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OZET

OSTEOPOROZ ve OSTEOPENI HASTALARINDA ANTIOKSIiDAN
ENZIM AKTIVITELERI iZ ELEMENT ve MINERAL DUZEYLERININ
BELIRLENMESI

KARAKUS, Yagmur
Yiiksek Lisans Tezi, Kimya Anabilim Dal1
Tez Danismant: Prof. Dr. Suat EKIN
Mart, 2018, 103 sayfa

Bu tez galismasinda Osteoporoz ve Osteopeni teshisi konulmus hastalardan
alian kan o6rneklerinde iz element (Cu, Zn, Fe, Co, Mn, Se, Ni, Pb, Cd) ve Mineral (K,
Ca, Mg, ClI, P), antioksidan enzim (SOD, GSH-PX, CAT) aktiviteleri, MDA, GSH,
TSA, LSA, TAS, TOS ve biyokimyasal parametreler (Glukoz, Kreatinin, TSH,
CRP, RF, Vit Byy) incelenerek osteoporoz ve osteopeni olan hasta ve kontrollerin
istatistiksel analizler sonucunda elde edilen veriler degerlendirildi, ayrica parametreler
arasindaki korelasyonlar gerceklestirildi.

Yapilan calismada antioksidan enzim aktiviteleri, iz element ve mineral, MDA,
GSH, TSA, LSA, TAS, TOS diizeylerinin istatistiksel analizleri sonucunda, kontrol
grubu ve osteoporoz hasta gruplari arasinda Cu, Zn, Co, Se, Fe, Mg, GSH-Px, CAT,
GSH ve TAS diizeylerinde anlamli azalma sirastyla (p<0.05, p<0.001, p<0.001, p<0.01,
p<0.05, p<0.01, p<0.001, p<0.001, p<0.01, p<0.01), Zn/Co orani, SOD MDA, TOS ve
OSI diizeylerinde anlamli artis (p<0.05, p<0.05, p<0.01, p<0.01, p<0.001), kontrol
grubu ve Osteopeni hasta grubu arasinda Zn, Co, Se, Mg, CAT ve TAS diizeylerinde
anlamli azalma sirasiyla (p<0.001, p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.01), TSA,
LSA, TOS ve OSI diizeylerinde anlamli artis (p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.001),
Osteoporoz ve osteopeni hasta gruplart arasinda ise GSH-Px diizeyinde anlamli artis
(p<0.05) olarak teshit edildi. Yapilan korelasyon analizlerinde, osteoporoz grubunda
MDA - Co, MDA - Fe, MDA — Mg, MDA - SOD, BMI - F Z skor, BMI — L Z skor
sirastyla (p<0,01, p<0,05, p<0,05, p<0,05, p<0,05, p<0,05), Osteopeni grubunda, Se —
Mg, Mn — L BMD ve Mn - L T skor sirasiyla istatistiksel yoniinden (p<0,05,
p<0,05,p<0,05) anlaml1 olarak belirlendi. Sonug olarak, Cu, Co, Se, Zn, Fe ve Mg



diizeylerindeki istatistiksel olarak anlamli azalmasi bu elementler ile ilgili yetersizlik
durumunun olustugunu ve bu yoniiyle osteoporoz hastaligi tizerinde risk olusturdugunu
gostermektedir. Korelasyon analizler sonucunda, L BMD, F BMD, L T skor, L Z skor,
F T skor ve F Z skor parametreleri ile birlikte MDA, Co, Fe, Mg ve SOD verilerinin
Ol¢iilmesi osteoporoz, Se, Mg ve Mn degerlerinin Olgiilmesi osteopeni hastaliginin

belirlenmesinde belirte¢ olarak kullanilmasinin uygun olacag diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Osteopeni, Osteoporoz, iz elementler, Mineraller, Antioksidan
enzimler, GSH, LSA, MDA, TAS, TOS, TSA..



ABSTRACT

DETERMINATION of THE ANTIOXIDANT ENZYME ACTIVITIES,
TRACE ELEMENT, MINERAL LEVELS in OSTEOPOROSIS and
OSTEOPENIA PATIENTS

KARAKUS, Yagmur
M.Sc. Thesis, Department of. Chemistry
Prof. Dr. Suat EKIN
March, 2018, 103 sayfa

In this study, trace elements (Cu, Zn, Fe, Co, Mn, Se, Ni, Pb, Cd) ve Mineral (K,
Ca, Mg, ClI, P), antioxidant enzymes (CAT, GSH-Px, SOD) activities, MDA, GSH,
TSA, LSA, TAS, TOS ve biochemical parameters (glucose, creatinine, TSH, CRP,
RF, Vit Bj,) in blood samples taken from patients with osteoporosis and osteopenia
diagnosis were investigated and the data obtained as statistical analysis of osteoporosis
and osteopenia patients and controls were evaluated, also, correlations between
parameters were performed.

In the present study, antioxidant enzyme activities, trace element and mineral,
MDA, GSH, TSA, LSA, TAS and TOS levels, as statistically significant decrease in
Cu, Zn, Co, Se, Fe, Mg, GSH-Px, CAT, GSH and TAS levels between the control and
osteoporosis group (p<0.05, p<0.001, p<0.001, p<0.01, p<0.05, p<0.01, p<0.001,
p<0.001, p<0.01, p<0.01, respectively), in Zn/Co ratio, SOD MDA, TOS and OSI
levels, significant increase (p<0.05, p<0.05, p<0.01, p<0.01, p<0.001, respectively),
between the control and osteopenia group Zn, Co, Se, Mg, CAT ve TAS levels,
significant decrease (p<0.001, p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.01, respectively), in
TSA, LSA, TOS ve OSI levels, significant increase (p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.001,
respectively), between the osteoporosis and osteopenia group were determined as
statistically significant increase in GSH-Px level (p<0.05). In the correlation analysis, in
terms of MDA - Co, MDA - Fe, MDA — Mg, MDA - SOD, BMI - F Z score, BMI — L
Z score (p<0,01, p<0,05, p<0,05, p<0,05, p<0,05, p<0,05, respectively), in the
osteopenia group, Se — Mg, Mn — L BMD ve Mn - L T score (p<0,05, p<0,05, p<0,05,

respectively) were determined to be statistically significant. In conclusion, the



statistically significant decrease in Cu, Co, Se, Zn, Fe and Mg levels indicates that
associated with these elements are deficiencies and thus poses a risk to osteoporosis
disease in this respect. As a result of the correlation analysis, L BMD, F BMD, L T-
Score, L Z-score, F T score and F Z score parameters, along with MDA, Co, Fe, Mg and
SOD enzyme activity, were used to determine osteoporosis, the measurement of Se, Mg
and Mn values will be suitable for use as a marker in determining of osteopenia a

disease, it is considered to be appropriate.

Key words: Osteopenia, Osteoporosis, Antioxidant enzyme activities, Trace element,
Minerals GSH, LSA, MDA, TAS, TOS, TSA.



ON SOZ

Osteoporoz (OP), kemik giiciinii azaltan ve kirik riskini arttiran bir iskelet
hastaligidir. Osteopeni ise kemigin yasam boyunca devam eden yapim ve yikim
siirecinin, oksidatif stres artisindan ve antioksidan sistemden kaynaklanan bir hastaliktir.
Osteopenisi olan bir hastanin kemik mineral yogunlugu daha da diiserse osteoporoz
(kemik erimesi) gerceklesir. Osteoporoz Onlenebilir hastaliktir. Osteoporoz gelisimini
onlemek i¢inde ek olarak vit D, Ca, Zn, Mg, Cu gibi eser elementlere ihtiyag
duyulmaktadir. iz elementler, viicuttaki toplam agirhg 4 mg’ daha az oldugu halde
insanda biyolojik fonksiyonlar i¢in gerekli olan metallerdir (Tastaban.., 2008).

Bu ¢alismada, osteoporoz ve osteopeni hasta grubu antioksidan enzim (SOD,
GSH-Px, CAT) aktivileri, iz element (Cu, Zn, Fe, Co, Mn, Se, Ni, Cr, Pb, Cd) ve
Mineral (K, Ca, Mg) diizeylerinin incelenmesi amaglanmustir.

Bu tez calismasinda, her tiirlii bilgi ve yardimlarini esirgemeyen danismanim
sayin Prof. Dr. Suat EKIN’e tesekkiir ederim. Ayrica Osteoporoz ve Osteopeni tedavisi
goren hastalarla calisma olanagi saglayan Van YYU Dursun Odabas Tip Merkezi Fizik
Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali doktorlarindan, Saym Dog. Dr. Levent EDiZ’e
hastalardan kan ve serum aliminda yardimci olan Dr. Sedat OZTURK, Dr. Hiilya
KURT SARUHAN ve Dr. Burak YILMAZ’ a ve Van YYU Dursun Odabas Tip

Merkezi Biyokimya Laboratuari’ndaki tiim ¢aligsanlara tesekkiirlerimi sunarim.

2018
Yagmur KARAKUS
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1. GIRIS

Osteoporoz, kemik kuvvetine azalma ve kirik olma olasiginda artig ile
karakterize, sistemik bir iskelet hastaligidir. Osteoporoz kemigin dayanikliliginm
azaltarak frajilitesini arttirmakta ve gilinlilk yasam aktiviteleri sirasinda minimal
travmalarla kirik olugsmasina sebep olmaktadir (Aydil, 2005).

Osteoporoz hem kadin hem erkekte, her yasta goriilebilse de 6zellikle 50 yas ve
tizerinde kadinlarda daha sik ve yiiksek oranda goriilme olasilig1 yiiksektir. Kadinlarda
daha sik goriilmesinin sebebi, kemik yogunlugu diizeyinin daha diisiik olmasi ve
menopoz sonrast hormonlara bagli olarak gelisen kemik mineral yogunlugundaki
azalmadir. Diisiik kemik kiitlesi (Osteopeni) ile osteoporozu olan kisilerin yaklasik
%80’ni kadindir. Postmenopozal donemdeki 40-60 yas aras1 kadinlarin en az 1/3°1, 75

yas ve lizeri kadinlarin ise %50’den fazlas1 osteoporotiktir (Aksoy ve ark., 1996).
1.1. Ostoporoz ve Osteopeni Tanimi

Osteoporoz (OP), terimi Yunanca’da kemik anlamina gelmekte ‘osteon’ ve
kiiciik bir delik anlamina gelen ‘poroz’ kelimelerinden tiiremistir. Diisiik kemik kitlesi
ve kemik dokunun mikromimarisinde bozulma sonucu kemigin kirilganliginda ve
kemik riskinde artisla karakterize sistemik bir iskelet hastaligidir. Osteoporozda zaman
ilerledik¢e kemikler kalsiyum kaybederek, ilk halinden farkli bir hal alip, bozukluklar
meydana gelerek delikli, zayif ve kolay kirilabilir hal alirlar (Sekil 1.1). Kemigin
igyapist ve kalitesi bozulur, viicudun kemik ¢atis1 zayiflar. Osteoporotik kemik kiitlesini

kaybetmis bir kemiktir.

Osteopototik kemik dokusu

' 4

Hormal Kemik dokusu

Sekil 1.1. Normal ve osteopototik kemik dokusu (Ergin, 1999).




1.2. Osteoporozun Tarihgesi

Eski ¢aglardan beri kemiklerin zayiflig1 ve kirllganlig: fark edilmis ve insanlarin
yasamlarmin farkli evrelerinde bireyler arasinda, kemik saglamliliginda farkliliklar
oldugu, yapilan gozlemlerle dgrenilmistir. ilk kez 19. yiizyilin baslarinda osteoporoz
kelimesi kullanilmaya baslandi. Bu terim Onceleri bir betimleme deyimi olarak
kullanilmaktaydi. Osteoporoz kelimesinin kullanilmaya baglandigi yillarda, ayrintili
inceleme yontemleri mevcut olmadigindan “stingerimsi, gézenekli kemik’’ kelimeleri
kullanilmis olan osteoporoz, radyoloji gozlemlerine degil, patolojik anatomi
gozlemlerine istinaden onerilmis bir kelimedir.

19. Yiizyil sonlarindaki tip sozciiklerinde osteoporoz, kemiklere gozenekli bir
izlenim veren bir osteit tiirii olarak kabul edilmektedir. 20. yiizyilin baslarinda
radyolojinin gelismesiyle osteoporoz, osteomalazi ve osteoartroz gibi kavramlarinin
birbirinden ayrilmasi saglanmis ve 1948 de Albright’in yazilar1 ile osteoporoz
kavraminin sinirlar1 daha iyi belirlenmistir (Yanikkerem ve ark., 2003). Son yillardaki
bilimsel gelisme ve konuya ilgi, kemik yogunlugu 6l¢iim teknigindeki gelismeler,
laboratuar yontemlerindeki yeni asamalar ve tedavideki yeni ilaglarin ortaya ¢ikmasi

sonucu osteoporoz hakkinda daha ayrintili bilgiler elde edilmistir (Demir, 2011).
1.3. Osteoporoz ile Osteopeni Arasindaki Farklar Nelerdir?

Osteopeni ya da osteoporoz teshislerinde kemiklerde belirli yiizdelerde giig
kayb1 olusur. Bu sebeple de kemiklerde kirilganlik yiizdesi artar. Ani bir hareketle esya
kaldirildiginda ya da hafif darbelerde kirilmalar olusur. Osteopeni, kemik erimesinin
daha az oranlardaki oldugu siirecin heniiz baslangi¢ evresidir. Bu evrede kemik kaybi
tam olarak ilerlemistir. Fakat bu tani erken zamanda fark edilip teshis edilmez ise kemik
erimesi fazlalasir, kemik kaybi orani artar, ilerler ve osteoporoza doniisiir. Osteoporoz
ve osteopeni arasinda ki en onemli fark osteopeni, siirecin baslangi¢ hali, heniiz
ilerlememis daha hafif hali ve daha erken evresidir. Osteoporoz ise ileri siiregteki
kemiklerdeki ana matriks kaybinin ve kirilganligin yiiksek oranda artmis olmasidir
(Miiftiioglu, 2015).



1.4. Osteoporozun Siniflandilirilmasi

Osteoporozun yas, lokalizasyon, etiyoloji ve tutulan kemik doku gibi bir¢ok
yonden siniflandirilmast vardir (Cizelge 1.1). Etyolojisine gore primer veya sekonder
olarak siniflandirilabilir. Primer osteoporoz Primer osteoporoz; postmenopozal OP (Tip
IOP), senil OP (Tip Il OP), ve idiyopatik (jiivenil, eriskin) OP olmak iizere kendi
arasinda {ige ayrilir (Kargin ve Marakoglu, 2016).

Cizelge 1.1. Osteoporozun siiflandirilmasi

Yasa gore Juvenil OP
Erigskin OP
Senil OP
Lokalizasyona gore Genel OP
Bolgesel OP
Tutulan kemik dokuya gore Trabekiiler OP
Kortikal OP
Etyolojiye gore Primer OP
Sekonder OP
Histolojik goriiniimiine gore Hizli dongiilii OP
Yavas dongiilii OP

1.4.1. Postmenopozal osteoporoz (Tip | OP)

Allbright ve arkadaglar1 tarafindan 1941 yilinda tanimlanmistir. Menapozdan
sonra kadinlar Ostrojen eksikligine bagli olarak hizli bir sekilde trabekiiler kemik
kaybina ugramaktadir. Menapozdan sonraki 5 yil icinde ortalama yillik % 3 oraninda
kemik kayb1 oldugu kabul edilmektedir (Ketenci, 1992; Tuna, 1993). 50-75 yas arasi
kadinlarda omurga ve el bilegi kiriklarina daha sik rastlanmaktadir. Menapoz sonrasi
donemde (postmenapoz), artmis kemik kaybi sirasiyla parathormon sekresyonun ve
1,25(OH)2 D3’lin yapiminin azalmasia neden olmaktadir (Aral ve Tanakol, 1997;
Yunusoglu, 2001).

1.4.2. Senil osteoporoz (Tip Il OP)

70 yasindan sonra kadinlar1 ve erkeklerde hem kortikal hem de trabekiiler kemik
kaybr ile karakterizedir. Kemik kaybindan sorumlu iki mekanizma bilinmektedir.
Bunlar: 1. Bagirsaktan kalsiyum absorpsiyonunun azalmasi sonucu gelisen

hiperparatiroidi, 2. Osteoblastik aktivitenin azalmasidir (23-25). Proksimal humerus,



femur, tibia, pelvis kiriklar1 ve c¢oklu kama tarzinda vertebra kiriklart siktir.
Parathormon ve alkalen fosfataz diizeyleri hafifce artmis ve 1,25 (OH)2D3 kan diizeyi
azalmistir (Demir, 2013).

1.4.3. lidiopatik osteoporoz (Juvenil, Eriskin)

OP juvenil idiopatik olduk¢a nadir goriilmektedir. Genellikle puberte once
biiylimesinde hizli ilerleyen ¢ocuklarda rastlanmasiyla birlikte daha kiigiik yas
gruplarinda da goriilmektedir. Bilinen bir nedeni bulunmamakta fakat kalsiyum dengesi
ile yakindan ilgilidir. Eriskin idiopatik OP nadiren goriilen tiirtidiir. Premenapozal
kadinlar ve geng erkeklerde goriilmektedir (Kargin ve Marakoglu, 2016).

Primer OP sebebi pek ayrintili bilinmemektedir. Kendi arasinda, bulgularin ilk
yasina gore ili¢ grupta meydana gelir. Bunlar; juvenil, idiyopatik ve involusyonel
osteoporozdur. involusyonel OP tiirii olan postmenopozal OP ise cok sik gdriinen bir
hastaliktir ve 50 yasin iistiinde kadinlarda meydana gelir. Yasami boyunca kirik olma
olasilig1 % 40’dan daha fazladir. Vertebra, el bilegi ve kal¢a en fazla osteoporotik kirik
goriilen bolgelerdir. Kalga ve vertebra kiriklart meydana geldikten sonra hastaneye
yatls, immobilizasyon, pndmoni ve tromboembolik olaylar etkisiylede bir yillik
mortalite oranlar1 % 20’lere gelmektedir.

Sekonder OP i¢in yiiksek oran ve en sik goriilen sebepler arasinda bazi genetik
hastaliklar, endokrin problemler, emilim bozukluklari, hematolojik sorunlar ve
romatizmal hastaliklar, alkolizm, amiloidoz, kronik metabolik asidoz, konjestif kalp
yetmezligi, depresyon, amfizem, terminal bobrek hastalifi, epilepsi, sarkoidoz,
immobilizasyon soylenebilir. Birgok hastada ilag kullanimi, ek hastaliklar gibi sekonder
OP sebepleri ile primer osteoporoz bir arada bulunmakta, simiflamada zorluklar
gosterebilir (Kargin ve Marakoglu, 2016).

Tip 1 osteoporoz 50-75 yaslar1 arasinda postmenopozal kadinlarda goriiliir ve
Ostrojen kaybi ile karakterizedir (Cizelge 1.2). Kemik kayb1 trabekiiler kemikte kortikal
kemige gore daha net ve menopoz sonrasi ilk 3-4 yilda daha fazladir. Postmenopozal
kemik kaybi, baslica artmis osteoklastik aktiviteden kaynaklanir. Yapim ve yikim
arasindaki denge bozulmustur. Bunun sebebi ise diisiik 6strojen seviyeleri, osteoklastik
aktiviteyi yiikselten sitokin diizeyleri ve artmis osteoblast apopitozudur. Idrarla
kalsiyum atilim1 artar. Paratroid Hormon (PTH) ve Calcitriol (1-25(OH)2D3) diizeyi



diiser. En net klinik bulgu diisiik enerjili travmalar sonucu meydana gelen vertebra

(genellikle crush-¢okme) ve distal radius kiriklaridir (Ustiindag ve ark., 2013).

