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Gﬁnﬁmﬂzde postmenopozal osteoporoz,

kadinlarda en énemli morbidite ve mortalite
nedenlerinden birini teskil etmektedir. Post-
menopozal dénemdeki yasamlarl boyunca
beyaz wrktaki kadnlarin %20-25 inde semp-
tomatik osteoporoz goriilmektedir. A.B.D. de
30 milyonun tzerinde 50 yasmn Uzerinde
kadin bulundugu ve bu popiilasyonundaki
kadinlarin 4 milyonunda semptomatik oste-
oporoz goriildaga rapor edilmektedir. Osteo-
porozun en 6nemli klinik sonucu kemiklerde
(6zellikle vertebra ve kalga kemiklerinde) or-
taya c¢ikan kirniklardir. Beyaz kadinlarda
vertebra kiriklan riskinin, 50 yas civarinda
%25, 75 yas civarinda %50 diizeyinde oldugu
bildirilmektedir. Osteoporozun en &nemli
koplikasyonunu kalca kemigi kiriklari
teskil eder. A.B.D. de her yil 120.000 den fazla
yash kadinda kalca kemigi ki goraldigu,
bunlarinda %15-17 sinin kirga bagh kom-
plikasyonlardan 6ldiigt belirtilmektedir 4.

Bu yazimizda, 6nemli bir toplumsal sorun
olan postmenopozal osteoporoz ve buna bagh
komplikasyonlarin insidansim azaltmada
profilaktik tedavinin 6nemini, gtincel lite-
ratiiril inceleyerek bir kez daha vurgulamayt
amagcladik.

PATOGENEZ

iskelet sisteminde, trabektiler kemik ve
kortikal kemik olmak tizere iki tip kemik
bulunur. Total kemik kitlesinin %80 nini
kortikal kemik, %20 sini ise trabekiiler ke-
mik olusturmaktadir. Osteoporotik
kiriklarin primer nedeni kemik kitlesinin
voltimtindeki azalmadir. Kemik kitlesi ise
iki tip hticrenin aktivasyonu ile etkilenir.
Ostecklastlar kemik dokusundaki mineral

ve kollajen muhtevasim azaltir. Osteoblast-
lar ise yeni kemik dokusu olusumunu saglar.
Hem erkeklerde hem de kadinlarda tra-
bekiiler (vertebral) kemik kitlesi 25-30, kor-
tikal kemik (kompakt) kitlesi ise 35 yaglan
civarmda maksimal diizeye erisir. Bu yastan
sonra, kortikal kemik kitlesi yilda %0.3-0.5
arasimnda demineralizasyona ugrar. Meno-
pozdan sonra ise kadinlarda yilda %2-3
oraninda kortikal, %5-8 oraninda tra-
bekiiller kemik dokusu kayb1 olur.
Kadinlarda kemik dokusundaki kayip orani
menopozdan 3-6 yil sonrasina kadar
hizlanir, 65 yasindan sonra bu oran azal-
maya baslar. Menopozdan 15-20 yil sonra
trabekiiler kemik kitlesinin %50 si, kortikal

kemik kitlesinin ise %30 u kaybolur 1.4.8

{skelet sisteminin %20 sini olugturan tra-
bekiiler kemik, vertebralarin temelini, femur
boynunun ise ¢ogunlugunu olugturan kemik
komponentidir. Vertebral ve femur boynu
kiriklar1 ise osteoporitik kiraklarin
gortldtgt en dnemli iki yerdir. Trabekiiler
kemiklerin metabolik aktivitesi, kortikal
kemiklere kiyasla ¢ok daha yiiksektir. Yilda
tiim trabekitiler kemik kitlesinin %25 i yeni-
lenmesine karsilik, kortikal kemik kitlesi-
nin sadece %2-3 11 yenilenmektedir. Diger bir
deyimle, trabekiiler kemigin metabolik turn-
over'i kortikal kemiginkinde yaklasik 8 kat
daha hizhdirl-3,

Postmenopozal osteoporoz, seks horman-
larindaki azalmaya bagh olarak trabektiler
kemik kaybi ile karakterlidir. Bu nedenle os-
teoporozun bu tipinde vertebra, kalca ve kos-
ta kiriklar gorilmektedir. Halbuki senil os-
teoporoz ise gastrointestinal traktiisden yasa
bagh olarak yetersiz kalsiyum absorbsiyonu
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sonucu ortaya ¢ikar ve kortikal kemik kaybi
ile karakterlidir. Bu tip osteoporoz ise ek-
stremite kiriklar ile seyreder. Menopoz
faktoriine yas faktoéri de eklenince her iki
kemik komponentinde kayip ortaya
¢itkmakta, bu olaya bagh olarak ta femur
boynu kirigi goralme sikhifyn artmaktadir.
Kadinlarda erkeklere oranla, vertebra
kiraklan 10 kat, femur boynu kiriklan 2 kat
daha sik gértlmektedir. Kadinlarda 40
yasmdan itibaren kortikal kemik kitlesinde
de lineer bir azalma goralmektedir. Postme-
nopozal dénem igerisinde, premenopozal
déneme kiyasla 6n kol kinklarinin
sikhginda 10, femur boynu kiniklarinin
sikligmda yaklasik 100 kat bir artis oldugu
gozlenmektedir 1-10,

