrahi teknik olarak tüm hastalara operasyondan 30 dk önce proflaktik iv 

antibiyotik verildi. Hastalar supin pozisyonda ameliyat masasına alındı. Hastalara 

rejyonal ya da genel anestezi uygulandıktan sonra ameliyata başlandı. Femur tipinden 

giriş yapılarak guide teli gönderildi tüm hastalarda kapalı redüksiyon iki kez denendi 

ancak hiçbir hastada kapalı redüksiyon sağlanamadı tüm hastalarda kırık hattı 

seviyesinden femur lateralinden mini insizyon ile girilerek açık redüksiyon sağlandıktan 

sonra guide teli kırık distaline yönlendirildi ardından intramedüller reamerizasyon 

yapılarak uygun kalınlıkta intramedüller çivi gönderildi. Gönderilen çivi distal ve 

proksimalden iki adet kilitleme vidası ile kilitlendi. Bol yıkama yapılarak katlar usulüne 

uygun kapatılıp cerrahi sonlandırıldı. Cerrahi sonrası tüm hastalara kuadriseps kas 

güçlendirici egzersizler ve diz ve kalça eklem açıklıklarını sağlayacak egzersizler 

yaptırıldı. Postop tüm hastlara 1 ay subkutan düşük molekül ağırlıklı heparin, dvt 

proflaksisi açısından reçete edildi. 

 

 3.3. İstatistiksel Yöntem 

 Verilerin tanımlayıcı istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en düşük, 

en yüksek, frekans ve oran değerleri kullanılmıştır. Değişkenlerin dağılımı kolmogorov 

simirnov test ile ölçüldü. Nicel bağımsız verilerin analizinde bağımsız örneklem t test, 

mann-whitney u test kullanıldı. Analizlerde SPSS 28.0 programı kullanılmıştır. 
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4. BULGULAR 

 Çalışmaya dahil edilen 20 hasta yaş, ilaç kullanım süresi, T-skoru ve düzeltilmiş 

ca düzeyi parametreleri açısından değerlendirildiğinde ortalama yaş 75,5 yıl olarak 

tespit edildi. İlaç kullanım süresi ortalama 68 ay, ortalama T-skoru - 3.7, Düzeltilmiş Ca 

düzeyi ortalama 8,6 olarak görüldü (Tablo 3). 9 hastada sol taraf, 11 hastada sağ taraf 

femur atipik kırığı görüldü. 

 
Tablo 3. Tanıtıcı bulgular 

    Min-Mak Medyan Ort.±ss/n-% 

Yaş 64.0 - 93.0 75.5 76.6 ± 7.6 
İlaç Kullanım Süresi 16.0 - 135.0 68.0 73.1 ± 38.1 
T-Skoru -4.0 - -2.2 -3.7 -3.4 ± 0.6 
D. CA Düzeyi 8.0 - 9.7 8.6 8.7 ± 0.5 

Kaynama 
(+)         11   55.0% 
(-)         9   45.0% 

 

 Kaynama görülen grup 11 kişi olup toplam 20 kişilik çalışma grubunun %55’ini, 

kaynama görülmeyen grup ise toplam çalışma grubunun %45’ini oluşturdu.  

 Çalışmaya dahil edilen tüm hastalar kadın cinsiyette olup cinsiyet faktörü bu 

çalışma için yoktu. Tüm hastalarda femur kırığı basit travma sonrası oluşmuştu. Ayrıca 

cerrahi yaptığımız tüm hastalarda kırık redüksiyonu açık olarak sağlandığı için 

çalışmamızda açık ile kapalı cerrahinin kaynama üzerine etkisi faktörü yoktu. Kaynayan 

hasta grubunda ortalama kaynama süresi 3,5 ay (2-5 ay) iken kaynamada gecikme 

görülen grupta ortalama kaynama süresi 10,8 ay (7- 18 ay) olarak tespit edildi  

 Cerrahi sonrası ilk 6 ay içinde düzenli takiplerde kaynamanın görüldüğü hastalar 

kaynama görülen grup olarak ele alındı. Altı ay geçtikten sonra halen kaynama 

görülmeyen grup ise kaynama görülmeyen grup olarak ele alındı.  

