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Osteoporoz, diisiik kemik kiitlesi ve kemik dokusunda ge-
lisen mikro-yapisal bozukluklara bagl olarak kemik dayanik-
ihginda azalma ve nihayet kemik dokuda kirik riskinin artma-
si ile karakterize bir iskelet sistemi hastaligidir. Tablo 1'de
osteoporotik kemigin dzellikleri gdsterilmistir. Rasitizm veya
osteomalazide mineralizasyon bozuklugu 6n planda iken os-
teoporozda bozulmus mikro-mimari ve azalmis kemik kiitlesi
on plandadir.

Osteoporozda kirik riskini belirleyen en nemli faktor ke-
mik kiitlesidir. Kemik kiitlesinde azalma ise 3 temel nedene
bagh olarak gelismektedir: 1) Doruk kemik kiitlesi (DKK)'ne
ulagmada yetersizlik, 2) Artmis kemik rezorpsiyonu, 3) Yeter-
siz kemik formasyonudur. Bu nedenlerin her biri degisik
oranlarda genetik ve gevresel faktrlerin etkisi altindadir (1).

Doruk Kemik Kiitlesi

Osteoporozda kirik riskini dnlemenin en dnemli faktorii
ulagilabilen en yiiksek kemik kiitlesine ulagmaktir. Iskelet sis-
teminde herhangi bir yastaki kemik miktari, intrauterin ya-
samdan itibaren iskelet sisteminin maturasyonuna kadar ka-
zanilan kemik miktari ile daha sonra kayip edilen kemik mik-
tarina baghdir. Burada anahtar rolii oynayan DKK'dir. Kemik
kiitlesi lineer biiyiime ile artar ve yasamin ilk 3 yil ve 6zellik-
le pubertal donem DKK'nin kazaniimasinda en énemli d6-
nemlerdir. Aksiyel ve apendikiiler iskelette farklik gdster-
mekle birlikte, en erken 17-18 yas en ge¢ 35 yas'a kadar
DKK'ne ulasiimaktadir. Total viicut kemik mineral dansite
(KMD) élgtimlerini igeren longitudinal ¢alismalarda adolesan
yaslarda kemik kazaniminin hizla arttigi gosterilmistir. Zirve
pubertal boy atimini icine alan iki yillik periyot icerisinde ke-
mik kiitlesinde % 25 oraninda artis saptanmistir. Pubertal zir-
ve boy sigramasi ile birey eriskin boyunun %90'ina ulasirken,
DKK'nin %57'sine ulagildigi bildirilmigtir. On sekiz yagina ka-
dar DKK'nin %90'ina ulasiimaktadir (2). Ugiincii dekatin son-
rasinda kemik kiitlesinde azalma baglamaktadir. Dolayisiyla
DKK'ni belirleyen patogenetik faktdrlerin bilinmesi gerekir
(Tablo 2).

Tablo 2'de &zetlendigi lizere gocukluk ve adolesan do-
nemde DKK'ne ulasma genetik, etnik yapi, hormonlar, bes-

lenme, yasam tarzi ve fiziksel aktivite gibi faktorlerin etkilesi-
mi sonucunda gerceklesmektedir. Bu siirecte genetik faktdr-
ler baski rol oynarlar. ikizlerde yapilan calismalar genc eris-
kinlerdeki kemik dansite varyasyonlarinin yaklasik %80'inin
genetik kokenli oldugunu gdstermektedir. Osteoporotik ka-
dinlarin prepubertal kiz cocuklarinda kemik mineral dansite
olglimleri disiik bulunmustur (2). Genetigin kemik kitlesi
lizerine etkisi yasla birlikte azalmaktadir. Son zamanlarda
KMD ile D vitamini reseptdr gen polimorfizmi ve kollajen tip 1
alfa gen polimorfizmi arasindaki iligkileri irdeleyen ¢calismalar
yapilmistir. Kollajen tip 1 alfa gen polimorfizmi ile diisiik ke-
mik kiitlesi ve kirik riski arasinda D vitamini reseptdr gen po-
limorfizmine gdre daha uyumlu bir iliski oldugu vurgulanmak-
tadir. Genetik olarak duyarli kisilerde kotli cevresel kosullar
osteoporoz riskini daha da artirmaktadir. Osteoporozda rol
oynayan genlerin fenotiple iligkisinin net olarak belirlenmesi
ile yiiksek riskli olgulara erken miidahale etme sansi arta-
caktir (2, 4).

