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OZET:

Primer osteoporoz tedavisinde sentetik insan kalsitoninin etkinligini
aragurmak amaciyla yapian bu ¢aligmaya 40 primer osteoporoziu hasta alind..
Hastalarin seciminde sekonder osteoporoz klinik ve laboratuvar bulgulariyla ekar-
te edildi. '

Biitiin hastalara tedavi éncesi ve tedavi sonrasi kan (AKS, Ca, Alkalen Fos-
Jataz) idrar (Ca ve Kreatinin) ve kantitatif komputerize tomografi (QCT) yontemi
ile lomber 1. ve 3. vertebralarda ortalama kemik dansitesi l¢iimii yapildi.

Ayrica biitiin hastalara tedavi oncesi ve tedavi sonrast agri derecesi ve fonk-
siyonel kapasite derecesi skorlamasi yap:ldi.

1. grup hastalara 20 seans yiizeysel sicaklik ve egzersiz tedavisi uyguland.
2. grup hastalara bu tedavilere ilaveten 6 ay siireyle sentetik insan kalsitonini (15
glinde giinde, bir kez, daha sonra haftada ii¢ enjenkiyon) ve 1000 mglgiin Ca ve-
rildi.
Sonug olarak, her iki gruptada fonksiyonel kapasite ve agri derecesinde te-
~davi oncesi ve sonrasi degerlerinde istatistiksel olarak anlaml sonuglar elde edil-
di. Kan Ca, Alkalen fosfataz, idrar ve kreatinin degerlerinde ise anlamli bir fark
yoktu. QCT degerlerinde ise istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamad.

GIRIS VE AMAC

Insanlarda biiyiime déneminin sonunda en yiiksek degerine ulasan kemik
kiitlesi yagla iligkili olarak azalmaya baslar (1,3,4,10,15).

1. Ulusal Menapoz ve Osteoporoz Kongresinde Teblig Edilmistir.
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“The National Institues of Health Consensus Conference" Primer osteopo-
rozu, kemik kaybini bilinen diger sebeplerinin olmamast kosulu ile kemik kitlesi-
nin azalmasi olarak tarif etmis ve yasa bagh olarak gelistigi belirtilmistir
(5,7,9,10,11,12).

Involusyonel Osteoporoz olarak da adlandinlan primer osteoporoz yaglarma
olaymna eslik eden kemik dokusu kaybidir (5,9,15).

“Primer Osteoporozu, Tip I (Menopoz sonrasi Osteoporoz) ve Tip II (Senil
osteoporoz olarak iki gruba ayirmak miimkiindiir (5,15).

_Osteoporbz tipleri arasinda en sik kargilagilan primer osteoporozdur ve ¢ogu
. Zaman primer osteoporozda, klinik semptomlarin gelismesinden Once asemptoma-
tik ddnem mevcuttur (8,13,14,19).

Primer osteoporoz erken tam konuldugunda iin]enebilir bir hastaliktir. Bu -
nedenle osteoporozun Snlenmesi ve tedavisi cok Snemlidir. Primer Osteoporozun
tedavisinde kullamlan pek ¢ok tedavi yontemi vardir (3,14,19).

Antiresorptif ilaglardan kalsitonin ve dstrojen halen osteoporozu 6nlemek
veya tedavi etmek icin kullamlan ilaclardir (8,15,24).

Kalsitoninin menapozun ilk yillan sfra_smda trabekiiler kemik kayblm
onledigi gosterilmigtir. Aynica kiriklara bagh akut agnsi olan hastalarda etkili
oldugu bilinmektedir (2,3,14).

Biz de ¢aligmamizda primer osteoporozu bulunan, hastalara, sentetik insan
kalsitonini vererck, hastalarin fonksiyoncl kapasite ve agn derecelerine olan etki-
lerini aragtirmak, kalsitoninin kemik mineral dansitesi iizerine olan etkilerini ince-
lemek istedik. )

MATERYAL VE METOD

Calismamiza primer osteoporoz tanist konulan 40 hasta alindi. Caligmaya
alinan hastalar klinik ve laboratuvar yontemleriyle sekonder orteoporoz yonenden
arastinldi ve sekonder ostcoporozu bulunan hastalar ekarte edildi. Biitiin hastalara
tedaviye baglamadan once, fonksiyonel kapasite skorlamasi yapildi. :

0. Agn yok.

1. Hafif agn esliginde tamamland. 2. Agn nedeni ile tamamlanamad, 3.
Agn nedeni ile olanaksiz.
Ve agn derecesi skorlamasi;

0. Hig ayn yok.

1. Ayakia yiiriirken agn duyuluyor. 2. Owrurken agn duyuluyor. 3. Yatak-
ta istiraht durumunda agn duyuluyor. scklinde skorlar verildi.

