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1. OZET

OSTEOPOROZ VE OSTEOARTRIT TANISI ALMIS YETISKIN HASTALARDA
GLUKOZAMIN VE OMEGA-3 -KULLANIMI SONRASI AGRI SiDDETINDEKI
AZALMANIN AGRI SKALASI iLE KARSILASTIRILMASI

Artan yasam siiresiyle, osteoartrit diinya ¢apinda yaygin bir saglik problemidir. En sik goriilen
artrik sekli olup gittikge dnem kazanan hale gelmistir. Bu hastalarda siirekli agr1 karakteristiktir
ve agrilt OA (Osteoartrit)'l1 hastalar siklikla "alternatif" tedavi segeneklerini denemeye tesebbiis
ederler. Osteoartrit tedavisinde farmakolojik ve non farmakolojik bir¢cok tedavi segenegi vardir.
Tip bilimi hastay1 korumak, yeniden sagligina kavusturmak ve acidan kurtarmak icin calisir.
Tim bu hedeflere ulasmak i¢in ise agriy1 tanimak gerekir. Agr1 hastalarin doktora gitmesine
neden olan en yaygin belirtidir. Agr1 ise viicudu korumay1 ve dengeyi devam ettirmeyi hedefler.
Agriy1 bularak, konumlandirarak ve doku zedelendirmesini durdurarak bu isi yapar. Hastanin
agr1 yakinmasinin niteligi, zaman aralig1 ve hassas bolgenin konumu teshise yonelik 6nemli
ipuclart verir. Fonksiyonel besinler sagligimizin korunmasi ve gelistirilmesi a¢isindan ilgi ceker
hale gelmistir. Temel besleyici 6zelliklerin 6tesinde sagligimiza olumlu katkilar1 olan besinlere
fonksiyonel besin ad1 verilmektedir. Diizenli fonksiyonel besin olan Omega 3 ve Glukozamin
tiketimi osteoperozun Onlenmesinde etkili oldugu ve agri semptomlarinin hafifledigi
bilinmektedir. Calismamiz toplamda 200 hasta ile ¢alisilmistir. Fonksiyonel besin olan omega-
3 ve glukozamin agr1 iizerinde etkisi hastalara gorsel agri1 skalasinda 1'den 10'a kadar
degerlendirmesi istenilerek calismiistir. Caligma sonucunda omega-3 ve glukozamin kullanan
hastalarda agrida anlamli bir azalma oldugu gozlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Glukozamin, Omega-3, Osteoartrit, Osteoporoz



2. ABSTRACT

COMPARISON OF THE REDUCTION TO THE PAIN iN AFTER USING THE
GLUCOSAMINE OMEGA-3 iN THE ADULT PATIENTS WiTH OSTEOPOROSIS
AND OSTEOARTHRITIS.

By the increasing of lifetime, osteoarthritis is a worldwide health problem. It is the most
common arctic pattern and has become increasingly important. Patients with OA
(Osteoarthritis) often attempt to try alternative treatment options. There are many
pharmacological and non-pharmacological treatment options in the treatment of osteoarthritis.
Medical science aims to protect the patient, restore health and save it from pain. In order to
achieve all these goals, it is necessary to recognize the pain. Pain is the most common symptom
that causes patients to go to the doctor. However pain tries to protect and maintain the balance
of body. Medical science carries out by finding the pain, positioning it and stopping the tissue
damage. The nature of the patient's pain complaint, time interval, and location of the sensitive
area show important clues to diagnosis. Nutraceuticals have become of interest in the protection
and development of our health. Beyond basic nutritive properties, nutrients that are positive
contributors to human health are called nutraceuticals. It is known that consumption of Omega-
3 and Glucosamine, which are regular nutraceuticals, is effective in preventing osteoporosis
and relieves pain symptoms. Our study was conducted with a total of 200 patients. The effect
of omega-3 and glucosamine on pain was studied by asking patients to evaluate 1 to 10 on
visual pain scale. As a result of the study, a significant decrease in pain was observed in patients
using omega-3 and glucosamine.

Key Words: Glucosamine, Omega-3, Osteoarthritis, Osteoporosis,



3. GIRIS VE AMAC

Son zamanlarda fonksiyonel besinler sagligimizin korunmasi ve gelistirilmesi agisindan
ilgi ¢eker hale gelmistir. Bilimsel teknolojideki gelismelerde diyet ve hastaliklar arasindaki
iliskiyi anlamamiza olanak vermistir. Temel besleyici 6zelliklerinin 6tesinde sagligimiza
olumlu katkilar1 olan besinlere fonksiyonel besinler adi verilmektedir. Fonksiyonel besinler
hicbir islem gérmemis dogal bir besin maddesi olabilecegi gibi fonksiyonel bir besin 6gesi ile
zenginlestirilmis veya genetik miihendislik yontemleri ile degisiklige ugratilmis bir besin de
olabilir ve giinliik diyetle tiiketilir. Diizenli fonksiyonel besin olan omega-3 ve glukozamin
tilkketimi osteoporozun 6nlenmesinde etkisi oldugu ve semptomlariin hafifledigi bilinmektedir.
Bu ¢aligmanin amaci Omega-3 ve glukozamin fonksiyonel besinlerin osteoartrit ve osteoproz

hastalarinda kullanimi sonucu agriy1 azaltmak ve yagsam kalitelerini iyilestirmektir.

Osteoporoz ve osteoartrit giiniimiizde ¢evresel faktorlere ve beslenme aliskanliklarina
bagli olarak meydana gelen ve daha sik kadinlarda goriilen 6nemli bir halk saglig1 problemidir.
Stress, alkol sigara kullanimi, D vitamin ve kalsiyum eksikligi, hareketsizlik gibi faktorler
sebepler arasindadir. Genelde 60 yas lizeri ve menopoz donemindeki kadinlarda daha sik
gozlenmektedir. ileri yastaki kadinlarin yasamlarina kronik agri ile devam etmelerine baglh
olarak fonksiyonel, sosyal ve psikolojik etkilenimleri artmaktadir. Bu hastalikta kemikler
hassaslasir, kirilgan hale gelir ve agrilar meydana gelir. Tip bilimi hastay1 korumak, yeniden
sagligina kavusturmak ve acidan kurtarmak icin ¢alisir. Tiim bu hedeflere ulagsmak igin ise
agriy1 tamimak gerekir. Agr1 hastalarin doktora gitmesine neden olan en yaygin belirtidir. Agr
ise viicudu korumay1 ve dengeyi devam ettirmeyi hedefler. Agriy1 bularak, konumlandirarak ve
doku zedelendirmesini durdurarak bu isi yapar. Hastanin agr1 yakinmasinin niteligi, zaman
aralig1 ve hassas bolgenin konumu teshise yonelik 6nemli ipuglart verir. Agri lokal veya baska
bolgeden yansiyan agrilar olabilir. Agr1 hastada yasam aktivitesini azaltir ve sosyal sorunlara
yol agabilir. Saglikli beslenme ve hareketli yasam tarzi bu hastaliklara yakalanma riskini
azaltacaktir. Temel besleyici 6zelliklerin Gtesinde sagligimiza olumlu katkilar1 olan besinlere
fonksiyonel besin adi verilmektedir. Fonksiyonel besinler sagligimizin korunmasi ve
gelistirilmesi agisindan ilgi ¢eker hale gelmistir. Diizenli fonksiyonel besin olan Omega-3 ve
Glukozamin tiiketimi osteoporozun Onlenmesinde etkili oldugu ve agri semptomlarinin
hafifledigi bilinmektedir. Birtakim arastirmalar Omega-3 yag asitlerinin ve glukozamin
desteklerinin; kemiklerdeki mineral yogunlugunun artmasina yardimer oldugu, kemik erimesi

ve agrilarin azaltilmasini sagladigini gostermektedir. Bu g¢alismanin amaci Omega-3 ve



glukozamin fonksiyonel besinlerin osteoartrit ve osteoporoz hastalarinda kullanimi sonucu

agriyi azaltmak ve yasam kalitelerini 1yilestirmektir.

Agr hastalarin doktora gitmesine neden olan en yaygin belirtidir. Agr1 ise viicudu
korumay1 ve dengeyi devam ettirmeyi hedefler. Agriyi bularak, konumlandirarak ve doku
zedelendirmesini durdurarak bu isi yapar. Hastanin agr1 yakinmasinin niteligi, zaman aralig1 ve
hassas bolgenin konumu teshise yonelik 6nemli ipuglar1 verir. Agr1 lokal veya baska bolgeden
yanstyan agrilar olabilir. Agri hastada yasam aktivitesini azaltir ve sosyal sorunlara yol agabilir.
Agr1 cok siibjektif bir durum oldugu i¢in klinik degerlendirilmesi oldukca zordur. Tiim bu agr1
Ogeleri degerlendirilen listeler icinde en genis kapsamli olan "Mcgill Agr1 Skoru Formu" dur.

Bunun disinda gorsel agri skalalar1 ve yiiz skalalar1 agr1 degerlendirilmesinde kullanilmaktadir.

Calismamiz Antalya Merkez'de bulunan Akinci Eczane'sinde gergeklestirilecektir.
Calisma popiilasyonu toplamda 200 kisi civarinda hasta ile ¢alisilmigtir. Hastalarin ¢aligmaya
katilimlar1 s6zlu onay ile alindiktan sonra fonksiyonel besin olan omega-3 ve glukozamin agr1
iizerinde etkisi hastalara gorsel agr1 skalasinda 1'den 10'a kadar degerlendirmesi istenerek
calisilacak. Agr1 0-yok, 10 en ¢ok seklinde degerlendirilecek. Veriler Microsoft Excel
programina aktarilarak demografik olarak incelenecek. Toplanan verilere SPSS istatistik
programi ile bagimli degiskene etki eden bir faktoriin bagimsiz degisken tizerindeki etkisini
O0lcmek amaciyla ANOVA analizi yapilacaktir. p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul

edilecektir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Osteoporoz
4.1.1. Epidemiyolojisi

Osteoporoz, yaygin bir halk sagligi problemidir. Diinya saglik orgiitiine gére ABD,
Avrupa ve Japonya’da 75 milyondan fazla kisiyi etkilemektedir. Yetigkinlerde 6zellikle de ileri
yaslarda ortaya ¢ikan kemik hastaligidir ve giderek artan halk saglig1 problemidir; kadinlarin
%30-50, erkeklerin %15-30 oraninda gelisen kiriklarin ana nedenidir. Kemik matriksinin
azalmasiyla karakterizedir. Hastaligin nedeni tam olarak bilinememektedir. Osteoporoz diisiik
kemik kiitlesi ve diisiik mineral seviyesine bagli olarak gelisen kemik dokusunun mikro
yapilanmasinin bozulmasiyla karakterizedir. Osteoklastlarin sebep oldugu kemik kaybiyla
kemik dokusunun olusmasindaki dengesizlige dayanir. Boylece kemik dokunun sahip oldugu
dayaniklilik ve desteklik azalmakta; kemik dokunun kirillganligi da artmaktadir. Kemik
yogunugunun azalmasiyla ve eklem dejenerasyonu sonucunda kemiklerde agr1 ve kiriklar
meydana gelmektedir (1,2). Osteoporozda en sik yakinilan fiziksel durumlar; kifozda arts,
boyda kisalmalar, sirt ve bel agrilaridir. Bu belirtilerle beraber hastanin kendini gilivensiz ve ise
yaramaz hissetmesi sosyal ortamdan kendini soyutlamaya neden olmaktadir (3). Ileri yastaki
kadinlarin yasamlarina kronik agr1 ile devam etmelerine bagli olarak fonksiyonel, sosyal ve

psikolojik etkilenimleri artmaktadir (4).
4.1.2. Patogenez

Kemik dokusu siirekli yapim ve yikim siireci igerisindedir. Osteoporoz kemik kiitlesinin
ve mineralizasyonun azalmasiyla karakterizedir (5). Kemik yikimindan sorumlu hiicreler olan
osteoklastlar sayesinde bolgesel olarak kemik dokuda asidite artar ve proteinazlar salinir.
Osteoklastik aktivitenin artmasiyla kalsiyum ve fosfat agiga ¢ikar ve ayrica osteoklastlar
kemiklerde var olan tip 1 kollejeni parcalarlar. Kemik yapimindan sorumlu hiicreler olan
osteoblastlar da kollejen sentezini artirirlar. Ve boylece kemik dokusunun matrixinde yer alan
proteinler ortama salinir. Osteoporozda osteklastik ve osteoblastik aktivite arasindaki denge
bozulmustur. Kollejen miktari azalir (6). Kemik dansistesi ve mineral seviyesinin azalmasiyla

osteoporoz gelisir. Diisiik kemik dansisitesine neden olan etkenler (5):

