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Medical Treatment and Osteoporosis New Options
Öz
Osteoporoz kemik kırılganlığında artış ile karekterize oldukça yaygın kas iskelet sis-

temi hastalığıdır. Tedavide amaç; kırıkların önlenmesi, kemik mineral yoğunluğunun ar-
tırılması, kırıklara bağlı deformitelerin azaltılması ve yaşam kalitesinin yükseltilmesi-
dir.  Osteoporoz tedavisinde kullanılan birçok ilaç vardır. Önemli olan doğru hastada ide-
al ilaçı secmektir.

Absract
Osteoporosis is a very common musculoskeletal disease characterized by an increa-

se in bone fragility. The purpose of treatment is; prevention of fractures, increase of bone
mineral density, reduction of fractures-related deformities and increase of quality of life.
There are many drugs used in the treatment of osteoporosis. The important thing is to
choose the ideal medicine in the right patient.

Osteoporoz düşük kemik kütlesi ve kemik dokusunun mikromimari yapısının bozul-
ması sonucu kemik kırılganlığında artış ile karekterize bir iskelet sistemi hastatalığıdır
(1). Amerika birleşik devletlerinin verilerine göre 9 milyondan fazla yetişkinin osteo-
poroz tanısı aldığı, 48 milyondan fazla yetişkinin de osteoporoz için riskli grupta oldu-
ğu (t score <-1,0)  belirtilmiştir(2). 2012 yılında yayınlanmış ülkemiz verilerini içeren
FRAKTÜRK çalışmasında 50 yaş üstü insanların %50’sinde osteopeni, %25’inde ise os-
teoporoz saptanmıştır(3).Dünyada ve ülkemizdeki verilerden de anlaşıldığı gibi OP en
yaygın görülen kas iskelet sistemi hastalığı olup, büyük bir halk sağlığı problemidir(4).

OP’da tedavinin amacı; kırıkların önlenmesi, kemik mineral yoğunluğunun stabili-
ze edilmesi ya da artırılması, kırıklara bağlı deformitelerin azaltılması, yaşam kalitesi-
nin artırılmasıdır. Hastanın özelliklerine göre tedavide nonfarmokolojik tedavi , farma-
kolojik tedavi ya da her iki tedavinin kombinasyonu tercih edilebilmektedir. 

50 yaş üstü kadın ve erkeğin tedavisini gerektiren durumlar(5).
1)Kalça kırığı ya da vertebra kırığı olan hastalar (klinik olarak ya da görüntüleme yön-

temleri ile saptatanan)( T skoru bu hastalarda önemsizdir)
2)Femur boynu, total kalça, lomber vertebralarda T skoru ≤−2.5 olması
3) Düşük kemik kütlesi (femur boynu veya lomber vertebralarda -1,0 ≥ T skor  ≥ -2,5)

olan, FRAX’a göre 10 yıllık kalça kırığı riski  %3’ten fazla veya osteoporoza bağlı 10
yıllık majör kırık riski %20’den fazla olan hastalarda medikal tedavi başlanmalıdır.

Tedavide Kullanılan İlaçlar
OP tedavisinde FDA’nın onayladığı ilaçlar (5).
1)Bisfosfonatlar (alendorunat, alendronat+D, ibandronat, risedronat, zoledronik asit)
2)Kalsitonin
3)Östrojenler (östrojen ve/veya hormon tedavisi)
4)Östrojen agonist/antagonisti (Raloksifen)
5)Doku selektif östrojen kompleks (konjuge östrojenler/bazedoksifene)
6)Paratiroid hormonu (1-34) (teriparatid)
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7)RANKL inhibitörü (denosumab)
FDA onaylı bu ilaçların antifraktür etkileri ile ilgili ça-

lışmalar postmenapoz osteoporoz hastalarında yapılmıştır.
Glukokortikoide bağlı osteoporozda ve erkek osteoporozun-
da kırık azaltma ile ilgili çalışmalar limitlidir. Ek olarak bu
çalışmalar sıkılıkla kırığı olan ya da  osteoporotik olan has-
talarda yapılmıştır.