Cizelge 1.2. Tip 1 ve Tip 2 Osteoporoz karsilastirilmasi

TIP 1 TiP 2
Postmenopozal OP Senil OP
Yas 50-75 >75
Patogenez Artmis Azalmis
Osteoklastik Aktivite Osteoklastik Aktivite
Artmis Kemik Azalmis Kemik
Rezorpsiyonu Rezorpsiyonu
Kirik Lokalizasyonu  Vertebra, El Bilegi Proksimal Femur,
Humerus Ust Ug
Kemik Kayip Hizt Hizl Kisa Siirede Yavas Uzun Siirede
Esas Neden Menopoz Yaslanma

Tip 2 osteoporoz ise 70 yas ve iizerinde kadin ve erkekleri ayni oranda
etkilemektedir. Trabekuler ve kortikal kemik kaybr esittir. Kemik kaybindan sorumlu 2
mekanizma, sekonder hiperparatirodizm ve yasa bagli olarak azalmis osteoblastik
aktivitedir. Ayrica genel hiicresel yaglanma, biiyime hormonu ve insiilin benzeri
bliyiime faktor seviyelerinde ve sitokinlere karsi hiicresel cevapta azalma Tip 2
osteoporozun patofizyolojisinde rol oynamaktadir. Proksimal femur, proksimal tibia,
pelvis ve vertebra (multiplkama) kiriklar1 sik goriiliir.  Sekonder osteoporozun
etyolojisinde, endokrin, metabolik, hematolojik, romatizmal hastaliklar, kemik iligi
hastaliklar1 ve cesitli ilaglarin kullanimi rol oynamaktadir. Tam kan sayimi, eritrosit
sedimentasyon hizi, BUN, kreatinin, elektrolitler, kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz,
karaciger fonksiyon testleri, 24 saatlik idrarda Ca atilimi, tiroid fonksiyon testleri, FSH
ve LH, erkek hastalarda prostat spesifik antijen, testosteron sekonder osteoporoz

sebeplerinin incelenmesinde kullanilan tetkiklerdir (Ustiindag ve ark., 2013).
1.5. Osteoporoz Epidemiyolojisi

Tiirkiye’de insanlarin % 60’1 35 yasin altindadir. Ancak Tiirkiye zaman
gectikce, ilerledik¢e yaslanan ve gelismekte olan bir iilkedir, osteoporoz ise Onemli
saglik sorunudur. Tiirkiye halen Avrupa’daki diisiik kalca kirik orani olan iilkelerden

sayllmakta, FRAKTURK calismasina gére kalga kiriklarinin insidans1 20 y1l &nce resmi



oranlardan ¢ok daha yiiksek oldugu bilinmektedir. Osteoporoz Dernegi’nin Tiirkiye
Istatistik Kurumu ile birlikte nemli arastirma sekli olarak drneklemi yontemi ile 12
farkli bolgede 50 yas ve tlizerindeki 26,424 kiside ve 2 hastane arastirmasinda yapilan
FRAKTURK calismasinin istatistigine gore Tiirkiye’de 50 yas ve iizeri femur
boynundan 6l¢iim sonuglarina gore erkelerin % 7,5, kadinlarin % 12,9’{inde osteoporoz
saptanmistir (Kargin ve Marakoglu, 2016 ).

Erken osteoporoz genellikle fark edilmez ve asemptomatiktir. Hastaligin klinik
olarak belirgin hale gelmesi kiriklarla olmaktadir. Siklig1 yasla artan bir hastaliktir.
Yillik kemik kayb1 hem erkekte hem de kadinda % 0.5—1 kadardir (Akbas, 2007).

Vertebra kiriklart igin hastane verileri yetersiz olmakla birlikte epidemiyolojik
verilerin de giivenilirligi tartisilir. 65-69 yas arasindaki kadinlarda oran % 13,
erkeklerde ise % 12'dir. Vertebra kiriklarinin sadece ii¢te birinde sebep diismedir.
Cogunlukla agirlik kaldirma gibi genis kompresif yiiklenmeler ile meydana gelir. Birkag
kirik bir arada bulunursa kiimiilatif olarak akut ve kronik sirt agrisina ve boyda

kisalmaya sebep olabilir (Aytiirk, 2015).

1.6. Osteoporoz Patogenezi

OP patogenezi, genetik, metabolik ve cevresel faktorler arasindaki kompleks
iletisimi yansitir. Patofizyolojik temel, diisiik kemik kiitlesine genetik yatkinlik yaninda,
sistemik ve lokal hormonlarin degisikliklerine bagli kemigin yeniden yapilanmasindaki
ince degisimleri ve ¢evresel etkilenmeleri icerir (Kilig, 2011).

Osteoporoz patogenezinde doruk kemik kiitlesi, kemik yapim-yikim dongiisiiniin
hiz1 ve kemigin organik matriksindeki degisiklikler 6nemli rol oynamaktadir. Doruk
kemik kiitlesi esas olarak genetik olarak belirlenmistir. Bununla birlikte yeterli kalsiyum
alimi, normal pubertal gelisim ve fiziksel aktivite doruk kemik kiitlesinin diger
belirleyicileridir. Kemigin yapim ve yikim siireci, yasam boyunca devam etmekte olup
bir denge halinde bulunmaktadir (Tastaban, 2008).

Doruk kemik kiitlesi (DKK), normal biiylime sonucu elde edilen ve kemik kaybi
baslangicindan dnce, sahip olunan en yiiksek kemik kiitlesidir. Kemik kiitlesi ortalama
20 yaslarma kadar artar ve 20-35 yaglarinda DKK' ne ulasilir. 40 yaslarina kadar yapim
ve yikim denge durumunda iken 40 yasindan sonra yavas kemik kayb1 baslar. Bu kayip

hiz1, baz1 yapisal degisiklikler veya cinsiyete gore farkliliklar gostermektedir. Kemik



kiitlesi normalde kadinlarda erkeklere gore daha azdir. Erkeklerde doruk kemik kiitlesi
% 25-30 daha yiiksektir. Bunun sonucu olarak ileri yaslarda osteoporoz gelisiminde
kadinlar ve erkekler arasinda fark olusur ve kirik goriilme siklig1 da cinsiyetler arasinda

farklilik gosterir (Bozkurt, 2018).

1.7. Osteoporozun Belirtileri

Asirt kemik kaybinin olmasindan dolay1 agri sikayetleri, boyda kisalma, sirtta
kamburlasma, omuzlarda yuvarlaklasma, omurga ve kostalarda kirik, kalga kemigi, el
bilek kemigi kirig1 gibi belirtiler meydana gelir. Yas ilerledik¢e olusan kiriklarin hem
hastaya ve yakinlarmma hemde sosyal giivenlik sistemine maddi agidan fazla yiik
getirmektedir. Bir de insanlarin giinlik yasam standartlarina sahip olmamalar1 ve
ozellikle femur kiriklar1 sebebi ile yataga bagli olanlarin erken zaman igin de hayatini
kaybettikleri s6z konusudur. Osteoporoz hastaligi ne ilaglar yontemiyle de ne de farkli
bir tedavi yontemiylede kesin olarak tedavi edilemeyen bir hastlaliktir. Fakat erken tani
ile tedaviye yonelik ilaglarin diizenli olarak kullanimi ve yasam kosullarinin
diizeltilmesiyle hastaligin ilerleyerek daha kotii bir hal olmasimi Onlenebilir yani
durdurulabilir. Kemik kiitlesinin en iist seviyeye ¢ikarilmasi igin, medikal tedaviye ek
olarak diizgiin beslenme bi¢imi uyarlanmali, uygun egzersizler yapilmali, yasam tarzi

degisiklikleri ile diismeler azaltilmalidir.
1.8. Osteoporoz Gelisimindeki Risk Faktorleri

Kemik kitlesinin korunmasinda en onemli faktorler genetik, hormonal durum,
beslenme, kemige mekanik yiiklenme ve yasam seklidir. Osteoporoz sik goriilen, tedavi
ve rehabilitasyon siireci kiilfetli ve uzun siire alan bir hastaliktir, dolayisiyla, korunma
yontemleri ve risk faktorleri oldukg¢a dnemlidir (Ergiin, 2007).

Son yillarda sigara kullanimi ve yiiksek olmayan kemik mineral yogunlugu ve
osteoporotik kiriklar arasindaki iligki tizerindeki ¢alismalar yogunlasmaya baglamistir.
Erkekler ile premenapozal ve postmenapozal donemdeki kadinlarda yapilan arastirma
sigara igilmesiye diisiik kemik mineral yogunlugu (KMY) ve osteoporoza bagl kiriklar
arasinda iliski oldugu gosterilmistir (Korkmaz ve ark., 2013).

Norveg’de yapilan bir kohort aragtirmasinda 50 yas ve iistii takipli 34856 eriskin

insanlarda 3 yillik izlenimde kalga kirigi riski orani bayan sigara kullananlar i¢in 1,5 ve



erkeklerde ise bu durum 1,8. Hi¢ kulanmayanlarla karsilagtirildiginda kalga kirigi risk
orani yiiksek oldugu anlasilmistir. Seksen alt1 ¢alismadan 40753 kisilerin dahil edildigi
bir baska meta-analizde ise tiim kemik bolgeleri i¢in sigaranin kirik riskini kadinlarda %
5, erkeklerde % 11 arttirdigi belirlenmistir. Tiim meydana gelen kiriklar igerisinde
sigaradan dolay1 kiriklarin oran1 lumbal vertebralar ve kalga i¢in sirastyla kadinlarda %
2,8 ve % 6,4 iken erkeklerde % 8,1 ve % 9,9 olarak tahmin edilmistir (Korkmaz ve ark.,
2013).

Risk faktorleri kemik mineral yogunlugunda diisiise sebep olarak ya da diisme
olasiligmmin oranin1 yiikselterek kirik olusumuna zemin hazirlar. Osteoporozun
ilerlemesinde risk faktorleri vardir (Cizelge 1.3). Bu faktorler kemik dansitesinde
azalma ve kirik olusum etiyolojisinin bilinmesini saglar. Ayrica bu risk faktorleri,
yiiksek risk grubunda olan kisilerin Onceden anlagilmasini ve kiriklar meydana
gelmeden o6nce koruyucu tedaviden faydalanmasi i¢in de kullanilabilir.
Kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in bagimsiz bir risk faktorii olan homosistein yiiksekligi,

cok faktorlii etyolojisi olan bir durumdur.

Cizelge 1.3. Osteoporoz i¢in risk faktorleri

Major Risk Faktorleri Minor Risk Faktorleri

Yas>65 Romatoid artrit

Vertebral kompresyon kirigi Gegmiste hipertiroidi hikayesi
40 yas sonrasi frajilite tedavi Uzun siire antikonviilsan kirigi
Ailede kirik hikayesi olmasi Fazla kafein (kahve) tiiketimi

3 aydan uzun siire steroid kullanim1 ~ Diyetle yetersiz kalsiyum alimi
Malabsorbsiyon sendromu Sigara igmek

Diismeye yatkinlik Fazla alkol kullanmak
Hipogonadizm Kronik heparin tedavisi

Erken menopoz (<45 Yas)
Primer hiperparatiroidizm

1.9. Osteoporozda Klinik Bulgular

Osteoporoz kirik meydana gelene kadar, belirtisi pek olmayan bir hastaliktir.
Osteoporoz sessiz bir hastalik olup bir¢ok kisi hastaliinin farkinda degildir. Kirik
olusuncaya kadar bulgu vermeyebilir. Hastaneye ilk basvuru nedeni kirik olabilir. Agr1
veya yasam kalitesinde Onemsenecek derecede kayip olmadikga, vertebral kiriklar
pratisyen hekimler tarafindan nadiren sevk edilir. Genelde hastalarin ilk sikayeti

vertebra kiriklar1 nedeniyle olusan sirt agrist ve kamburluktur. Kirilan bir vertebranin



tekrar normal anatomisine doniisii miimkiin degildir. Kirtlan vertebra tekrar kirilabildigi
gibi buna diger vertebra kiriklari da eklenir. Bayanlarda menopoz sonrasi ilerleyen
yaslarda vertebra kiriklarinin sayisi artarak dorzal kifoz ve beraberinde lomber lordozda
artis olur. Boy kisalmasi ile birlikte kisinin fiziksel yapisinda deformasyon gelisir
(Alparslan, 2004).

Osteoporozda en fazla goriilen fiziksel yakinmalar; kiriktan dolayr agri,
mobilitede azalma, spinal deformite ve boyda kisalmadir (Kuzu, 2009). Agr1, hareket
ettikge artar ve istirahatle azalir. Osteoporotik vertebra kiriklar1 herhangi bir sebeple
cekilen gogiis grafisinde tesadiifen fark edilebebilir. Genellikle spinal hassasiyet ve kas
spazmi ile beraberdir ve biiyiik Olglide omurga hareketleri sinirlanmistir. Norolojik
belirtileri yoktur. Osteoporozlu hastalarda fiziksel semptomlarin yaninda giinliik yagam
aktivitelerinde ve sosyal etkinlerinde de sinirlama olmakta ve sonug¢ olarak yasam
kalitesi bozulmaktadir (Alparslan, 2004).

1.10. Osteoporozda Tani Yontemleri

Osteoporoz  teshisi ve tedavinin izlenimi i¢in farkli  parametreler
kullanilmaktadir. OP teshisi 3 yontem ile anlasilabilir. Bunlar; Goriintiileme yontemleri,
biyokimyasal belirtegler ve kemik biyopsisi.

Goriintilleme yontemleri; Kemik minerak yogunlugu (KMY) olg¢iimii, kirik
riskinin incelenmesi ve degisik tedavilere iskelet yanitinin belirlenmesi bakimindan en
onemli ve en kolay uygulanabilen kantitasyon yontemidir (Cizelge 1.4). Kemik mineral
icerigi gram, KMY ise gr/cm? (alan) veya gr/cm® (hacim) cinsinden &lgiiliir. Kemik
dansitometri (DXA) bugiin i¢in en gelismis, en dogru ve en fazla kullanilan yontemdir
Iskelet bolgesi, farkli yogunlukta iki X 1511 demetine maruz birakilir ve KMY alinan
radyasyon miktarindan, bilgisayar programlari araciligi ile hesaplanir. Iki ayr1 6lgiim
yapilarak, yumusak doku (degisen miktarlarda kas ve yag dokusu) etkisi hesaplanir ve
Olciilen degerden ¢ikarilir. DXA ile santral (kal¢a ve omurga), periferik (6nkol) ve hatta
viicudun biitiin incelenmesi yapilabilir. Diger KMY o6l¢timii metodlar1 single enerji X
15101 absorpiyometrisi, kantitatif bilgisayarli tomografi, radyografik absorbsiyometre ve
kantitatif ultrasondur.

Biyokimyasal belirtecler: Kemik dongiisiinii (yikim-yapim) dogru olarak

tanimlayacak spesifik belirteclerin bulunmasiyla, metabolik kemik hastaliklarinin
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degisik formlar1 daha basit ayirt edilebilmektedir. Bu belirteglerin birgoguyla kemigin
yeniden diizenlenmesini (remodeling) takip etmek eskisinden ¢ok daha basit ve
radyolojik tetkiklere gore ¢ok daha erken olabilmektedir. Biyokimyasal belirteclerin
uistiinliikleri ise, kemik dokusundaki ¢ok kiigiik degisiklikleri en gelismis radyolojik
tekniklerden ve diger testlerden ¢cok daha dnce ortaya ¢ikarabilmesidir. Kemigin yapimi
ile ilgili biyokimyasal belirtegler osteokalsin, alkalen fosfataz, prokollajen tip-I"dir.

Kemik biyopsisi: Ilik kemik biyopsisi tan1 ydntemi olarak sadece atipik ve
komplike vakalarda kullanilir. Primer olarak ostcomalazi ve diger metabolik kemik
hastaliklarinin ve kemik iligini etkileyen patolojilerin dislanmasini saglar. Kemik
biyopsisi yiiksek ve diisiik kemik turnoverini tanimlamak igin kullanilabilmesine
ragmen tipik OP vakalari i¢in klinik pratikte kullanilan bir yontem degildir (Kargin ve
Marakoglu, 2016).

Cizelge 1.4. Kemik mineral yogunlugu dl¢iim endikasyonlari

1) >65 yas biitiin kadinlar ve >70 yas biitlin erkekler
2) Risk faktorii tagiyan geng postmenopozal kadinlar ve
50-69 yas arasi erkekler
Frajilite kirig1
En az 3 ay >5 mg/giin prednison veya esdegeri
Steroid kullanimi
Sigara kullanimi
Artmus alkol tiiketimi
Diisiik beden kitle indeksi (20 kg/m2) veya major
Kilo diismesi
Romatoid artrit
Osteoporoz ile iligkili hastalik 6ykiisii
Osteoporoz acgisindan yiiksek riskli ila¢ kullanim
hikayesi
Direkt grafilerde kirik varligi
3) 50 yas alt1 kadin ve erkeklerde asagidaki risk
faktorlerinin birinin olamasi
Hipogonadizm veya prematiir menopoz
Frajilite kirig
En az 3 ay >5 mg/giin prednison veya esdegeri
Steroid kullanimi
Sigara kullanimi
Artmus alkol tiiketimi
Diisiik beden kitle indeksi (20 kg/m2) veya major
Kilo diisiisti
Romatoid artrit
Osteoporoz ile iligkili hastalik dykiisii
Osteoporoz agisindan yiiksek riskli ila¢ kullanim
hikayesi
Direkt grafilerde kirik varligi
4) Sekonder osteoporoz sebeplerinin olmasi 3 aydan uzun
siiredir giinde 5 mg’1 gecen kortikosteroid tedavisindeki kisiler.




11

1.11. Osteoporozdan Korunma Yollan

Osteoporoz, onemli bir saglik sorunu olup, olaymn sosyo ekonomik ydnden
problemlerin biiylimesi, korunma ¢ok daha fazla 6nem tasimaktadir. Osteoporozda
kemik yogunlugunu arttirmasina sebep ve giivenilir yontemler olmamasindan dolayi
korunma ¢ok 6nem tasimaktadir. Korunmanin 6nemi doruk kemik Kkitlesini arttirmak ve
postmenopozal ve seniliteye bagli kemik kaybini en az seviyeye diislirmektir.
Osteoporozdan korunma intrauterin yasamla baslar ve 6miir boyu siirer. Osteoporozdan
korunmada iki korunma bilinmektedir bunlar; Primer ve sekonder korunma. Osteoporoz
gelisimi primer olabilecegi gibi, baz1 faktorlere sekonder olarak da gelisebilir. Primer
osteoporoz tiim vakalarm % 95’inden sorumludur ve {i¢ tipi vardir. Idyopatik jiivenil

osteoporoz, postmenopozal osteoporoz ve senil osteoporoz (Akbas, 2007).