- Optimum kemik diizeyine ulasamama

- Artmis kemik dokusu yikimi



- Azalmig kemik dokusu yapimi

Osteoporozda primer ve sekonder olarak ana iki durum vardir. Bunlardan primer
osteoporoz da menopoz sonrast kadinlarda ve geriatrik erkeklerde Ostrojen ya da kalsiyum
miktarinda azalma vardir. Dolayisiyla post menopozal kadinlarin osteoporoz olma ihtimali daha

yiiksektir. Sekonder osteoporoz da ise hastaliklara ve kullanilan ilaglara bagl olarak gelisir (7).

Osteoporozun en sik goriilen nedenleri siralanmistir:
- Azalmis aktiviteye bagli olarak kemikler iizerinde fiziksel stres bulunmamasi,

- Kemik matriksinin yetersiz beslenmeye bagl olarak olusamamasi,

- Yetersiz C vitaminine bagli olarak hiicreler arasi maddelerin yetersiz salgilanmasi
veya salgilanamamast,

- Osteoblastlar1 uyaran ve kemik yapimini artiran §strojen hormonunun menopozdan
sonra salgilanamamasi,

- Yaslanmaya bagl olarak biiylime faktorlerinin azalmasiyla bir¢ok anabolik olaylarin
zayiflamasi, boylece kemik matrisinin yeterince depolanamamast,

- Protein metabolizmasi yetersizligi olarak siralanmustir.

Osteoporozda en sik yakinilan fiziksel durumlar; kifozda artis, boyda kisalmalar, sirt ve

bel agrilaridir. Ve kemik yogunlugunun azalmasiyla kiriklar artmaktadir (4).
4.1.3. Osteoporoz Agr1 Mekanizmasi

Kemik agrisinin olusumunun mekanizmasi mekanik ve kimyasal tiirde iki tiirde uyar1
vardir (8). Mekanik bastya maruz kalan kemiklerin kirilmasiyla eklemler, sinir ve yumusak
dokular baskiya ugrar ve bu nedenle kiriga bagli olarak periost reaksiyonu, mekanik irritasyon
ve doku zedelenmesine bagl olarak agr ortaya cikar. Kimyasal mekanizmada ise kemiklerde
¢okme sonucu lokal olarak histamin, serotonin, kinin gibi endojen analjezik maddeler aciga

cikar; bu uyarilar nosiresdptorlerini tetikler ve agri ortaya ¢ikar (9).
4.1.4. Osteoporozun Siniflandirilmasi

Literatiirde simiflandirilmast c¢esitlilik gosterse de genel olarak etiyolojisine gore
siiflandirilir. Bu smiflandirma primer osteoporoz ve sekonder osteoporoz olarak yapilmistir.
Primer osteoporozda hastaligin nedeni tam olarak bilinememekle beraber yasa bagl olarak

ortaya ¢iktigi ileri siiriilmektedir. Primer osteoporoz ii¢e ayrilir (10,11);



- Juvenil: Genglik ¢aginda goriiliilen osteoporoz.
- Idiyopatik: Sebebi tam olarak bilinmeyen osteoporoz

- Involusyonel:
Pirmer osteoporoz yasa gore (12):

- Juvenil OP
- Eriskin OP
- Senil OP (yaslanmaya bagli) olarak siiflandirilir.

Menopoz sonrast goriilen osteoporoz 50 yas ve iizeri kadinlarda sik¢a rastlanan bir
durumdur ve involusyonel tiir olarak degerlendirilir. Yasam boyunca kemik kiitlesindeki ve
mineralizasyonunda ki azalmayla kemik kiriklar1 olugsma riski oldukca fazladir. En sik el bilegi
ve kalca kiriklar1 goriilmektedir. Kirik nedeniyle hastaneye yatirilan bireylerde pnémoni ve
tromboembolik nedenlerden dolayr mortalite %20’lere kadar ¢ikmaktadir (14). Baz
aragtirmacilar postmenopozal osteoporoz i¢in Tip-1, senil osteoporoz igin Tio-2 osteoporoz
terimlerini 6ne siirmislerdir. Tip-1 ve Tip-2 arasindaki farkliklar hormonal ve lokal kemik
mineral dansistesi degisiklikleri bakimindan kaynaklanmaktadir (11,13). Tip-1 ‘de Gstrojen
eksikligi s6z konusudur. Ostrojen eksikligine bagl olarak osteoklastik aktivite artmistir ve
kemik dokusu yapim ve yikim arasindaki denge bozulmustur. Osteokalstik aktiviteyi artiran
sitokin diizeyleri degismistir. Idrarda kalsiyum miktar1 artar. Paratitoid hormon ve kalsitirol
miktarlar1 azalir. Tip-1 en sik 50-75 yas arasi kadinlarda rastlanir (13). Tip-2’de ise kadin ve
erkekleri ayni oranda etkiler ve 70 yas {izeri i¢in kullanilir. Hiicresel yaslanmaya bagli olarak
biliylime hormonu azalir ve sitokinlere karsi hiicrelerde cevapta azalma vardir. Ayrica kemik
yapimindan sorumlu hiicreler olan osteoblastik hiicrelerin aktivitesinde azalma ve sekonder
hiperparatirodizm ile kemik yapimi azalir (13). Sekonder osteoporozda ise hastaliklar ve ilaglar

rol oynar. Bunlar (15);

- Endokrin hastaliklar

- Gostrointestinal hastaliklar
- Bag dokusu hastaliklari

- Malign hastaliklar

- Tlaglar

- Diyet

- Diger nedenler



4.1.5. Risk Faktorleri

Risk faktorlerinin belirlenmesi ve degerlendirilmesi osteoporozun erken tanisinda ve
tedavi gelistirilmesinde onem tagimaktadir. Bunlara ek olarak risk faktorleri kemik mineral
yogunlugunun azalmasina sebep olarak kirik riskini artirir. En 6nemli risk faktorleri arasinda;
cinsiyet, yas, obezite, menopoz, hormonal degisimler, ilaglar ve hastaliklar sayilabilir (16-18).
Ayrica Uluslararasi Osteoporoz Vakfi (IOF) tarafindan gelistirilmis olan bir dakikalik risk testi
osteoporozun erken tanisinda ve tedavisinde onemli bir yer tutmaktadir. Bu testin sorularin
cevaplar1 evet-hayir seklinde olup ortaya cikan evet yanitinin fazlaligi osteoporoz riskinin

oldugunu gostermektedir (19). Bu test Tablo 2.1 de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Bir dakikalik osteoporoz risk testi

1. Aile bireylerinizden herhangi birinde hafif bir garpma veya diisme sonrasi | (Evet- Hayr)
kalga kirig1 meydana geldi mi?
2. Herhangi bir kemiginizde hafif bir carpma veya diisme sonras1 kirik meydana | (Evet- Hayir)
geldi mi?
3. Ug aydan uzun siire kortikosteroid (kortizon, prednizon vb.) kullandiniz m? | (Evet- Hayir)
4. Ug santimetreden fazla boyda kisalmaniz oldu mu? (Evet- Hayr)
5. Diizenli olarak alkol (giinde 2 kadehten fazla) alir misiniz? (Evet- Hayr)

6. Glinde 20 adetten fazla sigara icer misiniz?
7. Sik sik diyare olur musunuz?

Kadinlar icin

8. 45 yasindan 6ncemi menopoza girdiniz?

(Evet- Hayr)
(Evet- Hayr)

(Evet- Hayr)

9. Gebelik veya menopoz disindaki nedenlerle adetinizin 12 ay veya daha uzun | (Evet- Hayir)
stire aksadig1 oldu mu?

Erkekler icin
10. Testosteron seviyesinde azalmaya bagl impotans veya libido kaybiniz oldu | (Evet- Hayir)
mu?

Tablo 4.2. Risk faktorleri (20, 21)

Degistirilemeyen risk faktorleri:

Degistirilebilen risk faktorleri:

Yas Alkol

Cinsiyet Sigara

Aile 6yksii Diisiik viicut kiitle indeksi
Irk Beslenme sorunu
Menopoz D vitamini eksikligi
Glukortikoid kullanimi Egzersiz azligi

Romatoid artrit

Az miktarda kalsiyum alimi

Erkeklerde hipogonadizm

Mensturasyon

Renal fonksiyon

Mevcut kirik




Yukaridaki Tablo 2.2°de risk faktorleri tablosunda degistirilemeyen ve degistirilebilen
faktorler siralanmistir. Bu faktorler ayn1 zamanda kontrol edilemeyen ve kontrol edilebilir

olarak siniflandirilabilir. Bu faktor asagida temel basliklar altinda toplanip agiklanmistir.
4.1.5.1. Yas

Yasin ilerlemesiyle bagirsaklardan bir¢cok vitamin ve mineral emilimi azalir. Bunlardan
bazilar1 vitamin D ve kalsiyumdur. Bobreklerde de aktif D vitamini olusumunda azalma
meydana gelmistir. Kan kalsiyum seviyesinin azalmasiyla parathormon seviyesi artar ve aratan
parathormon seviyesiyle kemik yikimi artmaya baslar ve kana kalsiyum gecisi saglanmaya
caligilir. Dolayisiyla osteoporoz riski artar (21). Kadinlarda menopoz sonrasit kemik kaybi
artarken erkeklerde ellili yaslarda artmaya baslar ancak kemik yikim hizi kadinlarinkinden daha

azdir. Ostrojen eksikligi kadinlarda kalga kirig1 riskini artirir.
4.1.5.2. Cinsiyet, Menopoz ve Hipogonadizm

Ostrojen hormonu osteoblastlarin aktivitesini artirir. Postmenopozal kadinlarda dstrojen
hormonun azalmasiyla yapim aktiviteleri azalir. Yash erkeklere gore postmenopozal kadinlarin
osteoporoz riski daha yiiksektir. Yapilmis olan ¢alismalarda menopoz sonrasi kadinlarda %20-
30 erkeklerde ise %50 oraninda sekonder OP sebepleri bulunmustur (23). 50 yas ve {izeri tiim

erkekler de ve postmenopozal kadinlarda osteoporoz taramasi yaptirtlmsi dnerilir.