FDA onaylı olamayıp OP tedavisinde kullanılan diğer
ilaçlar ise şöyledir(5):

1)Kalsitrol
2)Genistein
3)Diğer bisfosfanatler (etidronat, pamidronat, tiludronat)
4)PTH
5)Sodyum florid
6)Stronsiyum ranelat
7)Tibolon 

1)Bisfosfonatlar
Günümüzde osteoporoz tedavisinde en sık kullanılan ilaç

olan bisfosfanatlar 1990’lü yıllarda kullanılmaya başlanmış-
tır. Kemikteki hidroksiapatit kristallerine bağlanırlar. Oste-
oklast aktivitesini azaltarak antirezorptif etki gösterirler (7).
Osteoporoz hastalarındaki öneri düzeyi level 1a ve level 1b
dir. Oral bisfofanatlar 1 bardak su ile sabah açken kullanı-
lır. En az 30 dakika boyunca yemek yenmez, başka ilaç ya
da su içilmez (7). Alendronat ve risedronat için 30 dakika,
ibanronik asit için 1 saat hasta uzanmamalıdır. Anatomik ya
da fonksiyonel özafagus anomalilerinde (akalazya, striktür,
dismotilite…), potansiyel GİS malabsobsiyonuna neden olan
hastalıklarda (çöliak, crohn, infiltratif bozukluklar, gastrik
bypass…) oral yol tercih edilmemelidir (7).

Bisfosfanat tedavisi sonrası serum kalsiyum konsantras-
yonu azalabileceği için tedavi öncesi hipoparatiroidi, D vi-
tamini ve kalsiyum eksikliği olan hastalar tespit edilmeli-
dir. Tedavi öncesi D vitamini ve kalsiyum eksikliği gideril-
melidir. Ek olarak bisfosfanatların serum D vitamini sevi-
yesinin 33 ng/ml’den fazla olduğunda daha etkili olduğu-
na dair yayınlar da mevcuttur (8)(9).

IV ya da yüksek doz oral nitrojen içeren bisfosfanat kul-
lanımlarında ilk dozda %30’dan fazla hastada akut faz re-
aksiyonu gelişebilir. Bu reaksiyon ateş, kas ağrısı (grip ben-
zeri sendrom) ile karekterizedir. Tedaviden 1-2 saat önce ve-
rilen asetaminofen ile bu semptomlar azaltılır(7).

İlaç duyarlılığı ya da hipokalsemi varlığında bisfosfa-
natlar kontrendikedir. Kronik böbrek yetmezliği olan
hastalarda risedronat ve ibandronat için GFR <30 Ml/min,
alendronat ve zolandronik asit içinde GFR<35 ise kontren-
dikasyon vardır(7).

Çene osteonekrozu ya da atipik femur kırıkları bisfos-
fonat kullanımı ile ilgili çok nadir görülen başka güvenlik
endişeleridir(7). Çene osteonekrozu yüksek doz bisfosfanat
tedavisi alan kanserli hastalarda görülmektedir. Osteoporoz
tedavisi hastalarında oldukça nadirdir (1/10,000-100,000).
2014 yılında Amerikan Oral ve Maksillofasyal Cerrahi Der-
neği önerilerine göre önlem olarak 4 yıldan uzun süre bis-
fosfanat tedavisi kullanan hastalarda ağız içi girişimlerden
2 ay önce bisfosfanat tedavisi kesilmesi önerilmektedir.

Atipik femur kırıkları ise bisfosfanatların kemik turnove-
rını aşırı baskılaması sonucu oluşur. Oldukça nadirdir (8)(10).

