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osteoporoz

OZET

Osteoporoz neden oldugu morbidite ve
mortalite nedeniyle onemli bir saglk sorunu-
dur. Guntimiizde yasam siiresinin artmasina
paralel olarak bastaligin yayginlhig da énemli
bir artis gostermigstir. Osteoporoz tedavisi ile
ilgili olarak yakin zamanda yeni ilaclar kulla-
mma sunulmustur. Bununla birlikte arastir-
malar bala sirditriilmekte ve yeni ilaglann ge-

listirilmesine calisilmaktadur.

Anabtar kelimeler: Osteoporoz, kalsiyum,
vitamin D, bisfosfonatlar, dstrojen, SERM,

paratiroid bormon, stronsiyum, kalsitonin
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GENEL BiLGILER

Osteoporoz giinlimiizde énemli bir saglik so=
runudur. Tim diinyada 60-70 yas arasindaki ka-
dinlarin lcte biri ve 80 yas ve lizeri kadinlarin ise
ticte ikisi osteoporotiktir (International Oste-
oporosis Faundation. The Facts About Oste-
oporosis and its Impact. Lyon, France: Inter-
national Osteoporosis Foundation, 2004).
Ozellikle geligmis iilkelerde yash populasyonda-
ki artis ile orantili olarak osteoporoz ve osteopo-
rozla iliskili kirik sikligi da artmaktadir.

Postmenopozal kadimlarm yarismda ve 50 yas
lizeri beyaz erkeklerin %i5'nde osteoporoz ile ilis=
kili kirik ortaya ¢ikmakta ve bu kiriklarm %is’ini
kalgca kiriklar olusturmaktadir. Osteoporoza
bagli kiriklar mortaliteyi arttirmalarinm yani sira
(National Osteoporosis Foundation; 1998: Si-
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88, Ensrud KE; 2000: 241-9) kiriklar nedeniyle
agri, baskalarma bagimli hale gelme, yiiriye-
meme, depresyon ve bakim evlerinde yasama
zorunluluguna da sikca neden olmaktadirlar
(Kramer AM; 1997: 396- 1401, Lyles K; 1993: 595~
601, Magaziner |; 1990: Mioi-7, Randell A;
2000: 4,60-6, Ray N; 1997: 24-35, Jette A; 1987:
735-740).

Osteoporoz 1993 yilinda “dislk kemik kiitlesi
ve artmis frajilite ve kirik riski ile sonuglanan, ke=
mik dokusunun mikro-mimarisinde bozulma ile
karakterize, sistemik iskelet hastaligi” olarak ta=
nimlanmistir. Kisa siire énce bu tanim yeniden
g6zden gecirilmis ve “Kemik kuvvetinde kisiyi
artmis kirik riskine yatkm hale getiren tehlikeli
kayip ile karakterize iskelet bozuklugudur. Kemik

kuvvetini olusturan temel iki 6zellik ise kemik
 dansitesi ve kemik kalitesidir” olarak degistiril-
mistir (NIH consensus statements; 2000: 1-45).

OSTEOPOROZ TEDAVISI

Osteoporoz tanisi konulmus olan tim kadin=
lar risk faktorlerinin azaltilmasina yonelik bilgi=
lendirilmeli (diizenli egzersiz, diismenin énlen-
mesi, sigara ve asiri alkol alimmdan uzak durul-
masi) ve genel 6nerilere uygun olarak kalsiyum
(1200 mg/giin ) ve vitamin D (400-800 1U/giin )
almalari saglanmalidir.

National Osteoporosis Foundation’un 2004
yili 6nerilerine gdre osteoporoz tanisi almig olan
kadmlardan,

° Kalga KMD T skoru -2’nin altinda olan ve
risk faktdrii olmayan,

° Kalga KMD T skoru -1.5'un altinda olan ve
bir ya da daha fazla risk faktérii olan,

* Daha 6nce vertebra ya da kalga kirigi olan-
lara farmakolojik tedavi dnerilmektedir.

Tedaviye baslanmadan 6nce tim hastalarm
ikincil nedenlere yonelik degerlendirilmeleri ve
eger imkan varsa santral DXA &lctimlerinin ya-
pilmasi gereklidir.