16



Hastalann kan 6meklerinden, Ca, Aks ve alkalen fosfataz bakildi.

Hastalara primer osteoporoz tanisi koymada kantitatif kompiitarize tomogra-
fi yontemi (QCT) secildi. Calismamizda Toshiba TCT 600 XT IIL jenerasyon bir
tinite kullanildi. :

Single Energy Quantitative Computed Tomography (SE-QCT) islemi igin
olgularda thorakal 12-Lomber 3 arasindaki 3 vertebra incelendi. ‘

Her olguda 3 vertabradan elde edilen degerlerin ortalamalan alnarak olgu-
nun kalsiyumu mgr/cm3 olarak degerlendirildi. Bu degerler Genant'in kadin ve
erkek i¢in verdigi tablolarda, yaslara gore normal kemik kalsiyum degerleri ortala-
masina gore kargilagtinlarak, olgularda osteporoz olanlar ¢alismaya alindi.

Hastalar rastgele iki gruba aynid. |

I. grup hastalara 20 scans yiizeyel sicakhk ve egzersiz programi uygulandi.

II. grup hastalara, bu tedaviler yaninda 15 giin siire ile hergiin 100 U sente-
tik insan kalsitonini, daha sonra haftada 3 enjeksiyon olacak sekilde 6 ay siire ile
verildi. Aynca bu gruptaki hastalara 1000 m gr/giin Ca preparan oral olarak veril-
di. .

Hastalar 6 ay sonra tekrar gorilerek, fonkkiyonel kapasite, agn derecesi
yoniinden degerlendirildi. Laboratuvar bulgulan (Ca, Alk. fosfataz), 24 st. idrar-
da (Ca, kreatinin) tekrarlandi. _

Yine hastalann kemik mineral igerigi yoniinden degerlendirilmesi yapildi.

BULGULAR

Cali;smaya aldifimiz 40 hastanin 38'i kadin, 2'si erkekti. Yas ortalamalir 66
idi. '

Tablo 1'de her iki gruptaki hastalarimizin cinsiyet, yas, fonksiyonel kapasite
derecesi ve agn derecesi skorlamasi degerleri verilmektedir.

Tabloda goriildigii gibi, I. grupta yas ortalamasi 67.5 idi. En biiyiik hasta
85, en kiigiik hasta 46 yasinda idi. '

IL. grupta yas ortalamasi 64.5 idi. En biiyiik hasta 80, en kiictik hasta 50
yasinda idi.

Tdeavi sonrasi-fonksiyonel kapasite derecesi skoru ve agn derecesi skorun-
daki diizelme her iki grupta da anlaml idi (P<0.01). :

17



Tablo 1. (Yiizeyel Sicaklik + Egzersiz) Grubu.

Fonks. Kapasite Agn
Derecesi Derecesi
S.No. Cinsiyet Yas T.O. T.S. P T.O. TS
T K 6 2 1 — i
2 K6 3 1 — 3 2
3 K 6 2 0 = 1 0
5 E 70 2 1 2 0
5 K 5 2 1 — 3 I
6 K 8 1 0 — 1 1
7 K75 2 I — 3 1
§ K 6 2 0 — 2 0
5 K 5 3 2 — 3 1
0 K 6 2 I — 3 1
11 K 8 2 1 3 1
2 K 18 3 1 — 3 1
3 E 59 2 0 — 1 0
14 K 50 1 0 — 1 0
5 K S50 2 T = 3 1
16 K 46 1 — 2 0
7 K 75 2 0 — 2 0
8 K B 2 0 — 3 1
v K 60 3 1 2 1
20 K65 2 ] — 2 I
P<0.01 P<0.0
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Tablo 2. (Yiizeyel Sicaklik + Egzersiz + CT + Ca) Grubu.