Bisfosfanatlar kemikte biriktiği için yukarıda bahsedi-
len komplikasyonları en aza indirilmesi ve ilaç kesilmesi son-
rası kemik rezorbsiyonunun hızlı başlamaması nedeni ile ilaç
tatilleri verilmelidir. American Society for Bone and Mine-
ral Research (ASBMR) uzun süre bisfosfanat kullanımı ile
ilgili oluşturduğu algoritma tablo 2’de verilmiştir(10)

Alendronat
Postmenapozal osteoporoz tedavsinin yanı sıra glukokor-

tikoid ve erkek osteoporozunda da kullanımı mevcuttur. Post-
menapozal osteoporoz tedavisinde günlük 10 mg ya da haf-
tada bir 70 mg, erkek günlük 10 mg kulanımı önerilirken
postmenapozal osteoporozun önlenmesinde günlük 5 mg kul-
lanılmaktadır. 2800 IU ve 5600 IU D vitamin ile kombinas-
yonları da bulunmaktadır.  Vertabra, nonvertebral ve kalça
kırığı oluşum riskini azaltıcı etkisi vardır. Üst gastrointes-
tinal sistem ve bağırsak rahatsızlıkları, baş ağrısı ve mus-
kuloskeletal ağrı yapabilmektedir. Kahvaltıdan 30 dakika
önce 1 bardak su (~200 ml) ile alınmalıdır. İlaç içildikten
sonra yine 30 dakika boyunca oturur pozisyonda ya da ayak-
ta durulmalıdır.(6).

Risedronat
Postmenapozal  osteoporoz tedavisinde günlük 5 mg ya

da haftada bir gün  35 mg’lık tablet kullanımı ile vertebra-
nonvertebra ve kalça kırığı riskini azaltmaktadır. Yüksek kı-
rık riskli erkek osteoporozunda da endikedir. Yan etkileri ve
kullanım şekli alendronat ile aynıdır(6).

Son yıllarda ayda ardışık iki gün 75 mg tablet alarak top-
lam 150 mg kullanımı yaygınlaşmıştır. Kemikte kalma sü-
resi  alendronat ve zoledronik asitten azdır(11).

İbandronik Asit
Ayda 150 mg oral ya da 3 ayda bir 3 mg IV kullanımı

mevcuttur. Vertebra kırıklarını önlemede etkili iken femur
ve nonvertebral fraktür riskini azaltmada etkisi gösterileme-
miştir. Oral formda üst gastrointestinal rahatsızlıklar yapa-
bilirken IV formda grip benzeri sendrom adı ile anılan akut
faz reaksiyonu yapabilir. Oral form kahvaltıdan 1 saat önce

Tablo 1: İlaçların kırık azaltıcı etkileri (6)
İlaç                    Vertebral          Non-vertebral Kalça 

fraktür fraktür fraktürü

Alendronat + + +
ibandronat + +/- -
Risedronat + + +
Zoledronik asit + + +
Kalsitriol + - -
Denosumab + + +
HRT + + +
Raloksifen + - -
Teriparatid + + -
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1 bardak su ile alınmalıdır. Hasta 1 saat boyunca oturmalı
ya da ayak durmalıdır, uzanmamalıdır (6).

Zoledronik Asit
YIlda tek doz 5 mg IV yolla uygulanır. İntravenöz in-

füzyon hızı en az 15 dakika olmalıdır. Postmenapozal os-
teoporozda, erkek osteoporozunda, düşük enerji ile oluşan
kırık varlığında, uzun dönem glıkokortikoid tedavisi alan
postmenapoz kadın ve erkekte Kullanımı endikedir.Postme-
napozal osteoporozda vertebra, nonvertebra, kalça kırık ris-
kini azalttığı gösterilmiştir. Kalça kırığı olan hastalarda yeni
kırık oluşumunu engellediği için mortaliteyi azaltmaktadır.
Sıklıkla ilk infüzyondan sonra akut faz reaksiyonu görüle-
bilir. Hastalarda başlangıçta kreatinin klirensi (140-yaş x kilo
xserum kreatinin (μmol/l) değeri) hesaplanmalıdır. Yüksek
riskli hastaların ise serum kreatininleri moniterize edilme-
lidir. Atrial fibrilasyon riskini artırdığına dair yayınlar
mevcuttur (6).