 Kaynamanın görülmediği 9 hastanın 5’inde ameliyat sonrası takiplerde ilk 9 ayda 

kaynamanın sağlandığı görüldü ve ek bir cerrahi girişim düşünülmedi ancak 4 hastada 9 

ay geçmesine rağmen kaynamanın sağlanamadığı hastalara revizyon cerrahisi 

uygulandı. 4 hastaya uyguladığımız revizyon cerrahisi sonrası tüm hastalarda kaynama 

elde edildi. Revizyon cerrahisi uygulanan 4 hasta toplam çalışmaya dahil hasta 

grubunun %20 sini oluşturdu.  
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Tablo 4. Hasta listesi 

Olgu Yaş Cinsiyet İlaç 
İlaç 
kullanım 
süresi 

Kaynama 
Süresi 

T-
skoru 

D. CA 
değeri 

Açılanma  

1 93 K ALENDRONAT 44 AY 8 AY -3,5 8,5 HAFİF 
AÇILANMA 

2 75 K ALENDRONAT 16 AY 14 AY -3,1 8,8 AÇILANMA 
3 74 K İBANDRONAT 135 AY 3 AY -2,5 8 YOK 

4 70 K İBANDRONAT 120 AY 12 AY -2,2 8,6 HAFİF 
AÇILANMA  

5 68 K RİSEDRONAT 132 AY 3 AY -3,9 8,4 YOK 
6 64 K ALENDRONAT 132 AY 3 AY -3,7 9,7 YOK 
7 88 K ALENDRONAT 62 AY 4 AY -3,2 8,6 YOK 
8 83 K İBANDRONAT 24 AY 12 AY -2,9 9,5 AÇILANMA 

9 76 K DENOSUMAB 22 AY 2 AY -3,3 8,5 HAFİF 
AÇILANMA  

10 70 K ALENDRONAT 43 AY 5 AY -3,7 8,3 YOK 
11 86 K ALENDRONAT 102 AY 4 AY -4 8,4 YOK 
12 68 K DENOSUMAB 37 AY 7 AY -2,2 8,5 YOK 
13 77 K İBANDRONAT 57 AY 3 AY -3,7 8,5 YOK 
14 78 K İBANDRONAT 64 AY 4 AY -3,7 9,2 YOK 
15 73 K ALENDRONAT 84 AY 9 AY -4 8,4 YOK 

16 74 K ALENDRONAT 103 AY 9 AY -4 8,6 HAFİF 
AÇILANMA 

17 72 K ALENDRONAT 84 AY 5 AY -3,9 8,3 YOK 
18 79 K ALENDRONAT 45 AY 9 AY -4 9,6 YOK 
19 76 K ALENDRONAT 84 AY 3 AY -3,6 9 YOK 
20 87 K RİSEDRONAT 72 AY 18 AY -3,2 9 YOK 
         

*Açılanma değeri 0 ile 10 derece arası olanlar hafif açılanma 

*Açılanma değeri 10 ve daha fazla olanlar açılanma  

 

 Revizyon uygulanan hastaların 1’ine femur anataomik plak uygulanırken diğer 3 

hastaya daha kalın intramedüller çivi kullanıldı. Revizyon cerrahisinde greft 

kullanılmadı. Revizyon cerrahisi yapılan hastalarda, revizyon cerrahisi sonrası 

hastaların hiçbirinde kırık hattında açılanma yoktu ve bu hastaların tamamında kaynama 

sağlandı. Revizyon yapılan hastalarda toplam kaynama süreleri; hasta 2’de 14 ay, hasta 

4’te 12 ay, hasta 8’de 12 ay ve hasta 20’de 18 ay olarak tespit edildi.  

         Kaynama olan ve olmayan gruplar arasında hastaların yaşı anlamlı (p>0.05) 

farklılık göstermemiştir. Kaynama olan ve olmayan gruplar arasında ilaç kullanım 

süresi anlamlı (p>0.05) farklılık göstermemiştir (Tablo 2). 