Pubertede gonadal steroid artisi ile birlikte kemik kiitlesin-
de 6nemli él¢iide artma olur. Kiz cocuklarinda DKK'ne puber-
te ile uyumlu olarak erkeklere gore 2 yil énce ulagilir. Gona-
dal steroidlerden dstrojen, kemik kiitlesindeki artigin yani si-
ra epifizlerin kapanmasi icin de gereklidir. Ostrojen reseptor
mutasyonu ve aromataz enzim eksikligi olan vakalarda epifiz-
lerin acik kalmasina bagh uzun boy ile birlikte “osteoporoz”
bildirilmistir. Yine, anoreksiya nervoza, Turner sendromu ve
Klinefelter sendromunda da diisiik gonadal steroidler ve dii-
siik DKK ileride osteoporotik kirik riskine yol agmaktadir. Di-
ger yandan, optimal DKK'ne ulagsmada pubertenin zamanla-
masi da 6nemlidir. Yapilan calismalarda gec puberteye gi-
renlerde 30'lu yaslardaki KMD degderlerinin normallere gore
daha diisiik oldugu saptanmistir. Bu durum optimal DKK igin
seks steroidlerinin kalitesi kadar zamanlamasinin da 6nemli
olduguna isaret etmektedir. Pubertal donemde artan seks
steroidleri biiylime hormonu/ insiilin benzeri biiylime faktorii-
1 (BH/IGF-1) aksi iizerine hazirlayici etki yapmaktadir. IGF-1
kemik formasyonunda (iskelet biiyiimesi ve matriks biyosen-
tezi) ve optimal DKK'ne ulagsmada kritik rol iistienmektedir.
BH eksikligi ve BH direnci olan vakalarda ozellikle pubertal
dénemde kemik kiitlesinde azalma oldugu bildirilmistir. Pu-
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bertal donemde artan BH, ayni zamanda renal aktif D vitami-
ni sentezini artirarak barsaklardan kalsiyum (Ca) emilimini
artirmakta ve béylece kemik formasyonuna katkida bulun-
maktadir. Destekleyici Ca tedavisinin kemik dansitesini artir-
digi (bazi calismalarda uygulandigr siirece) gésterilmistir. D
vitamini diizeyindeki azalma, PTH ve kemik ddongiisiiniin art-
masina ve bu sayede artan kemik rezorpsiyonu yoluyla oste-
oporoza yol agmaktadir. Bir calismada kalga kirngi ile basvu-
ran yashlarin %50 sinde D vitamini eksikligi saptanmistir. D
vitamini eksikligi ile birlikte Ca eksikligi, hassas kisilerde hiz-
i kemik kaybi riskini artirmaktadir. PTH artigi ile birlikte
IGFBP-4 artigi olmakta ve bu da IGF-1'in kemik {izerine olum-
lu etkisini, D vitamini ve kalsiyum eksikli§i durumunda baski-
lamaktadir (2, 3).

Cocuk ve adolesan doneminde farkli sonuglar bildirilmek-
le birlikte erigkin erkeklerdeki kemik kiitlesi kadinlara gére
daha fazla ve kirik riski ise daha diisiik bulunmustur. Bir ¢a-
hismada prepubertal kiz gcocuklarinda vertebral kemik kiitle-
sinin erkeklere gore %11 oraninda diisiik oldugu, uzun kemik
KMD'leri arasinda ise fark olmadig bildirilmistir (2).

Cevresel veya ekzojen faktorler ise DKK'nin kazaniima-
sinda sadece %20-25 oraninda katki saglamaktadir. Bu fak-
torler arasinda erken cgocukluk ve adolesan beslenmesi
onemlidir. Programlanmis DKK'ne ulagilabilmesiigin siit ¢o-
cugu, cocukluk ve adolesan donemlerinde yeterli Ca deste-
gi saglanmaldir. Bir calismada 6zdes ikizlerden birisine
adolesan donemde giinde 1200 mg Ca, digerine ise plasebo
uygulanmis, kalsiyum verilen ¢ocukta 3 yil sonra radiyal ke-
mik dansitesinde %5 artma saptanmistir (5). Yine, D vitami-
ni destegi ile KMD'nin arttigi, kirik riskinin azaldigi bildiril-
mis ise de bazi ¢calismalarda bu iligki tam olarak kurulama-
mistir. Bu durum D vitamini reseptdr gen polimorfizmini ak-
la getirmektedir (6).

Son zamanlarda fitodstrojenlerin kemik iizerine koruyucu
etkilerinin oldugu gdsterilmistir. Yine yliksek sodyum (Na)
icerikli diyetler (hiperkalsiiiri), yliksek protein alimi (hiperkal-
siiiri), diyetteki yiiksek fitat ve fosfor igerigi, karbonatl besin-
lerin ve kahvenin asiri tiiketimi, sigara icimi ve alkol aliminin
kemik kiitlesi lizerine negatif etki yaptigi bildirilmistir. Diger
bir cevresel faktor ise yasam tarzidir. Fazla televizyon seyret-
me, egzersiz yapmama gibi sedanter yasam kemik kiitlesi
lizerine negatif etki yapan faktorlerdendir (6).

Tablo 1. Osteoporotik kemigin ozellikleri

Mineral-matriks oraninda birlikte azalma

Kortekste porozite artisi

Trabekulada incelme, perforasyon, baglanti bozuklugu
Mikroskobik yapisal harabiyet

Tablo 2. Doruk kemik kiitlesini etkileyen faktérler (2)

Genetik (Osteoporoz yoniinden olumlu aile 6ykiist, D vitamini,
ostrojen, kollajen tip 1 gen polimorfizmleri)

Etnik kdken
Hormonlar (gonadal steroidler, BH/IGF1)
Cevresel faktorler (beslenme, fiziksel aktivite, yagsam tarzi)
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Kemik Yapim ve Yikiminin Kontrolii

Normal bir kemik dokuda yasam boyunca kemik yikim ve
yapimi bir denge halindedir ve yapim yikimi karsilayamazsa
veya denge yikim lehine bozulursa kemik dokuda kayip or-
taya cikmaktadir. Bu islem sirasinda osteoblastlar kemik
yapimi, osteoklastlar ise kemik yikimindan sorumludurlar.
Diger yandan, bu siirece Tablo 3 te gosterildigi iizere ¢esit-
li sistemik, lokal endokrin ve parakrin faktdrler katiimakta-
dirlar. Lokal faktorler, kemik mikro ¢gevresinde bulunan os-
teoblast ve osteoklastlar arasinda dogrudan iligkiye katilan
sitokinler ve biiyiime faktorleridir. Tabloda gdsterilen hor-
mon ve sitokinler kemik yapim-yikim siirecinin degisik asa-
malarinda etkin olmakla birlikte, final etki tiimiir nekrozis
faktor (TNF) siiper ailesi ve TNF iiyelerine ait bazi peptidler
tarafindan gergeklestiriimektedir. Bu peptidler osteoblast-
lar tarafindan sentez edilirler ve osteoprotogerin (OPG)/os-
teoklastojenezis inhibitor faktor (OIF) ve osteoprotogerin-li-
gand (OPGL, RANKL)/osteoklast farklilagma faktérleridir. Bu
peptitler cesitli hormon ve sitokinlerin etkisi altinda osteok-
last prekiirsorleri izerinde bulunan niikleer faktor kappa B
aktivasyon (RANK) reseptdrii iizerinden etki yaparak oste-
oklast farklilagsmasini etkilerler. Bu durum kemik formasyo-
nu ve yikiminin bir denge halinde islev gérmesini saglamak-
tadir. Bir baska deyisle OPG, osteoklastojenezisi inhibe
ederken, OPGL (RANKL) stimiile etmektedir. Yani, dengenin
OPGL lehine bozulmasi osteoklastlar {izerinden kemik yiki-
minin artmasina neden olmaktadir (6).