Fonks. Kapasite Agn Derecesi
: Derecesi Skoru Skoru -
S.No. Cinsiyet Yas ~ T.0. T.S. P T.O. T.S.
1 K ) 0 — 2 0
2 K 6 3 T = 3 1
3K 80 3 1 — 2 0
4 E 0 2 1 — 2 0
5 K 65 2 0 — 2 0
6 K 6 2 1 — 2 1
7 K 55 3 1 — 3 1
8 K 69 3 1 — 3 1
9 E 60 2 1 = 3 1
10 K 78 3 1 - 3 1
1K 5 2 1 —— 0
2 K 68 3 T 3 1
13 E 55 1 0 — 2 0
14 K 65 2 0 - 2 0
15 K 70 3 2 — 2 1
6 K 7’5 2 0 = 3 o
17 K 55 2 0 — 2 0
8 K &0 2 0 = i
19 K 70 3 1 SR ]
20 K

55 2 1 — 71

P<0.01 ~P<0.01




Tablo I1I'de her iki grutaki serum Ca ve Alkalen fosfataz degérleri verilmek-
tedir. : :

Tablo III Heir iki Gruptaki Scrum Ca ve Alk. Fosfataz Ortalama Degerleri

- Serum Ca Serum Alk. Fosf. .
T.O. T.S. T.O. T.S. P
1 Grup - 9.155+2.1  9.650+2.30 24.5+10.5 23.45i1 1.2 >0.01

I1. Grup 10.010+1.4 9.650+2.8 24.15+11.6 23.30+9.8 >0.01

Tabloda goriildiigii gibi, her iki grubun serum Ca ve alkalen fosfataz
degerlerindeki degisiklik istatistiksel olarak anlamsizdi.

Tablo IV'de her iki gruptaki 24 st. idrardaki Ca ve kreatinin ortalama
degerleri verilmektedir.

Tablo IV. 24 st. idrardaki Ca ve kreatinin onzilama degerleri

, Serum Ca Scrum Alk. Fosf.
“T.O. T.S. T.O. T.S. P
1Grup 361+13.2  281+11.4  1022+20.8 680+10.7 P>0.01
1. Grup 312411.8 266106 871192  886+9.6  P>0.01

Tabloda goriildiigii gibi her iki gruptaki 24 st.lik idrardaki Ca ve kreatinin
degerlerinde tedavi Oncesi ve tedavi sonrast degerlerindeki fark istatistiksel olarak
anlamsizdi (P>0.01).

Tablo V'de her iki gruptaki tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi Quantitatif kom-
puterize tomografi degerleri ortalamasi verilmektedir.

Tablo V. Her iki gruptaki tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi Quantitatif compu-
terize tomografi degerleri ortalamast.

Kantitatif komputarize tomografi degerlen

T.O. T.S. P
IGrup ©79.241.9 ‘ 81.3+0.7 P>0.01
II. Grup 71.242.1 ' 75.7x1.2 P>0.01
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Tabloda goriildiigii gibi, her iki grupta da kemik mineral densitesindeki
diizelme, istatistiksel olarak anlamsizdi. (P>0.01) Ancak aldifimiz kemik mineral
dansitesinde rakamsal artig vardi. ‘

TARTISMA

‘Osteoporoz yaslanmayla birlikte olan en ¢énemli hastaliklardan biridir.

- Yagam siireleri boyunca kadinlar trabekiiler kemiklerinin % 50'sini ve kortikal ke-

miklerinin % 30'unu kaybederler, erkeklerde ise trabekiiler kemik kaybi % 30
kortikal kemik kayb1 ise % 20 oranindadir (10,13,15,19,23).

Trabekiiler kemik spinal kolon ve uzun kemiklerin uglaninda yogun olarak
bulunur ve bu bolgeler osteoporotik fraktiirlerin goriildiigii ana bolgelerdir
(15,19).

Halen, osteoporozu 6nlemck veya tedavi etmek igin 8strojen, kalsitonin ve
kalsiyum tedavileri uygulanmaktadir (6,15,16,19). '

Calcitonin osteoklastlar iizerine dirckt olarak etki ederek, kemik résorbsiyo-
nunu azaltir. Mikroskopik ¢aligmalarda, hormonun enjeksiyonundan 3 dk. sonra,
kemik hiicreleri lizerine etkisi gdsterilmigtir (14).

Aloia ve arkadaglar, yaptiklan ¢alismada, Calcitoninin kemikler tizerine
olan etkisini, kemik mineral dansitesindcki artigla gostermislerdir (2).

Reginster ve arkadaglan, 79 postmenopozal kadinda bir yilhk calcitonin te-
davisinin sonuglanm yayinlamislardir. Dualfoton obsrobsiyometri ile kemik mi-
neral dansitesinde calcitonin ve Ca olan grupta, sadece Ca alan gruba oranla artig
tesbit etmiglerdir (18). - :

Roberto Civitelli ve arkadaglan, kalsitonin tedavisinin hem kisa siireli, hem
de uzun siireli uygulamasimin etkili oldugunu plasebo kontrollii ¢alismada belirt-
mislerdir ve kalsitonun tedavisi alan hastalarda kemik mineral dansitesinde artig
kaydetmislerdir (6). ‘ :

Postmenopozal kemik kaybinin 6strojen replasmvam tedavisi ile
Onlenebilecegi belirtilmektedir (13,15,17,19).