Cizelge 1.5. Osteoporozdan korunmak i¢in alinacak 6nlemler

a. Kalsiyum, D vitamini, diger gerekli vitamin ve minerallerden zengin bir beslenme

b. Kemik kaybinin geciktirilmesi veya azaltilmasi amaciyla kalsiyum ve D vitamini
ekleri, HRT kullanilmal

c. KMY osteoporotik degerlere indiginde, giinliik hayatta omurga ve kalgay1 koruyucu
tedbirler alinmalidir

d. Diizenli Fiziksel Egzersiz

e. Sigara icilmemeli

f. Gidalarda bulunan ve metabolizmalari, ndtralizasyon ya da viicuttan atilmalari igin
kalsiyum gereksinimi gdsteren Besinsel Kemik Hirsizlarinin (alkol, kafein, seker, tuz,
proteinler, yaglar, fosfat, lifli besinler) alinmasi azaltilmalidir.

g. Kemik yapimini yeterli diizeyde uyaran, boya uygun ideal viicut agirligina sahip
olunmalidir

h. Osteoporoza yol agan ilaglarin kullaniminda, giinliik doz ve uygulama siiresi en az
diizeyde tutulmali, uzun siireli kullanimlarinda tedaviye gegmeden dnce ve tedavi
sirasinda alt1 ayda bir KMY 6l¢iilmeli ve gerekli dnlemler zamaninda alinmalidir

I.Kemiklerde hasar olusturan hastaliklarin varliginda tedavileri diizenli yapilmali ve

gereken 6nlemler zamaninda alinmalidir

1.11.1. Primer korunma

Iskelet bilyiimesi esnasinda doruk kemik kitlesine erismek igin alinan
onlemlerdir. Topluma ydnelik korunmadir. Doruk kemik kitlesinin en yiiksek seviyede

tutulmasidir. Bunun i¢in intrauterin yagamdan baslayan ve yetiskin donemine kadar
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olan siirecte, kemik gelismesinin en yiiksek diizeyde tutulmasi saglanmalidir. Bu zaman
icinde bireyin beslenmesi ve fiziksel aktivitesi en etkin 6zelliklerdir. Topluma yonelik
korunma, kalsiyum ve D vitamininden zengin beslenme ve fiziksel aktiviteden yogun

yasam bi¢imi esasina gore planlanir.
1.11.2. Sekonder korunma

Belli bir yastan sonra goriilen menopoz ve yaslanmanin etkisiyle olusan kemik
kiitlesi kaybinin 6nlenmesidir. Bu amagla belirli risk faktorlerini tasiyan kisilerde OP
gelisiminin  Onlenmesi ve olusabilecek komplikasyonlarin azaltilmasi i¢in bazi
hazirlayict faktorlerin kontrol altina alinmasi gerekmektedir (Eryavuz, 1999). Primer
korunmada amag yetiskin donemdeki bireylerin doruk kemik kitlesinin saglanmasidir.
Sekonder korunmada ama¢ doruk kemik Kkitlesinin korunmasi ve kemik kaybinin
olusmamasini saglamaktir (Cizelge 1.5). Bu amagla yiiksek risk grubunun belirlenmesi

ve degistirilebilen risk faktorlerinin diizeltilmesi gereklidir (Eryavuz, 1999).
1.12.  Kemik

Kemik, yetiskin iskeletinin en 6nemli yap1 tasin1 olusturur. Yumusak dokulardan
meydana gelmis yapilar1 destekler. Kranyum ve toraks bosluklarinda yer alan, yagamsal
organlart korur. Kan hiicrelerinin yapildigi, kemik iliginin de yatagidir. Ayrica
kalsiyum, fosfat ve diger iyonlarin viicut sivilarindaki konsantrasyonlarini sabit diizeyde
tutabilmek i¢in, bu Onemli iyonlarin kontrollii olarak saliverilmelerini veya
depolanabilmelerini saglar. Bu islevlerine ek olarak, bir kaldira¢ sistemi olusturup,
cizgili kas kasilmalarinin dogurdugu kuvvetleri, artirarak bunlar1 bedensel hareketlere
dontistiiriir (Kankaya, 2007).

Kemik kiitlesi, iskeletin biitiinliigiinii ve hareket yetenegini saglamasi; kaslar
icin destek gorevi gdrmesi ve kalsiyum hemostazini temin etmesi bakimindan
onemlidir. Kemik dokusu makroskopik olarak kortikal ve trabekiiler kemikten olusur.

(Kuyucu ve ark., 2011).
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1.12.1. Kemigin yapisi ve ozellikleri

Kemik; viicuda sertlik ve sekil vermek, viicut yapilarin1 korumak, desteklemek
ve harekete yardim etmek gibi mekanik fonksiyonlara sahiptir (Clark, 2008; Lorenzo ve
Ark., 2008). Kemik organik ve inorganik komponentlerden olugmustur. Organik
komponentin %95°1 tip 1 kollajenden, %5’1 ise kollajen dis1 proteinlerden olusur.
Kemikte kollajen disinda az miktarda diger proteinler de bulunur. Bunlardan bazilari
osteonektin, osteopontin, osteokalsin (OC) ve sialoproteinlerdir (Clark, 2008).

Kollajen dist proteinlerin  %20-40°n1 osteokalsin olusturur. Osteoblastlar
tarafindan tiretilir ve kemigin kalsifikasyonunda rolleri oldugu disiiniilmektedir (Clark,
2008). Osteonektin kollajen dis1 proteinlerin %20°sini olusturur. Kemik matriks ayrica
yeniden yapilanma ve kemik yaralanmalarint onarimina katkida bulunan growth
faktorler, proteolitik enzimler ve bu enzimlerin inhibitorlerini bol miktarda igerir.
Kemik mineralinin ana formunu hidroksiapatit kristalleri geri kalan kismini ise amorf
kalsiyum fosfat bilesenleri olusturur (Shoback ve ark., 2007). Kemik apatiti, saf
olmayip kismen karbonat, magnezyum, florid, sodyum ve potasyum igerir (Robey ve
ark., 1985).

Kemikler iki tiptir: Trabekiiler (siingerimsi) ve kortikal (kompakt). Trabekiiler
kemik baslica vertabralarda ve uzun kemiklerin u¢ kivrimlarinda bulunur. Kortikal
kemik ise baglica uzun kemiklerin orta kivrmlarinda bulunur. eskeletteki kemigin
cogunu kortikal kemik olusturmasina ragmen, metabolik aktivitesinin daha yiiksek
olmasit nedeniyle kemik turnover degisiklikleri genellikle trabekiiler komponentte
gozlenir (Robey ve ark., 1985). Kemigin mekanik ozelliklerini; dongii hizi, kollajen
matriksin yapisi, boyutu, geometrisi ve yogunlugu belirler. Bu parametre lerde olusacak
bir sorun osteoporoz, kemigin Paget’s hastalit osteopetrozis ve osteogenezis
imperfekta gibi metabolik kemik hastaliklarinin olusmasina sebep olur (Datta ve ark.,
2008).

Kemik yapisndaki diger dnemli bir element ise kollajen agidir. Kollajen lifleri
kortikal kemikte lamella boyunca yo+un ve diizenli tekilde bulunurken trabekuler
kemikte birbirlerine paralel sekilde bulunurlar (Shoback ve ark., 2007).

Olgunlagsmis kemikte histolojik olarak baslica 2 tip yap1 vardir. Bunlar yogun ve
diizenli bir yapiya sahip kortikal kemik ve diizensiz bir sekle sahip, daha hafif, az
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yogunlukta ve siingerimsi bir yapiya sahip trabekiiler kemiktir (Datta ve ark., 2008;
Clark, 2008).

Kortikal kemik genellikle apendikiiler kemiklerin goévdesinde ve aksiyel
kemiklerin ylizeyinde bulunur. Kortikal kemik, Haversian sistem olarak adlandirilan
kanallarin cevresinde yogun ve diizenli bir dizilim gosterir. Damarlar, lenfatikler,
sinirler ve bag dokusu bu kanallarda bulunur. Lamellerin i¢indeki ince bosluklarda ise
osteositlerin bulundugu lakiinalar yer alir (Datta ve ark., 2008; Clark, 2008). Trabekiiler
kemik daha az miktardadir. Aksiyel kemiklerin i¢ ylizeyinde ve apendikiiler kemiklerin
uc kisminda bulunur. Trabekiila olarak adlandirilan plaka ve ¢ubuklarin birbirleri ile
kesistikleri ve i¢inde bulunan kemik iligi ile bal petegi goriiniimiinde olan yapiy1 igerir.
Trabekiiller stres hatti boyunca dizilerek kemige gii¢ verirler (Datta ve ark., 2008;
Clark, 2008).

Genel olarak her kemik, kemik iligi ve trabekiiler kemigi digtan saran kortikal
kemikten olusur. Kortikal kemik distan periosteal yiizeye, icten ise endosteal yiizeye
sahiptir. Periost aktivitesi biiylime ve kirik iyilesmesi icin Onemlidir (periosteal
apposition). Periosteal yiizeyde kemik yapisi yoniindan fazla oldugu igin yas ile kemik
cap1 artar. Endosteal yiizey ise Ozellikle kemik iligi kaynakli sitokinlerin etkisi ile
periosta gore daha fazla dongiiye sahiptir. Bu nedenle endosteal yiizeyde kemik yikimi
kemik yapisindan fazla olur ve yas ile kemik iligi alan1 genisler (Datta ve ark., 2008;
Clark, 2008).

Kemik dokusunun cesitli gorevleri vardir. En dikkat c¢ekeni ise viicudun bir
yerden baska bir yere hareketi ve hayati organlarin korunmasi i¢in giiglii yap1 destegi
saglamasidir. Bununla birlikte kemik kalsiyum ve diger mineraller i¢in 6nemli depo
kaynagidir. Cesitli hiicre tipleri kemik olusumundan ve muhafazasindan sorumludur.
Yeni kemik olusumundan sorumlu ilk hiicre tipi osteoblastlardir. Bu osteoblast hiicreleri
kemik matrisi iginde kendilerini sonunda paketlerler, bu noktada onlar osteosit olarak
adlandirilir ve onlar aslinda yeni kemik olusumundan ¢ok kendilerini ¢evreleyen matrisi
korumak icin gérev yaparlar. Ugiincii hiicre tipi cok ¢ekirdekli biiyiik hiicre olan
osteoklastlardir. Osteoklastlar parcalanmis ya da hasar gérmiis kemigin yeni kemik
tarafindan yer degisiminden sorumludur. Bu hiicrelerin tiimii kemigin korunmasi,
olusumu ve yikimu siireci icerisinde siirekli aktiftir. Kemigin yapimi ve yikimi arasinda

hiicre aktivitelerin fazlaligi ve dengesi, mekanik gerilme ve kan kalsiyum diizeyine
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hormonal tepki dahil cesitli etkenler tarafindan diizenlenir. Kemik dokusu makroskopik
ve mikroskopik diizeylerde tanimlanabilir. Hem goriiniir hem de molekiiler diizeyde
farkli yapilar vardir. I¢ katman siingerimsi kemik olarak adlandirilan ¢ok daha fazla
gozenekli dokudan olusurken makroskopik olarak kemigin dis katmani kompakt kemik
olarak bilinen yogun dokudan olusur (Mutlu, 2007).

Osteon da bulunan kolajen lifler arasindaki ¢apraz baglar sayesinde kemigin
mekanik kasilmaya karsi direncini olduk¢a artirmaktadir. Bir osteon yaklasik 200
mikrometre ¢apindadir. Uzun kemiklerde osteonlar genel olarak boydan boya giderler
fakat genellikle dallara ayrilip birbirlerine baglanirlar. Bu osteon agi sayesinde
osteositler zorlanmalari algilarlar ve birbirlerine sinyal vererek kemigin yeniden
yapilanmasina olanak saglarlar.

Makroskobik diizeyde, tiim kemikler iki farkli kemik dokusunda olusur: kortikal
kemik ve gozenekli kemik (Sekil 1.3). Kortikal kemik dis kabugu (korteks) olusturur ve
fildisini animsatan yogun bir yap1 halindedir. Bu kabukta bulunan gozenekli kemik
elastik dokulu bir yapidadir ve gozenekler arasindaki bosluk kirmizi ilikle dolar.
Gozenekli kemik dokusu da i¢ ige tabakalar halindedir fakat havers kanallar1 bulunmaz.
Kemik hiicreleri, kirmiz1 ilik iginde bulunan kan damarlarindan beslenirler. Kortikal
kemik her zaman gozenekli kemigi sarar ancak tim kemikte homojen olmayan
dolgunluktadir. Mikroskobik diizeyde ise kemik iki bicimde bulunur: orgiilii ve tabakali
kemik. Orgiili kemik olgunluga erismemis kemiktir ve embriyo, yeni dogan vs.
kemiklerde bulunur. Tabakali kemik dogumdan hemen hemen 30 giin sonra olusmaya
baglar ve etkin bir bi¢imde orgiilii kemigin yerini alir, bu da kemigin daha olgun bir hal
almas1 demektir.

Bu osteon ag1 sayesinde osteositler zorlanmalar1 algilarlar ve birbirlerine sinyal
vererek kemigin yeniden yapilanmasina olanak saglarlar. Makroskobik diizeyde, tim
kemikler iki farkli kemik dokusunda olusur: kortikal kemik ve gozenekli kemik (Sekil
1.3). Kortikal kemik dis kabugu (korteks) olusturur ve fildisini animsatan yogun bir
yap1 halindedir. Bu kabukta bulunan gézenekli kemik elastik dokulu bir yapidadir ve

gozenekler arasindaki bosluk kirmizi ilikle dolar.
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Sekil 1.2. A. Kemik yapisinin sematik gosterimi. B. Havers kanalini ¢evreleyen
tabakali yapi. C. Tabaka smirlari arasindaki bosluk ve osteosit (kemik
hiicresi)(http://content.Ims.sabis.sakarya.edu.tr/Uploads/58724/26763/02_kemi

k.pdf).

Gozenekli kemik dokusu da i¢ ice tabakalar halindedir fakat havers kanallari
bulunmaz. Kemik hiicreleri, kirmizi ilik i¢inde bulunan kan damarlarindan beslenirler.
Kortikal kemik her zaman gozenekli kemigi sarar ancak tiim kemikte homojen olmayan
dolgunluktadir. Mikroskobik diizeyde ise kemik iki bicimde bulunur: 6rgiilii ve tabakali
kemik. Orgiilii kemik olgunluga erismemis kemiktir ve embriyo, yeni dogan vs.
kemiklerde bulunur. Tabakali kemik dogumdan hemen hemen 30 giin sonra olusmaya
baslar ve etkin bir bigimde 6rgiilii kemigin yerini alir, bu da kemigin daha olgun bir hal
almas1 demektir (Sekil 1.3).

Sekil 1.3. Ust femur kemiginin kesit goriiniisii. Disarida kortikal kemigin orttiigii
gozenekli kemik dokusu (https://docplayer.biz.tr/12039945-Bolum-2-kemik-
2-1-giris.html).
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Tim kemikler periosteum diye isimlendirilen lifli zarla sarilidir. VVolkmann
kanallar ile kortekse giden sinir lifleri ve kan damarlari, dis periosteal tabakanin igine
isler ve havers kanallarin1 baglayip gozenekli kemige ulasir. Icerideki kemik yapict
tabaka, bliyiime ve onarim esnasinda yeni kemik tiretiminden sorumlu kemik hiicrelerini
igerir (osteoblast). Periosteum, eklem kikirdagiyla kapli olan eklem yiizeyleri disinda

tiim kemigi kaplar.
1.12.2. Normal kemik dokusu

Kemik dokusu viicutta bulunan kalsiyumun hemen hemen timiinii (%99)
depolar ve giinliikk kalsiyum gereksinimi buradan karsilanir. Kalsiyumun kemikten
salinmasi; kas kasilmasi, kan pihtilagsmasi, hiicre membram1 gegirgenligi, sinir
impluslarinin iletilmesi gibi olaylarda vazgeg¢ilmez oldugundan, yasam i¢in ¢ok
onemlidir. Viicudun diger organlarinda ve dokularinda da oldugu gibi kemik doku da
makrodan nanoya kadar degisen Olgiilerde bilesenleri igeren hiyerarsik bir
diizenlenmeye sahiptir. Kemik dokusu, kemik hiicre dis1 matrisi (ECM) ve Tip I
kollajen (KOL-I) gibi mineralize olmayan organik yapilarin yani sira mineralize olan
inorganik karbonatli apatit yapilarin1 da igermektedir. ECM igeriginde proteoglikanlar,
glikoproteinler ve sialoproteinler gibi ¢ok sayida matris proteini bulunur. Kemigin
inorganik bilesenleri ise hidroksiapatit kristalleri seklinde bulunan kalsiyum ve
fosfatlarin yani sira sitrat ve magnezyum gibi bilesenlerden olusur. Kisacasi kemik,
genetik, metabolik ve mekanik faktorler tarafindan etkilenen kalsiyum fosfat
kristallerinin birikmesiyle giiclenmis bir organik matristen olusan mineralize bir
dokudur. Diger bir deyisle kemik, dogal bir kompozit malzemedir (Topaloglu ve ark.,
2017).

1.12.3. Kemik hiicreleri

Kemik dokusu hiicreleri baslica osteoblastlar, osteositler ve osteoklastlar olmak
lizere li¢ grupta yer alir. Osteoblastlar: Adlarindan da anlasilacagi gibi kemik yapan
hiicrelerdir. Osteoprogenitor hiicrelerden meydana gelirler.

Kemik yapim yerlerinde tek sira halinde, epitel hiicreleri gibi dizilirler. Aktivite
durumlarina gore pirizmatik, kiibik, basik sekilli olabilirler. Graniillii ER ve Golgi

aygitindan zengindirler, 6kromatik ¢ekirdekleri vardir. Kemik fundamental substansinin
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amorf kismini ve fibrillerini ( tip I kolagen) sentezlerler. Heniiz kireglesmemis olan bu
tiir temel madde osteoid adin1 alir. Osteoblastlar daha sonra salgiladiklar alkali fosfataz
enzimi sayesinde kandan buraya gecen kalsiyum ve fosfor iyonlarmin ¢dkmesini
saglarlar, boylece kireglesen fundamental substans i¢ginde hapsolur, aktivitelerini azaltir
ve osteositlere doniisiirler (Iskender, 2010).

Osteoblast serisi, hiicreler mezensimal kokenli osteoprogenitér hiicrelerden
farklidirlar. Bunlar, kirik iyilesmesi esnasinda, osteojenik potansiyel tasiyan bag dokusu
hiicrelerinden (periosteumun kambiyum tabakasindaki fibroblastlar) de farklilagsmis
olabilirler. Osteoblastlar, matriks sentezi siiresince protein sentezleyen hiicrelere 6zgii
ince yap1 nitelikleri gosterirler. Matriks bilesenlerinin  salgilanmasi  hiicrenin
olgunlagmis kemik ile temasda bulunan yiizeyde gergeklesir. Salgilanan bu 6n matriks
daha kalsifiye olmamistir ve osteoid olarak isimlendirilir. Osteoid sonrasinda, heniiz
tam olarak bilinmemis bir mekanizmayla kalsifiye olur. Osteoblastlar, hormon ve
sitokinlere bagli fenotipik degisikliklere gelisimlerinin farkli adimlarinda secicilik ve
duyarlhilik gosterirler. Osteoblastlar, yakinlarindaki diger osteoblastlarla sitoplazma
uzantilar1 araciligiyla iligkilidir. Osteoblastin ¢evresi yeni sentezledigi kemik ¢ati ile
biitiiniiyle ¢evrildiginde bu hiicre lakiinasinin igindeki kalict yerini alir ve artik osteosit
olarak isimledirilir. Olgun kemik hiicreleri olarak tanimlanan ve lakiinalarinda yalniz
olarak bulunan osteositler ¢cogalmazlar.