Bir sistemik hormon olan PTH, etkisini osteoblastlar lize-
rinden gerceklestirir ve osteoblastlardan kollajenaz sentez
ve salgisini uyarir, osteoklast farklilagsmasini etkiler, osteok-
lastlarin kemik matriksi ile temasini saglayarak kemik yiki-
mina neden olur. PTH'nin diisiik doz aralikl uygulanmasi ise
kemik yapimini artirmaktadir. Esas gorevi barsaklardan Ca
emilimini saglamak olan D vitamini ise osteoklastojenezisi
uyarmak suretiyle kemik yikimina katkida bulunur ve invivo
olarak osteblastlardan osteokalsin yapimini artirir. Tiroid
hormonlari, kemik rezorpsiyon ve formasyonunu artirirlar.
Bazi hipertirodizmli vakalarda ve uzun siire yiiksek doz L- ti-
roksin tedavisi alanlarda artmis kemik dongiisiine bagl ola-
rak kemik dokuda kayip meydana gelmektedir. PTH, D vita-
mini ve tiroid hormonlari OPGL (RANKL) ekspresyonunu ar-
tirarak ve bazi vakalarda OPG'yi inhibe ederek kemik re-
zorpsiyonunu artirmaktadirlar. Diger taraftan kemik rezorp-
siyon inhibitdrleri de osteoblast ve osteoklast seri hiicrele-

Tablo 3. Kemik yapim ve yikimini kontrol eden sistemik ve
lokal faktorler (6)

Sistemik faktorler

Paratiroid hormonu, D vitamini, kalsitonin, tiroid hormonlari,
biiylime hormonu ve IGF-1, gonadal ve adrenal steroidler,
insulin, leptin

Lokal faktdrler

Sitokinler, interldkinler (iL-1.6.11.18), timor nekrozis faktor
alfa, “transforming” biiyiime faktorii beta, fibroblast biiyiime
faktorii, koloni stimule eden faktérler (M-CSF), insulin benzeri
bliylime faktorleri, prostoglandin E2, nitrik oksit
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ri izerinden kemik metabolizmasinda gdrev almaktadirlar.
Sistemik rezorpsiyon inhibitdrleri arasinda en dnemlisi dst-
rojendir. Ostrojen, rezorpsiyonu uyarici sitokinlerin (IL-1, IL-
6, TNF-alfa) agiga ¢ikmasini inhibe eder, osteoblast ve stro-
mal hiicrelerden OPG {iretimini diizenler, OPGL {izerinden
osteoklastojenezi baskilar. Kalsitonin, osteoklast aktivitesi-
ni inhibe ederek rezorpsiyonu gecici olarak inhibe eder. Yi-
ne, dstrojen, progesteron ve androjenler kemik formasyo-
nunu artirirlar. Androjen eksikliginde dstrojen eksikliginde
oldugu gibi artmig kemik déngiisiine bagh olarak kemik kay-
bi olusmaktadir (6-8).

Diger yandan BH/IGF-1 osteoporoz patogenezinde 6nemli
rol oynamaktadir. BH ve IGF-1 iskelet biiyiimesinin major be-
lirleyicisidir ve IGF-1 diizeylerinde azalma ile osteoporoz ara-
sinda iligki bildirilmigtir. Lokal IGF-1 ve 2 ayni zamanda oste-
oblast yapimi ve farkhlagmasinda etkili olarak kemik yapi-
minda rol alirlar. IGFBP-5 osteoblastik aktiviteyi artirirken
IGFBP-4 inhibe etmektedir (2).

Etyoloji

Pediatrik osteoporoz, primer olarak osteogenezis imper-
fekta (0l) ve idiopatik juvenil osteoporoz (IJ0) seklinde goriil-
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diigu gibi, degisik kronik hastaliklarin uzun dénem steroid
hormon tedavileri sirasinda veya immobilizasyon sonucunda
sekonder olarak da kargimiza ¢ikmaktadir. Tablo 4'te pediat-
rik osteopeni ve osteoporoz nedenlerinin bazilari fizyopatalo-
jileri dikkate alinarak gdsterilmistir (6-9).