 Kaynama olan ve olmayan gruplar arasında T-skoru anlamlı (p>0.05) farklılık 

göstermemiştir. Kaynama olan ve olmayan gruplar arasında D.CA düzeyi anlamlı 

(p>0.05) farklılık göstermemiştir. Düzeltilmiş Ca değeri seum albümin değerleri baz 

alınarak hesaplanmıştır (Tablo 5). 
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Tablo 5. Tanıtıcı bulgular ile gruplar arasındaki farklılıklar 

  Kaynama (-)   Kaynama (+) 
p 

  Ort.±ss Medyan   Ort.±ss Medyan 

Yaş 75.4 ± 7.1 76.0  78.0 ± 8.3 75.0 0.453 t 
İlaç Kullanım Süresi 83.4 ± 38.3 84.0  60.6 ± 36.1 45.0 0.191 t 
T-Skoru -3.6 ± 0.4 -3.7  -3.2 ± 0.7 -3.2 0.378 m 
D. CA Düzeyi 8.6 ± 0.5 8.5   8.8 ± 0.4 8.6 0.340 t 
t Bağımsız örneklem t test  / m Mann-whitney u test   

 

         Hastaların ameliyat sonrası grafilerinde anterior-posterior planda açılanmasının 

olup olmadığına bakıldı. 20 kişilik hasta grubunun 2’sinde 10 ve daha fazla derecede 

açılanma, 4’ünde 0 ile 10 derece arasında açılanma görüldü. 14 hastada ise ameliyat 

sonrası tam anatomik redüksüyon sağlanmıştı. Açılanma görülen hastaların 5’i kaynama 

gecikmesi olan grupta iken kaynama görülen hasta grubunda ise sadece 1 hastada 

açılanma görüldü. Ameliyat sonrası redüksüyon kalitesinin kaynamaya olan etkisi 

açısından iki grup arasında anlamlı bir fark bulundu. 

Kaynama olan grupta açılanma oranı kaynama olmayan gruptan anlamlı olarak daha 

düşüktü (tablo 6). 
Tablo 6. Cerrahi sonrası açılanma varlığının kaynama grupları üzerine etkisi 
                    
  Kaynama (-)  Kaynama (+) p   n  %  n  % 

Açılanma  (+) 5   55.6%   1   9.1% 0.024 X² (-) 4   44.4%   10   90.9% 
       Ki-kare test  
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 4.1. Olgu Örnekleri 

 4.1.1. Olgu 1 (Hasta 5) 

 68 y k hasta basit düşme sonrası sağ atipik femur diafiz kırığı olan hasta postop 

3’üncü ayda kaynama görüldü  

 İlaç kullanım süresi 132 ay 

 Lomber T skoru -3,9 

 Düzeltilmiş serum Ca değeri 8,4 

 

 
Şekil 7. Preop grafi 

          
Şekil 8. Postop 3. ayda ap ve lateral grafilerde tam kaynama mevcut 
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 4.1.2. Olgu 2 (Hasta 9) 

 68 y k hasta basit düşme sonrası sağ atipik femur diafiz kırığı olan hasta postop 

2’nci ayda kaynama mevcut  

 İlaç kullanım süresi 22 ay 

 Lomber T skoru -3,3 

 Düzeltilmiş serum Ca değeri 8,5 

 

         
Şekil 9. Preop ap ve lateral grafi 
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Şekil 10. Postop 2. ayda ap ve lateral grafiler tam kaynama elde edilmiş 

 

 4.1.3. Olgu 3 ( Hasta 8) 

 83 y k hasta basit düşme sonrası sağ atipik femur diafiz kırığı olup hastaya 

intramedüller çivi yapılmış hastada 9 ayda kaynama görülmediği için hastaya revizyon 

çivi cerrahisi uygulandı daha kalın çivi ile revizyon yapıldı revizyon sonrası 3’üncü 

ayda kaynama görüldü toplam geçen süre 12 ay 

 İlaç kullanım süresi 24 ay 

 Lomber T skoru -2,9 

 Düzeltilmiş Ca değeri -9,5 
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Şekil 11. Preop ap ve lateral grafi 

 