Osteositlerin osteoblastlara 6zgii organeller olan endoplazmik retikulum ve golgi
bilesigi iceren daha az, ¢ekirdek kromatinleri ise osteoblastlarinkine gére daha yogun
bir haldedir. Bunlar, kemik matriksinin siirekliliginden sorumlu hiicrelerdir ve
osteoklastlarin silirdlirdiigii matriks yikimi ile kontrollii hiicre O6liimiine (apoptozis)
giderler.

Osteositler: Osteositler, osteoblastlardan koken alan ve lakiinada kalsifiye
kemikmatriksi ic¢inde “sikisip kalmis” matir kemik hiicreleridir. Kemigin her
mm3’inde 20.000 — 30.000 adet bulunur. Osteositlerin stoplazmik uzantilari,
lakiinalardan ¢evreye uzanan ince, tiinel seklindeki bosluklarda (“kanalikiil”’) bulunur.
Osteositler, komsu osteositlerle bu uzantilar sayesinde temas kurarlar ve hiicreler arasi
iyon ve kiicik molekiil aligverisi, olusturulan “gap junction”lar vasitasiyla
gerceklestirilir. 9 Kanalikiiller, ayn1 zamanda, osteositler i¢in gerekli besin ve

metabolitleri tasiyan ekstraseliiler siviy1 ieritler (iskender, 2010).
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Osteoklastlar: Multiniikleer kemik rezorbsiyonundan sorunlu hiicrelerdir. 150
um’den daha biiyiik ¢apa ve hemen hemen 50 ¢ekirdege sahip hiicrelerdir (Sekil 1.4)..
Belirte¢ proteinleri tartarat rezistans asit fosfataz (TRAP), Kalsitonin reseptorii ve
Katepsin K’dir. Osteoklastlar monosit/makrofaj kokenli hematopoetik hiicrelerdir.
Multiniikleer oluslart mononiikleer Onciillerinin birlesmeleri ile olur. Kemik yiizeyine
yapisarak hiicrelerin altinda bir alan olustururlar. Bu bolegeden baglayarak rezorpsiyon
yaparlar. Bu bolgeden proteaz ve iyonlar salgilayarak organik ve nonorganik bilesenleri
cozerler. Osteoklastlarin diferansiasyonu ve aktiviteleri primer olarak RANKL ( niikleer
faktor kapa B ligand ) ve osteoprotegerin ile diizenlenir. RANKL osteoklast

aktivasyonuna sebep olurken, osteoprotegerin osteoklastlari inhibe eder (Yiiksel, 2012).

- - Osteoblast
-
-
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o
- . Lamel
S
< t
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Sekil 1.4. Spongioz kemik yapisi (Aras, 2015).

Receptor activator factor kappa B (NF-kB) ligand1 (RANKL) ve makrofaj koloni
stimiile edici faktor (M-CSF) osteoklastlarin gelisimi, fonksiyonu ve hayatta kalmasi
icin esansiyel olan iki sitokindir Osteoklastlar trabekiiler yiizey iizerinde yada kortikal
kemik igerisinde belli bir derinlik limitine kadar mineral ve matriksi ortadan kaldirir. Bu
prosesi neyin durdurdugu bilinmemektedir fakat matriksten salinan kalsiyum ve diger

maddelerin yiiksek lokal konsantrasyonlari1 bu proseste gorev aliyor olabilir (kuyucu ve
ark., 2011).

1.12.4. Kemigin yapilanmasi (Modeling)

Gelisim ve biiylime sirasinda, iskelet “modeling” diye isimlendirilen bir proses
ile kemigin bir bolgesinden kemigin kaldirilmasi ve bagka bir bolgesinde deposite

edilmesi ile seklini ve biiyiikliigiinii kazanmak i¢in yontulur. Iskelet olgunluga eristikten
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sonra, rejenerasyon, eski kemigin yeni kemikle ayni lokasyonda periodik olarak

replesyonu ile devam eder (Kuyucu ve ark., 2011).
1.12.5. Kemigin yeniden yapilanmasi (Remodeling)

Kemigin yeniden yapilanmasi (Remodeling); Gerek kortikal gerekse trabekiiler
kemikte kemik yiizeyleri siirekli olarak rezorpsiyona ve formasyona ugrarlar, veya
tamamen inaktif kalabilirler. Bu olaya insan hayatinin tamaminda surer gider. Kemigin
yeniden sekillenmesi periost, endostium ve trabekiiler yiizeylerde yani kemigin
yiizeyinde olusmaktadir. Yeniden yapilanma eriskinlerde ve 6zellikle yaslilarda oldukca
onemlidir. Iskeletin giiciinii ve serum kalsiyumunun idamesini temin ederek ilerlemis
yaglarda giinliilk aktiviteyi belirlerler. Eriskinlerde yeniden yapilanma, kemigin
resorpsiyonu ile baglar ve yeni kemik olusumu ile biter. Bu olay tahminen 100-120

giinde sonlanir (Limoncu, 2017).
1.12.5.1. Aktivasyon

Kemik ylizeyindeki osteoblastlar ile sentezlenen notral proteazlar, kemik dokusu
ile yiizeysel hiicreler arasinda olan mineralize olmamais osteoidi rezorbe ederler. Ayrica
PTH, 1,25(0OH);D; ve PGE uyarisina yanit olarak yuzeydeki osteoblastlar kontrakte
olur ve mineralize matriks aciga ¢ikar ve aktivasyon sureci baslar. Eriskin iskelette her
10 saniyede bir aktivasyon olmaktadir. Osteoklast prekursorleri osteokalsin,
osteopontin, osteonektin gibi proteinlerin etkisiyle agiga ¢ikan matrikse yapisarak aktif

hal alirlar (Aydir, 2005).
1.125.2. Rezorpsiyon

Aktive olan osteoclastlar temasta bulunduklari yiizeyin 2-3 kat daha fazla kemik
yiizeyini rezorbe ederler. Yaklasik 2-4 hafta kadar siirer. rezorbe ederler. Hemen hemen

15- 30 giin kadar siirer (Kuyucu ve ark., 2011).
1.12.5.3. Reversal

Kemik rezorbsiyonunun sona ermesi ve formasyonun baslamasi arasinda gecen
siiredir ve normal kosullarda 1-2 hafta siirer. Rezorbsiyon kavitesi belli bir derinlige

ulaginca kollajenden fakir, proteoglikan ve glikoproteinden zengin dolgu maddesi
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(cement ¢izgisi) depolanir ve bdylece daha ileri kemik rezorbsiyonu Onlenir

(Kalaycioglu, 2015).
1.12.5.4. Formasyon

Osteoblastlar, ¢esitli hormonlarin ve biiyiime faktorlerinin etkisiyle farklilagip
osteoid dokusunu sentezlerler. Yeni olusan osteoid dokunun mineralizasyonu ile
remodeling tamamlanmis olur. Kemik kitlesinin korunmasi yikilan eski kemik ile
yapilan yeni kemigin birbirleriyle dengede kalmasiyla saglanir. Osteoklast aktivitesi
yiiksek veya rezorpsiyon alan sayisi yiikselmis ise ote taraftan osteoblast fonksiyonu
yetersiz, osteoid sentezi diismiis ve rezorpsiyon kavitesini istenilen seviyeye
gelemiyorsa kemik dengesi negatif yonde bozulur ve kemik kitlesinde kayip ile

sonuclanir (Aydil, 2005).
1.12.6. Kemik mineral yogunlugu (BMD, KMY)

Kemik mineral yogunlugunu KMY ifade eder. Osteoporoz tanisinda en iyi
degerlendirme kemik mineral yogunlugu 6l¢iimiidiir. Kemik mineral yogunlugundaki
azalma, Ol¢iim i¢in kullanilan teknikten bagimsiz olarak artmis kirik riski ile iligki
gosterir ve birlikte degerlendirilmelidir. DXA Olglim yOntemlerinde en fazla tercih
edilen yontemdir. Ozellikle vertebra ve kalgadan birlikte 6lgiim yapilmalidir (Limoncu,
2017).

Kemik giicii; kemik yogunlugu ve kemik kalitesi olmak tizere iki temel 6zelligin
birlesimini yansitir. Giiniimiizde kemik giiciiniin tamaminin kesin dogru olarak 6lgiimii
s6z konusu olamaz. Olgiim olarak daha ¢ok kemik giiciiniin yaklasik % 70’ini olusturan
KMY kullanilir.

Ayrica kemik dansitometri sistemlerinin yaygin kullanimi osteoporozun KMY
Olctimiine dayali tanimlanmasina sebep olmustur. 1994’te Diinya Saglik Orgiitii
(WHO) c¢alisma grubu osteoporozun standart sapma (SD) olarak ifade edilen vertebra,

kalca veya 6nkol KMY 6l¢iimiine dayali tanimini1 6nermistir

T skoru

T-skoru aynmi cinsiyete sahip eriskin kisi ile normal erigkin biriyle

kiyaslandiginda kemik mineral yogunlugunun standart sapmasi bulunur. T- skorunun -1
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tizerinde olmast (lizerinde terimi sizi yaniltmasin; degerler — oldugu i¢in iizeri olan
rakamlar 6rnegin -0,5 olabilir) normal degerler olarak kabul edilmektedir. -1 ile -2,5
arasinda bir puan osteopeni (diisiik kemik kitlesi) olarak simiflandirilir. -2.5’in atinda
bir skor (-3 , -4 vs.) osteoporoz olarak tanimlanir. T skoru kiriklardaki gelisme riskini
anlamak icin kullanilir (Sekil 1.5).

T -skoru hastanin dl¢iilen KMY ile cins etnik grup bakimindan uyumlu saglikli
geng eriskinlerin ortalama KMY arasindaki fark alinarak hesaplanir, fark genc eriskin
populasyona gore SD olarak ifade edilir (Es. 1.1).

T skoru = (Olgiilen KMY- ortalama geng eriskin KMY) / (Geng eriskin SD)  (1.1)

Bu nedenle T skoru hastanin KMY ve geng bir erigkin tarafindan kazanilan ideal
pik kemik kitlesi arasindaki farki yansitir. WHO nun osteoporoz ve osteopeni tanimlari
t skoru degerlerine dayanir.

e Normal : T skoru -1 ve lizerinde

e Osteopeni : T skoru -2.5 ile -1 arasinda

e Osteoporoz : T skoru -2.5 ve altinda

¢ Yerlesmis osteoporoz : T skoru -2.5 ve altinda, ortaya konmus bir ay da daha
fazla frajilite kirig1 mevcut.

Z skoru

Z- skoru 2 ayni cinsiyette, ayn1 yasta, ayni kiloda bireylerle Kkarsilastirildiginda
bir digerinin digerine gore mineral kemik yogunlugunun standart sapmasini gosterir. Z
skorunun -2 diisiik olmasi (-2.5 ve -3 vs) yaslanma disinda anormal bir kemik kaybi1 s6z
konusu ve bir sorun oldugunun tespitidir. Cogu zaman bu durum tedavi edilebilir ve

kemik kayb1 yavaglatilabilir veya durdurulabilir.
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Sekil 1.5. Osteoporoz ve osteopenin T grafigi.

KMY ol¢iimlerini ifade etme sekli Z skorudur. Z skoru da toplam standart
sapmast olarak tanimlanir. Ancak hasta KMY’nu genc eriskin ortalamasi yerine
hastanin yasitlar1 icin beklenen ortalama KMY ile karsilastirilir. Ornegin yas, cins ve
etnik koken uyumlu saglikli bir kisi i¢in (Es. 1.2);
skoru = (Olgiilen KMY — yas uyumlu otalama KMYZ) / (Yas uyumlu SD) (1.2)

T skorlarina gore daha sik kullanilmamasina ragmen hastanin kadin ve erkek

akranlarina gore osteoporotik kirik riskini ifade eder (Erselcan ve ark., 2009).

1.12.7. KMY testi nicin yapilir?
e Kirik olusumundan 6nce kemik kiitlesinin azaldigin1 gosterebilmek
e lleriki zamnlarda olusabilcek kemik kirilma riskini saptayabilmek

e Osteoporoz tedavisine yaniti izle

1.12.8. Kimlere KMY yapilmah?

Uluslararasi osteoporoz vakfi (IOF) tarafindan genel popiilaisyonda KMY o6l¢iimleri
su kisilere tavsiye edilmektedir;

e 65 yasinin {istiindeki bayanlar, 70 yasinin Uistiindeki erkekler,
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e Klinik risk faktor profiline dayanarak siipheli oldugu bilinen geng
postmenopozal ve 50 — 70 yas aras1 erkekler,

e 50 yasindan sonra kirig1 olanlar,

e Osteoporoz i¢in aile oykiisii,

e Diisiik kemik kitlesiyle alakali saglik problemi olan (romatoid artrit gibi) ya da
tedavi olan (5 mg ve istii glukokortikoid en az 3 ay boyunca aliyor olmak)
yetigkinler,

e 45 yas ve lizerinde az travma ile fraktiirii olan hastalar,

e Osteoporoz tedavisi alanlarda tedavi siirecini gérmek amaciyla, tedavi olmayip
kemik kaybiin tedaviye yonlendirecegi kisiler (Yenicesu, 2013; Sarag, 2003;
Ertiirk, 2003).

1.12.9. Dual enerji X-151n1 absorbsiometri (DXA), (DEXA)

Ik kez 1987 yilinda halka tanitilan DXA cihazlarinda iki farkli enerji diizeyinde
X-1sin1 (= 40 kV - 140 kV) kullanildigindan, viicudun femur ve vertebra gibi daha
kalin-hacimli bélgelerini incelemede kullanilmistir. Farkli birgok radyolojik incelemede
oldugu gibi DXA uygulamalarinda da klinik bilgi, kemik mineral yogunlugunun (KMY)
dogru belirlenmesinde onemlidir. Olgunun yas ve cinsiyeti yani sira kadinsa menapoz
stiresi, gecirilmis hastaliklar ve ameliyatlar ile gormiis oldugu ilag¢ tedavisi gibi risk
faktorleri bilinmelidir. DXA 6l¢iimlerin ¢ogu vertebral diizey ve femur bas-boynu
seviyesinde gerceklestirilmekteysede Ozellikle hiperparatiroidizm gibi sekonder
osteoporoz olgularinda tiim viicut ve On kol uygulamalarinin yapilmasi

gerekebilmektedir (Manisali ve Ozaksoy, 2010).
1.12.9.1. Vertebral DXA

Vertebral DXA incelemeleri L1, L2, L3, L4 vertebralar1 bulunan posterior-
anterior (PA) yonde ve daha az olmakla beraberin de lateral planda gerceklestirilir.
Sonuglar gr/cm? cinsindendir. Incelemelerde lumbal alan lordozunu yok etmeye yonelik
olarak hastanin dizleri altina yiikseklik birakilir (Sekil 1.6). Skanogramlarda (DXA
cikt1 kagidi lizerine basilan goriintii ile esdir), vertebra ve disk mesafe farki olabilmesi
Olclimiin yapilacagi vertebra sinirlarinin belirlenmesinde 6nem tasir. Hastaya yanlis

pozisyonun yaptirilmis olmasi, vertebral osteofitik dejeneratibf degisimler, kompresyon
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fraktiirleri, yaniltici sonuglara ulasilmasina sebep olur. Lateral DXA incelemeleri

ozellikle dejeneratif degisimlerin daha fazla gozlendigi yash kisilerde tercih edilir.

Columna AP Densdad dsea Tendencia
. =

Rel. de la densitometria L1-L4 [DMC TendenciaL1-L4 (DMO)
DMO fg/es?) AlTscoe [0 [ghen?) A Tescome

(5oRe= 5 03
I LIVDVRN DWW 25 [P S35 S0 NS

Edad afioa) Edad {aice

1 2 3

om0 Aduko-Joven Ajust. a edad

Regidn (g/em?) (%) Pemtuacié (%) Pustuacié
(§] 0,845 s 2,4 8 -1,3
2 0,53 % 2,2 8 1,1
3 1,005 & 1,6 * 0,5
4 0,862 n 28 8 1,7
Li44 8,911 n 22 7 1,1

Sekil 1.6. Vertebra o6l¢iimleri yorumlanirken total (L1- L4) veya en az iki vertebra
kullanilmali tek vertebraya gore tan1 konulmamalidir
(https://commons.wikimedia.org/wiki/File:DXA_Lumbar_vertebral.

PA olgiimlerden farkli olarak bu teknikte, kemik korteks ve posterior vertebral
elemanlar ile osteofitik dejeneratif degisimler ve aort kalsifikasyonlar1 gibi patolojik
farkliliklar1 aragtirma bolgesinin disinda birakilarak sadece vertebral trabekiiler yapiyr
yorumlamak miimkiindiir. Leteral DXA o6l¢iimiinii her DXA cihazinda uygulamak

miimkiin degildir (Manisali ve Ozaksoy, 2010 ).
1.12.9.2. Femoral DXA

Femur boynu incelemeleri baskin olmayan femur diizeyinde, femura hafif
internal rotasyon ve abdiiksiyon yaptirilarak gergeklestirilir (Sekil 1.7). Femur boynu,
trokanter, Ward’s bolgesi ve intertrokanterik alan olmak {izere, gr/cm2 cinsinden, dort
ayr1 bolgeden veri vardir. Femur boynunun ¢ekim esnasinda degisik konumlarda olmasi
farkli KMY sonuglara ulasilmasina sebeptir (Sekil 1.8). Gelistirilmis yeni cihazlarda her
iki kalcanin ayn1 anda degerlendirilmesini gergeklestirir (Manisali ve Ozaksoy, 2010).
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Sekil 1.7. Femur ol¢limleri yorumlanirken femur total ve femur boyu alinirken boynu
dikkate alinmali, Word alan1 ve trochanter 6lgiimleri tanida géz oniinde
bulundurulmamalidir.(https://posterng.netkey.at/esr/viewing/index.php?mod
ule=viewing_poster&task=viewsection&pi=40638&ti=116848&searchkey).
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Sekil 1.8. Femur boynu T-skoru.
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1.13. Enzimatik Antioksidanlar

Reaktif oksijen tiirlerinin olusumunu engellemek, bu maddelerin meydana
getirdigi hasarlar1 6nlemek ve detoksifikasyonu saglamak {izere viicutta gérev yapan
savunma sistemlerine ‘“antioksidan savunma sistemleri” ya da ‘“antioksidanlar” adi
verilir. Antioksidanlar, radikallerle olduk¢a hizli bir sekilde reaksiyona girerek
otooksidasyon/peroksidasyonun ilerlemesini 6nleyen maddelerdir. Antioksidanlarin
rolleri arasinda serbest radikallerin fazlasini etkisizlestirmek, serbest radikallerin toksik
etkilerine kars1 hiicreleri korumak ve hastaliklar1 6nlemede katki saglamak sayilabilir.

Enzimatik Antioksidanlar Siiperoksit dismutaz (SOD), Katalaz (CAT),
Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve Glutatyon rediiktaz (GR) enzimatik savunma hattini
olusturan enzimsel antioksidanlardir.Bazi antioksidan enzimler viicut igerisinde tretilir.
Bunlarin en 6nemlileri siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz ve glutatyondur. Siiperoksit
dismutaz oksidanlarin yapisini degistirir ve onlar1 hidrojen peroksite cevirir. Katalaz
hidrojen peroksiti su ve minik oksijen taneciklerine ayirir. Glutatyon ise farkli toksin
maddelerle baglanarak bunlarin yapisini degistirir ve bdylece olusan maddeler viicuttan

atik olarak disar1 ¢ikartilir (Karabulut ve Giilay, 2016).