Tani

Oykii: Osteoporozda kemik kiitlesindeki azalma kirik olu-
sumunda artiga ve sonucta agri ve deformitelere yol agmak-
tadir. Osteoporozlu ¢ocuklar, genellikle minimal travmanin
yol actigi kink nedeni ile veya baska bir nedenle cektirilen
diiz radyografide osteopeniden siiphe edilerek teshis edil-
mektedirler. Yine bu vakalar, atravmatik kirik denilen ¢ocu-
gun boyundan daha kisa bir yiikseklikten diigmesi ile olugan
kirk ile de kliniklere getirilebilmektedirler. Cocuk ve adole-
san doneminde lineer biiylimede azalma, aktivite ile artan
sirt veya ekstremite agrisi, ylirimede zorlanma ve sirtta de-
formite osteoporozun habercisi olabilir. Osteoporoz diisiinii-
len bir gocukta Tablo 4'teki nedenler dikkate alinarak su hu-
suslar anamnezde risk faktdrleri olarak dikkatle sorgulanma-
hdir: Akraba evliligi, ailede osteoporoz veya kirik dykiisii, be-
begin dogum sekli, cocugun beslenme durumu (kafein alimi,

Tablo 4. Cocukluk yas grubunda osteoporoz ve osteopeni nedenleri (6-8)

Hastalik

Fizyopatoloji

Bag dokusu hastaliklarn (JRA, SLE, Dermatomiyozit, Skleroderma)

Proinflamatuar sitokinler, glukokortikoid kullanimi, biiyiime geriligi,
gecikmis puberte, inaktivite, yetersiz Ca ve D vit.

Gastrointestinal sistem hastaliklari
(Cdlyak, inflamatuar barsak hastaligi, Kolestatik Karaciger hastaliklari)

Ca ve D vitamini malabsorpsiyonu, ilave olarak yukarida belirtilenler

Respiratuar sistem hastaliklari (Kistik Fibrozis, steroide bagimh astim)

Yukarida ilk sirada belirtilenler

Endokrinolojik bozukluklar (Tip 1 DM, hipertiroidzm, Cushing s.,
BH eksikligi ve rezistansi, dstrojen rezistans sendromu ve
tiim hipogonadizmler)

Hormon eksiklikleri ve fazlaliklari kemik metabolizmasinda
anahtar rol oynamaktadirlar

Kan hastaliklan (Talasemi)

Hormon eksikligi, kemik iligi genislemesi, beslenme yetersizligi,
desferal toksisistesi

Malignensiler ve Kemik lligi transplantian

Kemoterapi ve radyoterapi, glukortikoidler, biiyiime geriligi, pubertal
gecikme, beslenme bozuklugu, PTH “related” peptit, lokal sitokinler

Renal hastaliklar (Kronik bébrek yetmezligi, Nefrotik sendrom)

Biiyiime geriligi, pubertal gecikme beslenme bozuklugu, PTH,
D vitamini, Ca ve P metabolizma bozukluklarn

Beslenme bozuklugu ile giden hastaliklar (Anoreksiya nervoza,
blumia, malnitrisyon, D vitamini, C, K, bakir eksiklikleri,
total parenteral nutrisyon )

Diisiik viicut kiitle indeksi, hipogonadizm, diisiik Ca ve D vitamini,
kortizol yiiksekligi

Metabolik bozukluklar (Homosistinuri, Gaucher hastaligi, lizinurik
protein intoleransi,)

Tip 1 kollajen ¢apraz baglarinda azalma (homosistinuri),
Gaucher hiicresinin infiltrasyonu, inflamatuar sitokinler,

Nérolojik ve néromiiskiiler hastaliklar (Serebral palsy, konvulzif
bozukluklar, spina bifida, miyopatiler)

immobilizasyon, azalmig giines 15131, beslenme bozukluklari, bilyiime
geriligi, pubertal gecikme, antikonvulzan tedavi

Prematurite

Primer osteoporoz (Kemik hastaliklari) (Osteogenezis imperfekta
(01), idiopatik juvenil osteoporoz (IJ0), hipofosfatazya, osteoporozis
psodoglioma sendrom)

Yetersiz mineral alimi ve yetersiz biiyiime

Kollajen tip 1 defekti (0l), bozulmus osteoblast fonksiyonu (1JO)
LRP-5 geninde inaktive edici mutasyon)

Fizyolojik durumlar (Yapisal biiyiime puberte gecikmesi,
laktasyon osteoporozu)

Gecikmis gonadal hormon sekresyonu, parsiyel BH eksikligi, relatif
ostrojen eksikligi, immobilizasyon, artmig PTHrP.

llaca bagl nedenler

Gukokortikoidler, (sistemik veya inhaler), Antikonvulzan(fenitoin,
fenobarbital), kemoterapi (metotreksat) LT4 ile uzun siireli ve yiiksek

doz tedavi, heparin uygulanmasi
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yiiksek fosfor iceren icecekler, kalori durumu, diisiik kalsi-
yum, yliksek Na ve protein igeren diyet) ve yasam tarzi (siga-
ra, alkol kullanimi, sedanter yasam), biiyiime geriligi, puber-
tal gecikmeyi diisiindiiren belirti ve bulgular, travma ile agik-
lanamayan kirik dykiisii, kronik sistemik hastaliklari diisiin-
diiren belirti ve bulgular, steroid gibi kemik dansitesini nega-
tif etkileyen kronik ilag kullanimi (6-8,10-12).

Fizik muayene: Sekonder osteoporoz nedenlerini ekarte
etmek igin tam bir fizik inceleme yapilmalidir. Antropometrik
olctimler (viicut agirhg, boy, biiyiime hizi, kulag uzunlugu,
tist alt orani vb.) etyoloji dikkate alinarak degerlendirilmeli-
dir. Buna gére, dnikoid viicut yapisi (hipogonadizm), obezite
(Cushing sendromu), kaseksi (anoreksiya nervoza, malignen-
si) veya kisa boy ve biiyiime hizinda azalma klinikte osteopo-
rozigin basit tanisal ipuglari olabilir. Yine, biiylime ve beslen-
me yaninda pubertal gelisim de fizik muayenede dikkat edi-
lecek hususlardir. Kemik agrisi ve ozellikle spinal bdlgedeki
agni ve deformitenin bulunmasi daha énceki kingin bir belir-
tisi olabilir. Ozellikle vertebralar palpasyon ile degerlendiril-
melidir.