Postmenopozal osteoporoz, postmenopo-
zal dénemdeki hipodstrojenizme bagl ola-

Tablo: 1 Osteoporoz Gelisimi icin Risk Faktorleri
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rak gelismektedir. Senil osteoporoz ise
kadinlarda daha sik goriilmekle birlikte her
iki sekste de goriilmektedir. Bununla birlikte
postmenopezal ve senil osteoporozun patoge-
nezleri arasinda kesin bir ayrim yapmak ta
mumkin degildir. Ctinkti aym zamanda, er-
keklerde yaslanma ile birlikte trabekdler ke-
mik kaybi, kadmlarda postmenopozal
donemde kortikal kemik kayb1
hizlanmaktadir 145,

Hem trabektler hem de kortikal kemik
kitlesinde azalma goriilmesine ragmen, post-
menopozal kadinlarin %75 inde klinik belir-
ti veren osteoporoz gelismemektedir. Osteo-
porozun goértlme siklifim artiran baz risk
faktorleri meveuttur 1411,

Primer Risk Faktorleri*

Sekonder Risk Faktorleri

- Disi seks
Beyaz irk, Asya kokenli
Kuzeydogu Avrupalilar
- Ailesel hikaye

Kronik renal yetmezl‘k
Gastrektomi ve intestinal by pass
Malabsorbsiyon sendromlan

Multipl myeloma

Distik Kalsiyum alinumi Endokrinopatiler
Premattir veya cerrahi menopoz Hiperparatiroidizm
Sedanter yasam Hipertiroidizm

Nulliparite

Alkol kullarmmi
Sigara i¢imi

Yuiksek kafein almum
Yitiksek protein alinim
Yaksek fosfat almim

Yaksek sodyum alimimi

Diabetes mellitus

Cushing Hastalig

flag kullanim

Antikonvutlzanlar
(Phenitoin)
Alimtinyum antiasitler
Tiroid ekstreleri
(>180mg/gnn)

(*) Onem sirasma gore siralanmustir.
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TANI YONTEMLERI

Oseoporozlu: hastalarda rutin radyolojik
yontemler ile t=m konuldugunda, kemik do-
kusunun en =z %30 u kaybolmustur. Tamda
en ¢ok kullzniian radyolojik tetkikler dan-
sitometrik ¢ahsmalardir. Bunlardan single-

POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZ VE PROFILAKTIK TEDAV

photon absorptiometry (SPA) ve dual photon
absorptiometry (DPA) en duyarh yodntemler
olup, tamimlanmamis ocsteopenili normal
kisilerde %75-80 dogruluk ile bilgi veren me-

todlardir 41 l.

Tablo : II Kemik Kitlesinin Ol¢iumiinde Kullamian Non invaziv Teknikier.

Teknik Yer
Radiogrammetri Metakarpal
Radiodansite Metakarpal
SPA Mid-radius
Distal radius
DPA V24
Femur boynu

Total iskelet

Tomografi (CT) Vertebra korpusu
Notron aktivasyon Total viicut
Analizi Gavde

Kortikal/Trabekiiler Oran

99:1
99:1
95:5
75:25
40:60
75:25
80:20
5:95
80:20
30:70

OSTEOPOROZUN SONUCLARI

Azalmis kemik dansiteli postmenopozal
kadinlarda kinklar c¢ok kolayhkla gelisir.
Kemik kitlesi azaldik¢a kirik goriilme sikhif
artar. En sik goriilen vertebra basi
kinklanidir. Bunun sonucu olarak bel agrisi,
kifoz ve kamburluk ortaya c¢ikar. Vicut
yiiksekligi belirgin derecede azalir. En
onemlisi de kalca kinklaridir. 70 yasmna ka-
dar yasayan kadinlarin %15' el bilek, %15
kalca, %25 i vertebra kingi, 90 yasina kadar
yasayan her ti¢ kadindan birisinde ise kalca
kirigr goralmektedir. Kalga kirigi ortaya
cikan yash kadinlarin %20 si kinga bagh
komplikasyonlar sonuca o6lmekte,
yasayanlar1 %251 vertebra kirifi, 90 yasma
kadar yasayan her ti¢ kadindan birisinde ise
kal¢ca kirig goralmektedir. Kalca king or-
taya cikan yash kadinlarin %20'si kiriga
baglhh komplikasyonlar sonucu o6lmekte,
yasayanlarin %50 si ise yasammmm kalan
kismin1 devamli bakima muhtag bir sekilde

gecirmektedir. Dier bir deyimle postmenop-
ozal osteoporoz ve buna bagh olarak geligsen
komplikasyonlar, kadinlarda en onemli
morbidite ve mortalite nedenlerinden birini
teskil etmektedir 1.3:6.

POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZUN
MAJOR NEDENLERI:

1. Kalsiyum eksikligi: Premenopozal
donemdeki kadinlarda sifir kalsiyum ba-
lansii saglayabilmek ic¢in ginlik 1000mg
kalsiyum almmmina ihtiya¢ vardir. Halbuki
cogunlukla gidalarla gonltk kalsiyum
alimimi 500 mg civarindadir. Boylece ortaya
cikan kalsiyum agifi kemiklerden kalsiyum
bolizasyonu ile saglanmaktadir. Menapoz-
dan sonra ise ginlik kalsiyum ihtiyaci 1500
mg 'a yikselmektedir. Kemek dansitesini
sabit tutabilmek icin premenopozal dénemde
500 mg, postmenapozal donemde 1000 mg
ganlik  ilave kalsiyum almimina ihtivag
vardir. Ancak postmenopozal dénemde tek

287



Dr. Cazip Usttin ve ark.

basina kalsiyum verilmesinin kemik
kaybimi énleyemedigi, bu dénemde giinde
2000 mg kalsiyum verilmesinin bile tra-
bekiler kemik kaybum etkilemedigi, kortik-
al kemik kaybmna ise minimal bir etki
gosterdigi, kemik dansitesini sabit tutabil-
mek i¢in kalsiyumla birlikte 6strojen replas-
man tedavisinin zorunlugu oldugu
gostlerilmistir,

2. Ostrojen eksikligi: Menopozal Ostrojen
kaybinin kemik kitlesindeki azalmayi
hizlandirdigt bilinmekle birlikte, 6strojen
kemik etkilesiminin mekanizmas: tam ola-
rak acikliga kavusturulamamistir. Kemik
hiicrelerinde 9strojen reseptorleri
gosterilemedigi gibi, fizyolojik dozlarda
Ostrojenin dogrudan osteoklast aktivitesi
Nizerinde etkisi oldugu da
kamitlanamamistir. Ostrojen kemik et-
kilesiminde en popiiler hipotezlerden birisi,
ostrojenin direk olarak kalsitonin sekresyo-
nunun artirdiflt seklindedir. Kalsitonin
diizeyindeki artis, osteoklast aktivitesini in-
hibe etmekle ve kemik rezorbsiyonu azal-
maktadir. Bir diger hipotezde; &strojen
azhfimn, kemiklerde paratiroid hormona
(PTH) karsi duyarlilifi artirdig: ileri
siirtlmektedir. Ayrica, bilinmeyen bir meka-
nizma ile dstrojenin direk kemik dokusunu
etkileyerek, kemik rezorbsiyonunu azaltabi-
lecegi de bildirilmektedir4.6-8, 11-13,

POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZ
PROFILAKSISI

Osteoporoz olustuktan sonra, tam olarak
tedavisi mimkan degildir. Kaybolan kemik
dokusu aynen yerine konulamamaktadir.
Meveut tedavi yontemleri ile ancak osteopor-
ozun daha da ilerlemesi durdurabilmektedir.
Bu nedenle, énemli olan daha kemik kaybi
baslamadan é6nce profilaktik &nlemlerin
alinmasicdir + &

Kontrendikasyon olmadik¢a 35 yasindan
itibaren, osteoparoz i¢in riskte olsun veya ol-
masin biatin kadinlar giinde 1000 mg kal-
siyum almalidir. Kalsivamun besinlerle
ahmmas: tercih edilir. Ancak bu miktar: be-
sinlerle alamayanlara oral kalsiyum prepa-
ratlart  verilmelidir. Postmenopozal
kadmlara ise giinde 1500 mg elementer kal-
siyum yasam boyu verilmelidir. Daha btiytik
oranda elemental kalsiyum ihtiva ettigi icin
kzlsiyum karbonat preparatlar tercih edil-
mektedir. Asif ortamda bioyararliligt arthif

Posie
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icin bu preparatin yemek esnasmnda almmast
onerilmektedir 1.3.9.14-16