2) Denosumab
İnsan monoklonal antikoru olan Denosumab, güçlü bir

resorpsiyon sitokini olan nüklerer faktör kappa-B ligandı re-
septör aktivatörünün (RANKL) oldukça spesifik bir inhibi-
törüdür. RANKL’a yüksek afinite ve özgünlük ile bağlana-
rak, endojen bir RANKL inhibitörü olan osteoprotegerin’in
hareketini taklit eder. Denosumab’ın RANKL’a bağlanma-
sı RANKL’ın osteoklastlardaki reseptörü olan RANK’a eri-
şimini engeller. Böylece osteoklast oluşumunu, aktivitesi-
ni ve yaşam süresini azaltarak kemik rezorbsiyonunu güç-
lü bir şekilde inhibe eder(12).

FREEDOM çalışması ile denosumab’ın vertebral, kalça
ve nonvertebral kırıklarda azalma gösterdiği kanıtlanmıştır.
Yeni radyografik vertebra kırıkları oluşumunda %68, kalça
kırıklarında %40, tüm vertebra dışı kırıklarda %20 azalma sağ-

lamaktadır. 3 yıllık kullanımda lomber ve kalça KMY ölçüm-
lerinde lineer bir artış sağlamıştır(12). Altı ayda bir 60 mg SC
uygulama şeklinde kullanımı önerilmektedir. Denosumab di-
ğer tedavilere cevap vermemiş ya da o tedavileri kullanama-
yan postmenopozal kadınlarda, yüksek kırık riskine  sahip er-
keklerde, meme kanseri aromataz inhibitör tedavileri alan ka-
dınlarda, gonadotropin azaltıcı hormon tedavileri alan prostat
kanserli erkek hastalarda kullanımı onaylanmıştır(11).

Çene osteonekrozu denosumab kullanan hastalarda da
nadiren görülmektedir.  Bisfosfanat kullanan hastalarında
olduğu gibi Denosumab kullanırken görülen çene osteo-
nekrozu riskini de bozuk ağız içi hijyen, diş çekimi, den-
tal cerrahi işlemler arttırmaktadır. Çene osteonekrozu
antimetastatik kanser tedavisi sırasında yüksek doz deno-
sumab kullanımı sırasında daha çok izlenmektedir. Yine
kullanım sırasında bildirilen birkaç atipik femur kırığı va-
kası izlenmiştir ancak vakalarınn azlığı denosumab teda-
visinde atipik femur kırıklarının bir sorun olarak görülme-
sini engellemektedir.

Güçlü antirezorptif ajanlarda olduğu gibi denasumab
tedavisi sırasında da hipokalsemi oluşabilmektedir. Bu ne-
denle hastalar tedavi öncesi bu yönde tetkik edilmelidir.
Tedaviye başlarken D vitamini düzeyinin 30 ng/ml’den faz-
la olması gerekmektedir.Orta derecede böbrek yetmezli-
ğinde denosümab tedavisi için bir kontrendikasyon olma-
dığından, kreatinin klirensi yüksek hastalarda kullanılabil-
mektedir.  Bisfosfanatlardan farklı olarak denosumab et-
kisi tedavi kesildikten sonra hızla geri dönmektedir. Bu ne-
denle tedavi kesildikten sonra başka bir ilaçla tedaviye de-
vam edilmelidir. Yapılan çalışmalar osteoporozlu postme-
nopozal kadınlarda uzun süre denosumab tedavisinin
KMY üzerinde gittikçe artan oranda yararlı etkilere sahip
olduğunu ve zamanla diğer olumsuz etkilerin ortaya çık-
madığını ortaya koymaktadır(12). Kırık riski yüksek has-

Tablo 2: Uzun süre bisfosfanat kullanımında öneriler

Uzun dönem bisfosfanatlar ile tedavi edilen post-mena-
pozal kadınlar (oral≥5 veya IV≥3)

Tedaviden önce veya tedavi sırasında kalça, vertebra ya
da diğer osteoporotik kırıklar

Bisfosfanat kullanımına devam et ya
da diğer alternatif anti-fraktür 

tedavilerini uygula
Her 2-3 senede bir tekrar değerlendir

10 sene daha bisfosfanat kullanımına
devam et ya da alternatif antifraktür

tedavilerini uygula

Evet

Evet Hayır

Hayır

İlaç tatili ver
2 sene sonra tekrar de-

ğerlendir

Kalça BMD T-Skoru 

≤-2,5 veya kalça fraktürü riski



www.kliniktipdergisi.com 111

talarda denosumab tedavisi 10 yıla kadar kullanımını öne-
ren yayınlar mevcuttur (13).