Bir cocukta osteopeni veya osteoporoz saptandiginda et-
yolojiye yonelik olarak Tablo 4'teki nedenler klinik bulgular
dikkate alinarak ayirici tanida degerlendirilmelidir. Cocukluk
caginda goriilen osteoporozun prototipleri osteogenezis im-
perfekta (0l) ve idiopatik juvenil osteoporoz (IJ0)'dur. [JO'un
tanisi, Ol'nin ve diger sekonder osteoporoz nedenlerinin
ekarte edilmesi ile konur. IJ0'da temel bulgular kemik agrisi
ve mindr travmalarla olusan kiriklar, vertebra kiriklari nedeni
ile boy kaybi, kifo-skolyoz ve diigiik KMD'dir.

Bazi durumlarda Ol ile 1JO karisabilmektedir. Tiplerine go-
re farklihk gostermekle birlikte klasik Ol'da bulgular mavi
sklera, dislerde deformite, isitme kaybi, eklem laksitisitesi,
vaskiiler frajilite artisi, boy kisaligi ve sik ve spontan kiriklar
ve bunlara bagl olarak gelisen deformitelerdir. Bununla bir-
likte, dzellikle yeni mutasyona bagh Ol Tip I ile [JO'un ayirimi
bazi durumlarda sorun olahilmekte ve biyopsiye ihtiyac du-
yulabilmektedir (10-13).

Laboratuvar: Osteoporoz tanisinda ve kirik riskinin sap-
tanmasinda tiim diinyada yaygin olarak kullanilan ve invaziv
olmayan KMD &l¢iimleri, tedaviye karar verme ve tedavinin
etkinligini degerlendirmede en etkin ve glivenilir yéntemler
olarak kabul edilmektedir. Cocuk ve adolesanlarda KMD &l-
climiiicin ideal bir teknik; kolay uygulanmali, ucuz olmali, pe-
riferik ve vertebral iskelet icin kortikal ve trabekiiler kemik
yogunlugunu ayri ayri vermeli, kemik boyu-viicut él¢iileri yu-
musak dokudan etkilenmemeli ve zararsiz olmalidir. Kemik
kiitlesini degerlendiren bazi 6l¢lim ydntemleri ve 6zellikleri
Tablo 5'te gosterilmistir (14,15). Cocuklardaki KMD 6l¢iimleri
eriskinlerdeki endikasyonlara dayandirimamalidir. Tablo
4'te gosterilen herbir osteopeni veya osteoporoz nedeni,
KMD &lgiimii igin bir endikasyon olusturmakla birlikte, bu ko-
nudaki karar klinisyenin deneyimine birakilmahdir (15). Diger
yandan, genig dlgekli kohort calismalarda tedavinin deger-
lendirilmesi veya takip icin en az 6 ay ara ile KMD dl¢iimleri-
nin yapilmasi dnerilmektedir (16).

Single Photon Absorhsiometry (SPA): Tek bir enerji kay-
nagindan yararlanilan ve lyot 125'in kullanildigi bir yontem-
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dir. Bu yiizden distal radius, kalkaneus gibi yumusak doku
kalinhginin sabit oldugu viicut bélgelerinde kullanilabilmek-
tedir. Kemik mineral igerigi gr/cm? olarak degerlendirilir. Bu
yontem kortikal ve trabekiiler kemigi ayirt edememekte ve
prognoz hakkinda yeterli bilgi de verememektedir.

Dual Photon Absorbsiometry (DPA): Iki foton hiizmesinin
iki farkli enerji ile dl¢iilmesi esasina dayanmaktadir. Radyas-
yon kaynagi Gadalinium'dur. Bu ydntemle lumbal omurga, fe-
mur boynu ve tiim viicut KMD él¢iilebilmekle birlikte, kortikal
ve trabekiiler kemik ayirmi yapilamamaktadir. Sonuglar
gr/cm? olarak ifade edilir. Duyarli ve 6zgiin bir yontemdir. Fa-
kat her popiilasyonda kirik riski siniri ayri olarak arastirilma-
hdir. En 6nemli dezavantaji yalanci negatif sonuglar verebil-
mesidir. Spinal osteoporozun saptanmasinda SPA'den daha
etkilidir. Radyoizotop maliyetinin yiiksekligi, yilda bir kez kay-
nagin dedgistirilme zorunlulugu ve buna bagh hata payinin
artmasi diger dezavantajlaridir.

Single Energy X-ray Absorbsiometry (SEXA): SPA'dan
farkli olarak X igininin kullanildigi bir yontemdir. Yumusak do-
kularin kahnhgi 6l¢iim sonuclarini etkiledigi igin kalkaneus
ve on kol gibi bélgelerden dlgiim yapilir. SPA'dan distiin oldu-
gu nokta kaynagin uzun 6miirlii olmasidir.