Menopoz ile birlikte kemik kaybmin hizlan-
digi bilinmekle birlikte, KMD'i normal smirlarda
olan postmenopozal kadinlarda tedaviye bag-
lanmasi tartismali bir konudur. Bu kabul edile=
bilir bir teori olmakla birlikte glinimiizde kulla-
nilmakta olan tedavilerin pek cogunun kirik 6n-
leme agismdan etkinlikleri ve uzun dénem giive-
nilirlikleri ile ilgili veriler kisithdir.

Gunumizde FDA tarafindan onaylanmis, far-
makolojik tedavi amaciyla kullanilmakta olan
ilaglar; bisfosfonatlar (Alendronate, Risedrona-
te), kalsitonin, 6strojen hormon tedavisi,
SERM’ler (Raloxifene) ve paratiroid hormondur.

FDA onayi olmayan ancak osteoporoz tedavi=
sinde kullanilabilen diger ilaglar arasinda alen-=
dronate ve risedronate disindaki bisfosfonatlar
(Etidronate, Ibandronate, Pamidronate, Tiludro-
nate, Zolendronic acid), sodyum florid, kalsitriol
ve tibolone yer almaktadir.

Heniiz kullanimda olmayan ancak caligmalari
sirdiiriilen yeni tedavi yontemleri arasinda anti-
resorptif etkili olan 9v B3 integrin (vitronectin re=
ceptor) antagonistleri, c-src inhibitdrleri, katep-
sin K inhibitdrleri, vakuolar H+ATPase inhibitérle-
ri, sitokin aktivite inhibitdrleri; anabolik etkileri
olan kalsiyum reseptor antagonistleri ve HMG-
CoA reductase inhibitorleri yer almaktadirlar.

meslek igi sirekli egitim dergisi
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Tedavinin takibi icin pek ¢ok klinisyen san-
tral DXA Olgtimleri kullanarak kemik dansitesin=
deki degisimi izlemektedir. Ancak burada
dnemli olan nokta, ilaglarm KMD’de artis olma-
dan da hastanm kirik riskini azaltabilecegidir.
Bir cok testte oldugu gibi KMD de kesinlik hata-
sina sahiptir. Bu nedenle iki 6lctim arasinda ver-
tebrada %2-4, kalcada ise %3-6 arasinda farkli-
lik olabilmektedir. Tedaviye cevabim degerlen-
dirilmesi icin KMD takiplerinin her bir ya da iki
yilda bir tekrarlanmasi 6nerilmektedir.

Yaygm olarak kullanilan osteoporoz tedavisi
hakkinda daha ayrmtili bilgi asagida sunulmustur.

1. GENEL ONLEMLER

Kalsiyum ve Vitamin D Alimi: Hayat boyu
kemik bitinliginiin korunmasi icin yeterli kal-
siyum ve D vitamini alimi dnemlidir. Kalsiyum
kemik dontisimiini ve kemik yikimmi azaltabil-
digi icin osteoporozisden korunmada kritik dne-
me sahiptir (Kanis JA; (1999):279-90). Erigkin
yaslarda kalsiyum emilimi yaklasik %50 oranin-
da azalmaktadir (Akesson K; (1997):100-5). Vi-
tamin D gastrointestinal kanalda kalsiyum emi-
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limini arttirmakta ve kemik rezorbsiyonunu et-
kilemektedir.

Kalsiyum alimi her yasta kadimlarin KMD’leri
tizerinde olumlu etkilere sahip olmakla birlikte
en belirgin etki postmenopozal dénemde goriil-
mektedir (Dawson-Hughes B; (1990):878-83).
Vitamin D ise tek basina kirik orani iizerinde et-
kisiz gorlinmekte fakat kalsiyum ile birlikte alin=
diginda additif etki gostermektedir (Lips P;
(1996):4,00-6).