3) Stronsium Ranelat
Stronsiyum ranelat çift etki mekanizmasına sahiptir. Oste-

oblastları aktive ederek kemik formasyonunu artırmakta ve os-
teoklastları inhibe ederek kemik rezorbsiyonunu azaltmaktadır.
Stronsium renalat Wnt sinyal yolağını aktive ederek hücre içi
etkisini göstermektedir. İn vitro çalışmalarda kemik iliğinde os-
teoblast farklılaşmasını ve prolifrasyonunu sağlayarak osteoje-
nik difereransiyasyonu arttırmaktadir. Vertebral ve nonverteb-
ral kırık riskini azaltmaktadır. Yapılan çalışmalarda kullanan has-
talarda kemik alkalen fosfataz seviyelerinin arttığı, Ctelopep-
tid seviyelerinin azaldığı gösterilmiştir. Son yıllarda kırık iyi-
leşmesine etkilerini inceleyen çalışmalar da yapılmaktadır. FDA
onayı yoktur. European Medicines Agency (EMA) artmış kar-
diovasküler risk ve ciddi Stevens-Johnson reaksiyonu nedeni
ile düzenli doktor kontrolünde olamayan hastalarda kullanımı-
nı kısıtlamıştır. Aynı zamanda kontrolsüz yüksek tansiyon ve an-
gina gibi kardiak ve dolaşım problemleri olan hastalarda ilacın
kesilmesi gerektiğini vurgulamıştır. Venöz tromboemboli en sık
görülen kardiyovasküler yan etkisidir.(14,15, 7, 8) 

4) Kalsitonin
İnsanlarda, kalsitonin hücre dışı kalsiyum seviyelerin-

deki artışa yanıt olarak tiroid bezinin parafolliküler (C) hüc-
releri tarafından üretilir. Kalsitoninin, osteoklastlarda bulu-
nan kalsitonin reseptörleri (CTr) aracılığı ile, kemik üzerin-
de anti-resorptif bir etkisinin olduğu bilinmektedir. Salmon
kalsitonin ise insan kalsitonine yaklaşık % 50 aminoasit ho-
molojisi vardır, anti-resorptif özelliklere sahiptir ve insan
kalsitonine göre yaklaşık 40 kat daha güçlü ve daha uzun
yarılanma ömürlüdür (16).

Vertebra kırığı oluşumunu önceden vertebra kırığı olan-
larda %30 oranında azalttığı bilinmektedir. Ancak nonver-
tebral kırık oluşum riskini etkilemez (16).

Yapılan çalışmalarda kalsitonin kullanımı ile kanser ris-
kinde artış izlenmiştir. Bu yüzden EMA 19 Temmuz
1912’de osteoporoz endikasyonu ile kalsitonin kullanımı-
nı kaldırmıştır. Ülkemizde ise 30 temmuz 2012’de kalsito-
nin içeren nasal spreyler piyasadan toplatıldı. Mart 2013’te
de FDA tarafından benzer bir karar çıkarılmıştır (2, 17).