             
Şekil 12. İlk postop 9. Ayda ap lateral grafi kaynamada gecikme mevcut revizyon kararı alındı 
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Şekil 13. Revizyon sonrası ap ve lateral grafi revizyon sonrası 3. Ayda kaynama mevcut 
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5. TARTIŞMA 

 Çalışmamızda değerlendirdiğimiz 20 hastanın tamamı kadındı ve yaş ortalaması 

75,5 yıl olarak bulundu. Atipik femur kırıklarının literatürde genellikle postmenapozal 

osteoporotik kadınlarda görüldüğü ve hastaların yaş ortalamasının 71,5 ile 78 yaş 

arasında olduğu gösterilmiştir (72). Bu açıdan hasta grubumuzun genel literatürle yaş ve 

cinsiyet açısından benzer olduğu görülmüştür. Kaynama görülen ve kaynama 

görülmeyen hasta gruplarında yaş ortalamaları açısından anlamlı fark görülmemiştir. 

         Çalışmamızda vaka sayılarının az oluşu, AFK ların nadir görülmesi ve aynı 

zamanda çalışmamızın izole middiafizer kırıklar ile sınırlandırılmış olmasıdır.  

 Atipik femur kırıklarının insidansı bifosfonat kullanım süresine bağlı olarak 

değişmektedir. ASBMR 2 yıllık bifosfonat kullanımından sonra yılda 2/100.000 ve 8 

yıllık kullanımdan sonra yılda 78/100.000 vaka görüldüğünü bildirmiştir (1). Ayrıca 

AFK olgularında bifosfanat kullanım süresi ile kaynama süresi arsında pozitif 

korelasyon olduğu gösterilmiştir (78). Çalışmamızda atipik femur diafiz kırıkları olan 

hastaların tamamı bir yıldan daha uzun süre antirezorptif ilaç kullanımı mevcuttu ve 

ortalama ilaç kullanım süresi 68 ay olarak bulundu. Kaynama görülen ve kaynama 

görülmeyen hasta gruplarında ilaç kullanım süreleri benzerdir. 

 Atipik femur kırıklarında, özellikle de subtrokanterik bölgeyi ilgilendiren 

kırıklarda yüksek komplikasyon riski gösterilmiştir. Çalışmalarda atipik femur 

kırıklarının normal femur kırıklarına göre daha yüksek oranda kaynamada gecikme, 

nonunion ve implant yetmezliğine gittiği tespit edilmiştir (73,74). Ancak bu 

komplikasyonların gelişmesi için risk faktörleri iyi bilinmemektedir. Bizim 

çalışmamızda toplamda 9 hastada (%45) kaynamada gecikme, nonunion ve implant 

yetmezliği tespit edilmiş olup bu oranların yüksek oluşu cerrahi yapılan hastaların 

6’sında (%30) cerrahi sonrası açılanmanın var oluşu olabilir. 

 Weil ve arkadaşları bir çalışmasında AFK ında revizyon oranlarını %46 (73), Teo 

ve ardaşları ise %33 olduğunu göstermişlerdir (74). Bizim çalışmamızda revizyon 

oranları %20 olarak tespit edilmiştir. Ancak bu çalışmalarda subtrokanterik bölge 

kırıklarının da çalışmalarına dahil etmiş olmaları revizyon oranlarını arttırıyor olabilir.  

 Bazı çalışmalarda AFK için cerrahi tedavide plak kullanımının majör 

komplikasyon görülme sıklığını arttırdığına yönelik bulgular elde edilmiştir. Koh ve 
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arkadaşları AFK larının cerrahi tedavisinde plak ve intramedüller çivilemeyi 

karşılaştırdıkları çalışmalarında; plak yapılan hastalarda revizyon oranını %31,3, 

intramedüller çivi yapılan hastalarda ise %12,9 olarak buldular (2). Bizim çalışmamızda 

tüm hastalarımıza intramedüller çivileme yapıldı. 