1.13.1. Siiperoksit dismutaz (SOD)

Endojen olarak iiretilen ve organizmayi olusturan her hiicre i¢in esansiyel bir
enzimdir (Sekil 1.9). Hiicresel SOD cesitli prostetik gruplar tagiyan metalloenzimlerin
bir grubudur. SOD bes farkli formdadir: Viicutta en bol olarak bulunan bakir ¢inko
CuZn-SOD sitoplazmada bulunur. MnSOD, mitokondrilerde yer alir.

Fe-SOD, E. Coli, Bacteroides fragilis ve Propionibacterium shermanii
bakterilerinde anaerobik ortamda Fe igeren, aerobik ortamda ise Mn igeren SOD
enziminin kullanildig1 6zel bir sistem seklinde bulunmaktadir. Ni-SOD, Streptomyces
griseus bakterinde tanimlanan homotetramerik yapili nikel igeren bir izoenzimdir.

Ekstraseliiller SOD (EC-SOD), Marklund tarafindan 1982’de tanimlanmistir ve
CuZnSOD’dan farkli olarak bakir ve ¢inko tastyan salgisal SOD’dur. EC-SOD, sadece
fibroblast ve endotelyal hiicreler tarafindan sentez edilir ve heparan siilfatlara bagh

olarak hiicre yiizeyinde eksprese edilir. Damar endotelinden salinan endotelyal heparin
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gevsetici faktor plazmada siiperoksit tarafindan nétrelize edildigi igin EC-SOD damar
tonusunun diizenlenmesinde muhtemel rol oynar.

20, -+ 2H+ + SOD — H,0; + O,

SOD, ROS’lardan siiperokside bir elektron vererek H202’ye indirgerken;
katalaz ve selenyum-bagimli glutatyon peroksidaz (GPx) ise H202’yi suya indirger.
SOD’un antioksidan etkisi siiperoksit ile Fe3+ ‘lin, Fe2+’ye indirgenmesi sonucunda

hidroksil radikalinin olusmasinin engellenmesi seklindedir (Caylak, 2011).

Sekil 1.9. Siiperoksit dismutaz molekiiler yapisi
(https://tr.depositphotos.com/99013828/stock-photo-molecular-structure-of-
superoxide-dismutase.html).

1.13.2. Katalaz (CAT)

Her biri bir prostetik grup olan ve yapisinda Fe+3 bulunduran 4 hem grubundan
olusmus bir hemoproteindir. Peroksizomlarda lokalizedir (Memisogullari, 2005).
Katalaz, dort protein alt birimden meydana gelir. Her bir alt birim, bir hem grubu ve bir
NADPH molekiilii igerir. Birgok katalazda NADPH molekiilii yiizeye yakin ve sikica
baghdir. Katalaz, biiylik 6lgiide peroksizomlar gibi hiicre i¢i organellerde ve daha az
olarak mitokondri ve endoplazmik retikulumda bulunur. Hidrojen peroksitin, H,O ve O,
’ye donlisiimiinii katalize eder (Karabulut ve Giilay, 2016). Glutatyon peroksidazin
H202’e kars1 Km’i katalaza gore daha diisiiktiir (Memisogullari, 2005). Siiperoksit
radikali, SOD araciligiyla H,O, doniistiiriiliir. Hidrojen peroksit bir radikal olmamasina
ve biyolojik 6nemi olan molekiillerin ¢ogu ile reaksiyona girmemesine ragmen, Cu ve

Fe iyonlarinin katalizorliiglinde Fenton reaksiyonu ile en reaktif oksijen tiirii olan
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hidroksil radikali (OH) olusumunda bir 6n madde olarak rol oynamaktadir (Karabulut
ve Giilay, 2016).

CAT
2H-0, » H,O + O,

Fenton reaksiyon
H?0” + Fe*/Cu™ » OH + OH + Cu*/Fe™®

1.13.3. Glutatyon peroksidaz (GSH -Px)

Glutatyon peroksidaz, bir antioksidan olup organizmanin serbest radikallere
kars1 savunma sisteminin 6nemli bir bilesenidir. Bu enzim oksidan hasara karsi hiicreyi
korumaya yardim eder ve arasidonik asit metabolizmasinda lipooksijenaz yolunu
diizenler (Satar ve ark., 2011).

Proteinlerdeki siilthidril (-SH) gruplarmi rediikte halde tutar ve bu gruplar
oksidasyona karst korur, bdylece fonksiyonel proteinlerin ve enzimlerin
inaktivasyonunu engeller. GSH yabanci bilesiklerin detoksifikasyonu ve amino asitlerin
membranlardan transportunu da saglar. GSH eritrositleri, 10kositleri ve gdz mercegini
oksidatif strese karsit korumada hayati 6neme sahiptir (Sener ve Yegen, 2009).

Hiicrelerin sitoplazmasinda bulunup H,O; ’den kaynaklanan oksidatif hasara
kars1 hiicreleri korur. Béylece H,O, den OH. ’nin Ibirim bir selenyum atomu igerir.
Glutatyon peroksidaz, elektron kaynagi olarak glutatyonu (GSH) kullanarak H,0, ’yi ve
organik hidroperoksitleri (lipit hidroperoksitler, DNA hidroperoksitler) metabolize eden
bir enzimdir. Glutatyon peroksidaz enziminin iki ana tipi saptanmistir. Bunlardan biri
aktif bolgesinde selenyum igeren selenyuma bagimli glutatyon peroksidaz (Se-GSH-
Px)’dir. Selenyuma bagimli glutatyon peroksidaz, H,O, ve organik hiperoksitlere karsi
etkilidir. Selenyuma bagimli olmayan glutatyon peroksidaz (GST) ise daha ¢ok organik
hidroperoksitlerin metabolize edilmesinde faaliyet gosterir. Bu metabolize etme
raksiyonlar1 sirasinda GSH, hidrojen verici olarak hareket ettiginden dolayr H.O, ve
hidroperoksitler indirgenirken GSH okside olur (Karabulut ve Giilay, 2016).

Okside glutatyon, glutatyon disiilfittir (GSSG). Glutatyon rediiktaz (GR) enzimi
varliginda okside glutatyon rediikte glutatyon haline geri indirgenir. Bu indirgenme
reaksiyonu esnasinda GR elektron vericisi olarak NADPH’yi kullanir. Glutatyon

rediiktaz, flavin adenin diniikleotid (FAD) igeren flavoprotein bir enzimdir. Glutatyon
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rediiktaz, NADPH’nin bir elektronunu okside glutatyonun disiilfid baglarina aktararak
yeniden GSH’ye doniistiiriiliir. Bu nedenle NADPH serbest radikal hasarini engellemek
icin gereklidir ve en Onemli kaynagi heksoz monofosfat (pentoz fosfat) yoludur
(Karabulut ve Giilay, 2016).
GPx
H,0, + 2GSH » GSSH + 2H,0

1.14. iz Elementler

Viicuttaki toplam agirligi 4 mg’dan az oldugu, canlilarda biyolojik fonksiyonlar
icin ihtiya¢c olan maddeler iz elementtirler. Bunlar viicutta meydana gelen enzimatik
reaksiyonlarda rol oynayan enzimlerin en az yarisinin kofaktoriidiirler (Yaylali ve
Sozer, 1995).

Iz elementler viicutta denge durumundayken pek¢ok onemli mekanizmada
mevcutturlar. Antioksidan olarak rol almalari, bir¢ok enzimin kofaktorii olmalari,
membranlarda dengeleyici gorevde bulunmalari, hormonlarin gorevlerinde yardimci
olmalari, metalloenzim ve metalloproteinlerin yapisinda bulunmalari, saglik bakimindan
toksik minerallere kars1 koruyucu goérev de bulunmalari, farkli birgcok maddenin dolasim
sisteminde taginmasina yardimci olmalar1 ve 68renme yetenegini arttirmalart 6rnek

gosterilebilir (Cavusoglu ve ark., 2008).
1.14.1. Bakar (Cu)

Atom numarasi 29, yogunlugu 8,95 olan, 1084 °C'ye dogru eriyen, Bakir, Fe ve
Zn’ dan sonra viicutta en ¢ok var olan tgiincii bir iz elementtir. Yetigskin viicudunda 4 g
Fe ve 80-100 mg Cu bulunur (Halliwell ve Gutteridge, 1985; Haris ve Rangan, 1991).
Biyolojik aktivitelerin siirekliligi icin gerekli olan giinliik alim miktar1 2-3 mg’ dir. Bu
giinliik alim, bakirin tutunma ve emilim hiziyla ilgilidir (WHO, 1996).

Organizmada en ¢ok karaciger, bobrek, kalp, kas, beyin ve sagta bulunur. Bakir
viicutta %50’si kadar kas ve kemiklerde mevcuttur. Salgi bezleri (prostat, hipofiz, tiroid
ve timus) ise az oranda bakir igerir. Beyin, sinir ve bag dokusu igin bakir orant
onemlidir. Kanda bakirin yaklasik % 60’1 plazma, % 40’1 eritrosit ve % 1’den az1 da

16kositlerde bulunur. Plazma bakirinin % 96’s1 a-2 globuline (seruloplazmin) siki, geri
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kalan yiizdelik kism1 ise albiimine gevsek olarak baglidir (Underwood, 1977; Usdal ve
ark., 1991).

Absorbsiyonu (emilimi) duodenum ve jejenumda olur. Bakirin emilimi, diyetteki
diger mineral ve organik yapilarin miktaria (stilfat, askorbik asit, fiber ve fitat) ve
bagirsak igeriginin asiditesine bagh olarak gergeklesir. (Usdal ve ark., 1991; Sturniolo
ve ark., 2000). Bakir eksikliginde hipokrom anemi, ndtropeni osteoporoz gibi klinik
bozukluklar goriilebilir (Aydin ve ark., 1992).

Bakir ¢inkodan sonra, en ¢ok enzim yapisinda bulunan mineraldir. Ureme,
kemik gelisimi, bliylime, bagdokunun gelisimi, spesifik enzim baglantilari, tirozinaz ile
pigmentasyonu, lizil oksidaz ile bagdoku gelisimi gibi fonksiyonlara katilir. Enzim
aktivitesinin disinda immun fonksiyon, kemik giicli, demir transportu, kolesterol ve
glikoz metabolizmasi, miyokart kasilabilirligi gibi fonksiyonlar i¢in de dnemlidir. Hem
oksidan, hem de antioksidan fonksiyona sahiptir. Bakir; hiicresel solunum, serbest
radikal savunmasi ve hiicresel demir metabolizmasinda goérev alan, sitokrom a, katalaz,
tirozinaz, mono aminoksidaz, askorbik asit oksidaz ve iirikaz gibi bir¢ok enzimin
komponentidir. Immun sistemin normal fonksiyonu icin de bakir ihtiyactir (Asi, 1996;
Underwood ve Suttle, 1999; Sturniolo ve ark., 2000).

1.14.2. Cinko (Zn)

Atom numaras1 30, molekiil agirlig1 65 g olan 4. periyotta bulunan, bir gecis
elementidir. "2 degerlik alabilir (Erdik ve Sarikaya, 2002). Biyolojik sistemlerde sadece
"2 degerlikte olan cinko, demir ve bakir elementlerinden farkli olarak indirgenme ve
yiikseltgenme tepkimeleri gostermez (David, 1999).

Organizmada demirden sonra en fazla var olan eser elementtir. Prostat, sag,
kemik, karaciger, bobrek, kaslar, pankreas, dalak gibi organlar ve pankreas ve
duodenum salgilarinda mevcuttur. Kemik ve dislerde ¢inko konsantrasyonu normalden
de yiiksektir (Underwood, 1977; Asi, 1996; Ulger ve Coskun, 2004). Eritrositteki
¢inkonun fazla bir kismmin karbonik anhidraz enziminin, daha az bir bolimiiniin ise
cinko iceren diger enzimlerin yapisina katilir (Underwood, 1977)

Cinko metabolizmasinda goérev alan baslica organ karacigerdir. Besinlerle
organizmaya alinan c¢inkonun kiigiik bir kismi, bagirsaklardan emilerek organ ve

dokulara taginarak, enzimlere baglanir. Biitiin organizma yayilan ve kemiklerede gelen
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¢inko, metabolik kullanim i¢in kemiklerden basitce serbestlesmez (Underwood, 1977,
Asi, 1996; Ulger ve Coskun, 2004).

Proteinlerin, DNA ve RNA’nin sentez ve stabilizasyonu, ribozom ve memrablar
da yapisal gorev alir. Cinkonun asil fonksiyonu, replikasyon, transkripsiyon ve
translasyona katilan enzimlerin aktivitelerinin ayarlanmasidir (Underwood, 1977,
Ergiin, 1983; Bhagavan, 1992; Vallee ve Falchuk, 1993; Chernoff, 2000; Berg ve Shi,
1996; Arcasoy, 2002).

Cinkonun serbest radikalin olusumunda ve oksidatif stresten koruyucu gérevi de
vardir. Serbest radikallerden koruyan siilfhidrilden zengin proteinler olan
metallotiyoninlerin sentezini indiikleyerek ve SOD enziminin yapisina katilarak
antioksidan ozellik gosterir (Marttila ve ark., 1988; Saggu ve ark., 1989; Fridovich,
1995).

Kemik yapiminda rol alan osteoblastlar, osteositler, osteoklastlarin hiicresel
aktiviteleri, kollagen ara madde sentezi i¢in ¢inko gerekir. Mineralizasyonda énemli rol
oynayan organik fosforu inorganik fosfora doniistiiren, diafizlere kalsiyum depolayan,
alkalen fosfataz, ¢inko bagintili bir metalloenzimdir. Her bir molekiiliinde, ikisi aktivite
saglayan, dort ¢inko atomu bulunur. Cinko, alkalen fosfataz bagintili DNA sentezini
artirir, osteokalsini uyarir kemigin biiylimesini saglar. Cinko eksikliginde kemikte
transkripsiyon gen markirlari, Runx2 gen ekspresyonu gecikir, osteoblastlarda alkalen
fosfataz aktivitesi inhibe olur, hiicreler arasi ara madde mineralizasyonu yetersizlesir
(Lutz, 2000; Kishi, 1990; Kwun, 2010; Yamaguchi, 2010).

Cinko insiilin benzeri bliylime faktorii ( IGF-1) sentezler, kalsiyum diizenleyici
hormonlar, 1-25 dihidroksi D3 ve parathormonu aktive eder, osteoblast proliferasyon ve
differansiasyonu saglar. 1-25 dihidroksi D3 ve ¢inko sinerjiktir, 1-25 dihidroksi D3
reseptorlerindeki, iki ‘zinc finger’ kemik DNA’s1 ile etkilesimi kuvvetlendirir. Protein
biyosentezinin ilk basamagi olan aminoacyl-tRNA synthetase, osteoblastlarda direkt
cinko ile aktive edilir. Cinko eksikliginde IGF-1 yapimi azalir, dolasimda yetersizligi,
kemiklerden hizla kalsiyum kaybina, osteoporoz gelisimine yol agar. Cinko-IGF-1-
osteoporoz li¢liisii arasinda siki bir bagint1 bulunur. Cinko, kemik iliginde, parathormon,
prostaglandin E2, osteoklast benzeri hiicreler yapimini inhibe eder, kemik emilimini,
osteoporozu siiprese eder. Postmenopoz doneminde, Gstrojen azalmasi osteoporoza yol

acar. Ostrojen osteoblast aktivitesini uyarir. Cinko, seks hormonu baglayic1 globulinle
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kompetisyona girer, Ostrojenin biyoyararlilifini, kemik DNA yapimini artirir,

osteoporozu Onler (Lutz, 2000; Kishi,1990; Kwun, 2010; Yamaguchi, 2010).
1.14.3. Kobalt (Co)

Kobalt, 1773 yilinda Georg Brandt tarafindan bulunmus metal element olup,
atom numarast 27, simgesi Co, atom agirlig1 ise 58,9332 g/mol'diir. Kobalt dogada
yaygin olarak bulunur. Ve yer kabugunun sadece % 0,001%ini olusturmaktadir. Yer ve
gok tasi kokenli nikelli demirde, Giinesin ve yildizlarin atmosferlerinde, diger
elementlerle birlesmis halde dogal sularda, okyanus tabanlarindaki yumruklarda,
toprakta, bitkilerde ve hayvanlarda az miktarlarda kobalt bulunur. Kobalt Bi;
vitamininin temel bilesenidir. Giinliik ihtiya¢ 0,1-1,0 mg dir. Birada kopiik meydana
gelmesi igin kobalt kullanilir, agir bira icicilerinde toksik etki olusturur. Insanlarda Co

eksikligi: Biling kayb1, kilo kaybi, anemi v.b. hastaliklara sebep olabilir (Keser, 2007).
1.14.4. Mangan (Mn)

Mangan pek ¢ok enzimin hem bir aktivatérii hem de bir bilesenidir. Mangan ile
aktive olan bu enzimlere hidrolazlar, kinazlar, dekarboksilazlar ve transferazlar 6rnektir
ve farkli metallerle o6zellikle magnezyum tarafindan da aktive edilebilir. Mangan
metaloenzimlerine arjinaz, piruvat karboksilaz, glutamin sentaz ve mangan siiperoksid
dismutaz dahildir. Bu enzimler niikleik asit sentezi, glukoz kullanimi ve
glukoneogenezis, intermediyer metabolizma ve endokrin bez fonksiyonlarinda gorev
alir. Polisakkarid ve glikoprotein sentezinde gerekli glikozil transferaz aktivasyonu igin
de Mn bir faktérdiir (WHO, 1996).

Kemik olusumu, beyin fonksiyonlarinin normal olarak c¢alismasi, bazi
enzimlerin {iretimi ve bag dokulari i¢cin Mn elementi gereklidir. Protein ve genetik
malzemelerin sentezine yardimci olur ve besinlerden enerji iiretmeye katki saglar.
Bunun yani sira antioksidan gorevi goriir ve normal kan pihtilagmasinda da etkisi vardir.
Manganez, glikoz metabolizmasinin anahtar enziminde 6nemli bir yardimc1 faktordiir.
Ayrica mangan eksikligi eklem agrilarina, kemik problemlerine de neden
olabilmektedir. Bu da osteoporoz ve osteopenili hastalar i¢in ne kadar onemli bir
element oldugunu gostermektedir. Mangan, laktasyonda, iskelet gelisimi, hidrolazlar,

kinazlar, dekarboksilazlar ve transferazlarin aktivitelerinde, protein ve polisakkarit
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sentezinde, glikozil transferaz aktivitesinde ve kolesterol sentezinde gorev almaktadir.
Glnliik ihtiyag 3-8 mg’ dir. Kronik mangan zehirlenmesi agir maden iscilerinde, ilag
sektoriinde, seramik-cam sanayisinde calisanlarda goriilebilir ve parkinson benzeri
norolojik ve sizofreni gibi psikiyatrik semptomlar goriilmektedir (Keser, 2007).

Mangan, avakado, ananas, findikta, biitiin tahillarda, meyve ve sebzelerde
oldukg¢a zengin bir elementtir. Fakat et, balik gibi besinlerde mangan diizeyi oldukca
diisiik diizeylerdedir. Bunun etkisiyle insan ve o6teki memeliler mangan1 daha ¢ok
bitkisel besinlerden gereksinimini karsilamalidir. Ozellikle ¢ay mangan yoniinden
zengindir (Underwood, 1977).