Tabii menopoza girmis veya ooferektomi
yapilmis buttin kadinlara, kontrendikasyon
olmadik¢a dstrojen substitiisyon tedavisi uy-
gulanmalidir. Ostrojen replasman tedavisine
kesin veya relatif kontrendikasyon tegkil
eden durumlar Tablo : III de gosterilmistir.
Postmenopozal osteoporozun dnlenmesinde
maksimum etkiyi saglayabilmek igin,
Ostrojenin menopozdan sonra hemen
baglanilmas: énerilmektedir. Ostrojenin ko-
ruyucu etkisinin ancak alindift stirece
goruldaga, osteoporotik kirik insidansinda
azalma yapabilmesi i¢in en az 6 yil sitireyle
alinmasimin gerekli oldugu bildirilmektedir.
Maksimal etkiyi elde edebilmek icin postme-
nopozal en az 15 y1, hatta baz yazarlar ta-
rafindan daha uzun stire ile uygulanmasi rap-
or edilmektedir. Postmenopozal &strojen
kullanimi yine de osteopopotik kiriklar ta-
mamen ortadan kaldirmamakta, fakat kirik
insidansim %50-60 oraninda azaltmak-

tadir!-3-

Postmenopozal osteoporoz profilaksi-
sinde en sik olarak konjuge éstrojen kul-
lanmilmaktadir. Yapilan ¢iasmalar, konjuge
ostrojenlerin kemik kaybint énlemek icin
minimum effektif dozunun 0.625mg/giin
oldugunu ortaya koymustur. Profilakside
kullanilabilecek alternatif 6strojenler ve
minimum effektif dozlari Tablo: IV te
gosterilmistir. Profilakside uygulanan kal-
siyumun, dstrojenlerin minimum eflfektif do-
zunu daha da azalttif tespit edilmistir 1-3-6,

Ostrojen replasman tedavisi cesitli
sekillerde uygulanabilir. Tek basina konjuge
ostrojen veya ostron sulfat gtinluk 0.625mg
dozda kontintt olarak verilebilir. Bu tar re-
plasman tedavisi verilenlerde, intak uterus
mevecutsa, tedavinin baslangicinda ve daha
sonra yillik endometrial biopsi alinmasi ge-
reklidir. Bu yéntem daha cok histerektomi
gecirlmis kadinlara uygulanmaktadir.
Ostrojenler progestinlerle kombine olarak
uygulanabilir. Progestinler kemik {izerine
antirezorbtiv  etkili oldugundan,
Ostrojenlerle kombine verilmesi kemik kit-
lesini artirma yontnden sinerjik bir etki
olugturur. Ostrojenler progestinlerle siklik
bir sekilde uygulanabildigi gibi, birlikte kon-
tinl olarak ta uygulanabilir. Siklik uygula-
mada tedavinin son 10 gintne 10mg/gtnde
medroksiprogesteron asetat (MPA) eklenir.
Kontint uygulamada 0.625 mg konjuge
Ostrojen ve 2.5 mg MPA birlikte verilir.
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Tablo II: Ostojen Replasman Tedavisi i¢in Kontrendikasyonlar

Kesin Kontrendikasyonlar

Yakinda gecirilmis myokard infarktiisti
Yakinda gecirilmis serebrovasktiler atak
Akut Karaciger hast.

Aktif meme Ca

Endometrial Ca

g WD

o

Tablo IV :
ve Minimum Effektif Dozlari

Relatif Kontrendikasyonlar

1. Eski iskemik kalp hastalif
2. Hipertansiyon

3. Kronik karaciger hastalif
4, Safra kesesi hastalifi

5. Tek epizot tromboembolik
hastalik

Rekiirrent, aktif veya spontan tromboembolik hastalik 6. Diabetes mellitus

7. Hiperlipidemi

8. Pankreatitis

9. Migren bas agnsi
10. Epilepsi

11. Leiomyoma

Postmenopozal Osteoporoz Profilaksisinde Kullamlan Ostrojenler

Ostrojen Preparati

Minimum __Effektif Doz (mg)

17B-Estradiol krem 1.5
Micronized estradiol 2.0
Ethinyl estradiol 0.02
Konjuge Ostrojenler 0.625 .
Estron sulfat 0.625
Ostrojen replasman tedavisinin kontrendike KAYNAKLAR

oldugu durumlarda, gtinde 80-160mg meges-
trol asetat verilmesi kemik kaybinin oramm

azaltmak yontinden yararhh olabilir
1.3.6,9,11,17

Sonug¢ olarak, postmenopozal osteoporoz
ve buna bagli komplikasyonlarin insi-
dansimin azaltmak i¢in ti¢ 6nemli profilak-
tik yaklasim, kalsiyum destegi, dstrojen re-
plasman tedavisi ve dtizenli ekzersiz
onerilmesidir.
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