Kalsiyum igin 6nerilen giinlik doz 1000-1500
mg arasinda ve vitamin D icin dnerilen glnlik
doz 400-800 IU arasinda degismektedir. Besin-
lerle birlikte aliman kalsiyum giinlik ihtiyacm
onemli kismmi kargilamaktadir (or; sit, peynir
ve yogurt gibi). Ancak ilerleyen yas ile birlikte
ortaya ¢ikan laktoz intoleransi gibi nedenlerle
kalsiyum alimi yeterli olmayabilir. Bu gibi du-
rumlarda kalsiyum destegi saglayacak ilaclara
ihtiyag duyulabiliv. Glinlimiizde tek basma kal-
siyum iceren preparatlarin yani sira D vitamini
ile kombine edilmis kalsiyum preparatlar da
bulunmaktadir. Vitamin D’nin en ¢ok bulundu-
gu dogal kaynaklar siit ve yesil sebzelerdir ve
tek basina, kalsiyum ya da diger vitaminler ile
kombine edilmis preparatlari da vardir. Senil os-
teoporoz ve glukokortikoid iligkili osteoporoz te-
davisinde ise aktif D vitamini onerilmektedir
(Rinde JD; (2004):189-197).

Kalsiyum almmi ile ilgili olarak giinlik alim
2500 mg’'t gegmemelidir. Aksi takdirde hiperkal-
semi ve hiperkalsiiiri riski ortaya cikacaktir. One=
rilen dozlarda en sik goriilen yan etkileri ise ka-
bizlk, gaz ve kramplardir.

Vitamin D alimi ise 2000 1U/giin’den fazla ol-
mamalidir. Yiiksek dozlar hiperkalsemi ve hiper-
kalsitiriye yol acabilir.

B. ILAC TEDAViSI
YIKIMI ONLEYICI ILAGLAR:

Bu ilaglar osteoklastik aktiviteyi baskilayarak
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kemik kaybmi azaltmaktadirlar. Osteoblastik
aktivite lzerine dogrudan etkileri olmamasina
ve yeni kemik yapimini stimiile etmemelerine
ragmen KMD'yi arttirdiklari gozlenmistir. Yikimi
onleyen ilaglar yeniden yapilanmayi yavaslat-
makta ve yikim alanlarinin derinligini ve sayisimi
azaltmaktadirlar. Bu bélgelerde yapim yikima
oranla artmakta ve bu da yeniden yapilanma
bélgelerinin yeniden doldurulmasima, daha yo-
gun kemik mineralizasyonuna ve tim KMD’de
artisa yol agmaktadir.

1. BISFOSFONATLAR:

Bisfosfonatlar dogal olarak kemik yikim inhi-
bitorleri olan pirofosfatin yapisal analoglaridir=
lar. Kemikte hidroksiapatit kristallerine yuksek
affinite gosterirler. ilag sistemik dolagima gir-
dikten sonra %50’si kemik yikim bélgelerine da-=
gihirken %s50’si bobrekler araciligi ile vicuttan
uzaklagtirilir (Dunn JC; (2001):605-712). Kemik-
teki yart dmirleri cok uzundur. Kemikteki yeni=
den yapilanma bdlgesinde yikim bir kez inhibe
edildikten sonra ya tekrar dolasima salinarak
viicuttan uzaklastirilir ya da yeni kemik yapisina
dahil olur ve bu bélgede yeni bir yeniden yapi-
lanma donglisit baslayip serbestlesene dek
inaktif olarak kalir.

Etidronate birinci jenerasyon bisfosfonattir.
Her li¢ ayda bir iki hafta boyunca glinde 400 mg
verilmesi dnerilmektedir. Araliksiz, uzun sireli
uygulandigmda kemik mineralizasyonunu bo-
zabilmekte ve osteomalaziye yol acabilmektedir
(Dunn JC; (2001):605-712). Fosfat destegi ile
birlikte kullanildiginda yeni kemik kiriklarini
azalttign gosterilmis olmakla birlikte tek basma
kullanimmda belirgin kirilmayi dnleyici etkinlik
gosterilememistir. Daha potent olan diger bis-
fosfonatlarm kullanima sunulmasiyla birlikte
etidronate kullanimi biylk &lclide azalmistir.
Tek onemli endikasyonu, nitrojen iceren diger
bisfosfonatlarm GI yan etkileri nedeniyle tolere
edilememesidir.

Alendronate, nitrojen iceren bisfosfonatlar=
dandir ve 1995 yilinda kullanima sunulmustur.
Risedronate piridinil bisfosfonattir ve 2000 yi-
IIndan beri kullanilmaktadir. Her iki ilacin da os=
teoporoz tedavisinde kullanim icin FDA onayi
vardir.