1.14.5. Selenyum (Se)

Atom numarasi 34 olan selenyum, atom agirlig1 78.96 olup periyodik cetvelde
VIA grubundadir (Sunde, 1997). Hem metalik hem de metalik olmayan o6zellikler
gosterdigi i¢in metalloid olarak siniflandirilmaktadir. Genellikle 4 oksidatif durumda
bulunur. Bunlar; selenid(-2), Se(0), selenit ya da selenious asid (+4) ve selenat ya da
selenik asit (+6)“dir. Selenyumun dogada 6 adet stabil izotopu vardir ve izotoplarinin %
73“den fazlas1 78 Se ve 80 Se’dir (Gowdy, 2004).

Selenyum, fonksiyonlarinin anlasilmasi zor bir element olup, nedeni ise sadece
elementin farkli degerlik durumu olmayip, ayn1 zamanda bu elementin degerliginin
onun suda ¢Ozinirligini ve sindirim  sisteminden absorbsiyon oranimi
etkileyebilmesidir. Selenyum -2, +4 ve +6 degerliklerinde oldugu bilesiklerde toksik
olabilirse de bu bilesiklerin i¢me suyu ve gidalarda uygun oranda bulunmalar
homeostasisin korunmasinda esansiyel bir rol oynar (Gowdy, 2004).

Organizmalarda selenyumun en belirgin fonksiyonu, lipid peroksidaz, oksijen ve
nitrojenin serbest radikallerinin potansiyel zararlarina karsi hiicreyi korumakla gorevli
antioksidan enzim sisteminin bir pargast olmasidir. Selenyum, enerji metabolizmasi,
spermatozoa fonksiyonu, tiroid hormon aktivasyonu ve bagisikligin diizenlenmesinde
gorev alir. Strese direnmede antikanserojenik ve antiviral 6zelliklerinden dolay1 element
esansiyeldir. Sozii edilen faktorlerin tamami, bu iz elementin insan ve hayvan
diyetlerinde bulunmasinin ne kadar 6nemli oldugunu vurgulamaktadir (Gowdy, 2004).

Selenyum, oOnemli bir antioksidan enzim olan selenoproteinleri meydana

getirmek i¢in proteinlere baglanir. Selenoproteinler antioksidan bilesikler olup hiicreyi
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serbest radikallerin zararlarindan korumada rolii vardir (Goldhaber, 2003; Combs ve
Gray, 1998).

Hiicre biyokimyasi ve besleme biliminde; inorganik selenyum formlariin
tersine, organik selenyum bilesiklerinin esansiyel olarak rol oynadigi fikrindedirler.
Farkli otlar, tahillar ve yagli tohumlar gibi gidalarda var olan selenyum,
selenometiyonin ve selenosistein gibi protein ve aminoasitlere baghdir. Isik, hava ve
sicaga maruz birakildiklarinda, siilfiir analoglariyla karsilastirildiklarinda organik
selenyum bilesikleri; daha az stabil, daha kolay oksitlenebilen ve kotii kokuludurlar. Bu
Ozellikler atom numarasinin artmasina ve bunun sonucunda da bag stabilitesinin
azalmasindan dolay1 kaynakli olabilir. Organik selenyum bilesiklerinin ¢ogu cesitli
materyallerden izole edilmistirler. Tip bilimi ve endiistrisi bazi organik selenyum
bilesenlerinin, sentez yollarini tespit etmistir (Kleyman ve Gunther, 1973).

Selenyumun en iyi organik kaynagi selenyum mayasidir (Kelly ve Power, 1995).
Selenyum mayasi, siilfiir bakimindan eksik selenyum bakimindan orta derecede zengin
Saccharomyces maya tiirlinlinlin proteinlerine selenyum baglanmas1 saglanarak

selenometiyonin formunda ticari olarak iiretilmektedir (Gowdy, 2004).
1.14.6. Nikel (Ni)

Nikel, gimisiimsii beyaz renkli sert bir metaldir. Nikel biyolojik sistemlerde
adenozin trifosfat, amino asit, peptid, protein ve deoksiriboniikleik asitle kompleks
olustururlar. Nikelin viicuda alinmasi solunum, igme sular1 ve beslenme ile gergeklesir.
Absorbe olan nikelin atilma sekli idrarla olur. Bununla beraber salya ve ter ile de atilim
da olmaktadir. Emilmeyen nikel, gastrointestinal sistemden gaita ile atilir. Nikelin
biyolojik yarilanma Omrii 17-53 saattir (Dogan ve ark., 2002). Havadaki nikel
bilesiklerinin solunmasi sonucunda, solunum savunma sistemi ile ilgili olarak trakea
tahrisi, immiinolojik degisim, alveoler makrofaj hiicre sayisinda artis, silia aktivitesi ve
immiinite baskisinda azalma gibi anormal fonksiyonlar olusmaktadir (Fort ve ark.,

1998).
1.14.7. Krom (Cr)

Krom periyodik tablonun VIB grubunda yer alan bir gecis metalidir. Atom

numarasi 24 olup ve atom agirligi 51.996’dir. Kromun bilinen bes radyoiztopu vardir.
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ICr (yarilanma 6mrii 27.8 giindiir) deneysel calismalarda kullanilan en yaygin
izotopudur. Krom 1877’den bu zamana kadar ¢elik alasimlarinda kullanilmaktadir.
Ayrica, 1926’dan bu yana krom kaplamada da kullanilmaktadir. Krom metali gri renkte
ve hassastir. Kromun oksidasyona karsi direg goOstermesi 6zelligi ile alasimlarda
kullanilir. Alagimlarda kromun kullanilmasi sertligi arttirir. Krom ¢evrede +3 ve +6
oksidasyon halindedir. Cogunlukla Cr (I1) (Cr*®) daha kararhdir. Krom elementi ilk
olarak 1798 yilinda Fransiz kimyaci Vauquelin tarafindan Sibirya kirmizi kursun
madeninde kesfedilmistir. Kromun kararli tiirleri ii¢ degerlikli Cr (111) ve Cr (VI)
degerlikli olanlaridir. Ancak farkli degerlikte olan kararsiz ve biyolojik 6dmrii kisa olan
tirleri de vardir. Cr elementi, kadmiyum, kursun, aliminyum ve civa gibi diger toksik
metallerin aksine bitki ile ilgilenen bilim insanlar1 tarafindan daha az ilgi gérmiistiir
(Becquer, 2003).

Krom ve onun bilesikleri ¢esitli endiistriyel kullanimlart vardir. Deri sektoriinde,
celigin sertlestirilmesinde, paslanmaz ¢elik iiretiminde ve gesitli alagimlarin eldesinde
kullanilir. Ozellikle otomobil parcalarinda ve kesici aletlerde korozyon onleyici
kaplama olarak kullanimi da yaygindir. Yiiksek erime sicakligi nedeniyle, tugla ve kalip
yapiminda da ragbet gormektedir. Krom, cama ziimriit yesili bir renk verir ve sik tercih

edilen bir katalizordiir. Yakut ve ziimriitiin rengini veren de krom elementidir.
1.14.8. Kursun (Pb)

Kursun mavimsi gri renkli bir metaldir. Cevrede bulunan kursun kendiliginden
parcalanmaz. Toprak ve suda uzun siire kalabilir. Kursun toprak partikiillerine yapisir
ve topraktaki kursun asidik ve yumusak olmadigi miiddetge yeralti ve igme sularina
karismaz. (Bilici, 2005; Kanat, 2005). Sindirim yoluyla mide de bulunan kursun
bilesiklerinin ¢ogu daha ¢ok kronik kursun zehirlenmelerine ve sindirim sisteminin
iltihabina neden olmaktadir. Toz ve buhar seklindeki bilesiklerinin solunmasiyla basitce
absorbe olup kana karisabilir. Dolasimda kursun biiyiik 6l¢iide kirmizi kan hiicrelerine
(% 80-90) ve az bir kismida plazma proteinlerine baglanir (WHO, 1993).

Serbest kursunun viicuttan uzaklastirilmasi digki ve idrar yollar ile gerceklesir.

Kursun uzun siire organizmada kalabilir. Biyolojik yar1 6mrii 700-800 giin kadar uzun
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bir siiredir. Organizmada kursunun koenzim-A inhibisyonu sonucu glisinin ile
birlesmesini engelleyip hemoglobin sentezini bozdugu bildirilmektedir (Kanat, 2005).
Kursun maruziyetinin kemik mineral yogunlugu iizerine olan etkisini inceleyen
caligmalarda 6zellikle postmenopozal ve ileri yastaki bayan hastalar degerlendirilmistir.
Bu calismalarda kronik kursun maruziyetinin kemik dansitometri Olglimlerinde
azalmaya neden oldugu saptanmistir. Bazi arastirmalarda kadinlarda endojen kursun
maruziyetinin kemik mineral yogunlugunu azaltmada potansiyel bir risk faktorii
oldugunu vurgulanmistir. Erkekleri degerlendiren az sayida calisma bulunmaktadir.
Yapilan bir caligmada kursun maruziyeti olan bireylerle kemik yapim ve yikim
markerleri olmayan bireylere gore yliksek saptanmig, fakat kemik mineral yogunluklar

arasinda farklilik saptanmamustir (Akbal ve ark., 2015).
1.14.9. Kadmiyum (Cd)

Kadmiyum; Kadmiyum oksit, kadmiyum klorid, kadmiyum siilfat ve siilfit
sekillerinde bulunur (Laskey ve ark., 1984). Kadmiyum en ¢ok yer kabugunda bulunur.
Havaya karisan kadmiyum partikiilleri yere ya da sulara karigmadan 6nce ¢ok uzun
mesafeler kat edebilir. Kadmiyum dogada Greenockit (CdS), Otavit (CdCO3) ve
kadmiyum oksit (CdO) olarak ve genelde ¢inko, bakir ve kursun madenleri ile birlikte
bulunur. i¢gme suyundaki sinir deger 0.006 mg/L'dir. Solunum havasinda 0.1-0.5 ug
Cd/m® diizeyinde bulunmasi halinde akcigerler i¢in ciddi anlamda tehlike soz
konusudur (Alonso ve Martinez, 2001).

Akcigerde hasar ve kemiklerin kirllganhiginin artmasi da yine etkileridir. Hayvan
deneylerinde yapilan aragtirmalarda kadmiyumun tansiyon yiikselmesine, kandaki
demir seviyesinin azalmasina, karaciger hastaliklarina, sinir sistemi ve beyinde hasara
yarattig1 goriilmiistiir. Kadmiyum kan, idrar, sa¢ ve tirnakta saptanabilir (Alsberg ve
Schwartze, 1919; Perger, 1989).

Cevresel kadmiyum maruziyeti ve kemik mineral yogunlugu arasindaki iligkiyi
inceleyen 2676 postmenapozal kadin bireyin degerlendirildigi bir ¢alismada diyetle
alinan kadmiyum miktar1 arttikca kemik mineral yogunlugunun azaldig1 ve kalga veya
vertebral kirik riskinin arttig1 bulunmustur. Ratlar {izerinde yapilmis baska bir ¢aligmada
kronik kadmiyum maruziyetinin D vitaminin serum seviyesinde azalttigt ve PTH

diizeyini ise artirdigi tespit edilmistir. Ayni ¢alismada ratlarin femur ve vertebralarinin
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histopatolojik incelemesinde fibroz osteodistrofi, osteoporoz, osteomalazi ve kemik iligi
hiperplazisi tespit edilmistir. Erkek ratlar lizerinde yapilmis bir calismada ise diigiik
diizeyde kadmiyum maruziyetinin reseptor-ativated nuclear factor kappa B ligand
(RANKL) ekspresyonunun arttigi ve osteoprotegerin (OPG) expresyonunun azaldigi
gosterilmistir. Mesleki kadmiyum maruziyeti ve kemik toksisitesi ile ilgili bir ¢aligmada
83 erkek birey degerlendirilmis, kadmiyum maruziyetinin yiliksek iiriner kalsiyum

attmi ve diisiik kemik mineral yogunlugu ile iliskilendirmislerdir (Akbal ve ark.,
2015).

1.15. Mineraller

Dogada fazla rastalanan inorganik maddeler olan ve kristallesmis kati bir cisim
olan mineraller, viicudun % 4 gibi kii¢iik bir bolimiini olusturdugu halde viicut
stvilariin, kan ve kemiklerin olusumunda, saglikli sinir fonksiyonlarinin devami, kas
giiclinlin diizenlenmesinde rolu biiyiik olup onemli yap:1 taslaridir. Dogada bulunan
biitiin minerallerin viicudumuzda bulunmasindan dolayr insan viicudunun en az

vitaminler kadar minerallere de ihtiyaci vardir.

1.15.1.  Potasyum (K)

Potasyum minerali sodyumla birlikte viicut hiicrelerinin sivi ve elektrolit
dengesini siirdiiriir ve viicudun protein ve karbohidrat metabolizmasi i¢in énemli bir
mineraldir. Bitkiler azottan sonra en fazla potasyuma ihtiyaglar1 vardir (Giizel ve ark.,
2002). Miiskiiler kontrol i¢in esansiyeldir (Rajurkar ve Pardeshi, 1997).

K iyonlari, hiicre i¢i osmolariteyi saglayan en 6nemli katyondur. Hiicre i¢inde su
tutulmasi, asit-baz dengede tutma etkilerinin yani sira piruvat kinaz, karbomil fosfat
sentetaz gibi bazi enzim reaksiyonlarinda aktivatér rolii vardir. Diiiretik etkisi de
onemlidir. Baslica fonksiyonlarindan biri kas aktivitesi, 0zellikle kalp kasi {izerine
etkisidir (Rajurkar ve Pardeshi, 1997; Ustdal ve ark., 1991).

Potasyum tuzlan bitkiler i¢in vazgecilmez oldugundan, giibre olarak énem tasir.
Bitkilerin gelisimi i¢in onem tasiyan potasyum, bir¢ok toprak tipinin bilesiminde yer

alir ve gilibrelerin yapisina da katilir. Cam, sabun, lens ve benzeri maddelerin
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yapiminda, ayrica yanici-patlayict maddelerin bilesiminde kullanilir. Sodyum ve
potasyum alagimi (NaK), iyi bir 1s1 ileticidir. Potasyumun ¢ogu tuzu, hem kimyasal hem
de ticari agidan Onem tasir: Ornegin, potasyum nitrat, potasyum karbonat, potasyum

siilfat, vs.

1.15.2.  Kalsiyum (Ca)

Viicutta en ¢ok bulunan mineral kalsiyumdur. Kalsiyum biiyiik oranda kemik
yapisinda bulunmakta, kiigiik bir kismi ise kemik yapist disinda ve Onemli
fonksiyonlarin yerine getirilmesinde araci rolii vardir. Bir¢ok enzim aktivite géstermek
icin kalsiyuma ihtiyag¢ duyar, bazi hormonal fonksiyonlarin yerine getirilmesinde ve kan
pihtilasmasinda Onemli roller oynamaktadir. Ayrica kas kasilmasi ve sinir kas
uyarilmasinda da kalsiyum 6nemli gorevleri vardir (Goziikara, 2011).

Iskelet sisteminin gelismesi ve kemik yogunlugunun devami igin hayat boyu
yeterli ve dengeli kalsiyum alimi 6nemlidir. Kalsiyum (Ca), isketin normal geligsmesi ve
korunmasi agisindan mutlak gereklidir ve esas mineraldir. Yeterli kalsiyum alimu,
maksimum kemik kiitlesinin olusmasi ve strdiriilmesi acisindan ¢ok Onemlidir.
Yaslanma ile olusan kemik kaybi hizin1 azaltir. Gerekli olan kalsiyum miktari, giinliik
beslenmede alinan kalsiyum miktarina ve bu kalsiyumun bagirsaktan ne derece
emildigine bagli olmaktadir. Yas ilerledikce bagirsaktan kalsiyum emilimi
azalacagindan, gilinliik diyetle yeterli alindigr sanilan Ca bagirsaktan emilememesi
durumu unutulmamalidir. Ca alim1 yasa bagl olarak degisir. Ayrica, gebelerde de Ca
gereksinimi bebegin gelisimi acisindan da onemli olmaktadir. Giinliik diyette almasi
gereken Ca mikar1 1200-1500 mg civarinda oldugu tespit edilmistir (Zuckerman, 1996;
Yaliman, 1998).

Hizli biiyiime donemlerinde bedende kalsiyum birikimi artar, iskelet yapimi
tamamlandiktan sonra kemik kiitlesini dengede tutmak i¢in de Ca gereksinimi vardir.
Kemiklerde kalsiyum birikimi biiylime hizina bagli olarak 25 yasinda azami miktara
ulagir, 30’una kadar kemigin kalsiyum miktarinda 6nemli bir degisme olmamaktadir. 30
yasindan sonra cesitli faktorlere bagli olarak, kemigin kalsiyum iceriginde azalma
baslamaktadir. Kemikteki kalsiyum kaybi menopozla hizlanmaktadir. Bu nedenle

osteoporoz riskinin azalmasinda, biiyiime ¢aginda yeterli miktarlarda Ca alinimi1 6nem
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tasimaktadir (Baysal, 1991; Inanic1, 1995; Baysal, 1999). Osteoporozun korunmasinda

ve tedavisinde oral Ca ile birlikte D vitamini alinmas1 gerekmektedir (Boonen, 2004).

1.15.3.  Magnezyum (Mg)

Insan viicudunda kalsiyum, sodyum, potasyumdan sonra en fazla bulunan hiicre
ici katyonu olan magnezyum, glukoz kullanimi1 yag, protein ve niikleik asit sentezi,
adenozin trifosfat (ATP) metabolizmasi, kas kasilmasi ve bazi membran tasima
sistemleri gibi 300’den fazla enzimatik reaksiyon ile yakindan iligkilidir (Siiriiciioglu,
1992; Joslyn ve ark., 1990; Tosiello, 1996; Lima ve ark., 1998; White ve Campbell
1993; Elin, 1970).

Magnezyumun gorevi; kas kontraksiyonunda miyozin ATPaz’in1 inhibe eder.
Buna karsilik aktomiyozin adenozin trifosfatazi stimule eder. Magnezyum, hiicre
bliylimesi ve membran yapisinin diizenlenmesi, yaralarin iyilesmesi, néromiiskiiler
iletim, miyokard aktivitesi gibi bir¢ok fizyolojik ve biyokimyasal olaylarda da goérevi
vardir. Mg, kalp mitokondrisinde oksidatif fosforilasyonu stimule etmekte ve kalp
membranlarinin gegirgenligini de saglamaktadir. Bunun yani sira kalpte adenil siklaz ve
Na-K ATP’azin fonksiyonlarina da etkisi vardir (Siirtictioglu, 1992; Akyiiz ve ark.,
1993; Ryan, 1991).

Magnezyum i¢in uygun goriilen giinliik alim erkeklerde 350 mg kadinlarda ise
300 mg’dir. Ancak gebe kadinlar i¢in bu durum gecerli degildir. Besinsel
magnezyumun % 30’u barsaktan emilir. Gida maddelerindeki magnezyum igerigi
degiskenlik s6z konusudur. Deniz iiriinleri, et, hububat, findik ve yesil sebzeler
magnezyum bakimindan olduk¢a zengin besinlerdir. Magnezyumun en iyi kaynaklar
biitlin tohumlar, degirmenden ge¢meyen tahillar, karaciger, kabuklu kuruyemis,
baklagillerdir. Mg bakimindan fakir olan kaynaklar ise balik, et, siit ve meyvelerdir.
Ayrica, igilen ve pisirme isleminde kullanilan su ile alinan magnezyumun daha iyi ve

daha hizli emilebilecegi bildirilmistir (Ryan, 1991; Saris ve ark., 2000).