5) Selektif Östrojen Reseptör Modülatörleri
(Serm’ler)

Raloksifen hidroklorür, bazı dokularda (kemik ve kara-
ciğer) östrojen agonisti olarak ve bazı dokularda ise (meme
ve uterus) östrojen antagonisti olarak görev yapan östrojen
reseptör modülatörlerinden (SERM'ler) biridir. Postmeno-
pozal kadınlarda osteoporozun önlenmesi ve tedavisi için
FDA onayı vardır. Vertebra kırığı olan hastalarda yeni ver-
tebra kırık riskini yaklaşık %30, daha önce vertebra kırığı
olmayan hastalarda ise yaklaşık %55 oranında kırık riski-
ni azaltmaktadır. Riskli hastalarda invaziv meme kanseri-
nin önlenmesinde de endikedir. Ancak nonvertebral kırık ris-
kinde azalma gösterilememiştir. Vertebral kırık riskinde 60
mg/gün olarak onaylanmıştır.  Yan etki olarak DVT riski-

ni artırdığı ayrıca sıcak basması ve bacak kramplarına ne-
den olduğu bilinmektedir. Yapılan bir çalışmada ise kulla-
nan hastalarda inme sıklığında artış tespirt edilmiştir (18,5). 

6) Teriparatid (PTH 1-34)
Teriparatid (recombinant human PTH (1-34)), FDA ve

EMA tarafından, postmenopozal osteoporoz, glukokortiko-
id osteoporozu ve erkek osteoporozu için (yüksek kırık ris-
ki olan veya daha önceki osteoporoz tedavilerine yanıt ver-
memiş ya da bunları tolere edemeyen idiyopatik/hipogona-
dal osteoporozlu erkeklerde) onay almıştır. Günde 1 kere 20
mcg subkutan uygulanmaktadır. Tedavi öncesi serum kal-
siyum, PTH ve D vitamini düzeylerine bakılmalıdır. Post-
menopozal osteoporozda vertebra ve nonvertebral kırık ris-
kini azalttığı gösterilmiştir. Ancak kalça kırık riskini azalt-
tığı gösterilememiştir. Yan etkileri genellikle hafif ve geçi-
cidir. Bulantı ve özellikle ilk birkaç dozda ortostatik hipo-
tansiyon, bacak krampları izlenebilir. Hiperkalsemi olabil-
mektedir. Ancak yaygın değildir. Nadiren hiperkalsiüri or-
taya çıkabilir. Bu nedenle hiperkalsemi, böbrek yetmezli-
ği ve devam eden ürolitiazis varlığında kullanılmamalıdır. 

Teriparatid sıçanlarda artmış osteosarkom insidansına ne-
den olduğundan, osteosarkom riskinde artış ile giden hasta-
lıklada (Paget hastalığı, açıklanamayan ALP yüksekliği olan
hastalar, kemik metastazı ya da kemik tümörlerinde) kulla-
nılmamalıdır. Tedavi edilmemiş primer ya da sekonder hiper-
paratiroidizimli hastada, epifizi kapanmamış hastada uygun
değildir. Güvenli kullanım süresi 2 yıl ile sınırlandırılmıştır.

Tedavi sonlandığında, kemik yoğunluğu 1 yıl boyunca
hızla azalmaktadır. Teriparatid tedavisi sonrası alendronat
kullanımı bu kaybı önlediği ve hatta bazı vakalarda KMY
artışlarının devam ettiği gösterilmiştir (7).

Yeni Tedaviler
1) Abaloparatid 
Paratiroid hormonu ile ilişkili peptid (PTHrP), PTH ile

benzer N-terminal homolojisi olan ayrı bir gen ürünüdür. PTH
kalsiyum hemoastazında endokrin regülatör olarak görev ya-
parken, PTHrP enkondral kemik gelişiminde rol oynamak-
tadır. Abaloparatid insan paratiroid hormonu ilişkili pepti-
din sentetik analoğudur. FDA tarafından Nisan 2017’de os-
teoporotik kırık öyküsü olan ya da kırık riski yüksek osteo-
porozlu postmenapozal kadınların tedavisinde kullanımı
onaylanmıştır. Active çalışmasında (faz 3)  yeni vertebral
kırık riskini %86, nonvertebral kırık riskini ise %43 olarak
göstermektedir. Vertebra ve vertebra dışı kırık riskini azalt-
maktadır (19-21).