Genel olarak her iki ila¢ da iyi tolere edilmek=-
tedir. En sik yan etki ise Ust gastrointestinal sis-
temle ilgili sikayetlerdir. Randomize klinik ¢alig=
malar alendronate ve risedronate’in GiS ile ilgili
yan etkilerinin, non steroidal anti inflamatuvar
ilag kullanimi ya da list GIS hastalik 6ykisii olan
hastalar hari¢c tutulmak lizere, benzer siklikta ve
plaseboyla karsilastirilabiliv oldugunu goster-
mistir (Dunn JC; (2001):605-712, Sharpe M;
(2001):999-1039, Taggart H; (2002):262-70).

Alendronate ile yapilan caligmalarda, basta
yanlis kullanima bagli olmak iizere 6zefajit, 6ze-
fagial ilserler ya da erozyonlar gibi yan etkiler
gozlenmistir. Bu nedenle 6zefagial bosalma siire-
si uzamig olanlarda kullanimi kontrendikedir (Fo-
samax (Alendronate sodium) package insert;
2001). Risedronatin ise iist GIS hastaliklari ile ilgili
bir kontrendikasyonu yoktur. Ancak klinisyenle=
rin cogu eroziv 6zefajit ya da Barret 6zefagus gibi
ciddi Ust GIS hastali§i olan hastalarda bisfosfo-
natlarm kullanimimdan kaginmaktadirlar.

Osteoporoz tedavisinde Alendronate dozu 1o
mg/giin ve Risedronate dozu ise 5 mg/giin’diir.
Her iki ila¢ icin de haftalik doz uygulamasmm
giinlik doz ile benzer etkinlige sahip oldugu
gosterilmistir ve dozlar sirasiyla 70 mg/hafta ve
35 mg/hafta’dir (Schnitzer T; (2000):1-12, Wat-
ta NB; (2002): S17-8). Tedaviye uyum agisindan
ozellikle asemptomatik hastalarda haftalik kul-
lanim 6nerilmektedir.

Bisfosfonatlarin Ust Gi yan etkilerinin en az ol-
mast icin hastalarin ilact bol su ile almalari ve ila-
cr aldiktan sonra en az 30 dakika boyunca uzan-
mamalari 6nerilmektedir (Actonel (risedronate
sodium) package insert; 2002, Fosamax (Alen-
dronate sodium) package insert; 2001).

meslok igr sirekli egitim dergisi




100

Alendronate ve risedronate osteopenisi olan

erken postmenopozal kadimlarda kemik kitlesini
korumaktadir. Kullanimda olan kemik yikimmi
onleyici ilaglar arasmda KMD’yi en fazla arttivan
ilag grubudur ve vertebral kirik riskini hizlica
azaltmaktadirlar. Ayrica prospektif ve randomi-
ze kontrollii caligmalarla kalca tizerinde kirik 6n=
leyici etkinlik sadece bu ilaclarda gosterilmistir.
Bu iki ilacin dogrudan karsilastinldigr cok fazla
klinik calisma olmamakla birlikte yan etki ve et-
kinlik agisimdan benzer goriinmektedirler. Bu
ilaglar daha etkin olmalari ve kullanim kolaylik-
lari nedeniyle &zellikle daha once kirik dykisi
olan hastalarda ilk secenek ilaglar olarak 6neril=
mektedir.

2.SELEKTIF OSTROJEN
RESEPTOR DUZENLEYiCILERI (SERM’ler)

SERM’ler Ostrojen reseptdrleri lizerinde hem
agonist hem de antagonist etkilere sahiptirler.
Kemik ve yag metabolizmasi iizerinde Ostrojen
benzeri etkiye sahip iken endometrium ve me-
mede antagonist etki gosterirler. Raloxifene os-
teoporozdan korunma ve osteoporoz tedavisin-
de kullanimi onaylanmis tek SERM’dir.

meslek igi siirekli agilim dergisi
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Raloxifene dstrojen gibi vendz tromboembo-
lizm riskini U¢ kattan fazla arttirmaktadir ve ve-
néz tromboembolizm &ykiisii olan kadinlarda
kullanimi kontrendikedir (Ettinger B; (1999):
637-45, Evista (raloxifene hydrochloride)
package insert; 2001). En sik goriilen yan etkile-
ri sicak basmasi ve bacaklarda kramplardir. Ay-
rica sicak basmalarindan yakinan kadinlarda da
bu sikayetleri kotllestireceginden kullaniima-=
malidir.