Dual Energy X-ray Absorbsiometry (DEXA): Prensipleri
DPA ile benzesen bu ydntemde kaynak olarak X isini kullanil-
maktadir. Kisa siirede daha kesin sonug¢ vermesi yéntemin
avantajidir. Lumbal bdlge, femur boynu ve tiim viicutta lgiim
yapilabilmektedir. Olgiim esnasinda hastaya verilen farkl
pozisyonlar hata payini arttirabilmektedir. DEXA giiniimiizde
en cok tercih edilen ve altin standart kabul edilen bir yon-
temdir. Yontemin yiiksek hassasiyet ve dogruluga sahip ol-
masi, hastalarin diisiik radyasyon dozuna maruz kalmasi ve
islemin kisa siirede tamamlanmasi ¢ocukluk ¢aginda kulla-
nim i¢in 6nemli avantajlar saglamaktadir (17). DEXA'nin yiik-
sek maliyeti ve calismanin yapilabildigi merkezlerin sinirli ol-
masi ise dezavantajlaridir. DEXA ile kemik yogunlugunun
gr/cm?olarak ifade edilmesi bdylece {i¢ boyutlu bir kemik igin
iki boyutlu bir okuma yapilmasi, dzellikle biiyliyen ¢ocuklar
icin bir baska dezavantajidir. Giinkii farkli boyuttaki iki kemik
karsilastirildiginda, daha kiiciik olan kemik daha diisiik ke-
mik yogunluguna sahipmis gibi bir sonug elde edilmektedir.
Bunun bir sonucu olarak, kisa boylu bireylerde kemik yogun-
lugu yanhs olarak diigiik hesaplanabilir (18). Matematiksel
formiiller kullanilarak él¢iilen kemik alani icin diizeltme sag-
lanabilmektedir. Bdyle bir diizeltme 6zellikle kisa boylu olan
cocuklar igin gereklidir. Bunun diginda iyi bir degerlendirme
icin uygun cins ve irk referanslari ile karsilastirmalarin yapil-
masi gereklidir. Pratikte her merkezin kendi sonuglarini de-
gerlendirip yorumlamasi 6nerilmektedir.

Kantitatif Bilgisayarli Tomografi (QCT): Tam hacimsel mi-
neral yogunluk dlgiimii (gr/cm?) yapabildigi icin essiz bir yon-
temdir ve en giivenilir sonuglar bu metotla elde edilmektedir.
Vertebra kiriklari, yasa bagh kemik kaybi, osteoporoz takibi
ve diger metabolik kemik hastaliklarinin degerlendirilmesin-
de kullanilmaktadir. Bununla birlikte iglemin uzun siirmesi,
yiiksek radyasyon dozuna maruz kalinmasi ve pahali olmasi
yontemin dezavantajlandir.

Kantitatif Ultrasonografi (QUSG): Kemik yogunlugunun
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degerlendirilmesinde kullanilan en yeni ydntemlerden birisi-
dir ve osteoporoz tanisinin yaninda kirik riskinin saptanma-
sinda da kullanilmaktadir. Diisiik maliyeti, taginabilir olmasi,
iyonize radyasyona maruz kalinmamasi, kemigin yapisi ve
elastisitesi hakkinda da fikir verebilmesi yontemin avantajla-
ridir. Bu yontemle kalkaneus ve patellada trabekiiler kemik,
tibiada kortikal kemik ve falankslarda integral kemik deger-
lendirilebilmektedir.

Kemik mineral yogunlugunun degerlendiriimesinde elde
edilen sonuglar Z ve T skorlar ile ifade edilmektedir. Hasta-
dan elde edilen kemik kiitle degerinin yas ve cinse gore re-
ferans hir kemik kiitle degeri ile kiyaslanmasi ile standart
sapma cinsinden “Z skoru” elde edilir. Kemik kiitlesinin geng
erigkin referans populasyonun ortalama doruk kemik kiitlesi
ile kiyaslanmasinin standart sapmasiise “T skoru” olarak ta-
nimlanir. Post menapozal kadinlarda omurgada -1 SD ile -2.5
SD arasindaki T skoru osteopeni ve -2.5 SD'den daha diisiik
T skoru osteoporoz olarak degerlendiriimektedir. Cocuklarda
ise olclilen kemik yogunlugu Z skoru ile degerlendirilmekte-
dir.

Giinimiizde, kalga haricinde lomber vertebralar ve tiim is-
kelet icin pediatrik yas grubuna ait referans degerler mev-
cuttur. Cocuklarda DEXA yontemi ile elde edilen verilerin
dogru yorumlanabilmesi igin hastanin boyu, pubertal evresi,
iskelet maturasyonu, irk ve viicut kompozisyonu yaninda 6l-
¢lim yapilan kemigin uzunlugunun da dikkate alinmasi gerek-
mektedir.

Son zamanlarda kemigin yapimi ve yikimi esnasinda orta-
ma salinan kemik dongiisii parametreleri osteoporoz tanisi
ve takibinde klinik kullanima dahil edilmistir. S6z konusu pa-
rametreler Tablo 6'da gdsterilmistir (19). Yapilan ¢alismalar-
da kemik kaybinin ve dolayisiyla kirik riskinin tahmininde ke-
mik déngiisiine ait biyokimyasal parametrelerin, kemik mine-
ral dansitesi (KMD) dlgiimlerine gore daha faydali bilgiler
verdigini gostermektedir. Biyokimyasal gdstergeler, tiim vii-
cuttaki kemik yapimi ve yikimi konusunda bilgi verirken, KMD
on kol ve kalca gibi spesifik bolgeler hakkinda fikir vermekte-
dir. Bu parametreler idrarda ve serumda élgiilebilirler. Idrar-
daki parametreler 24 saatlik veya spot idrar 6rneginde tespit
edilebilirler. Ancak spot idrar 6rneginde 6l¢giilen parametre-
lerin diizeyi, idrar kreatinine gore diizeltiimelidir. Cogu kemik
doénglisii parametresi genis bir varyasyona sahiptir ve tek bir
olctimle kemik kiitlesini monitdrize etmek olasi géziikmemek-
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tedir. Bu parametreler daha ¢ok osteoporozda tedavinin et-
kinligini degerlendirmede kullaniimaktadir (20-22).