Teripartid gibi osteosarkom riskini artırdığı düşünüldü-
ğünden Paget hastalığı, açıklanamayan ALP yüksekliği, açık
epifizler, kemik metastazları ve primer kemik malignitele-
rinde kullanımı önerilmez. Abalopeptid ve diğer paratiro-
id hormon analoglarının toplam kullanım süresinin 2 yılı geç-
mesi istenmez. Enjeksiyondan 4 saat sonrasına kadar orto-
statik hipotansiyon izlenebilir. İlk doz hastanın oturabilece-
ği uygun bir yerde uygulanmalıdır. Hiperkalsemiye neden
olabilir. Hiperkalsiüri ve ürolitiazis yapabiliceğinden aktif
ürolitiazisi olan hastada önerilmemektedir (21).



www.kliniktipdergisi.com112

Tablo 3: Postmenapozal Osteoporoz için öneriler

2) Romosozumab 
Romosozumab kemik oluşumu arttırdığı ve kemik rezorp-

siyonunu azalttığı için kemik üzerine çift etkili bir ilaçtır(22).
Osteositler tarafından salgılanan bir glukoporoteindir. Skle-
rositini inhibe ederek etki gösteren insan monoklonal antiko-
rudur(23). Sklerositin kemiğe spesifik Wnt yolunun inhibitö-
rüdür. Sklerostine bağlanan romosozumab, Wnt Ligantlarının
reseptörleri ile etkileşimini kolaylaştırır. Böylece osteoanabo-
lik etki oluşur. Wnt yolağının aktivasyonu osteoblastaların ve
kondrositlerin farklılaşması ve olgunlaşması, osteoblast ve os-
teosit apoptozunun inhibisyonu ve osteoprotogerin ekspres-
yonunda artış ile kendini gösterir. Aylık 210 mg subkutan en-
jeksiyon olarak uygulanmaktadır. FRAME çalışmasında (n:
7180) postmenapozal osteoporoz hastalarında bir yıl sonun-
da vertebra kırıklarında %73 azalma sağlamıştır. Nonverteb-
ra kırıklarında ise plesaboya göre fark tespit edilmemiştir. Has-
taların %6,8’inde aşırı duyarlılık reaksiyonu, tüm grupta 2 ki-

şide çene osteonekrozu, 1 hastada atipik femur kırığı tespit edil-
miştir. ARCH çalışmasında kardiovasküler açıdan bazı yan et-
kiler tespit edildiğinden FDA tarafından reddedilmiştir. Yeni
çalışmaların sonuçları beklenmektedir(24).

3) MK-5442
Kalsiyuma duyarlı reseptör antagonistidir. MK-5442 pul-

satil olarak PTH salınımını uyararak kemik üzerine anabo-
lik etki gösterir. Ancak daha sonra yapılan çalışmalarda os-
teoporozun tedavisinde uygun bir seçenek olarak görülme-
meiştir(24).4)Arzoksifen

Üçüncü kuşak bir SERM’dir. Arzoksifen vertebral kırık
ve invaziv meme kanseri riskini azaltmasına rağmen trom-
botik olayları arttırdığı için çalışmalar durdurulmuştur(24).

5)Lazofoksifen
Üçüncü kuşak bir SERM’dir. 8556 postmenapozal ka-

dınlarda yapılan bir çalışmada vertebral ve nonvertebral kı-

Lomber vertebra veya femur boynu veya toplam kalça T skoru ≤ -2.5, frajilite kırığı öyküsü veya FRAX®’a göre yüksek kırılma riski olasılığı *

Kalsiyum / D vitamini eksikliği ve sekonder osteoporoz araştırılmalı olasılığı *

Farmakolojik tedavi, egzersiz, düşmelerin önlenmesi, ilaçların fayda ve riskleri üzerine eğitimolasılığı *

Frajilite kırığı yok ya da orta derecede kırık riskiasılığı *

Alendronat, denosumab, risedronat, zoledronik asit Alter-
natif tedavi: İbandronat, raloksifen*