Raloxifene icin giinlik doz 60 mg/gin’diir.
Vertebra kiriklari lzerinde etkinligi gosterilmis
olmakla birlikte kalga kiriklari lizerinde bu ajanin
etkisi gosterilememistir. Kemik disi yararl etkile-
rine (basta meme kanserinden koruyucu etkisi
olmak tizere) karsilik VTE riskini arttirmasi ve kal-
ca kimgr lzerine etkisinin gdsterilememis olmasi
nedeniyle ikinci secenek ilaglardir ve bisfosfo-
natlarm kontrendike oldugu ya da bu ilaglari to-
lere edemeyen hastalarda tercih edilmelidir.

3. KALSITONIN

Kalsitonin somondan elde edilen bir poli-
peptid hormondur. FDA tarafindan bes yildan
uzun siiredir menopozda olan osteoporozlu ka-
dinlarin tedavisinde kullanimi onaylanmigtir.

Nazal sprey ve injeksiyon formlari mevcuttur.
injektable formlarin kullanimi ile ortaya ¢ikan
lokal reaksiyonlar, fushing, dékiintli ve nadiren
sistemik alerjik tip reaksiyonlar gibi yan etkileri
nedeniyle bu formun kullanimi smirhidir. Nazal
spreyler ile yan etki daha nadir ortaya ¢ikmakta-
dir ve daha ¢ok kuruluk, irritasyon, burun kana-
masl, kasinma gibi nazal sikayetleri kapsamak-
tadir (Miacalcin (calcitonine) package insert;
1998). Burun muayenesi tedaviye baslamadan
once yapilamli ve nazal sikayetler ortaya cikti-
ginda tekrarlanmalidir. Burun mukozasimda cid-
di llser gelisimi halinde tedavi acilen sonlandi-
rilmalidir.

Kalsitonin ile etkinlik de sadece vertebra ki-
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riklari lizerinde gdsterilmistir. KMD (izerine olan
etkisi yani sira analjezik etkiye sahip oldugu di-
siniilmektedir ve akut kompresyon kiri§i olan
osteoporozlu hastalarda agrinin giderilmesinde
kullanilmaktadir (Lyritis CP; (1991):369-72, Ri-
fat SF; (1992):93-96). Analjezik etkinin meka-
nizmas! tam olarak agiklanabilmis olmasa da 0-
endorfin diizeylerini arttirdi§i gésterilmistir (Ri=
fat SF; (1992):93-96). Ancak medikal literatiir
tarafindan yeterince desteklenmemis oldugu i-
¢in agrinin giderilmesinde rutin intranazal kul-
lanim 8nerilmemektedir. Eger hasta geleneksel
agri giderici onlemlere yanit vermiyorsa kalsito=
nin dnerilebilir.

Kalsitonin post menopozal osteoporoz teda-
visinde li¢lincii secenek ilaglar olarak énerilmek=-
tedir.

4. OSTROJEN

Postmenopozal kadmlar &strojeni tek basina
(6strojen replasman tedavisi) ya da progesteron
ile birlikte (hormon replasman tedavisi) alabil=
mektedir. Progesteron komponenti uterusu olan
kadinlarda endometrium kanserlerinden korun-
ma icin gereklidir.

Ostrojen FDA tarafindan osteoporozdan ko-
runma icin 6nerilen bir tedavidir. Ancak yakin
zamanda yapilan calismalarda dstrojen kullani=
minin kardiyovaskiiler hastalik, vendz trombo-
embolizm ve meme kanseri riskini arttirdigi gos-
terilmistir (Women’s Health Initiative Investi-
gators; (2002):321-33). Bu nedenle HRT tek ba-
sina osteoporozun dnlenmesi amaciyla kullanil-
mamalidir zira daha glvenli dnleyici tedbirler
bulunmaktadir.