Erkekler de baz1 osteoporozlu olgularin %30’unda testosteron eksikligi vardir.
Testosteron eksikligi kalca kiriklart i¢in 6dnemli bir risk faktoriidiir. Testosteron azalmasina

bagli olarak kalsitonin salgilanmasi azalabilir boylece D vitamini sentezi bozulabilir (20).
4.1.5.3. Alkol ve Sigara Kullanimi

Alkol minerallerin metabolizmasinda farkliliklar yaparak kemik dokusunun kiitlesinde
azalmalara sebep olmaktadir. Sigara Ostrojen sentezini ve kullanimimi etkileyerek erken

menopoza neden olur. Sigara tiiketimi ve alkol 6nemli bir risk faktoriidiir (24-26).
4.1.5.4. Hastalik ve Ilaclar

Diyare olgularinda ve mide-bagirsak hastaliklarinda magnezyum, kalsiyum, fosfor,

aminoasitler, K ve D vitamini gibi énemli maddelerin emilimi azalir. Menstural dongiiniin



aksamasiyla Ostrojen hormonu seviyeleri degisir. Ve bu da perimenopozal kadinlar igin risk

faktorudiir (27).

Uzun siireli diiiretik tedavisinde 6zellikle de fusemid grubu diiiretik kullaniminda,

antikoviilsan ve kortikosteroidlerin kullaniminda kemik dokusunda kayiplar meydana gelir

(25,28).

Anti-kanser ilaglarin kullanimi1 ve antikoagiilan ilaglarin kullaniminda da kemik
dokusundaki mineral dansisitesi iizerinde olumsuz etkileri vardir (29,30). Bu gibi ilaglarin

kullanim1 osteoporoz riskini artirir.
4.1.6. Klinik Bulgular ve Tam

Osteoporoz tedavi edilebilir ve 6nlem alinabilir bir hastaliktir. Ancak kirik olusmadan
once bir bulgu vermeyebilir. Birgok hastanin tanis1 gecikir. Bu yiizden biitiin postmenopozal
kadinlar ve 50 yas ve {izeri erkeklerde OP risk faktorii degerlendirilmesi ve testler yapilmalidir

(31).

Osteoporoz tanisinda hastanin Oykiisii, muayenesi, biyokimyasal parametreler ve
bunlara ek olarak kemik mineral dansitesi yapilmahidir (32). Osteoporoz riski olan erkeklerde
rutin olarak serum testosteron diizeyine ve luteinlestirici hormon takibi yapilmalidir.
Kadinlarda da Ostrojen seviyelerine bakilabilir. Serum prolaktin ve D vitamini takibi

yapilmalidir (33) Sorgulanmasi gereken hastaliklar:

- Primer hiperparatiroidi,
- Osteomalazi gibi metabolik kemik hastaliklarinda kemik kiitlesi azalacaginda>n

hastalar bu yonde sorgulanmalidir (34).

Osteoporoz tanisinda kullanilan ve standart oldugu yonde bilgiler bulunan dual enerji
x-ray absorbsiyometrisi (DEXA) kullanilmaktadir (35). Bu yontemle kemik mineral yogunlugu
tespit edilmektedir. Kemik giicilinii ve karsilasilabilecek kirik riskini degerlendirmede 6nemli

bir yere sahiptir (36,37). Kemik mineral yogunlugu su ii¢ sebepten dolay1 yapilabilir;

1. Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore teshis koymak
2. Kurik riskinin degerlendirilmesi

3. Hastalik ya da tedavi siirecini izlemek
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DEXA ilen yapilan degerlendirme sonucunda tani koyulur. Ayni1 zamanda kirik riski
hakkinda da bilgi edinilir. Ol¢iimiin yapildig1 kemik bdlgesine cm?’de diisen kemik mineral

icerigi gram olarak hesaplanir. T ve Z skorlar1 elde edilir. Bu skorlar tabloda gosterismistir (38).

Tablo 4.3. Kemik mineral dansitesine gore tanimlar

Siniflandirma T skoru

Normal T>-1

Diisiik Kemik Yogunlugu (Osteopeni) T-1.0ile -2.5 arasinda

Osteoporoz T<-25

Ciddi Osteoporoz (Yerlesmis) T -2.5 ve altinda ve bir ya da daha fazla
kirik

Tablodan da anlasilacagi gibi kemik mineral yogunlugu 6l¢timii tanida biiylik 6nem
tasimaktadir (39). Postmenopozal kadinlarin ve 50 yas lstii erkelerin kalga ve bel bolgesi
DEXA analizi yaptirmasi onerilir. Menopoz oncesi kadinlarin ve 50 yas alt1 erkek ve cocuklarda
kemik mineral yogunlugu tani i¢in kullanilamaz. Uluslararasi klinik dansitometri derneginin
Onerisine gore irka ve yasa gore hesaplanmis Z puani kullanilmalidir. Z skorunda kritik nokta -
2’dir. -2’nin altinda ise beklenen araligin altindadir (40).

4.1.7. Tedavi

Kemik kiitlesinin korunmasi ana hedef olmalidir. Tiim bireylere kalsiyum ve D vitamini
Onerilir. Hafif egzersizlere baslamalidir. Sigara ve alkolden uzak durmalidir. OP tedavisi
yapilacak olan hastalara OP hakkinda bilgi verilmeli ve gerekli onlemleri almasi konusunda
danigsmanlik yapilmalidir. Tedavi etkinliginin takibi agisindan alkelen fosfataz gibi

biyokimyasal markerler takip edilmelidir (41).
4.1.7.1. Kalsiyum ve D Vitamini Tedavisi

D vitamini kemik sagligi iizerinde olumlu etkiler yapar. Ayrica kalsiyum emilimini
artirdig1 bilinmektedir (42). D vitamini tedavisinin basarili olabilmesi i¢in 25- OH D vitamini
seviyeleri serumda takip edilmelidir (43). D vitamini eksikligi ¢esitli sebeplerden dolay1
olabilir. Besinler igerisinde ana D vitamini kaynag: siit ve siit lirlinleridir. Yash hastalarin
cogunda renal fonksiyonlarin bozulmasi gibi bir¢ok nedenlerden dolay1r D vitamini eksikligi
goriiliir. Buna ek olarak kronik renal yetersizlik, malabsorbsiyon, obezler ve yeterince giines
15181 alamayan insanlarda D vitamin seviyesi oldukga diisiik olabilir (42). D vitamini serum 25-
OH D vitamini seviyesi 80 nmol/l olacak sekilde ayarlanmalidir (44). Giinliik alinabilecek
giivenli doz miktar1 4000 IU’dur. Etkisi doza bagimlidir (43).
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Yeteri kadar kalsiyum ve D vitamini alinmast kirik riskini azaltmada ucuz ve etkili
yoldur. Eger diyetle yeteri kadar kalsiyum alinmiyorsa kalsiyum replesman tedavisi
uygulanmalidir (45). Kalsiyum kullanilanimi biiyiime ¢aginda kemiklerin gelismesini ve
biliylimesini saglar, yaslilik ¢aginda ise yasa bagl olarak gelisen kemik kaybini ve kiriklarin
azalmasini saglar (46). Amerikan Ulusal Osteoporoz Vakfina gore 50-70 yas arasi erkelerde
1000 mg/giin kalsiyum alinmasi, 51 yas iistii kadinlar ve 71 yas ve iizeri erkeklerin giinliik 1200
mg/giin alinmasi gereklidir. 50 yas alt1 yetigkinler 600-700 mg/giin kalsiyum alimi yeterlidir.

Kalsiyum ve siit tirinlerinin kullanilmasiyla kemik kiitlesinde artis meydana gelir (47,48).
4.1.7.2. FDA Tarafindan Onay Almis Tedaviler
FDA tarafindan onaylanmis ve koruma, 6nleme ve tedavi i¢in kullanilan ilaglardir.

Bifosfonatlar: Osteoklastik aktiviteyi azaltir ve dolayli olarak osteoblastik aktiviteyi

azaltirlar ve kalsiyum tutulmasini saglar (49).
Alendronat: 10 mg giinlilk dozu onaylanmistir. D vitamini ile kombine edilir (50).

ibandronat: menopoz sonrasi OP olgularinda oral olarak 150 mg aylhik ve 3 ayda bir
3mg yaptirilan enjeksiyonluk dozaj sekli vardir. Ilag en az 3 yil kullanilmasinda kirik riskinin

azaltildig1 rapor edilmis (49).

Risendronat: Oral dozaj formu olarak 5 mg giinliik tablet 6nerilir. Glukortikoid alimina
baglh gelisen OP’da etkilidir (50).

Alendronat, Ibandronat ve Risendronat, sabah ag ve 1 bardak suyla beraber alinmalidir.

Ve yarim saat boyunca higbir sey yenmemeli ve yatilmamalidir. Dik pozisyon korunmalidir.

Zolendronik asit: koruma ve tedavide kullanimi Onerilmistir. Yilda 5 mg IV olarak
kullanilmalidir. Menopoz sonrasi kadinlarda ve erkelerde ki OP olgularinda kullanilabilir. Akut
faz reaksiyonlar1 gelisebilir. Bunlar; atralji, bas agrisi, kas giigsiizliigli ve atestir (121).

Kullanimimda, 6ncesinde ve sonrasinda bobrek fonksiyonlar takip edilmelidir. (51).

Kalsitonin: Korunmak i¢in kullanilmast FDA tarafindan onaylanmamistir. Direkt
olarak osteoklastik aktiviteyi azaltirlar. Istenen etki icin an az 200 IU kullamlmalidir (52).
Ulkemizde saglik bakanhig: tarafindan nazal dozaj formlari yasaklanmistir ve ilag piyasadan

toplatilmistir (53).
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Selektif Estrojen Reseptor Modiilatorleri: Kemik iizerinde dstrojenik etki gosterirler.
Kemikteki bu etkisiyle kemik kaybi azalir. Osteoklastik aktivite azalir. FDA koruma ve tedavi

amagcli onaylamustir. Kirik riskini azaltir (54).

Paratiroid hormon: Kalsiyum dengesinde onemli rol oynar. Hem erkek hemde
postmenopozal kadinda kullanimi vardir. Giinlik kullanimda kemik yapimini artirdig:

bilinmektedir. Hasta Oykiisiinde hiperkalsemi ve iskelet malign durumlarn varsa

kullanilmamalidir (55).
4.2. Osteoartrit
4.2.1. Epidemiyolojisi

OA genellikle yash popiilasyonda goriilen yaygin halk sagligi problemidir (56,57).
Yapilan epidemiyolojik ¢alismalardan elde edilen verilere gore 65 yas ve lizeri kisilerin %10-
30’unda semptomatik OA hastasi oldugu bildirilmistir (56) OA olgusu en ¢ok 40’11 yaslarda ve
obez bireylerde rastlanmistir ve bu bireylerde gériilme siklig1 artar. Diinya Saglik Orgiitiiniin
belirtmis oldugu ciktilara gore 65 yas Ustii yetiskinlerin %25’inde OA agriya ve fonksiyon
kaybina neden oldugu goriilmiistiir (58). 55 yas ve tizeri yetiskinlerde semptomatik diz OA
goriilme siklig1 %13 olarak tespit edilmistir. Tiirkiye’de yapilan bir ¢caligmada ise 50 yas ve
tizeri kisilerin %14,8’i semptomatik diz OA’li ve kadinlarda %22,5 erkeklerde %8 olarak
bildirilmistir (59).

4.2.2. Patogenezi

Gorililme siklig1 yasla birlikte artan bir dejeneratif eklem hastaligidir. Genellikle yiik
tasiyan eklemlerde sikga rastlanilmaktadir. OA genellikle ellerde, kalcalarda, dizlerde ve
omurgada olusabilir ve her sinovyal eklemi tutabilir. Bugiinlerde mekanizmas1 tam olarak
aydinlatilamamistir. OA’de ortaya ¢ikan degisimler metabolik, biyokimyasal ve morfolojik
olmak tizere li¢ temel grupta toplanir. Goriilen morfolojik degisimler arasinda kikirdak
yilizeyinde catlaklarin gelismesi ve belirginlesmesidir. Osteoartrit ilerledik¢e eklem ylizeyinin

diizensizligi artar ve ¢atlaklar gittikce artar. Eklem kikirdag silserlesir (57).