Hastaların yılda bir kez görülmesi

Artmış yada stabil
BMD ve kırık yok

Denosumab

DenosumabTedavi-
ye devam edin veya

kemik kaybı veya
tekrarlayan kırıkların
ilerlemesi halinde te-

riparatid eklemeyi
düşünün

Stabil durumdaysa,
tedaviye 6 yıl boyun-

ca devam edin
Kemik kaybının veya
tekrarlayan kırıkların
ilerlemesi halinde,
teriparatide geçin

Oral veya enjektabl
anti-rezorptif ajan ile

dönüşümlü tedavi

Teriparatid
(İki yıldan fazla)

Zoledronik asit

5 yıllık oral ve 3
yıl IV bifosfonat
tedavisinden
sonra bir ilaç tatili
verilmesi

Hasta tekrar başlan-
gıç kriterlerini karşıla-
dığında, kemik dön-
güsü belirteçleri teda-
vi öncesi değerlere
döndüğünde ya da
bir kırık olduğunda
tedaviye devam edilir

İlaç uyumsuzlu-
ğunun araştırıl-
ması.Sekonder
osteoporoz ve te-
daviye cevapsızlı-
ğın nedenininin
araştırılması

Oral bir ilaç kullanılı-
yorsa IV antirezorptif

ajanlara geçilir, IV
antirezorptif ajan kul-

lanılıyorsa ya da
yüksek kırık riski var-
sa teriparatide geçilir

Kemik kaybının iler-
lemesi veya tekrar-
layan kırıklar

Frajilite kırığı varlığı ya da yüksek kırık riskiasılığı *

Denosumab, teriparatid, zoledronik asit 
Alternatif tedavi: Alendronat, risedronat

Hastaların yılda bir kez görülmesi
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rık riskini azaltmıştır. Ancak diğer SERM’ler gibi bu ilaç da
tromboembolik olayları arttırmıştır. Çalışmalarda düşük doz
(0,25 mg) kullanımı ile plasaboya göre daha fazla ölüm iz-
lenmiştir. Ancak bu ilişki yüksek doz (0,5 mg) kullananlar-
da izlenmemiştir(24).

6) Odanasatip 
Katepsin K’nın inhibitörüdür. Katepsin K osteoklasta-

lardan salgılanan kemik matriksini degrade eden bir prote-
azdır. Katepsin K’nın inhibisyonu kemik rezorbsizyonunu
inhibe eder. Odanasatip osteoklast sayısını azaltmadan
matriks proteinlerinin proteolizizini inhibe eder. Böylelik-
le kemik oluşumu sürerken kemik rezorbsiyonu azalır. LOFT
çalışmasına göre vertebra kırık riskinde %54, kalça kırık ris-
kinde %47, nonvertebral kırık riskinde %23 azalma izlen-
di. Ancak yapılan çalışmalarda inme riskinde anlamlı artış
görüldüğümden ilacın gelişmesi durdurulmuştur (24).

Türkiye endokrinoloji ve metabolizma derneğinin yayın-
ladığı osteoporoz tedavi tanı ve tedavi klavuzuna göre son yıl-
larda en çok tercih edilen tedavi yaklaşımı oral bisfosfanat-
lar (alendronat ya da risedronat) ile tedaviye başlamak, tole-
re edilemeyen durumlarda zolendronik asit ile ilacı değiştir-
mektir. İlaçların kırık azaltıcı etkileri mutlaka bilinmelidir. Hem
kalça hem de vertebrada kırık azaltıcı ilaçlar tercih edilme-
lidir. Yine bu klavuza göre ibandronat, raloksifen ve stron-
siyum ranelat’ın kullanım sırası sonlardadır. Teriparatid ise
çok fraktürü olan ya da çok yüksek riskli hastalarda kullanıl-
malıdır. Teriparatid ile sağlanan tedavinin devamında mutla-
ka antirezorptif ajanlardan biri ile devam edilmelidir (11). Ame-
rikan Klinik Endokrinoloji Derneğinin 2016 yılında postme-
napozal osteoporoz için önerileri tablo 3’ de verilmiştir (7).
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