ANABOLIK AJANLAR
1. TERIPARATIDE:

Anabolik ajan olarak, rekombinant insan pa-
ratiroid hormonu (PTH) olan Teriparatide’in os-
teoporoz tedavisinde kullanimi kisa siire dnce
FDA tarafindan onaylanmistir. Aslinda surekli

olarak PTH’ya maruziyet, hiperparatiroidizmde
oldugu gibi, osteoklastlarm farklilagmasmi ve
kemik yikimmi arttiran bir etkiye neden olmak-
tadir. Oysa PTH aralikli olarak verildiginde daha
cok osteoblastlar uyarilmakta ve yeni kemik ya-
pimi stimiile edilmektedir (Whitfield JF; (2002):
www.medscape.com). PTH trabekiilanin kalin-
hgmi arttirarak KMD’yi arttirmasinin yani sira
kortikal kalimligi da arttirarak kemigin dayanik-
lihgm arttiriyor ve mikromimari yapiyi kuvvet-
lendiriyor goriinmektedir (Rubin MR; (2002):
267-77, Seeman E; (2001):281-3).

Teriparatide giinde bir kez karin ya da kalca
bdlgesine injeksiyon yolu ile uygulanmaktadir
ve Onerilen doz 20 mcg/giin’diir.

Yapilan hayvan calismalarinda, ratlarda te-
riparatide kullanimi ile artmis osteosarkom o-
ranlari bildirilmistir. insan calismalarinda oste-
osarkom gelisimi bildirilmemistir ancak bu ris-
kin artmadigi anlamina gelmemektedir. Ozellik=
le kemik gelisiminin devam ettigi cocuk ve add-
lesanlar ile Paget hastaligi gibi osteosarkom ge-
lisimi agismdan ytiksek risk tasiyanlarda kulla=
nilmamaktadir. Bunun disinda en sik bildirilen
yan etkiler bulanti, bas dénmesi ve bacak
kramplaridir. Hiperkalsemisi olanlarda, gebe ya
da emziren kadinlarda ve kemik kanserleri ya da
baska kanserlere bagli kemik metastazlari olan-

meslek igi siirgkli egitim dergisi
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larda kullanilmamalidir. Uzun dénem veriler
mevcut olmadigi icin iki yildan uzun siireli teda-
vi dnerilmemektedir.

2. STRONTIUM RANELATE:

Strontium ranelate osteoblastlari uyararak
kemik yapimmi arttirirken ayni zamanda oste-
oklast farklilasmasmi ve aktivitesini inhibe ede-
rek kemik yikimmi azaltmaktadir (Neer RM;
(2001):1434=41).

Onerilen giinliik doz 2 gram/giin olup oral
stispansiyon graniilleri olarak kullanima sunul-
mugtur.

En sik yan etkileri arasinda bag agrisi, bulan-
t1, diyare, dermatit ve egzema olarak bildiril-
mektedir. Bunun disinda renal yetmezligi olan
hastalarda 6nerilmemektedir. Faz Il plasebo-
kontrollii caligmalarda pulmoner tromboemboli
de dahil olmak tizere vendz tromboembolizm in-
sidansinda artig bildrilmistir. Bu nedenle VTE
acismdan riskli grupta ila¢ baslanirken dikkatli
olunmasi ve ¢ok yakin takip gereklidir. Ayrica
fenil ketontirili hastalar icin zararli olabilecek bir
fenilalanin kaynagi icermektedir.

DIGER TEDAVILER
1. PARENTERAL BiSFOSFONATLAR

Ibandronate: Cok potent, lciincii kusak nit-
rojen iceren bisfosfonattir (Muhlbauer RC;
(1991):1003-11). Yiiksek potensi nedeniyle klinik
etkinlik cok daha disiik dozlarda gdzlenmekte-
dir (2.5 mg/gin). Haftalik uygulamada ilacin
daha diigiik dozlarda (20 mg/hafta) alendronate
(70 mg/hafta) ve risedronate (35 mg/hafta) ile
benzer etkinlige sahip oldugu gdsterilmistir
(Cooper C; (2003):4609-15).

ibandronate’m parenteral uygulanmasi ile

ilgili calismalar da yiiriitilmektedir ve her i
ayda bir 0,5 mg, img ve 2mg IV enjeksiyonlarin

meslek igi siirekll egitim dergisi
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etkinligi arastirilmaktadir (Stakkestad JA;
(2003):969-75).