Biyokimyasal olarak kondrositlerin sentezledigi i¢erigi yikan enzimlerin miktar: artar.
Kikirdak matriksi su ve makromolekiillerden (kollajen, proteoglikan, non-kollajendz proteinler,
glikoprotein gibi) meydana gelir. Matriks sertligi ve dayanikliligi azalir.Matriks igerigi yikan

enzimlerin artisiyla da metabolik degisiklikler devreye girer. Kikirdagin ve eklemlerin
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bozulmasi1 matriks metalloproteazlarin aktivitesinin artmasina bagl olarak gelisir. Goriilen bu
degiimerin smucunda eklem kikirdaginin yapisal degismesine bagli olarak matriksin
esnekligive dayanikliligi azalir bu ylizden bundan eklemler zarar goriir (60). Hayat kalitesi
lizerine oldukca olumsuz etkiler yaratir. Eklem kikirdaginin igeriginde kikirdaga destek
saglayan ve esneklik veren matriks bulunur. Bu matriks igerisinde proteoglikanlar ve tip-2
kollojen bolca vardir. Proteoglikanlar basinca ve yiike karsi eklemin korunmasimi ve
dayanikliligini saglarken tip-2 kollojenler de ekelmlerin gerilim kuvvetinde rol oynar. Bunlara
ek olarak proteoglikanlarin yapisindaki glukozaminlerin siilfatlanmis formu kikirdak yiizeyleri
arasinda ger¢eklesen asinmayi ve siirtlinmeyi azaltirlar. Osteoartritin olusum mekanizmasi
olarak ekstraseliiller matriksin yapim ve yikim arasindaki dengenin bozulmasindan
kaynaklandig1 distiniilmektedir (61,62). Bir diger mekanizma da dokularda iiretilen reaktif
oksijen tiirevlerinin oksidatif stres olusturmasiyla kollojen yapisi ve matriks igerigi bozulur.
OA baslangicinda kikirdakta meydana gelen degisimler 6n plandadir. Bunlar bahsedildigi gibi
proteoglikanlarin ve tip-2 kollojenlerin yikimidir. Kikirdak meydana gelen degisimler arasinda
bir diger 6nemli mekanizmada IL-1 ile indiiklenen insan kikirdak hiicrelerinden proinflamatuar
medyatdrlerin salinmasidir. Ayrica IL-1 matriks igerigindeki makromolekiilleri yikan enzimleri
aktiflestirir ve bu makromolekiillerin sentezi aksar (57, 63). Kadinlarda goriilme sikligi daha
fazladir (64). Ozellikle geriatrik toplumda en yaygin goriilen fiziksel yetersizliktir. Ilerleyen
yaslarda kendini eklemlerde tutkunluk ve agr1 ile seyreden ve kemiklerin birbirine yaklasmasi
ile kemik uglar1 birebirine siirter bunlarin sonucunda eklemlerde sertlik, tutukluk, sislik ve agri
olusur. Eski zamanlarda osteoartirt (OA) yaslanmaya bagl olarak dejeneratif eklem hastalig1
olarak degerlendirildi. Glinlimiizde ise osteoartritin eklem biitiinliigli, genetik yatkinlik, lokal
inflamasyon, mekanik giicler ile hiicresel ve biyokimyasal siirecler gibi birgok faktdre baglh

olarak gelisen bir hastalik olarak degerlendirilmektedir (65).

Patogenezini kisaca dzetleycek olursak Osteoartrit genellikle yiik tasiyan eklemlerde
kikirdak yikimi sonucunda gelisen dejeneratif bir eklem hastaligidir. Bu hastalikta eklem
kikirdagi giderek kaybolur (66-68). Bir ve/veya birden fazla eklemde gelisen OA ¢ogu sinovyal
eklemde rastlanilmaktadir ve en ¢ok kalga, omurga, diz, el ve omurga eklemlerinde goriiliir.
(69) eklem kikirdagindaki mekanik, biyolojik, molekiiler ve enzimatik degisimler sonucunda
meydana gelen yapim ve yikim dengesinin bozulmasiyla olusur. Bu dengenin bozulmasi
sonucundaysa eklem ve eklem etrafinda bir dizi olaylar meydana gelir. Kikirdak dokunun
ilerleyici yikim ile karakterizedir (70). Eklem kikirdaginda kirilmalar, yirtiklar, catlaklar ve

iilserasyon gelisebilir.
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OA’i baslamasinda iki 6nemli siire¢ ve mekanizma vardir;

e (Cogu hastada eklem kikirdagina yapilan fiziksel basi ile hasarlanma s6z konusudur.
Travmalara bagli olarak eklem kikirdagi hasar alir, kondrositler bu hasara lizis
enzimlerini salarak ve yetersiz tamir cevabi ortaya c¢ikararak reaksiyon verirler.

+ Daha seyrek olarak hasarli kikirdak, normal eklem yiiklenmesi sirasinda yetersiz kalir

ve OA gelisir (65).
4.2.3. Osteoartrit Agr1 ve Mekanizmasi

Osteoartritte agr1 en ¢ok karisilagilan bulgulardandir. Agr1 komplike ve karmagiktir.
Eklemde kikirdak disindaki tiim dokular nosiseptif aga sahiptir. Agr1 bu sistemin uyarilmasiyla
baglar. OA’l1 olgularin %40-80’inde agr1 saptanirken, diz grafileri normal olgularin ise %7-
14’linde agr1 saptanmistir. Agr lokal veya baska bdlgeden yansiyan agrilar olabilir. Agri
hastada yasam aktivitesini azaltir ve sosyal sorunlara yol agabilir. Kas giiclinde azalmalar
meydana gelir. Dolayisiyla agriy1 azaltarak kas giiciinii artirmak tedavinin temel hedeflerdendir
(65, 71). Medikal tedavi yaklasimi olarak yakin zamanlarda agriy1 hafifletmek ve inflamasyonu
onlemek amaciyla analjezikler, non-steroid anti infl amatuar ilaglar, COX-2 inhibitdrleri,
topikal ilaglar, intra-artikiiler steroid ve hyaliironik asit enjeksiyonlari, santral etkili analjezik
ilaglar kullanilmaktadir (72). Hastaligin gidisini diizenleyecek ve etkileri azalmak amaci ile
giinimiizde glukozamine, kondriotin siilfata ve sitokin inhibe edicilere yonelik klinik

caligmalar yapilmaktadir (73).
4.2.4. Osteoartit Simiflandirilmasi

OA, genellikle olarak primer (idyopatik) ve sekonder olarak iki sekilde
siniflandirilmistir. Eklem fonksiyonlarinin ve yapisinin bozulmasinin nedeni bilinmiyorsa buna
primer OA denir ve OA’ in en sik karsilasilan gesididir. Altta yatan etkenin tam olarak
bilinmedigi durumlar sekonder OA olarak adlandirilmaktadir (74). Tablo 2.4’de osteoartrit
siniflandirilmasi tutulan eklem sayisina gore, klinik gidise gore siniflandirma ve etiyolojisine

gore siniflandirmasi gosterilmistir.
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Tablo 4.4. Osteoartrit siniflandirilmasi

A. Tutulan eklem sayisina gore siniflandirma

1. Monoartikiiler

2. Oligoartikiiler

3. Poliartikiiler

B. Klinik gidige gore siniflandirma

1. Selim OA

2. Enflamatuar OA

3. Hipertrfik/atrofik

4. Destruktif

5. Kondrokalsinozis ile beraber olan OA

C. Etiyolojisine gore siniflandirma

1. Primer OA

2. Sekonder OA

- Travmatik: kirik, operasyon

- Enflamatuar: septik artirt, romatoid artrit

- Anatomik

- Metabolik-endokrin

- Norapatik

- latrojenik

Tiim bu OA gesitlerinde yakinilan durum agridir. Agn kisinin yasam kalitesini sosyal,

ekonomik ve diger tiim konularda olumsuz olarak etkilemektedir.

4.2.5. Risk Faktorleri

Sistemik ve lokal olmak iizere risk faktorleri iki sekilde incelenir. Risk faktorlerini iti

tanimamak ve belirlemek hastalik gelismesini ve ilerlemesini 6nlemek acisindan biiytlik bir

oneme sahiptir (75).

Sistemik faktorler; Yas, cinsiyet, hormonal dagilim, kemik yogunlugu, beslenme

durumu ve genetik.

- Yas: Osteoartrit ilerleyen yaslarda ortaya c¢ikan en cok rastlanan kronik bir
hastaliktir. 75 yasin lzerindeki geriatrik kisilerin = %80’inden fazlasinda
rastlanmaktadir (57). Yas kemik doku ve eklemler i¢in en 6nemli risk faktorlerinden
biridir. Yas ile birlikte bir¢ok risk faktoériine maruz kalmayla insidans ve prevelans
artar. (76)

- Cinsiyet ve Hormonlar: Kadinlarin osteoartit riski erkeklere gore daha fazladir.
Kadinlarda daha agir ve sik seyreder. Hormonal degisimlerin osteoartrit {izerine olan
etkisiyle ilgili birgok ¢alisma yapilmistir (57, 76). Eklem kondrositlerin fonksiyonel

Ostrojen resoptdriine bagli olmalartyla nedeniyle dstrojen tarafindan denetim altinda
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oldugu disiiniilmektedir. Bu nedenle de OA goriilme sikligt 50 yas ve iizeri
kadinlarda ostrojen eksikligine bagli olarak artar (57).

- Kemik yogunlugu: OA ve kemik yogunlugu arasindaki iliskiyi belirlemek zordur.
Diger faktorlerin etkisiyle de meydana gelen hormonal, fiziksel ve metabolik
yollardaki bozukluklardan dolay1 kemik yogunlugu degismektedir. Metabolik olarak

kondrositlerden tiretilen matriks parcalayici enzimlerin sayisinda artis olur.

Lokal faktorleri; Obezite, eklem zedelenmesi, konjenital ve gelisimsel, mesleki

faktorleri, spor aktiviteleri, kas zayifligi.

- Obezite: OA olusumunda ve gelismesinde giiglii bir risk faktoriidiir. Kilo verme
eklemlere binen yiikii azaltir dolayisiyla agriy1 azaltir. (76) Asiri kilo ile kemiklere
ve eklemlere yilik binmekte ve fiziksel stres artmaktadir. Fiziksel strese bagl olarak
matriks icerigi azalmakta ve asinma meydana gelmektedir. Morfolojik degisikliklerle
birlikte gerceklesen eklem homojenitesi bozulur kikirdak miktari azalir ve kemikler

goriintir hale gelir.
4.2.6. Klinik Bulgular ve Tam

- Kilinik bulgular: Eklemlerde meydana gelen fiziksel ve kimyasal degismeler agri
olarak yansir. Agriyla beraber tutukluk, sislik ve fonksiyon kaybi goriiliir. OA’e
spesifik bir ayrict laboratuvar tanist1 bulunmamaktadir. Klinik bulgular ve
radyografik incelemeler tan1 koymada yeterlidir. Gergeklesen morfolojik,
biyokimyasal, metabolik olaylar sonrasinda eklem ve ¢evresinde spazmlar ve agriya
neden olur. Gergeklesen agr1 6zellikle hareket halinde, yiiriirken, merdiven ¢ikarken
artar. Hastalik ilerledik¢e dinlenme sirasinda goriilen agri ve tutukluk goriliir.
Dinlenme sonrasinda artan tutukluk 30 dakikadan az siirmemektedir. Eklemlerde
citirt1 goriiliir ve hareket halindeyken de artar (77,78).