2. KAYNAK BILDIRISLERI

Yaslanmayla birlikte osteoporoz siklig1 ve kirik riski artmaktadir. Caligmamizda
da osteoporozu olan grupta yas ortalamasi 55,30 £+ 2,23 yas olup, diger gruba gore daha
yiiksek bulunmustur. Yine calismamiza gore istatistiksel olarak yas osteoporozda
anlamhdir. Literatlire bakildiginda ileri yas osteoporoz i¢in énemli bir risk faktordiir.
Erkeklerde yas ilerlemesi ile kemik mineral yogunlugunda diisiis olmaktadir. Ancak bu
kayip bayanlarda oldugu oran kadar olamaz. Ciinkii erkeklerde menopozal kayip yoktur.

Calismaya katilan toplam 90 kisinin 70’1 kadin, 20’si erkek idi. Kontrol
grubundakilerin  23’li, ostoporoz grubundakilerin 21’1 kadin ve osteopeni
grubundakilerin 26’s1 kadindir. Calismamiza katilan kadin sayisinin erkeklerden
oldukga fazla oldugu goriildii. Bunun sebebinin kadin hastaliklar1 ve dogum, fizik tedavi
ve rehabilitasyon, romatoloji gibi polikliniklerden DXA ¢ekimi i¢in endikasyonu veya
risk faktorii olan ¢ogunlukla kadin hastalarin gonderilmesi oldugu diisiiniildii. Kadin
hasta sayis1 erkeklerden fazla bulunmasma karsin ¢alismamizda osteoporoz olan ve
olmayan grup arasinda cinsiyet bakimindan anlamli fark bulunmadi. Literatiire
bakildiginda kadin ve erkeklerde otuzbes ve ilizerinde kemik mineral yogunlugu diiser
ve kadinlarda menopoz sonrast bu azalmanin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bundan
doloy1 kadinlar erkeklere oranla daha siklikta osteoporoz hastaligi olusur (Pinar ve ark.,
2009).

Ulkemizde 45 yas iistii kadinlarda yapilan baska bir arastirmada yas ortalamasi
54 olan kadinlarin % 53,7’sinde osteoporoz tanisi konulmustur. Osteoporoz erkeklerde
de siklikla rastlanimaktadir. Belirli lilkelerde 50 yas ve iizeri erkeklerde oran %10’larda
iken 80 yas iizerinde bu oranin ciddi oranda arttig1 goriilmektedir (Sucuoglu ve ark.,
2017). Calismamizda, osteoporozlu yash kadmnlarin kirilganlik durumlan ile kronik
hastaliklar1 karsilastirildiginda anlamli bir farklilik olmadig1 saptanmistir. Aygor (2013)
caligmasinda yasl bireylerin son 1 yildaki diigme sayisi ile kirllganlik oranindan sayilar
arasinda anlaml iligki oldugu belirtilmistir (Aygor, 2013).

Kemik yapim-yikim belirteglerinin serum degerleri, osteoporozun tanisinin
konmasi yaninda tedavinin degerlendirilmesinde ve takibinde yardimcidir. KMY’ye
oranla pahali olmasina ragmen daha erken degerlendirme nedeniyle hastalarin tedaviye

uyumu ve inancinin arttirilmasi gibi avantajlar1 vardir (Atbinici ve ark., 2015).
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Yapilan bu calismaya dahil olan Yas ve BMI bakimindan saglikli grubu ile
hastalar arasinda anlam ifade edecek degerde azalarak fark tespit edilmedi (p >0.05),
bunun yaninda Sadeghi ve ark. (2014) 51 kontrol grubu ve 49 osteopeni hastasi
tizerinde yapmis olduklar1 ¢caligma da herhangi bir 6nem belirlenmedi ancak, Arikan ve
ark. (2011) yaptiklar1 ¢alismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli grup ile hastalar
arasinda anlam ifade edecek degerde azalarak diizeyler arasinda Snemli bir iligki

bulundu(p <0,05).



3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Calisma Dizayni ve Hastalar

Bu ¢aligma Yiiziincii Y1l Universitesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim
Dalr’inda 2016 — 2018 tarihleri arasinda, 14.04.2016 tarihli ve 05 nolu etik kurul karari
ile yiriitildi. Calismaya osteporoz teshisi konulmus 30 hasta ve osteopeni teshisi
konulmus 30 hasta ve 30 saglikli kontrol grubu olmak iizere toplam 90 kisi alindi.
Calismaya, calisma grubunda yas ortalamast 55,30 + 2,23 osteoporoz, yas ortalamasi
49,20 + 2,34 osteopeni toplam 60 hasta ve yas 52,43 + 2,19 olan 30 kisiden olusan
saglikli kontrol grubu alindi. VKI ortalamasi ¢alisma grubunda 27,15 + 1,12 osteoporoz
27,97 + 1,28 osteopeni ve kontrol grubunda 27,58 + 1,09 olarak hesaplandi.

Cizelge 3.1. Genel Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubu genel 6zelikleri

Parametre  Kontrol n=30 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta n=60 X+SEM X+SEM X+SEM

Cinsiyet (K/E) 2317 21/9 26/4

Vki (kg / m?) 2758 £1,09 27,15 +1,12 27,97 +1,28

Yas (Yil) 52,43 £2,19 5530 +£2,23 49,20 +2,34

Cizelge 3.2. Genel Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda kemik mineral
yogunlugu, T ve Z skoru diizeyleri

Parametre Kontrol n=30 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta n=60 X+SEM X+SEM X+SEM
L BMD 1,15 +0,074* 0,71 +0,016** 0,88 + 0,0084*"%
FBMD 0,99 +0,031% 0,73 +0,025*° 0,84 +0,019?°
L T skor 0,89+0,69%** 307+0,12%2  -1,62+0,077%%
L Z skor 0,74 +0,19*  -2.09 + 0,15** -1,07 + 0,113+
F T skor 0,47 +0,25**  -1,70+0,16° -1,01 +0,13*
F Z skor 0,77+0,27**  -1,10+0,17° -"0,74 + 0,99*

a:p<0.001, b: p<0.01



14
13 1 HEEE Osteoporoz
12

11
10 A
g -

7
6
5A
4 4

Osteoporoz hasta sayisi

2
1

15-32 32-40 40-48 48-56 56-64 64-72 72-80

Yas grubu

Sekil 3.1. Genel Osteoporoz hasta sayisi ve yas grubu.

Bl Osteopeni

Osteopeni hasta sayisi

15-32 32-40 40-48 48-56 56-64 64-72

Yas grubu

Sekil 3.1. Genel Osteopeni hasta sayisi ve yas grubu.
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3.11. Kan Numuneleri

Calismay1 olusturan hastalardan, biyokimyasal ve Hemogram tiipten 1’ er tiip
kan almip 2.500 rpm’ de 15 dakika santrifiij edildi. Elde edilen serumlarda ayn1 anda
glukoz, kreatinin, dl¢iimleri yapildi. Biyokimyasal parametreler, YYU Tip Fakiiltesi
Biyokimya Laboratuari’nda Architect CI-16200 (Abbott Diagnostics, Abbott Park IL,
USA) marka cihaz kullanilarak, Daha sonra yaklasik olarak 1,5 ml’ lik serum, iz
element ve mineral, TSA, LSA, TAS, TOS analizi i¢in plastik deiyonize tiiplerde -65
°C’de saklandi.

Hemogram tiipii 2.500 rpm’de santrifiij edilip % 0.9°luk NacCl ile yikandi. Bu
islem ii¢ kez tekrarlanip numuneler SOD, GSH-Px, CAT, MDA, GSH analizi igin

hazirlandi.

3.12. Cihaz ve Malzemeler

—_

. Sogutmali santrifiij (Hettich zentrifugen Universal 320 R)

. Sogutmal1 Sanrifiij cihaz1 (EBA 20 Hettich Zentrifugan)

. Ayarlanabilir Otomatik Pipetler (200-1000 ml) Eppendorf

. ICP-OES cihaz1 (Thermo ICP-OES iCAP 6300 DUO, England)
. Derin dondurucu (Ultra low temperature freezer)

. Architect C1-16200 (Abbott Diagnostics, Abbott Park IL,USA)
. Kemik dansitesi 6l¢iimii ( Discovery Wi S/N 87583)

. TSH ol¢timii (Hitachi Boehringer Mannheim Elecsys 2010)

. Spektrofotometre (Shimadzu UV-1800)

10. Vorteks (Mixer VM 20)

11. pH metre (Hanna instruments HI 221)

© 00 3 O O B~ W N

12. Hassas terazi (Denver instruments S1-234)
13. Etiiv (Memmert UN 55)

14. Su banyosu (Grant LTD 6G)

15. Su banyosu (Memmert)
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3.13. Reaktifler ve Kimyasal Maddeler

HCI (% 37) (Merck)

KCI (Merck)

p-dimetilamino benzaldehit (Merck)
perklorik asit (%60) (Merck)
Metanol (Merck)

Kloroform (Merck)

Fosfotungistik asit (Merck)
N-Asetilneuraminik asit (NANA) (Merck)
Butil asetat (Merck)

Butil alkol (Merck)

Bakirsiilfat (Merck)

3.14. Kemik Dansitometri Degerlendirilmesi

Hastalar1 Lumbar vertebra ve femur boynu diizeyinden kemik dansitometri
(KMD) olgiimleri alind1 ve kirik siiphesi olan hastalarda ilgili bolgenin direkt grafileri
ve gerektigi zamanlarda ileri goriintiileme tetkikleri yapildi. KMD sonuglart Diinya
Saglik Orgiitii (DSO)'niin 1994 yilinda belirledigi kriterlere gore T skoru -1'den biiyiik
olanlar normal, T skoru -1 ve -2.5 arasinda olanlar osteopeni, T skoru -2.5'ten kiigiik
olanlar ise osteoporoz olarak degerlendirildi. Osteopeni ve osteoporoz hastalarin

sonuglariin korelasyon analizi yapildi.

3.15. Kemik Mineral Yogunlugu Olciimii

Hastalarin KMY ol¢iimii i¢in Hologic QDR 4500 A DEXA (Hologic INC
02154- USA) cihazi kullanildi ve LI- L4 vertebralar, femur boynu ve femur total
yogunlugu gr/cm2 olarak 6l¢iildii. Vertebra KMY' nda L1-L4 ortalamalar1 alindi. Viicut
kitle indeksi (Body mass index=BMI) viicut agirliginin boyun karesine boliinmesiyle

hesaplandi.
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3.16. Glutatyon Peroksidaz Enzim Aktivite Tayini

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) enzim aktivite 6l¢iimleri, Paglia ve Valentine’in
belirlemis olduklar1 metod kullanilarak gerceklestirildi (Paglia ve Valentine, 1967).
GSH-Px, kiimen peroksit varliginda indirgenmis durumda olan glutatyonun,
yiikseltgenmis glutatyona doniistiiriilmesini katalize eder.

Kiimenin varliginda olusan GSSG, ortamda NADPH bulundugunda, glutatyon
rediiktaz enzimi tarafindan GSH’a doniistiiriilir. Bu arada NADPH ise NADP"’ye
oksitlenir. NADPH miktarinin azalmasi, 340 nm dalga boyunda absorbans farkinin
ortaya ¢ikmasina sebep olur. Meydana gelen bu fark olgiilerek enzim aktivitesi
hesaplanir.

Calismamizda kullanilan eritrosit GSH-Px enzim aktivite Olglimleri Randox
firmasma ait Ransel (RS 504) ticari kiti kullanilarak, 37 ‘C’de 340 nm dalga boyunda
spektrofotometrik olarak gerceklestirildi. GSH-Px enzim aktivite sonuglari spesifik

aktivite cinsinden hesaplanarak 1U/g Hb olarak verildi.

3.17. Siiperoksit Dismutaz Enzim Aktivite Tayini

Stiperoksit dismutaz (SOD), siiperoksit radikallerini dismutasyona ugrayarak
hidrojen peroksit ve molekiiler oksijene doniisiimiinii saglayan onemli bir antioksidan
enzimdir. SOD enzim aktivitesi tayininde kullanilan yontemin esasi; Ksantin ve ksantin
oksidaz sistemi sonucunda agiga ¢ikan, siiperoksit radikallerinin 2-(4-iyodofenil)-3-(4-
nitrofenol)-5-feniltetrazoliyum klorid (INT) ile olusturdugu kirmizi renkli formazon
boyasinin SOD enzimi varlginda ger¢eklesen inhibisyonunun 505 nm dalga boyunda
spektrofotometrik olarak Olgiilmesi prensibine dayanir (Delmas-Beauvieux ve ark.,
1996).

Calismamizda kullanilan eritrosit numunelerinin, SOD enzim aktivite 6l¢limleri
Randox firmasina ait Ransod (SD 125) ticari kiti kullanilarak, 37 "'C’de 505 nm dalga
boyunda spektrofotometrik olarak gerceklestirildi. Eritrosit 6rneklerinde SOD enzim

aktivite sonuglari, spesifik aktivite cinsinden hesaplanarak 1U/g Hb olarak verildi.
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3.18. Katalaz Enzim Aktivite Tayini

Katalaz (CAT) enzim aktivite tayini spektrofotometrik olarak 240 nm’de
hidrojen peroksitin azalan absorbanslar1 6l¢iilerek belirlendi (Aebi ve ark., 1984).

CAT enzimi hidrojen peroksitin su ve molekiiler oksijene doniistliriilmesini
saglar. Hidrojen peroksit yaklasik olarak 240 nm dalga boyunda maksimum absorbans
verir. Ortamda bulunan hidrojen peroksitin, katalaz enzimi tarafindan su ve oksijene
doniistiiriilmesiyle absorbansta azalma gozlemlenir. Absorbansta meydana gelen bu
azalma takip edilerek katalaz enziminin aktivitesi belirlenir.

Calismada, dl¢iim i¢in eritrosit 6rneklerinden 10 pl alinarak iizerine son hacim 2
mL olacak sekilde pH=7,0 olan fosfat tamponu ve % 30’luk hidrojenperoksit eklendi.
Olgiimler 25 "C’de ve 240 nm dalga boyunda 2 dk. boyunca spektrofotometrik olarak
gerceklestirildi. Hesaplamalar esitlik 2.8 kullanilarak belirlendi. Sonuglar, spesifik
aktivite cinsinden, 1U/ g Hb olarak verildi.

3.19. MDA Tayini

Tiim kandan (eritrosit paketinden) 200 pl alind1. Uzerine 800 ul fosfat tamponu
ve 25 ul BHT ile stispanse edildi. 500 ul % 30°luk TCA eklendi. Tiipler vortekste
karistirilarak 2 saat -20 C%de buzda tutuldu. Daha sonra 15 dk 2000 rpm’de santrifii]
edildi. Supernatantin 1 ml’si alinir ve bagka tiiplere aktarildi. Bunlarin iizerine 75 pl
EDTA - NapH,0, 250 pl TBA eklendi. Tiipler vortekste karistirildi ve 15 dk sicak su
banyosunda (90 C®de) tutuldu. Sonra oda 1si1sma getirildi. 532 ve 600 nm’de optik
dansiteleri okundu (Gutteridge, 1995; Sushil ve ark., 1989).

3.20. GSH Tayini

Tiim kandan (eritrosit paketinden) 200 pl alindi ve lizerine 1.8 ml distile su
eklendi ¢oktiiriicti ¢6zeltinin (Metafosforik asit-EDTA) 3 ml’si ile karistirildi. 5 dakika
bekleme sonrasi, karisim whatman siizge¢ kagidindan siiziildii. Ornek numuneden elde
edilen siipernatantin 2 ml’si baska tiipe aktarildi. Uzerine 8 ml fosfat ¢ozeltisi, 1 ml

DTNB ayiraci eklendi.
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Blank i¢in 2 ml ¢oktiiriicii ¢ozelti (3 kisim ¢oktiiriici ¢ozelti + 2 kisim distile
su), 8 ml fosfat ¢ozeltisi ve 1 ml DTNB ayiraci tiipe alinarak hazirlandi. 412 nm’de
blank kars1 numunelerin optik dansiteleri okundu. (Beutler ve ark., 1963; Rizzi ve ark.,
1988).

3.21.Total Antioksidan Kapasite Tayini

Total antioksidan aktivite, spektrofotometrede 660 nm'de Olgiiliir. Analiz

materyali olarak serum ornekleri kullanildi (Erel, 2004).

3.22.Total Oksidan Kapasite Tayini

Total oksidan aktivite, spektrofotometrede 530 nm'de 6lgiiliir. Analiz materyali

olarak serum Ornekleri kullanildi (Erel, 2005).

3.23. OSI (Oksidadif Stres Indeksi)

Osidadif stresin gostergesi olan OSI, TOS/TAS orami olarak tanimlanir. OSI
degerleri agagidaki formiille hesaplandi (Es. 2.1).

TOS (umol H,O, Eq. /L)
OSI = X 100 (2.1)
TAS ( mmol trolox Eq. /L)

3.24.Total Sialik Asit (N-Asetilnoraminik asit) tayin metodu yapihisi

0.2 mL serum ve 1.5 mL % 5 perklorik asit karistmi 100 °C ‘de 5 dakika
inkiibasyona birakildi. Soguduktan sonra 2500 rpm’de 4 dakika santrifiij edildi. Ustteki
slipernatantin 1ml’si temiz bir tiipe aktarilip lizerine 0.2 mL Erlich ayiraci ilave edilerek
15 dakika 100 °C ‘de su banyosunda 1sitildi. Sogutulan tiiplerin iizerine ImL distile su

eklenerek 525 nm’de spektrofotometrede OD’si mikrokiivet kullanimiyla okundu.
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Okunan numunelerin sialik asit diizeyleri 6nceden olusturulan kalibrasyon egrisi
yardimiyla hesaplandi (Sydow, 1985).
Erlich ayiraci; 59 p-dimetilamino benzaldehit, 50 mL % 37’lik HCI igerisinde

eritilerek distile su ile 100 mL’ye tamamlandi.
3.25. Lipid-bagh Sialik Asit Analiz Metodu

44.7 puL serum tizerine 150 pL distile su katilarak 5 sn vorteksle karigtirildi. Buz
iizerine birakilan bu karisimin iizerine 3 ml Kloroform-Metanol (2:1 v.v'') ilave edilerek
30 sn tekrar vorteks ile karistirildi sonra iizerine 0.5 mL soguk distile su ilave edildi.
Karisim oda sicakliginda 5 dk 2500 rpm’de santrifiij edildi. Ustteki siipernatantin 1
mL’si temiz bir tiipe aktarilarak iizerine 50 pl fosfotungistik asit (1 gr.mL™) eklendi ve
5 dk 2500 rpm’de santrifiij edildi.

Ustteki siipernatant kismu uzaklastirilarak 1 ml distile suyla dipte kat1 partikiil
kalmayincaya kadar karistirildi. Ustiine rezorsinol ayiracindan 1ml ilave edildi. Tiipler
karigtirildiktan sonra 15 dakika kaynar su banyosunda bekletilmesinin ardindan 10
dakika buz banyosunda tutuldu. Sogumus olan tiiplere 2 mL butil asetat-butil alkol
(85:15 v.v'!) eklenerek oda sicakliginda tiipler vorteksle karstirildi. 2500 rpm’de 5 dk
santrifiij edilen tliplerden siipernatant alinarak 580 nm’de spektrofotometrede OD’si
okundu. Numunelerin lipid-bagli sialik asit degerleri kalibrasyon egrisi kullanilarak
hesaplandi (Katopodis ve ark., 1982).

3.26. Biyokimyasal Parametrelerin Tayini

Biyokimyasal parametrelerin diizeyleri Architect CI-16200 kullanilarak YYU
Tip Fakiiltesi Merkezi Laboratuvar’ da analiz edildi.