Zolendronate: Zolendronate bir diger potent
nitrojen iceren bisfosfonattir. Osteoporoz teda-
visinde aralikl, intravendz uygulamalarin etkin-
ligi ve glvenilirligi ile ilgili calismalara devam
edilmektedir.

Her iki ilacin da rutin kullanima girebilmeleri
icin etkinlik ve gtivenilirlik agismdan uzun dé-
nem verilere ihtiyag vardir.

2. TIAZiD DIURETIKLER

Tiazid dilretikler idrarla kalsiyum atihmmi
azaltma ozellikleri nedeniyle osteoporozdan ko=
runmada yardimci olabilirler. Gozlemsel calig=
malar bu ilaglart kullanan hastalarin daha biiyiik
kemik kitlesine, daha dusiik oranlarda kemik
kaybma sahip olduklarini ve daha az kirik oldu~
gunu gdstermistir (LaCroix AZ; (1990):286-90,
Cauley JA; (1993):666-73). Ancak KMD ve kirik
riski tizerine etkilerini gdsterebilmek icin cok da-
ha fazla veriye ihtiyac vardir.

3. STATINLER

Statinlerin ve bisfosfonatlarim her ikisi de ko=
lesterol yolagmi farkli basamaklarda inhibe et-
mektedirler. Hayvan calismalari statinlerin ke=
mik yapimini arttirdigimi  desteklemektedir
(Mundy G; (1999):1946-9) ancak insanlardaki
sonuglar net degildir. Statinlerin osteoporoz te-
davisinde onerilebilmeleri icin prospektif, ran=
domize, kontrollii calismalar ihtiyac vardir.

4. DIGER SERM’LER

Bazedoxifene ve lasofoxifene’i iceren diger
SERM’ler ile ilgili calismalar devam etmektedir.
Levormeloxifene ile ilgili calismalar ise jinekolo=
jik ve diger yan etkiler nedeniyle erken sonlan-=
dirilmigtir.



osteoporoz

KAYNAKLAR

Actonel (risedronate sodium) package insert. Cincinnati, OH:
Proctor & Gamble Pharmaceuticals; 2002 May.

Akesson, K. (1997) “Rationale for active vitamin D analog therapy
in senil osteoporosis” Calcif Tissue Int; 60:100-5.

Cauley, J.A. (1993) “Effects of thiazide diuretic therapy on bone
mass, fractures, and falls” Ann Intern Med; 118: 666-73.

Cooper, C. (2003) “Efficacy and safety of oral weekly ibandronate
in the treatment of postmenopausal osteoporosis” | Clin Endocrinol Me-
tab; 88:4609-15.

Dawson-Hughes, B. (1990) “A controlled trial of the effect of calci-
um supplementation on bone density in postmenopausal women” N
Engl ) Med; 323:878-83.

Dunn, J.C. (2001) “Risedronate: a review of its pharmacological
properties and clinical use in resobtive bone disease” Drugs; 61:605-712.

Ensrud, K.E. (2000) “Prevalent vertebral deformities predict morta-
lity and hospitalization in older women with low bone mass”, | Am Geri-
atr Soc; 48: 241-9.

Ettinger, B. (1999) “Reduction of vertebral fracture risk in postme=
nopausal women with osteoporosis treated with raloxifene: results from
a 3-year randomized clinical trial”; JAMA; 282:637-45.

Evista (raloxifene hydrochloride) package insert. Indianapolis, IN:
Eli Lilly; 2001 Mar.

Fosamax (Alendronate sodium) package insert. Whitehouse Stati-
on, NJ: Merc & Co.; 2001 Jan.

International Osteoporosis Faundation (2004) “The Facts About
Osteoporosis and its Impact”, Lyon, France: International Osteoporosis
Foundation.

Jette, A. (1987) “Functional recovery after hip fracture” Arch Phys
Med Rehabil; 68: 735-740.

Kanis, J.A. (1999) “The use of calcium in the management of oste-
oporosis” Bone; 24:279-90.