- Radyolojik bulgular: Hastalik tan1 ve tedavisinde hem de siddetini saptanmasinda
olduk¢a Oonemli bir yere sahiptir. OA’de radyografik olarak eklemler arasindaki
mesafenin azalmasi, kemik nekrozlari, yapisal bozukluklar izlenebilir (79).

- Laboratuvar ciktilari: OA’e 6zel bir bulgu ve sonug¢ yoktur. Sedimantasyon hizi,
tam kan sayimi ve biyokimyasal testler normaldir. Sinoviyal sivida eger hastalik
varsa Ozgil olmayan inflamatuar bulgular bulunabilir (80). Osteoartitte eklem

kikirdaginin yikimi gosteren bir bulgu yoktur (81). Romatoid faktor ve antintikleer
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antikor negatiftir. Eklem sivisinda kalsiyum pirifosfatdihidrat veya hidroksipatit
Kristalleri saptanabilir (82). Sinoviyal sivida hacimsel artig, akiskanlikta azalma
gortilebilir (83, 77).

OA en sik rastlandigi eklem diz eklemidir. Ve en ¢ok kullanilan siniflamada Amerikan
Romatizma Dernegi klinik, laboratuvar ve radyolojik verilerin degerlendirilmesiyle

smiflandirma olusturulmustur (74). Bu smiflamaya gore;
- Klink;

1. Son aylarda ¢ogu giinlerde diz agris1 olmasi

2. Eklem hareketi ile ¢itirdamalarin olmasi

3. Sabah tutuklulugunun 30 dakika ve altinda olmas1
4. 38 yas ve lizerinde olmak

5. Muayenede eklemde biiyliime gozlenmesi
Bu belirlenen klinik verilere gore gerekli kriterler; 1, 2, 3,4 veya 1,2, 5 veya 1, 4, 5.
- Kilnik ve Radyolojik

Onceki aylarda cogu giiniinde diz agrisinin olmasi
Radyolojik olarak eklem kenarlar1 biiylimesi

OA i¢in tipik sinoviyal bulgular

40 yas ve lizeri olmak

Sabah tutuklulugunun 30 dakika ve altinda olmasi

o g~ w b E

Aktif eklem hareketi ile ¢itirdama olmasi
Bu belirtilerden olmas1 gereken gerekli kriterler; 1,2 veya 1, 3, 5, 6, veya 1, 4, 5, 6.
4.2.7. Tedavi

Giliniimiizde osteoartritin kesin bir tedavisi olmamakla birlikte bircok tedavi plani
uygulanmaktadir. Onemli olan mekanizmay1 iyi belirleyip eklem yikimini azaltmak ve
hastaligin ilerlemesini 6nlemektir (84, 85). Tedavideki esas amag; morfolojik ve yapisal
bozuklugu Onleme ve geciktirme, agriy1r azaltarak hayat kalitesini artirmaktir. Tedavide
kullanilan temel yontemler arasinda analjezikler ve non-steroidal antienflamtuar (NSAT) ilaclar
yer almaktadir. Medikal tedavi disinda hasta egitimi biiylik 6nem tasimakla beraber fiziksel

egzersizler, intraartikiiler ajanlar ve glukozaminler kullanilabilir (86, 85). Diz OA tedavisinde
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de temel yaklasim agrinin ve eklem tutuklulugunun azaltilmasi, hastanin yasam kalitesinin
tyilestirilmesi, kas giicliniin korunmasi ve artirilmasi, meydana gelebilecek kiriklarin riskini

azaltmak ve tedavi sirasinda gergeklesen komplikasyonlarin 6nlenmesidir (82, 88).

OA’li hastalarda esas hedef agrinin giderilmesi ve OA ilerlemesinin durdurulmasidir.
Tedavi hastaligin seyrine gore planlanmalidir. Hafif ve orta dereceli belirtilerde hastalarda
egitim, parasetamol ve destekleyici liriinler onem kazanmaktadir. Gerektiginde analjezik
kullanimi yeterli olmaktadir. Agir olgularda ve sakatliga kadar giden olgularda cerrahi
yontemler kullnilmalidir (88,89).

4.2.7.1. NON-Farmakolojik Yaklasim

Dis travmatik etkilerden korunma ve dinlenme tedavide onemli bir yere sahiptir.
Hastaligin akut tekrarlarinda dinlenme onerilir. Eklemi korumak ve hastaligin gidisatini
onlemek i¢in yardimci cihazlar kullanilabilir. (86, 90,91) Obezite osteoartritte en sik goriilen
risk faktoriidiir de degistirilebilir risk faktorii arasinda degerlendirilir. OA hastaya kilo
verdirilerek ekleme binen yiik ve basing azaltilarak siire¢ yavaglatilir ve agrilar azaltilabilir.
Kisinin yasadigi ve ¢alistig1 ortami hastaligin kosullarina gore diizenlemesi tedavide 6nemli bir
yer tutar (92). Onemli bir tedavi yaklasimi da nutrasotik destegidir. OA’li hastalarda son
zamanlarda en sik kullanilan besinsel takviye glukozamindir. Glukozamin (GA) osteoartrit
tedavisinde son yillarda yapilan ¢aligmalara konu olan ve ¢ok ilgi ¢eken kikirdak koruyucudur.
Glukozamilerle ilgili 6nemli bilgiler ilerleyen boéliimlerde verilmistir. Hastada goriilen
semptomlarin hafiflemesinde diizenli spor ve egzersizin Onemli bir yeri vardir. Kas
zayifligindan kaynaklanan eklemdeki yiik ve basing artigtyla hasta yakinmalari artar. Diizenli

egzersizle diz cevresindeki kaslarin kuvvetlenmesiyle eklemlerin hareket yetenegi artar
(93,94).

4.2.7.2. Farmakolojik Yaklasim

Basit Analjezikler: Opioid sinifinda yer almayan en basit analjezik olan parasetamol
birgok arastirmaci grubu tarafindan (EULAR, ACR, OARSI) baslangi¢c tedavisi olarak
onerilmektedir. Eger etkili bulunduysa uzun donem tedavide de devam edilmesi Onerilir.
(95,96) Parasetamolun ulasilabilirligi, maliyeti ve yan etkisi gdz 6niinde bulunduruldugunda
baslangi¢ tedavisinde ilk sec¢enektir. Diisiik miktarda dozlamada aspirin ve metamazol da

yaygin olarak kullanilir (97,98).
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Non-Steroidal Antiinflamatuar ilaclar: Eger non-farmakolojik yontemlerle ve basit
analjeziklerle hasta yakinmalar1 ve semptomlar kontrol altina alinamiyorsa ve semptomlarda
belirgin bir artma varsa tedaviye NSAII’ler eklenmelidir. OA olgularda NSAII kullanilmasinin

nedeni OA’de inflamatuvar madyatdrlerin salinmasidir (99).
Opioidler: Kodein, morfin ve proksifen gibi narkotik analjezikler kullanilir.

Topikal NSAII ve Analjezikler — intraartikiiler Tedavi: Topikal NSAIl’lar en ¢ok

recete edilen ve hasta tarafindan kullanimi kolay ve iyi tolere edilebilir giivenli ilaglardir.

Intraartiikiiler uygulamalarda hyaluronik asit ve steroid enjeksiyonu yapilir. Hyaluronik
asitin eklem i¢i enjeksiyonunda eklem igeriginin viskoelastik 6zelliklerini diizenleyici etkisi
vardir. Steroidler ise eklem i¢i enjeksiyonda matriksteki makromelekiilleri yikan enzimlerin

sentezini inhibe eder ve IL-1 gibi faktdrlerin baskilanmasini saglar (100).

Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon: Ana hedef agri, sertlik ve tutkunlugu azaltmak ve

eklem yapilarini giiglendirmektir. Bu sekilde hastanin yasam kalitesi artirilmaya ¢alisilmaktadir

(122).

Cerrahi Tedavi: Farmakolojik tedaviye yanit vermeyen ya da 1srarci agrilarda cerrahi

tedavi diisiniilmektedir. Genellikle atroplasti ve osteotomi tedavide kullanilir (99).

Diz OA tedavisinde 2003 yilinda EULAR ortak goriis bildirimi yapmistir. Maddeler su
sekildedir:

1. Dizdeki OA’nin tedavisinde farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavi sekillerinin
beraber kullanilmanilmas: gerekir.

2. Dizdeki OA’nin tedavisi fiziksel aktivite, yas, agrinin kuvveti, sakatlik seviyesi,
obezite ve enflamasyon durumuna gore belirlenir.

3. Dizdeki OA’nin nonfarmakolojik tedavisi, siirekli egitim, spor ve egzersiz,
destekleyici aletlerin kullanilmasi ve zayiflamay1 kapsar.

4. IIk kullanilan ve gosterdigi basarrya gore devamli olarak tercih edilen ilag
Parasetamol’diir.

5. Diz iizerinde yapilan topikal tedavi sistemleri yeterli klinik etkinlige sahiptir.

6. Parasetamole cevap almamayan hastalarda NSAI ilaclar mide koruyucu ilaglarla

beraber kullanilmalidir.
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7. NSAil’larin kontrendike veya etki etmedigi durumlarda tek basma ya da
parasetamolle birlikte opioid analjezikler 6nerilmektedir.

8. Semptomatik yavas etkili OA ilaglar1 (glukozamin siilfat, kondroitin siilfat,
hyaliironik asit) semptomatik ve diizenleyici etkiye sahiptir.

9. Uzun etkili kortikosteroidlerin intraartikiiler enjeksiyonu 6nerilmektedir.

10. Eger ciddi sakatlik durumu varsa cerrahi miidahale diisiiniilmektedir.

Osteoarthritis Research Society International (OARSI)’in 2010 yilinda yaymladig
tedavi onerileri soyledir (101);

- Hafif-orta agrilt OA’de oral olarak parasetamol ilk tercih (4gr/giin’e kadar)

- Semptomatik OA’de en diisiik etkili dozda NSAI

- Topikal NSAI ve kapsaisin adjuvan olarak kullanilabilir.

- Orta ve siddetli agris1 olan ve ek olarak oral NSAI’ye yanit vermemis hastalara ya da
efiizyonlu OA’de intraartikiiler (IA) kortikosteroid kullanilabilir.

- IA hyaliironik asit enjeksiyonu faydali olabilir

- Glukozamin ve/ veya kondroitin semptomatik olarak fayda saglar ancak 6 ay i¢inde
yanit alinamiyorsa kullanilmaya devam edilmemelidir.

- Semptomatik OA’de glukozamin ve kondroitin yapisal modifiye edici ilaglar olarak
diistiniilebilir.