 AFK larının komplikasyonsuz kaynamasının önemli etkenlerinden birinin de 

intraop redüksüyon kalitesi ile alakalı olduğunu gösteren yayınlar mevcuttur. Egol ve 

arkadaşları yaptıkları çalışmada intraop kırık hattının varus pozisyonunda fikse 

edilmesinin kaynamanın 3,7 ay uzamasına neden olduğunu göstermişlerdir (3). Lim ve 

arkadaşları cerrahi sırasında kırık hatları arasındaki boşluğun da kaynama ile ilişkisini 

göstermişlerdir. Bu çalışmada kırık hatları arasındaki boşluğun kortikal kalınlığa olan 

oranının 0.2’den büyük ya da eşit olması yüksek kaynama problemlerine neden olduğu 

görülmüştür (72). Bizim çalışmamızda da kaynama olan grup ile kaynamada gecikme 

olan grup arasında açılanma değerleri açısından anlamlı bir fark bulunmuş olup 

kaynama gecikmesi olan grupta intraop kırık hattında açılanma görülen hastalar daha 

fazlaydı (tablo 6). Bu açıdan bakıldığında çalışmamızdaki bulgular genel literatür ile 

uyumlu olduğu görülmüştür. 

 Teriparatide bir rekombinant insan paratiroid hormonudur. Kemik kalitesi ve 

yoğunluğunu arttırdığı gösterilmiştir. Kemik mineral dansitesinin düşük veya kemik 

kitlesinin kalitesiz olduğu durumlarda kemik yıkımını engelleyen bu ajanın diğer 

antirezorptif ajanlardan farklı olarak kemik üzerindeki anabolik etkisi belirtilmiştir 

(73,4). Bazı çalışmalarda AFK gelişen hastalarda teriparatide başlanmasının kırık 

iyleşmesi üzerine olumlu etkisi olduğu gösterilmiştir (75,76). Teriparatide tedavisinin 

yanı sıra AFK sonrası hastaların mevcut antirezorptif ilaçlarının kesilmesi, D vitamini 

ve Ca verilmesi de önerilmektedir (77). Çalışmamızda cerrahi sonrası hastalara 

teriparatide başlanmamıştı. 

 Bazı çalışmalar nonunion (kemik kaynamama) risk faktörü olarak T skoru (BMD) 

ölçümlerinin önceden kullanılmasının klinik bir değeri olmadığını göstermektedir (5). 

Hasta yaşının, bazı kemiklerde nonunion (kemik kaynamama) için güçlü bir risk faktörü 

olduğu görünmektedir (6). Ancak serum kalsiyum skorlarını doğrudan kaynamama 

riskine bağlayan spesifik çalışmalar sınırlıdır. 

 Çalışmamızda oluşturulan gruplar arasında lomber T skoru ve düzeltilmiş serum 

Ca değeri açısından anlamlı bir fark bulunmadı. Literatüre bakıldığında kaynama 
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açısından lomber T skoru ve düzeltilmiş Ca değerini değerlendiren çalışma sayısı son 

derece azdır.  

 Serum vitD değerleri, serum PTH ve serum ALP değerlerinin de kaynamayı 

tahmin etme açsısından bakılabilecek parametreler olduğunu düşünüyoruz. Bu 

parametrelerin çalışmamızdaki tüm hastalar için elde edilememiş olması nedeniyle 

çalışmamızda bu parametrelerin değerlendirilmesi yapılamamıştır. 

 Çalışmanın retrospektif olması ve sayıca az hastada gerçekleştirilmiş olması 

çalışmamızın kısıtlılıklarıdır. Çalışmamızdaki verilerin tek bir merkezden ve sadece 

belirli bir bölgedeki hastalardan elde edilmesi bir başka kısıtlılıktır. 
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6. SONUÇ 

 Femur atipik kırıkları cerrahi sonuçları açısından kaynamada gecikme önemli bir 

problemdir. Atipik femur diafiz kırıklarında kaynamayı etkileyebilecek parametrelerin 

tespiti konusunda bakılabilecek olan hastaya ait yaş, lomber t skoru, ilaç kullanım süresi 

ve serum düzeltilmiş Ca değerlerinin kaynama üzerinde prediktif bir değerinin olmadığı 

sonucuna varılmıştır. İntraop redüksüyon kalitesinin ise kaynama üzerine olumlu etki 

gösterdiği çalışmamızda belirlenmiştir.  
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