Kramer, A.M. (1997) “Outcome and costs after hip fracture and
stroke” JAMA; 277: 396-404.

LaCroix, A.Z. (1990) “Thiazide diuretic agents and the incidence of hip
fracture” N Engl | Med; 322: 286-90.

Lips, P. (1996) “Vitamin D supplementation and fracture incidence
in elderly persons” Ann Intern Med; 124:400-6.

Lyles, K. (1993) “Osteoporotic vertebral compression fractures: their
association with impaired functional status” Am J Med; 94: 595-601.

Lyritis, C.P. (1991) “Analgesic effect of salmon-calcitonin in oste-
oporotic vertebral fractures: a double blind, placebo-controlled clini-
cal study” Calcif Tissue Int; 49:369-72.

Magaziner, J. (1990) “Predictors of functional recovery one year
following hospital discharge for hip fracture: a prospective study” |
Gerontol; 45: Miol-7.

Miacalcin (calcitonine) package insert. East Hanover, NJ: Novartis
Pharmaceuticals; 1998 Dec.

Muhlbauer, R.C. (1991) “BM 21.0955, a potent new bisphosphonate
to inhibit bone resorption” | Bone Miner Res; 6:1003-11.

Mundy, G. (1999) “Stimulation of bone formation in vitro and in ro-
dents by statins” Science; 286: 1946-9.

National Osteoporosis Foundation (1998) “Osteoporosis: reviewof
the evidence for prevention, diagnosis, and treatment and cost-effec-
tiveness analysis”, Osteoporos Int; 8(Suppl. 4): Si-88.

Neer, R.M. (2001) “Effect of parathyroid hormone (i-34) on fractu-
res and bone mineral density in postmenopausal women with osteopo-
rosis” N Engl | Med; 344: 1434~ 4.

Osteoporosis prevention, diagnosis and theraopy. NIH consensus
statements 2000; 17: 1-45.

Randell, A. (2000) “Deterioration in quality of life following hip
fracture: a prospective study” Osteoporosis Int; 1: 460-6.

Ray, N. (1997) “Medical expenditures for the treatment of oste=
oporosis in the United States in 1995: report from the National Osteopo-
rosis Foundation”. | Bone Miner Res; 12: 24-35.

Rifat, S.F. (1992) “Calcitonin in the treatment of osteoporotic bone
pain” ) Fam Pract; 35: 93-96.

Ringe, J.D. (2004) “Prevention and therapy of osteoporosis: the
roles of plain vitamin D and alfacalcidol” Rheumatol Int; 24(4):189-97.

Rubin, M.R. (2002) “The anabolic effects of parathyroid hormone”
Osteoporos Int; 13;267-77.

Schnitzer, T. (2000) “Therapeutic equivalence of alendronate 70
mg once-weekly and alendronate 10 mg daily in the treatment of oste-
oporosis” Aging Clin Exp Res;12:1-12.

Seeman, E. (2001) “Reconstructing the skeleton with intermittent
parathyroid hormone” Trends Endocrinol Metab; 12: 281-3.

Sharpe, M. (2001) “Alendronate: an update of its use in osteoporo=
sis” Drugs;61:999-1039.

Stakkestad, J.A. (2003) “Intravenous ibandronate injections given
every 3 months: a novel treatment option to prevent bone loss in post-
menopausal women” Annal Rheum Dis; 62: 969-75.

Taggart, H. (2002) “Upper gastrointestinal tract safety of risedro=
nate: a pooled analysis of 9 clinical trials” Mayo Clin Proc; 77:262-70.

Watta, N.B. (2002) “Efficacy of once-a-week risedronate in redu-
cing vertebral fracture risk” Osteoporos Int; 13(suppl 1): Si7-8.

Whitfield, ].F. (2002) “The parathyroid hormones (PTHS): anabolic
tools for mending fractures and treating osteoporosis”; www.medsca-
pe.com/viewprogram/604_ pnt.

Women's Health Initiative Investigators (2002) “Risks and benefits
of estrogen plus progestin in healthy postmenopausal women. Principal
results from the Women's Health Initiative randomized controlled trial”
JAMA; 288: 321-33.

meslok igi sirekli egitim dergisi