- Tekrarlayan ve gegmeyen agrinin tedavisinde zayif opioidler ve narkotik analjezikler

diistiniilebilir.
4.3. Nutrasotiklerin Osteoartrit ve Osteoporozda Kullanilmasi
4.3.1. Glukozamin

Glukozamin (GA) ticari olarak deniz kabuklularindan elde edilir (103). Sentetik bir
bileselerdir. Standardizasyon calismalar1 yapilmadigindan satis1 devam etmekte olan {iriinler
arasinda yer alir. Igerik ve kalite bakimindan farkliliklar mevcuttur (104). Glukozamin (GA)
osteoartrit tedavisinde son yillarda yapilan ¢alismalara konu olan ve ¢ok ilgi ¢ceken kikirdak
koruyucudur. Amerika Birlesik Devletleri’nde “besinsel takviye” (nutritronal suplement)
diizeyindedir. Amerikan Gida ve ilag Dairesi (FDA) tarafindan ila¢ olarak onaylanmamis ve
kontrole tabi tutulmamistir (104). Bir romotoloji kongresinde “osteoartrite yavas etkiyen bir
ilag” olarak bildirilmistir (105). OA’li hastalarda son zamanlarda en sik kullanilan besinsel

takviyedir. Eklem i¢i sivida ve diger eklem yapilarinda bulunan proteoglikanlarin ve
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glukozaminoglikanlarin sentezinde kullanilan endojen bir amino sekerdir. Glukozamin,
kikirdak hiicresi ve ekstraseliiler sivi i¢cin 6nemli makro molekiiller olan kondroitin siilfat ve
diger molekiillerin biyosentezinde kullanilir. Onemli makro molekiillerin sentezinde sinirlayaci
etkiye sahip olabilir. Hiicre sitoplazmasi i¢in gerekli olan, desteklik ve esneklik saglayan keratin
siilfat, kondroitin stilfat ve diger makro molekiiller icin prekiirsordiir. Kikirdak
rezorpsiyonundan sorumlu enzimleri inhibe ederek (fosfolipaz A2 ve kollejenaz) kikirdak
yapim ve yikim metabolizmasini diizenler. Dolayisiyla anti-enflamatuar 6zelligine sahiptir
(107). Bir diger anti-inflamatuvar mekanizma ise IL-1 ile indiiklenen kondrosit hiicrelerinde
proinflamatuar madde sentezinin inhibe edilmesidr (107). Yapilan bir ¢aligmada insanlarda 1.5
gram glukozamin kullanimindan sonra serum diizeyleri 12 umol/L’yi gegmedigi gosterilmistir.
Serum diizeyindeki bu konsantrasyona bakildiginda glukozaminin kikirdak olusumunda
substrat olarak kullanildigini1 desteklemektedir. Bir takim arastirmaci grubu glukozaminin
etkisini sitokinler aracilig1 ile gosterdigini 6ne siirmiislerdir (108). Yapilan bir ¢aligmada IL-13
ile indiiklenen kondrositlerin proinflamatuar maddelerin sentezinin inhibe edildigi deneysel

ortamda gosterilmistir (109).

Sicanlarda yapilan bir deneysel calismada ise kiriklarin onarildigini histolojik olarak
gostermislerdir. Dort hafta siiren bu ¢alismada kontrol grubuna gore dordiincii haftanin sonunda
kirik bolgesinin ¢evre bag dokusunda hiicre sayisinin arttigini géstermislerdir ve yeni olusan
kemik trabekiilleri sayisinin da arttigi goriilmiistir (110). Yapilan in vitro calismalarda
glukozamin siilfatin prostoglandin E2 sentezini diislirdiigii ve osteoartritli kikirdagin gen
ekspresyonunu inhibe ettigi ileri siiriilmektedir. Yapilan in vitro ¢alismalarda enflamsyon
olusumunu saglayan prostaglandin E2 senetzini azalttigi bulunmustur. Ayrica kondrosit ve
sinoviyal hiicrelerde ¢ekirdekte bulunan faktor kappa B’nin DNA’ya baglanmasini 6nlemistir.
Yapilmis olan bazi calismalarda da reaktif oksijen radikallerinin olusumunu azalttigi ve
lizozomal enzimlerin etkisini azaltugi gosterilmistir (108). Son zamanlarda yapilan randomize
ve kontrollii calismalarda da glikozamin siilfat ve kondroitin siilfatin osteoartritin gelismesine

ve ilerlemesine engel oldugu yapilan ¢alismalarla gdsterigmistir.
Ug tip glukoazamin cesidi vardir (111);

1. Glukozamin hidroklorur
2. Glukozamin Sulfat

3. N-asetilglukozamin
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Glukozamin, kikirdak koruyucu olarak bilinen bu ajanlar glukozaminoglikan ve
proteoglikan sentezine katilan bir amino grup sekerdir. Kikirdak koruyucu olarak hasarin
onarimini uyaran ve hastaligin ilerlemesini durdurma 6zelligine sahiptir (104). Teorik olarak

kikirdak koruyucularin 6zellikleri sunlardir:

- Kaollajen ve glukozaminoglikanlar gibi matriks yapi tasglarinin sentezinin artirilmasi.
- Sinoviyal hiicrelerde hyaluronan sentezinin artirilmasi.

- Denjenerasyon enzimlerinin inhibisyonunu saglamak.

- Eklemlerin etrafindaki damarlarda ve sinoviyal bosluklarda bulunan lipid, trombiis

ve fibrin atiklarinin temizlenmesi (112).

Bu tip ajanlar i¢in iki tip kisaltma kullanilmaktadir: SYSADOA (symptomatic slow-
acting drug for osteoarthritis) ve SADOA (slow-acting drugs for the treatment of osteoarthritis)
(104).

Glukozaminler, hafif anti-inflamatuar etki saglayarak; proteoglikan, kollajen ve
kondrosit sentezini uyararak etki gosterirler (104). FDA onayli bir ilag olmayan glukozaminler
kontrole tabi degildir. Cogunlukla stilfatlanmis formu tedavide kullanilmaktadir (113). Bazi
ticari Urlinler kondriotin ile kombine olarak kullanilir. Glukozaminin molekiiler agirlig
glukozamin siilfattan daha biiyiiktiir. Buradaki siilfat grubunun glukozaminoglikan ve

proteoglikan sentezini etkiledigi ileri siiriilmektedir (114) .

IV ve IM dozaj sekillerinin yapilan ¢alismalarda oral dozaj sekline goére avantaji
gosterilememistir. Glukozaminin analjezik 6zellikleri yoktur. lyilestirici 6zelliginin hastalig:
diizenleyici 6zelliklerinden dolay1 oldugu belirtiliyor. Buna yonelik olarak 200 hastay1 igeren
iki ayr1 randomize, ¢ift korlii ve plesebo kontrol grubu igeren ¢alismada osteoartiritin ilerlemeyi
durdurdugu 3 yil siiren bir ¢alisma ile gosterilmistir. Yapilan bir¢ok ¢alisma ile giivenli bulunan
bir {irlindiir osteoartriti ve osteoporozu olan hastalarin en az %30’nunn bu iiriine bagvurdugu
sdylenebilir. Herhangi bir ilag ve besinle etkilesimi goriilmemis. Onerilen doz 1500 mg/giin ya

da giinde 3 kez 500 mg’dir (108).
4.3.2. Kondroitin Siilfat

Konnektif dokularin ekstraseliiler matriksinin ana bilesenidir. Eklem igi s1ivi olusumda

biiyiik bir 6neme sahiptir (115). Kikirdak metabolizmasi iizerine anti-inflamatuar etkisi vardir.
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Doza bagimli olarak kollajenolitik aktiviteyi azalttigi ve proteoglikan konsantrasyonunu
artirdig1 bilinmektedir (116).

Osteoartrit tedavisinde glukozaminle birlikte kullaniliyor olmasi proteoglikan
biyosentezinde substrat olabilecegi diisiiniilmiistiir. Yapilan bir ¢alismada agriyr 6nleme ve
azaltmada analjeziklerle beraber kullanimi1 arastirilmis ve tek basina kullanildiginda da etkili
oldugu gosterilmistir. Kondroitin kullaniminda kondrositlerdeki RNA sentezi artar ve buna
bagli olarak proteoglikan ve kollojen sentezi artar. Lokosit esterazi inhibe ederek kollojen
katabolizmasini artirir. Yapilan bir in-vitro ¢alismada interlokin-1’in olumsuz etkilerini inhibe
eder. Bildirilen bir yan etkisi, ila¢ ve besin etkilesimi yoktur. Onerilen doz giinde iki-ii¢ kez

olmak tizere 200-400 mg olarak belirlenmistir (108).
4.3.4. Glukozamin ve Kondroitin Siilfatin Terapotik Etkileri

Eklem kikirdaginin dogal yapi elemanlart olan kondroitin ve glukozamin stilfat
kikirdagin devamliligin saglanmasinda ve tamirinde 6nemli bir yere sahiptir. Bu iki grubun
birlikte ya da tek olarak kullanilmasina bagli olarak yapilan arastirmalarda osteoartritli
hastalarda prorezorptif aktivitesini azalttigi bildirilmistir (117). Dejeneratif kemik
hastaliklarinda eklem sivisindaki bozulmalarla beraber sinoviyal doku inflamasyonu ortaya
cikar. Kollejenazlarin ve MMP’ nin (Matriks Metalloproteinazlar) aktiviteleri ve diizeyleri artar.
Osteoartrit siirecinde rol oynayan inflamatuar sitokinler IL-1 (interlokin 1-B) ve TNF-o’dur.
Her iki sitokinde NO salgilanmasini uyararak apoptozisi ve kondrosit zedelenmesini artirarak
etki gosterirler. Kondrotin siilfat ve glukozamin kikirdak dokusu ekstraseliiler matriksinin
onariminda rol aldig1 disiiniilmektedir (118). Bunlarin disinda kondroitin siilfat, yikim yapan
enzimlerin aktivitesini azaltir. Glukozamin gruplari ise yapilan in vitro ¢alismalarda NO ve
prostoglandin E2 sentezini inhibe ederek etki gostermektedir (119). Glukozamin, osteoartritli
kikirdagin gen ekspresyonunu in vitro olarak engellemektedir. Terapotik etkilerini daha ¢ok

katabolik genleri etkilemesinden kaynaklandigi ileri siiriilmektedir.

Tablo 4.5. Glukozamin ve kondroitin siilfat kullaniminin tedavideki etkileri (120)

Patogenetik siireg Glukozamin Siilfat ~ Kondroitin Siilfat Caligma ortami

NO Uretimi Azaltir - In Vitro

Kollajenaz aktivitesi Azaltir Azaltir In Vitro veya In
Vivo

IL-18 diizeyi Azaltir = In Vitro

Proteoglikan sentezi Artirir Artirir In Vitro

MMP aktivitesi Azaltir Azaltir In Vitro

24



4.3.5. Omega-3

Yaglar, viicudumuz temel enerji kaynagi olup sinir hiicrelerini sarar ve doku, organ

zedelenmesinin 6nlenmesinde yardimci olmaktadir (123).