Ancak Ostrojen tedavisi yan etkilerine ve dstrojen tedavisine karsi olumsuz
tavirlar nedeniyle tiim kadinlarda uygun deglidir. Aynica ¢ogu kadin, menapozun
baslangicindan 8-10 sene sonra @strojen tedavisine baglamasim uygun bulmamak-
tadir. Boylece Kalsitonin , ostrojen tedavisini kabul etmeyen veya menapozdan
sonraki yilarda bir miktar ilerlemis ancak ileri derecede osteoporoza ulagmamisg
kadmlar icin alternatif bir tedavi sekli olabilir (17,19).

Macintyre ve arkadaglan ayn diisiinceden hareketle, calismaya aldiklan has-
talara dstrojen ve kalsitonin tedavisi uygulamislardir ve quantitaif computarize to-
mografiyle kemik mineral dansitsi l¢timlerinde kalsitoninin, dstrojen kadar etkili
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oldugunu bildirmiglerdir (16).

Sonug olarak, ¢strojen tedavisinin kontrendike oldugu veya Gstrojen tedavi-
sini kabul etmeyen hastalarda postmenapozal kemik kaybini 6nlemede etkili
oldugunu belirtmiglerdir (16).

Caligmamizda, fonksiyonel kapasite ve agn derecesinde her iki grupta da
olumlu sonuglar alinmigtir. Ancak osteoporoz tedavisinde sadece ilaglann degil
zellikle kann sirt ve bel kaslarim kuvvetlendirici egzersizlerin etkisini unutma-
mak gerekir (20,21,22).

Yine, alkalen fosfataz, Ca degerleri, ile idrar Ca ve kreatinin degerlerinde is-
tatistiksel olarak anlamsiz sonuglar elde edilmigtir.

Caligmamizda kemik mincral dansitesinde her iki grupta da artis oldu.
Ancak bu artig istatistiksel olarak anlamsizdi. Bir ¢ok kesitsel galisma ve takip
cahigmasi afirhik tasima pozisyonunuda egzersiz ve kemik kitlesi arasinda direkt
iligki oldugunu gostermektedir (19).

Overgaod ve arkadaglan kalsitonin tedavisinden sonra tedaviye bir siire ara
vermigler-ve ¢ogu aragtirmada goriilen "cscape fenomeni"nden kaginmak icin 1 yil
stire ile tedavinin kesilmesini ve sonra tekrar baglanmasimi vurgulamiglardir (17).

Yine aymi aragunicilar intranasal kalsitoninle devamli olmayan tedavinin sap-
tanmagi osteoporozda yiiksek kemik turnoveri olan riskli kadinlarda gevresel ve
aksiyel iskeletin her ikisinde de kemikte nct kazang saglayan etkisini
gostermiglerdir (17).

Boylece primer ostcoporoz tedavisinde kalsitonin tedavisinin etkili oldugunu
soyleyebiliriz. Ancak kalsitonin kesildikten sonra kemik kaybi olup olmadiinin
ve kalsitonin tedavisinin siiresinin bilinmesi gerckir.

SUMMARY

THE EFFECT OF SYNTHETIC HUMAN CALSITONIN OVER
' PRIMER OSTEOPOROZ TREATMENT

The study aimed to investigate the effect of human synthetic calcitonin at pri-
mer osteoporoz treatment involved 40 paticnts with primer osteoporoz.

Seconder osteoporoz has been done away with clinical and laboratory fin-
dings in the hoosing of patients.

The measurments of blood (Aks, Ca, A Phs) urine (Ca, creatinine) and,
bone density at first and third lomber vericbra, Using quantitative computerized-
tomography , have been done to all patients before and after the treatment, in ad-
dition to this, the degree of pain and functional capacity test have been given to all
patients before and after the treatment.
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Superﬁcial heat and exercise treatment have been applied to first group pa-
tients. In addition to this-treatment, second group patients have received synthetic
calcitonin.(Once every 15 days, then 3 injections per week) and 1000 mgr/day
calcium. :

As a result, in both group, functional capacity and degree of pain before and
after treatment have showed stastically signifiant rusults. The values of blood Ca,
Alk, Phosphate and urine were, howover, not significant. 8

Statistically significant values of QCT have not been found as well.
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