Kemik yapim gdstergelerinden ziyade, kemik yikim goster-
geleri ile kirik riski arasindaki iliskinin daha belirgin oldugu
bildirilmistir. KMD degerlerinden bagimsiz olarak idrar ser-
best deoksipridinolin (DPr) diizeylerindeki her bir 1 SD'lik art-
manin kalga kingi riskini 4 kat artirdigi gdsterilmistir. Yine,
normal referans araligin {izerinde saptanan idrar serbest DPr
diizeylerinin kirik riskini iki kat artirdi§i, eGer KMD degeri de
diisiikse kirik riskinin daha da arttigi bildirilmistir. Bu nedenle
kemik kiitlesinin degerlendiriimesinde KMD ile s6z konusu
parametrelerin birlikte degerlendiriimesi 6nerilmektedir.

Bazl caligmalarda ise unkarboksile osteokalsin (OK) ve
kemige spesifik alkalen fosfataz (K-ALP) gibi kemik yapim
parametreleri fraktiir riskinin tahmininde etkili bulunmustur.
Bununla birlikte, osteoporotik fraktiir riskinin tahmininde
KMD dl¢iimii dikkate alinsin veya alinmasin kemik yikim pa-
rametreleri (Kollajenin N ve C telopeptid ¢apraz baglari, ser-
best DPr) yiiksek bir 6zgiinliige sahiptirler. Sonug olarak,
KMD élciimiinde elde edilen T skoru < -2.5 ise osteoporoza
isaret eder ve tedavi edilmesi gerekir. T skoru - 1'in {izerinde
ise sonug normal olarak kabul edilir. KMD T skoru (-1>T->2.5)
arasinda ise; bu durum osteopeniye isaret eder. Bu vakalar-
da kemik dénglisii parametreleri yiiksek ise tedavi planlan-
maldir.

Glukokortikoidlerin neden oldugu osteoporoz: Endojen
ve ekzojen hiperkortizolizmin kemik kiitlesi {izerine negatif
etkisi vardir ve bu etki major olarak kemik yapiminda azalma,
kemik yikiminda artma, intestinal Ca emiliminde azalma ve
hiperkalsiliri yolu ile olmaktadir. Uzun dénem glukokortikoid-
lere maruz kalanlarda trabekiiler kemik, kortikal kemikten
daha fazla etkilenmekte ve tedavinin 6'inci ayindan sonra
trabekiiler kemik kaybi belirgin olarak hizlanmaktadir. Ozel-
likle bir yillik tedavi sonunda trabekiiler kemikte %27 oranin-
da azalma meydana gelmektedir. Daha sonra kemik kaybin-
da yavaslama dikkat cekmektedir. Giinde 7.5 mg'dan az ali-
nan prednizolon dozunun ve giin asiri uygulamanin yan etki-
leri azalttigi bildirilmis ise de bu konuda tam bir fikir birligi
yoktur. Yine, cocuklarda yeterli tecriibe bulunmamakla birlik-
te, 6 aydan uzun siireli tedavi alacaklarda bazal KMD 6l¢i-
miiniin yapilmasi, yillik olarak takip edilmesi ve bu vakalara
primer dnlemeye yonelik tedbirlerin alinmasi énerilmektedir.
inhale kortikosteroidlerin ézellikle hafif ve orta dereceli as-

Tablo 5. Kemik mineral yogunlugu dlgiim yontemleri (14, 15)
Olciim Varyasyon islem Alinan Radyasyon
yapilan bolge katsayisi (%) siiresi (dk) dozu (mrem)

SPA

(Single Photon Absorbsiometry) Proksimal-distal radius, kalkaneus 1-3 15 10-20

DPA

(Dual Photon Absorbsiometry) Vertebra, kalga, tiim viicut 2-4 20-40 5

DEXA

(Dual Energy X-ray Absorbsiometry) | Vertebra, kalga, tiim viicut 0.5-2 3-7 1-3

aTC

(Kantitatif Bilgisayarli Tomografi) Vertebra 2-5 10-15 100-1000

ausG

(Kantitatif Ultrasonografi) Kalkaneus, patella, tibia, falanks 0.8-2.5 2-5 0
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timh olgularda optimal dozlardaki kullaniminin kemik kiitlesi
tizerine 6nemli etkisinin olmadig bildirilmistir. Bununla birlik-
te, ciddi astimli cocuklarda KMD diizenli olarak takip edilme-
lidir (23).

Tedavi

Genel Yaklasim: Cocukluk cagi osteoporozunda tedavi
secenekleri kisithdir. Tedavinin amaci; kemik kiitlesinin artti-
rilarak kiriklarin 6nlenmesi veya azaltilmasi, agrinin ortadan
kaldinimasi, kiriklarin yol acgabilecedi deformitelerin 6nlen-
mesi, hareket yeteneginin artirlmasi ve normal biiyiime ve
gelismenin saglanmasidir.

Primer osteoporoz nedenlerinden olan 1J0'da spontan iyi-
lesme siklikla gériilmektedir (24). Siddetli Ol'da bifosfonatla-
rin verilmesi kemik agrisini ve kirik oranlarini azaltmakta ve
dl¢iilen kemik kiitlesini arttirmaktadir (25, 26).

Sekonder osteoporozda kemik kiitlesinin kazaniimasi altta
yatan hastaligin tedavisine baglidir. Cushing hastaligi, hiper-
tiroidi ve biiyiime hormonu eksikliginin tedavisi, dlgiilen ke-
mik kiitlesinin artmasina veya tamamen normale dénmesine
neden olmaktadir.

Korunma: Cocukluk cagi ve adolesan donem boyunca bii-
ylime ve gelisme takibi yapilmali, saglkli bir beslenme prog-
rami izlenmelidir. Béylece kronik hastaliklar erken dénemde
saptanabilecek ve kemik saghgini olumsuz etkileyen agiri za-
yiflik ve sismanlik da dnlenebilecektir. Oncelikle, diyette ye-
terli Ca ve D vitamini saglanmalidir. Adolesan dénemde giin-
[iik Ca ihtiyaci 1200-1500 mg olup, bu miktar saglhkli beslen-
me ile karsilanabilmektedir. Siit cocuklugu dénemi diginda D
vitamininin ilag olarak alinmasina gerek yoktur ve glines 1sI-
gindan yararlanma ile giinliik D vitamini gereksinimi karsila-
nabilmektedir.