Esansiyel yag asidi olan omega-3 (linoleik asit) eikosapentaenoik asit (EPA) ve
dekosahekzanoik asit (DHA) gibi yag asitlerinin yeteri miktarda alinmasiyla sentez edilebilir
(124). Yag asidi serisinden olan omega-3 oOzelliklede ¢oklu doymamis yag asidi olan
eikosapentaenoik asidin (EPA) ve dokosaheksaenoik asidin (DHA) tiiketimi insanlarda basta
koroner kalp hastaligi, kanser, seker gibi hastaliklarin olusumunu 6nleyebilmektedir (125).
Omega-3 kan kolesterol seviyesini diislirerek arteroskleroz riskini azalttig1 ve damarlarda pihti
gelisimini engelleyerek kalp krizi riskini 6nemli derecede azalttig1 saptanmistir. Ayrica omega-
3 yag asidinin prostaglandin E2 salinimin1 inhibe ederek kemik gelisimi lizerinde olumlu etkisi
saptanmistir (124). Prostaglandinler hormon benzeri maddeler olup, viicuttaki inflamasyon,
agr1, siskinlik tansiyon, kalp, bobrekler, sindirim sistemi ve viicut sicakliginin diizenlenmesi,
alerjik reaksiyonlar, kan pihtilasmas1 ve diger hormonlarin yapilmasi i¢in de 6nem tagimaktadir.
Yag asitleri otoimmun hastaliklarin ve artritin neden oldugu bulgular1 giderici bilesikler de
tagimaktadir (126). Omega-3 yag asitlerinin eklemlerde sisme, agri, hareket zorlugu, ates
yorgunluk ve halsizlik gibi semptomlarla karakterize edilen romatoid artrit (eklem iltihabi)
hastaliginin belirtilerinin 6nlenmesi, azaltilmasi1 ve tedavisinde ¢ok 6nemli etkisinin oldugu
bildirilmektedir. Hastaligin nedeni heniiz tam olarak bilinmemekle birlikte genetik faktorler ile
otoimmiinite siiregleri ile baglantilar1 oldugu diisiiniilmektedir. Omega-3 yag asitleri artrit ve
otoimmiin hastaliklarin belirtilerini hafifletici, dogal iltihap giderici bilesiklere sahiptir (137).
Romatoid artrit hastalarina giinde 2.6 gr omega-3 baslanmasimnin faydali olacagi
diistiniilmektedir (127). Omega-2 yag asitleri verilerek yapilan ¢alismalarda hastalarin

durumunda iyilesme sagladigi ve agrilarini hafiflettigi ifade edilmistir.
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5. MATERYAL VE METOD

Calismamiz Antalya Merkez'de bulunan Akinci Eczane'sinde gergeklestirilecektir.
Calisma poplilasyonu toplamda 200 kisi civarinda diigtiniilmektedir. Calismaya katilimci

olabilme kosullart:

1. Yetiskin olma (17 yas tizeri)
2. Osteoporoz ve osteoartrit tanisi almig olma

3. Onceden glukozamin veya omega-3 kullanmis olmasi

Ticari kaygi giidiilmemesi i¢in her marka kullanildi. Kriterleri saglayan hastalarin
caligmaya katilimlar1 sozlu onay ile alindiktan sonra fonksiyonel besin olan omega-3 ve
glukozamin agr1 tizerinde etkisi hastalara gorsel agri skalasinda 1'den 10'a kadar
degerlendirmesi istenerek ¢alisilacak. Agri1 0-yok, 10 en ¢ok seklinde degerlendirilecek. Veriler
Microsoft Excel programina aktarilarak demografik olarak incelenecek. Toplanan verilere
SPSS istatistik programi ile bagimli degiskene etki eden bir faktoriin bagimsiz degisken
tizerindeki etkisini 6l¢gmek amaciyla ANOVA analizi yapilacaktir. p<0.05 istatistiksel olarak

anlamli kabul edilecektir.

Bu ¢alismada fonksiyonel besin olan omega-3 ve glukozaminin agri iizerinde etkisi
hastalara gorsel agr1 skalasinda 1’den 10’a kadar degerlendirmesi istenerek calisildi. Toplam
200 hasta randomize segildi. Omega-3 ve glukozamin kullanan osteoporoz ve osteoartritli hasta
sayis1 Grafik-1’de gosterilmistir. Osteoprozlu 50 hasta omega-3 kullanan, osteoproz 40 hasta
glukozamin kullanan, osreoartrit 30 hasta omega-3 kullanan, osteoartrit 50 hasta glukozamin
kullanan hem osteoartrit hem osteoproz olan 15 hasta omega-3 kullanan ve 15 hasta glukozamin
kullanan hastalarla eczanede yiiz yiize goriiserek gorsel agr1 skalasini degerlendirmesi istendi.
Agr1 O=yok, 10 en ¢ok seklinde degerlendirildi. Son yillarda yapilan ¢alismalar baz alinarak
glukozamin ve/veya omega-3 kullanan osteoartrit veya osteoporozlu hastalarin ya da her iki
hasta grubunun kullandig1 glukozamin ve/veya omega-3 kullanma sayilar1 gosterilmistir.
Hastalarin agr1 durumlari gorsel agr1 skalasi kullanilarak belirlenmistir. Toplanan verilere bagh
olarak bagimli degiskene etki eden bir faktoriin bagimsiz degisken tlizerindeki etkisini 6l¢mek
amaciyla ANOVA analizi yapilmistir. Bagimli degisken agr1 diizeyleri, sabit faktor ise hastalik
(osteoporoz ve osteoartrit) olarak belirlenmistir. Bu bagimsiz degiskenin bagimli degiskeni
etkileyen grup ilag (glukozamin ve omega-3) olarak belirlenmistir. Hastalik, ila¢ ve hastalik ile

ilag arasindaki etkiyi gormek igin, hastalik, ilag ve hastalik ila¢ interaksiyonu incelenmistir.
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Sekil 5.1. Omega-3 ve glukozamin kullanan osteoporoz ve osteoartritli hasta sayisi

Osteoprozlu 50 hasta omega-3 kullanan, osteoporozlu 40 hasta glukozamin kullanan,
osreoartritli 30 hasta omega-3 kullanan, osteoartrit 50 hasta glukozamin kullanan hem
osteoartritli hem osteoporozlu olan 15 hasta omega-3 kullanan ve 15 hasta glukozamin kullanan
hasta gruplar1 ¢alisma icin se¢ilmistir. Hastalara gorsel agri sklasi {izerinden agrilarini

yorumlamalari istenmisgtir.
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6. BULGULAR VE SONUCLAR
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Sekil 6.1. Omega-3 ve glukozamin kullanan osteoporoz ve osteoartritli hastalarin gorsel agri
skalasina gore durumlari

Yapilan ¢alisma sonucunda hastalarin agr1 ortalamasi Sekil 4.1°de gosterilmistir; agr1 durumlari
ise gorsel agr1 skalasina gore belirlenmis olup Sekil 4.1°de goriildiigii gibi; OA tanisi alan 50
hastanin GA kullaniminda agr1 skalasi incelendiginde agr1 skalasi ortalama 5,4 bulunmustur.
OP tanist alan 50 hastanin GA kullaniminda agr1 skalas1 ortalama 3,54 bulunmustur. OA tanisi
alan 30 hastanin omega-3 kullanim sonrasi agr1 ortalamasi 2,72 olarak bulunmustur. OP tanisi
alan 40 hastanin omega-3 kullanim1 sonrasinda agri1 ortalamasi 4,54 olarak bulunmustur. OA
tanisi alan 30 hastanin omega-3 kullanimi sonrasinda agr1 ortalamasi 4,54 olarak bulunmustur.
OP ve OA tanist alan 15 hastanin omega-3 kullanimindan sonra goriilen agr1 ortalamasi 1,36;
OP ve OA tanisi alan 15 hastanin GA kullanimi sonras1 goriilen agr1 ortalamas: 1,36 olarak

bulunmustur.
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Sekil 6.2. Gorsel agr1 skalas1 agr1 ortalamasi
Tablo 6.1. Incelenen degiskenlerin agr1 iizerine etkisi
Kareler Serbestlik | Kareler =
toplami Derecesi ortalamasi P
. Hipotez | 1948,88 1 1948,88
Intercept Hata 2504 1 2504 77,842 0,072
Hipotez | 148,43 2 74,21
OP/OA Hata 3251 5 16.25 4,566 0,180
Hipotez | 25,03 1 25,03
CAOmega-3 o) 32,06 2,17 14,71 1,702 0,313
OP/OA* Hipotez | 32,51 2 16,25
GA/Omega-3 | Hata 901,17 194 4,64 3,499 0,032

Tablo 6.1°de incelenen veriler bagimli degiskene etki eden bir faktoriin bagimsiz

degisken tizerindeki etkisini 6lgmek amaciyla ANOVA analizi yapilmigtir. Bagimli degisken

agn diizeyleri, sabit faktor ise hastalik (osteoporoz ve osteoartrit) olarak belirlenmistir. Bu

bagimsiz degigskenin bagimli degiskeni etkileyen grup ila¢ (glukozamin ve omega-3) olarak

belirlenmistir. Hastalik, ilag ve hastalik ile ila¢ arasindaki etkiyi gormek i¢in, hastalik, ila¢ ve

hastalik ilag interaksiyonu incelenmistir. Yapilan kovaryans (ANOVA) analiz sonucu Tablo

6.2°de verilmistir.
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Tablo 6.2. Kovaryans analiz tablosu

Hastalik flag Ortalama Std.Sapma N
Omega3 4,92 2,16 50
Osteoporoz Glukozamin 4,58 2,42 40
Ortalama 4,77 2,27 90
Omega3 3,03 2,08 30
Osteoartrit Glukozamin 4,12 2,33 50
Ortalama 3,71 2,29 80
Omega3 1,47 0,83 15
Osteoporoz + Osteoartrit Glukozamin 3,13 1,77 15
Ortalama 2,30 1,60 30
e Bagimli degisken agr
Tablo 6.3. LSD analizi tablosu
Hastalik flac Ortalamalar farki | Std.Hata P
Osteoporoz Omega-3 1,171%* 0,338 0,001
Omega—3+. 2,447%* 0,455
Glukozamin
Osteoartrit Omega-3 -1,171%* 0,338 0,001
Omega-3+_ 1,277** 0,466
Glukozamin
B g *%
Osteoporgz+ Omega-3 2,447 0,455 0,000
Osteoartrit
Omega-3+_ -1,277** 0,466
Glukozamin

* 0,05 dnem diizeyinde anlamli, ** 0,001 6nem diizeyinde anlaml1

Yapilan LSD analizi sonucuna gore (Tablo 6.3) ve korvaryans analiz tablosuna gore

(Tablo 6.2) osteoporozlu olgularda omega-3 kullaniminda glukozamle birlikte kullanimina gore

daha anlamli diizeyde agr1i semptomunda hafifleme oldugu ve hastalarin rahatladig:

goriilmektedir. Osteoartritli olgularda ise omega-3 ve glukozaminin agriy1 azalttigi ve hastay1

rahatlattigi goriilmektedir. Osteoporoz ve osteoartrit olgusunun beraber oldugu hastalarda

omega-3 kullaniminin diep agriyr anlamh 6l¢iide azalattigi goriilmiistiir. Yapilan isttiksel

caligmalar sonucu da gosteriyor ki osteoartritli ve osteoporozlu hastalarda omega-3

kullaniminin agr1 azalmasinda glukozamine oranla ¢ok bir fark olmadigini ancak omeaga-3

kullaniminin daha ¢ok agriy1 dindirdigi sdylenebilir.
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7. SONUC VE TARTISMA

Yapilan ¢aligmalar g6z onilinde bulunduruldugunda osteoporoz veya osteoartrit tanisi
almis hastalarda glukozamin ve omega-3 kullanan hastalarda kikirdak ve kemik matriksinin
diizenlenmesine bagli olarak kemik aginmasinin, kemsk kaybinin, kikirdak dokunun zarar
gormesi Onlenebilir, bu etkiye bagli olarak hastalarda semptomlarin azalmasi saglanabilir. Ve
anti-inflamatuar etkiye bagli olarak da agrida azalma meydana gelebilir. Boylece hastanin
yasam kalitesinde artma ve hayatin1 kolaylastirma seklinde yol izlenebilir. Ancak kesin bir
tedavi saglamaz. Hastanin semptomlarin1 hafifletmeye yardimer olur. Hastanin semptomlari
hafiflemiyor ve agrida siddetlenme varsa farmakolojik tedavi yardimi alinmali gerekiyorsa da
cerrahhi yardim alinmalidir. Bu tiir takviyelerin belirlnemesinde ve kullanilmasinda en 6nemli
etkenlerden biride yan etki profilinin az olmasidir ve bunun yaninda ilag etkilesimlerin

bulunmayis1 da en 6nemli etkendir. Asagida yapilmis olan ¢alismlara deginilmistir.

3 yil siiren iki ¢alisma yapilmis glukozamin yan etkilerin siklig1 plesebo grubu ile

birlikte arastirilmis ve gruplar arasinda belirgin bir fark olmadig1 gosterilmistir (128).

Glukozaminin varfarinle birlikte kullanilmast sonucu INR (international Normalized

Ratio) de yiikselmeye sebebiyet vermesi bir vaka raporunda bildirilmistir (129).

Yiiksek konsantrasyonlarda glukozamin glikoz homeostazimi etkileyebilir. Glikoz
metabolizmasinda glukoazaminlerin literatiirde ortaya ¢ikabilecek yan etkileri arasinda celiskili

bilgiler mevcuttur (130).

Tip 2 diyabetli hastalarda kullanilan glukozamin kombinasyonlarinda yapilan bir

calismada yan etki saptanmadigi belirtilmistir (131).

GA 1V uygulamasiyla endotel fonksiyonlarinin bozulmasina ve insiilin direncinin

olusmasina neden olur (132).

GA zayif ve obez gruplara 6 hafta boyunca giinde 3 defa 500 mg verilmis ve bunun
sonucunda da endotel fonksiyonlarinin bozulmasi ve insiilin direncinin olusmasi

gozlemlenmemistir (133).

GA insiilin duyarliligin1 zayif oldugu bireylerde 6 hafta boyunca standart dozlarda
verilmis, endotel fonksiyonlarinin bozulmasini ve insiilin direncinin olusmasini artirdigi

gozlemlenmistir (134).
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Glukozaminin tedavi etkisi NSAI’lerle karsilastirildiginda, osteoartritli 200 yatan hastaya 4
hafta siireyle bir gruba giinliik oral 1500 mg glukozamin, diger gruba 1200 mg ibuprofen verilmis,
yapilan degerlendirilmede benzer pozitif sonuglar alinmis ve yan etki agisindan da ibuprofen

grubunda %35, glukozamin grubunda ise %6 yan etkisi saptanmustir (135).

Ug y1l devam eden 319 hasta ile yapilan ¢ift kor, randomize giinliik 1500 mg glukozamin

ve plasebo karsilastirilmis ve glukozaminin osteoartrit iizerine pozitif etkileri saptanmistir (136).

Toksikolojik agidan doz giivenilirligi konusanda yapilan arastirmalar da glukozaminin

2000 mg/giin doza kadar kullanimin giivenligi oldugu bildirilmistir (137).

Glukozaminler, metabolize olurken glukoz ile rekabete girerler. Buna ek olarak hiicre
icinde biriken yikim iiriinlerinin hiicreyi etkileyerek insiilin direncini ve metabolik sendromu
riskini artiracag diislinlilmektedir. Bu konudaki ¢ekingelerden dolayi siirekli kullanim yerine
aralikli olarak kullanimi Onerilmistir. 6 hafta glinde 1500 mg kullanimi sonrasi 1 hafta ara

verilmesi gerektigi diistinilmustiir.

Yapilan analiz sonucuna gore hastalik ile agri1 diizeyi arasinda, ilag ile agr1 diizeyi
arasinda istatistiki agidan bir farklilik tespit edilmemistir (Tablo 6.1) (p>0,05). Yapilan
interaksiyon analiz sonucuna gore, hastalik karsisinda kullanilan ilaglarin agr1 izerinde etkisi
oldugu tespit edilmistir (f=3,499, p<0,05). Yani hastalik ve ilag¢ bilesiminin agr1 diizeyi iizerinde
etkisi oldugu tespit edilmistir. Hastaliga uygun dogru ilag tespiti agr1 diizeyini etkilemektedir

yorumu yapilabilir.

Yapilan LSD analizi sonuglarina gore (tablo 6.3), kullanilan ilaglarin osteoporoz,
osteoartrit, osteoporoz ve osteoartrit hastalarinda agri diizeyi iizerinde etkisi oldugu tespit
edilmistir. Yapilan kovaryans (ANOVA) analizi sonuglarina gére 0,01 énem diizeyinde tiim
hastaliklarda agr1 diizeyleri arasinda tespit edilen fark istatistiki olarak anlamlhidir (p<0,01).
Yapilan calisma sonucunda eczanye basvuran osteoartritli bir hastaya gereken doz ve siirede
glikozamin kullanimi onerilebilir. Ayni sekile osteoporzolu bir hasta icin kemik sagligini
korumak icin omega-3 Onerilebilir. Calismaya genel olarak bakildigi zaman hastanin kemik
matrikini korumak ve olusabilecek eklem hasarindan korumak glikozamin kullanmasi
onerilebilir. Ayni sekilde kemik gelisimini destekledigi ve kirik riskini azaltti1 i¢in omega-3
Onerilebilir. Yapilan calisma verileri de bu Onerileri destekler niteliktedir. Spps verilerine
bakildiginda ayrica eczaneye basvuran osteoartritli ve osteoporozlu hasta i¢in omega-3

kullaniminin 6nerilmesi uygun ¢ikmustir.
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Klnik eczaci olarak osteoporoz ve osteoartirtte agr1 yakinmasi olan hastalarda en az 6
aylik siireule glukozamin ve omega-3 kullanimi 6nerilebilir. Bunun yaninda diizenli egzersiz,
yasam alanlarmi kolaylastirma gibi kii¢iik dokunuslar yapmasi yoniinde tavsiyelerde
bulunulmalidir. Bilinmelidir ki agriyla beraber diger semptom ve komplikasyonlara yonelikte
tedavi semas1 diizenlenmelidir. Hastanin yasam kalitesini artrimak ve g¢evreye uyumunu

artirmak klinik eczacilar i¢in bliyiik 6nem tagimaktadir.
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Osteoporoz ve osteoartrit giiniimiizde gevresel faktérlere ve beslenme aliskanliklarina bagli olarak
meydana gelen ve daha sik kadinlarda goriilen 6nemli bir halk saghgi problemidir. Stress, alkol-
sigara kullanimi, D vitamin ve kalsiyum eksikligi, hareketsizlik gibi faktorler sebepler arasindadir.
Genelde 60 yas tizeri ve menopoz dénemindeki kadinlarda daha sik gézlenmektedir. ileri yastaki
kadinlarin yagamlarma kronik agri ile devam etmelerine bagh olarak fonksiyonel, sosyal ve
psikolojik etkilenimleri artmaktadir. Bu hastalikta kemikler hassaslagir, kirllgan hale gelir ve agrilar
meydana gelir. Tip bilimi hastay1 korumak, yeniden saghgina kavusturmak ve acidan kurtarmak
icin ¢aligir. Tiim bu hedeflere ulagmak igin ise agriy1 tanimak gerekir. Agri hastalarin doktora
gitmesine neden olan en yaygin belirtidir. Agr1 ise viicudu korumayi ve dengeyi devam ettirmeyi
hedefler. Agriy1 bularak, konumlandirarak ve doku zedelendirmesini durdurarak bu isi yapar.
Hastanin agr1 yakinmasinin niteligi, zaman araligi ve hassas bolgenin konumu teghise yonelik
©nemli ipuglart verir. Agri lokal veya bagka bolgeden yansiyan agrilar olabilir. Agri hastada yasam
aktivitesini azaltir ve sosyal sorunlara yol agabilir. Saglikli beslenme ve hareketli yagsam tarzi bu
hastaliklara yakalanma riskini azaltacaktir. Temel besleyici 6zelliklerin 6tesinde sagligimiza olumlu
katkilar olan besinlere fonksiyonel besin ad1 verilmektedir. Fonksiyonel besinler sagligimizin
korunmasi ve gelistirilmesi agisindan ilgi geker hale gelmistir. Diizenli fonksiyonel besin olan
Omega-3 ve Glukozamin tilketimi osteoperozun dnlenmesinde etkili oldugu ve agri semptomlarinin
hafifledigi bilinmektedir. Bir takim aragtirmalar Omega-3 yag asitlerinin ve glukozamin
desteklerinin; kemiklerdeki mineral yogunlugunun artmasina yardimei oldugu, kemik erimesi ve
agrilarm azaltilmasin sagladigini gostermektedir. Bu galigmanin amact Omega-3 ve glukozamin
fonksiyonel besinlerin osteoartrit ve osteoproz hastalarinda kullanimi sonucu agriy: azaltmak ve
lyagam kalitelerini iyilestirmektir.
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Yontem ve Gereg:

Agri hastalarin doktora gitmesine neden olan en yaygin belirtidir. Agr1 ise viicudu korumay: v
dengeyi devam ettirmeyi hedefler. Agriyr bularak, konumlandirarak ve doku zedelendirmesini
durdurarak bu isi yapar. Hastanin agri yakinmasimin niteligi, zaman arahgi ve hassas bolgeni
konumu teshise yénelik énemli ipuglari verir. Agri lokal veya baska bolgeden yansiyan agrila
olabilir. Agri hastada yasam aktivitesini azaltir ve sosyal sorunlara yol agabilir. Agri ¢ok siibjekti
bir durum oldugu igin klinik degerlendirilmesi oldukga zordur. Tiim bu agr1 Sgeleri degerlendirilen|
listeler iginde en genis kapsamli olan "Mc Gill Agri Skoru Formu" dur. Bunun diginda gorsel agr
iskalalar1 ve yiiz skalalari agr1 degerlendirilmesinde kullanilmaktadr.

Calismamiz  Antalya Merkez’de bulunan Akinct Eczane’sinde gergeklestirilecektir. Caligm
poptilasyonu toplamda 200 kisi civarinda diisiiniilmektedir. Caligmaya katilime olabilme kosullari:
1 Yetiskin olma ( 17 yas tizeri)

2. Osteoporoz ve osteoartrit tanist almig olma

B. Onceden glukozamin veya omega-3 kullanmis olmast

Ticari kayg giidiilmemesi i¢in her marka kullanildi.

Kriterleri saglayan hastalarm ¢aligmaya katilimlar sozlii onay ile alindiktan sonra fonksiyonel
besin olan omega-3 ve glukozaminin agr tizerinde etkisi hastalara gorsel agr1 skalasinda 1°den 10°
kadar degerlendirmesi istenerek cahigilacak. Agrn 0=yok, 10 en ¢ok scklinde degerlendirilecek.,
Veriler Microsoft Excel programma aktarilarak demografik olarak incelenecek. Toplanan verile
SPSS istatisitik programi ile bagimh degiskene etki eden bir faktSriin bagimsiz degisken tizerindeki|
etkisini 6lgmek amaciyla ANCOVA analizi yapilacaktir. p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabu
edilecektir.

Kaynaklar: 1. Goldt DT. The clinical impact of vertebral fractures: quality of life in women with|
osteoporosis. Bone 1996 Mar;18 Suppl 3:185-189.
2. Roberto KA. Chronic pain in the lives of older women. ] Am Med Womens Assoc 1997
Sum;52(3):127-31
3. Melzack R. The Mc Gill Pain Questionnaire: Major properties and scoring methods. Pain||
1975;1:275-279.
4. Reginster JY, Bruyere O, Fraikin G, Henrotin Y. Currentconcepts in the therapeutic|
management of osteoarthritis with glucosamine. Bull Hosp Jt Dis 2005;63(1-2):31-6.
5. Simopoukus, A.P. 1991, Omega-3 fatty acids in health and disease and in growth and||
development. Amer. J. of clin. Nutr, 54: 438-463
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