Diyetinicerigi dnemli olup, protein, Na, fitat, kafein ve kar-
bonat iceren besinlerin agiri tiiketiimemesi, bunlarin yerine
kalsiyumdan zengin gida aliminin 6zendirilmesi ve sigara ve
alkol kullaniminin énlenmesi gerekmektedir.

Diizenli egzersizlerin osteoporozdan korunmada 6nemli
oldugu gésterilmistir. Iskeletin sisteminde direng olusturan,

Tablo 6. Kemik dongiisiiniin yapim ve yikim parametreleri (19)

A. Yapim parametreleri
Serumda
Kemige spesifik alkalen fosfataz
Osteokalsin
Tip 1 kollajenin karboksi-terminal propeptidi
Tip 1 kollajenin amino-terminal propeptidi
B. Yikim parametreleri
Serumda
Tip 1 kollajenin N ve C telopeptid ¢apraz bagi
Tartarata direncli asit fosfataz
idrarda
Hidroksipirolin
Pridinolin
Deoksipridinolin
Kollajenin N telopeptid capraz baglari
Kollajenin C telopeptid ¢capraz baglari
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kaslarin gerilmesine neden olan ve yercekimine karsi yapi-
lan aktiviteler (ip atlama, agirhk kaldirma, basketbol) dneril-
melidir. Buna karsilik, kemik sagligini olumsuz etkileyen agir
eksersizlerden de kaginiimalidir.

Glukokortikoid tedavisinin kaginilimaz oldugu durumlarda
ise hastaya etkili en diisiik dozun verilmesi, miimkiinse inha-
ler veya topikal glukokortikoidlerin kullanilmasi ve sistemik
tedavi gerekliyse giin asiri tedavinin tercih edilmesi, kemik
kiitlesindeki kayiplari en aza indirebilir. Kortikosteroidler kal-
siyumun barsak absorbsiyonunu azaltir ve renal kalsiyum
atilimini da arttirirlar. Bu nedenle yeterli kalsiyum ve D vita-
mini 6nerilmelidir (27).

ila¢ tedavisi: Bifosfonatlar, kalsitonin gibi kemik yikimini
azaltan ilaglar ve thiazid grubu ditiretikler, biiyiime hormonu,
sodyum florid ve PTH gibi kemik yapimini arttiran ilaglar kul-
lanilmaktadir (6).

Bifosfonatlar: Bifosfonatlar, osteklastlari inhibe eder, os-
teoblastlari uyarirlar. Béylece kemik yapimini uyarip, yikimi-
ni dnleyerek kemik kiitlesinde artisa neden olurlar. Ikinci je-
nerasyon bifosfonatlardan pamidronat ve alendronatin ¢o-
cukluk ve adolesan dénemde giivenli ve etkili kullanimlariile
ilgili deneyimler giin gectikce artmaktadir. Agir osteoporozu
olan Ol tanili olgularda siklik intraven6z pamidronat ve oral
alendronate tedavisi ile kirik sayisinda azalma ve KMD'de
belirgin artis gdzlendigini bildiren yayinlar bulunmaktadir.
Alendronat'in adolesan osteoporozunda kullanimi ile ilgili
deneyimler mevcuttur, bununla birlikte kiigiik cocuklarda bu
amacla kullanimi sinirlidir (27).

Kalsitonin: Osteoklastlarin aktivitesini inhibe eden ve
analjezik etkiye sahip olan bir hormondur. Bifosfonatlarin
kullanilamadigi bdbrek ve karaciger hastaliklarinda tercih
edilmektedir (27).

Thiazid grubu diiiretikler: Bu ilaclar, bobreklerden Ca ge-
ri emilimini arttirarak kemik yapimina katkida bulunurlar. Glu-
kokortikoidler bobreklerden Ca atilimina neden oldugu igin
ozellikle kortikosteroid tedavisine sekonder osteoporozun
tedavisinde onerilmektedirler (27).

Biiyiime Hormonu (BH): BH ¢ocuklarda normal biiylime ve
kemik kiitlesi icin gereklidir. BH eksikligi olan ¢ocuklar diigiik
kemik yogunluguna sahip olabilirler. Ancak bu durum biiyi-
me hormonu tedavisi baglandiktan sonraki bir veya iki yil ige-
risinde normale donmektedir. Biiylime hormonu hem kemik
yapimini hem de kemik yikimini uyarmaktadir. BH anabolik
bir hormon olup, bu etkisinden kronik hastaliklar ve glukokor-
tikoidler tarafindan indiiklenen osteoporozda kemik kiitlesini
korumak amaciyla yararlanilabilir. Bununla birlikte BH teda-
visi pahalidir ve biiylime geriligi bulunan ¢ocuklarda kullanil-
malidir.

Na florid: Flor bilesikleri osteoblastlarin bir araya gelme-
sini arttirip, osteklastlarin aktivitesini azaltarak kemik yapimi-
ni arttirmaktadirlar. Bununla birlikte, kemik kiitlesinin artigina
katkilar sinirlidir ve ¢ocukluk ¢caginda tercih edilmemekte-
dirler (27).

PTH: PTH uygulama bicimine bagli olarak kemik yapimi ve
yikimini uyarmaktadir. Erigkinlerde PTH'nun devamli infiizyo-
nu daha biiyiik kemik yikimina yol agarken, intermitan uygu-
lama bigimi kemik kiitlesinde artmaya neden olmaktadir
(28,29).
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