3.27. istatiksel Analizler

Bulgularin istatistiksel karsilastirmasi One-Way Anova Testi ile yapildi.
Istatistiksel analizlerin sonuglar1, Verilerin ortalamalar1 ve ortalamanin standart hatas1 (X
+ SEM) olarak gosterildi. Grup grafikleri, ortalama ve standart hata degerleri (X +
SEM) bulunarak olusturuldu. Birbirleriyle olan korelasyonlar1 Pearson' un korelasyon

testi ile hesaplanda.



4. BULGULAR

Yapilan bu ¢alismada 1. Grup osteoporoz Hasta Grubu (OP), 2. Grup Osteopenili
Hasta Grubu ve saglikili (kontrol) gruplarinin kan serumlarindaki iz element (Cu, Zn,
Fe, Co, Mn, Se, Ni, Pb, Cd) seviyeleri Cizelge 4.1°de, mineral (K, Ca, Mg) seviyeleri de
Cizelge 4.2°de gosterilmistir. Eritrosit antioksidan enzimler (SOD,GSH-Px,CAT)
eritrosit MDA, GSH, serum TSA, LSA, TAS, TOS ve OSI diizeyleri Cizelge 4.3°de,
biyokimyasal parametre diizeyleri Cizelge 4.4’de, hematolojik parametreler ise Cizelge
4.5°de, Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda bazi iz element diizeyleri Cizelge
4.8’de, Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda mineral diizeyleri Cizelge 4.9°da,
gosterilmistir.

Calismada 1. Grup Osteoporoz Hasta Grubu (OP), 2. Grup Osteopenili Hasta
Grubu ve saglikili (kontrol) gruplarinin K, Ca ve Se (X £ SEM) degerleri Sekil 4.1°de,
Co, Cd ve Pb (X + SEM) degerleri Sekil 4.2°de, Cu, Fe ve Zn (X £ SEM) degerleri
Sekil 4.3°de, Mn, Mg ve Ni (X = SEM) degerleri Sekil 4.4’de, SOD ve CAT (X *
SEM) degerleri Sekil 4.5°de, GSH-Px MDA ve TOS degerleri Sekil 4.6’da, GSH, TSA,
LSA, TAS (X £ SEM) degerleri Sekil 4.7°de CRP, P; Kreatinin ve TSH (X + SEM)
degerleri Sekil 4.8’de, Glukoz, Cl ve RF (X + SEM) degerleri Sekil 4.9°da

gosterilmistir.

Cizelge 4.1. Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda bazi iz element diizeyleri

Parametre Kontrol n=30 Kontrol Osteoporoz ~ Osteopeni

Hasta n=60 X+SEM X+SEM X+SEM
Cu (umol/L) 11,66+0,39° 9,77+0,66° 10,18+0,59
Zn (pmol/L) 16,510,342 14,4740,30°  14,55+0,45*
Co (umol/L) 0,068+0,0056*°  0,042+0,0034* 0,051+0,0037°
Mn (pmol/L 0,12+0,017 0,104+0,013  0,106+0,013
Se (umol/L) 2,37+0,079°¢ 2,02+0,06" 2,12+0,068°
Fe (umol/L) 12,83+0,50° 10,53+0,63°  11,14+0,62
Ni (umol/L) 0,47+0,036 0,49+0,048  0,4610,043
Pb (umol/L) 0,043+0,0044 0,045+0,0052  0,053+0,0062
Cd (umol/L) 0,035+0,0055 0,037+0,0048  0,032+0,0050
Zn/Co 303,78+29,65° 0,032+0,0050  340,17+29,16
Fe/Zn 0,79+0,036 0,73£0,042  0,78+0,050

a:p<0.001, b:p < 0.01, c:p<0.05
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Cizelge 4.2. Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda mineral diizeyleri

Parametre Kontrol n=30 Kontrol Osteoporoz ~ Osteopeni
Hasta n=60  X+SEM X+SEM X+SEM
Ca (mmol/L) 2,29+0,11 2,34+0,041  2,49+0,13
Mg (mmol/L) 0,3140012°¢  0,2640,0084° 0,27+0,0081°
Cl (mmol/L) 107,88+0,80  107,21+1,02 105,13+0,78
K (mmol/L) 2,26+0,061 2,41+0,045°  2,18+0,069°
P (mmol/L) 1,10+0,058 1,09+0,039  1,02+0,051

b:p<0.01, c:p<0.05

Cizelge 4.3. Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda antioksidan enzimler
(SOD,GSH-Px,CAT) MDA, GSH, TSA, LSA, TAS, TOS ve OSI

diizeyleri

Parametre  Kontrol n=30 Kontrol Osteoporoz Osteopeni

Hasta n=60  X+SEM X+SEM X+SEM
SOD (1U/g Hb) 1876,47+23,45° 1965,41+26,33° 1907,82+28,45
GSH-Px (1U/g Hb) 12,4240,52°  9,71+0,42*°  11,40+0,41°
CAT (1U/g Hb) 748,34+13,16*° 679,43+12,04* 703,64+13,14°
MDA (nmol/g Hb) 8,55+0,34" 10,15+0,36°  9,79+0,37
GSH (umol/g Hb) 0,83+0,016° 0,76 £0,015° 0,79+ 0,017
TSA (mmol/L) 1,53+0,062° 1,63+0,083 1,77 +0,059°

TAS(mmoltroloxekivalent/L) 1.56+0.036""  1.32+0.053°  1.33:+0.056™
TOS (umol H,0, ekivalent/L) 16.80+0.28"¢  17.99+0.18°  17.83+0.29°
0Sl 1,0940,032**  1.43+0.056*°  1.39+0.052*

a:p<0.001, b:p<0.01, c:p<0.05

Cizelge 4.4. Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda biyokimyasal parametre

diizeyleri
Hasta n=60 X+SEM X+SEM X+SEM
Glukoz (mg/dl 93,86+3,84 118,50+16,13 100,35+3,14
Kreatinin (mg/dl) 0,71+0,025 0,78+0,082 0,75+0,23
TSH (uIU/mL) 1,33+0,17 1,23+0,13 1,38+0,28
CRP (mg/L) 3,64+0,34 4,06+0,49 4,04+0,52
RF (IU/L) 10,21+0,19 13,08+1,84 11,7741,47

Vit Byp (pg/mL) 395,13+2992  371,17455,67 315,30 + 35,41
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Cizelge 4.5. Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda hematolojik parametreleri

Parametre Kontrol n=30 Kontrol Osteoporoz ~ Osteopeni
Hasta n=60 X+SEM X+SEM X+SEM
HCT 42,71+0,86 42,4510,76 41,9740,81
HGB 13,88+0,30 13,85+0,26 13,70+0,29
MCV 84,45+1,21 87,18+0,92 83,81+0,94
MPV 8,69+0,24 8,74+0,17 8,70+0,27
PDW 16,30+0,20 16,22+0,37 16,74+0,12
PLT 297,93+20,19 255,46+12,09 247,15+11,31
RBC 4,99+0,092 4,87+0,081 5,01+0,082
RDW 13,67+0,19 14,26+0,31 14,64+0,39
WBC 8,09+0,45 8,45+0,43 7,26+0,39
MCH 28,60+0,56 27,48+0,43 28,39+0,43
MCHC 33,1940,20 32,5540,24 2,83+0,26

a: p<0.001, b:p<0.01, c:p<0.05

Cizelge 4.6. Postmenopozal kadinlarda osteoporoz, osteopeni ve kontrol grubu genel

Ozelikleri
Parametre ~ Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta n=47 X + SEM X + SEM X+ SEM
Cinsiyet (K) 23 21 26
VKI (kg/m?) 27,76 £1,13 27,95+ 1,26 27,65+ 1,31
Yas (Yil) 57,61 + 1,64 60,95+181°  5215+215°

Cizelge 4.7. Postmenopozal kadinlarda Osteopeni ve kontrol grubunda kemik mineral
yogunlugu, T ve Z skoru diizeyleri

Parametre  Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta  n=47 X + SEM X + SEM X + SEM

L BMD 1,18 + 0,085 0,69 + 0,016>% 0,87 + 0,00872142

F BMD 1,01 +0,035** 0,72+ 0,031*¢ 0,83 +0,018*°

L T skor 1,19+ 0,77*%  -320+0,14*2 -1,66 + 0,078*1%

L Z skor 0,92+0,17*  -235+0,15*2 -114+ 0,122

F T skor 0,54 +0,28%  -171+0,19*° -1,05+0,14%¢

F Z skor 0,87 +0,30*  -127+0,21®° -0,77 +0,10*
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Cizelge 4.8. Postmenopozal kadinlarda Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda bazi
iz element diizeyleri

Parametre  Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta ~ n=47 X + SEM X + SEM X + SEM
Cu (umol/L) 12,32 £ 0,38° 9,53 + 0,89° 10,25 + 0,64
Zn (umol/L) 16,59 + 0,39*° 14,16 +0,38° 14,36 + 0,49"
Co (umol/L) 0,074 £0,0066*° 0,046 + 0,0043* 0,049 + 0,0035"
Mn (umol/L) 0,14 + 0,020 0,11+ 0,015 0,12 + 0,014
Se (umol/L) 2,38+0,004°°  198+0,078"  2,08+0,073°
Fe (umol/L) 12,80 + 0,62° 9,51 + 0,68° 11,49 + 0,68
Ni (umol/L) 0,48 + 0,046 0,50 + 0,061 0,45 + 0,047
Pb (umol/L) 0,040 £ 0,0048 0,044 +0,0071 0,047 + 0,0064
Cd (umol/L) 0,034 +0,0062  0,041+0,0066 0,036 + 0,0057
Zn/Co 276,94 +29,14° 440,52+ 38,71° 355,49 + 32,40
Fe/Zn 0,78 + 0,043 0,68 + 0,049 0,77 + 0,053

a:p<0.001, b: p<0.01,c: p<0.05

Cizelge 4.9. Postmenopozal kadinlarda Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda
mineral diizeyleri

Parametre  Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta n=47 X + SEM X + SEM X + SEM

Ca (mmol/L) 2,36 £ 0,014 2,37 £ 0,047 2,34+ 0,036

Mg (mmol/L) 0,32+0,014* 0,27+0,011° 0,28 + 0,0085°

Cl (mmol/L) 108,07 +0,83° 107,01+1,04 105,00 +0,92°

K (mmol/L) 2,22 + 0,069 2,39 + 0,059 2,17 £ 0,077

P (mmol/L) 1,13 + 0,056 1,11 + 0,036 0,99 + 0,064

b: p<0.01, c: p<0.05

Cizelge 4.10. Postmenopozal kadinlarda Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda
antioksidan enzimler (SOD,GSH-Px,CAT) MDA, GSH, TSA, LSA, TAS,

TOS ve OSI diizeyleri
Parametre  Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni

Hasta n=47 X+SEM X + SEM X + SEM
SOD (1U/g Hb) 1856,32 + 25,28° 1968,72 + 32,99° 1903,42 + 30,54
GSH-Px (1U/g Hb) 12,38 + 0,61° 9,47 + 0,50*° 11,37 + 0,44°
CAT (1U/g Hb) 760,78 + 14,63*° 676,38 + 14,47° 700,89 + 13,94°
MDA (nmol/g Hb) 8,64 + 0,35° 10,44 + 0,44° 9,83 + 0,40
GSH (umol/g Hb) 0,84+0,017°¢ 0,77 +0,014° 0,78 £0,018°
TSA (mmol/L) 1,51+ 0,067 1,85+ 0,066" 1,79 + 0,058
LSA (mmol/L) 0,31+0,017° 0,35 + 0,0097 0,38+ 0,012"
TAS (mmoltroloxekivalent/L) 1,54+ 0,042%° 1,31 + 0,066° 1,28 +0,053"
TOS (umol H,0; ekivalent/L) 16,74 + 0,32 17,93 + 0,24° 17,84 +0,34%
0slI 1,10 £ 0,037 1,42+ 0,073 1,43 + 0,055

a:p<0.001, b: p<0.01,c:p<0.05
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Cizelge 4.11. Postmenopozal kadinlarda Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda

biyokimyasal parametre diizeyleri

Parametre ~ Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta n=47 X + SEM X + SEM X + SEM
Glukoz (mg/dl) 90,69 + 3,02 101,00 + 7,46 100,39 + 3,40
Kreatinin (mg/dl) 0,70 £ 0,028 0,79 £ 0,089 0,74 £0,024
TSH (uU/mL) 1,22+0,14 1,37+0,11 1,27+0,34
CRP (mg/L) 3,69 +0,39 4,19 £ 0,58 4,18 + 0,60
RF (1U/L) 10,28 + 0,21 13,68 £ 2,14 12,20+ 1,72
Vit By, (pg/mL) 386,13 + 33,92 289,50 +32,82 305,13 + 30,35

Cizelge 4.12. Postmenopozal kadinlarda Osteoporoz, Osteopeni ve kontrol grubunda

hematolojik parametreleri

Parametre ~ Kontrol n=23 Kontrol Osteoporoz Osteopeni
Hasta n=47 X + SEM X + SEM X + SEM
HCT 43,15+ 0,99 42,13 +0,77 41,90 +£0,93
HGB 14,12 + 0,33 13,78 £ 0,27 13,71+ 0,32
MCV 84,72 + 1,06 86,86 + 1,17 83,86 + 0,99
MPV 8,68 + 0,27 8,71+0,19 8,77+0,29
PDW 16,51 + 0,16 16,21+ 0,42 16,82 + 0,13
PLT 296,08 + 23,65 260,86 +14,95 248,72+ 11,86
RBC 5,04 +0,10 4,85+ 0,078 5,02 £ 0,089
RDW 13,62 + 0,18 14,35+ 0,39 14,67 £ 0,43
WBC 8,14 + 0,48 8,64 + 0,55 7,21+0,43
MCH 28,83+ 0,61 28,20 + 0,53 27,54 +£ 0,45
MCHC 33,23+ 0,23 32,48+ 0,19 32,81+0,28

a:p<0.001, b: p<0.01, c: p<0.05
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Sekil 4.1. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarmin K, Ca ve Se, (X + SEM)

degerleri.

Arastirmaya 30 kontrol ile 30 osteoporoz ve 30 osteopeni toplam 90 hasta grubu
katilmistir. Kontrol grubu, osteoporoz hasta grubu ve osteopeni kan serumu K
diizeyleri sirasiyla; 2,26+0,061 mmol/L, 2,41+0,045 mmol/L, 2,18+0,069 mmol/L, Ca
diizeyleri sirasiyla; 2,294+0,11 mmol/L, 2,34+0,041 mmol/L, 2,49+0,13 mmol/L, Se
diizeyleri sirasiyla; 2,37+0,079 umol/L, 2,02+0,06 umol/L, 2,12+0,068 pmol/L olarak
saptandi. Osteoporoz hasta grubu ile osteopeni hasta grubu K degerleri arasinda
(p<0.05) diizeyde azalma bulundu. Kontrol ve osteoporoz hasta grubu Se degerleri
arasinda (p<0.01) diizeyde azalma ve kontrol osteopeni hasta grubu Se degerleri
arasinda (p<0.05) diizeyde azalma tespit edildi. (Cizelge 3.1 ve Cizelge 3.3). Saglikl
grubu, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu Ca degerleri ile anlamli

olarak saptanmadi (p>0.05).
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Sekil 4.2. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin Co, Cd, ve Pb (X £ SEM)

degerleri.

Saglikli grubu, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu Co
diizeyleri sirastyla; 0,068+0,0056umol/L, 0,042+0,0034pumol/L, 0,051+0,0037 pmol/L,
Cd diizeyleri sirasiyla; 0,035+0,0055pmol/L, 0,037+0,0048umol/L, 0,032+0,0050
pumol/L, Pb diizeyleri sirasiyla; 0,043+0,0044 pmol/L, 0,045+0,0052 pmol/L,
0,053£0,0062 pumol/L olarak saptandi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu Co degerleri
arasinda (p<0.001) diizeyde azalma ve saglikli grup ile osteopeni grubu Co degerleri
arasinda (p<0.05) diizeyde azalma belirlendi. Saglikli grup, osteoporoz grubu ve

osteopeni grubunun kan serumu Cd ve Pb degerleri arasinda 6nemli iliski belirlenmedi
(p > 0.05).
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Sekil 4.3. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin Cu, Fe ve Zn (X + SEM)

degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun serum Cu diizeyleri
sirastyla; 11,66+0,39 pmol/L, 9,774£0,66 pmol/L, 10,18+0,59 umol/L, Fe dizeyleri
sirastyla; 12,83+0,50 umol/L, 10,53+0,63 pmol/L, 11,14+0,62 umol/L, Zn diizeyleri
sirastyla; 16,51+0,34 umol/L, 14,47+0,30 umol/L, 14,55+0,45 pmol/L olarak saptandi.
Saglikli grup ile osteoporoz grubu Cu degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde azalma tesbit
edildi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu Fe degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde
azalma bulundu. Saglikli grup ile osteoporoz grubu Zn degerleri arasinda (p<0.001)

diizeyde azalma belirlendi.
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Sekil 4.4. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin Mn, Mg ve Ni
(X = SEM) degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu Mn
diizeyleri sirasiyla; 0,12+0,017 umol/L, 0,104+0,013 umol/L, 0,106+0,013 umol/L, Mg
diizeyleri sirasiyla; 0,31+0.012mmol/L, 0,26+0,0084mmol/L, 0,27+0,0081mmol/L, Ni
diizeyleri sirasiyla; 0,47+0,036umol/L, 0,49+0,048umol/L, 0,46+0,043umol/L, olarak
saptandi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu Mg degerleri arasinda (p<0.01) diizeyde
azalma ve saglikli grup ile osteopeni grubu Mg degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde
azalma bulundu. Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu Mn

ve Ni degerleri arasinda anlamli bir oran bulunmadi (p>0.05).
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Sekil 4.5. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin SOD ve CAT (X = SEM)

degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun eritrosit SOD diizeyleri
sirastyla; 1876,47+23,45 1U/g Hb, 1965,41+26,33 IU/g Hb, 1907,82+28,45 IU/g Hb,
eritrosit CAT diizeyleri sirasiyla; 748,34+13,16 1U/g Hb, 679,43+12,04 IU/g Hb,
703,64+13,14 1U/g Hb olarak saptandi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu SOD
degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde artis bulundu. Saglikli grup ile osteoporoz grubu
CAT degerleri arasinda (p<0.001) diizeyde azalma ve Saglikli grup ile osteopeni grubu
CAT degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde azalma belirlendi.
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Sekil 4.6. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin GSH-Px, MDA ve TOS
(X + SEM) degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun eritrosit GSH-Px
diizeyleri sirasiyla; 12,42+0,52 1U/g Hb, 9,71+0,42 1U/g Hb, 11,40+0,41 1U/g Hb,
eritrosit MDA diizeyleri sirasiyla; 8,55+0,34 nmol/g Hb, 10,15+0,36 nmol/g Hb,
9,79+0,37 nmol/g Hb, serum TOS diizeyleri sirasiyla; 16.80+0.28 pmol H,0;
ekivalent/L, 17.99+0.18 pumol H,O, ekivalent/L, 17.83+0.29 umol H,O, ekivalent/L
olarak saptandi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu GSH-Px degerleri arasinda (p<0.001)
diizeyde azalma ve osteoporoz grubu ile osteopeni grubu GSH-Px degerleri arasinda
(p<0.05) diizeyde azalma bulundu. Saglikli grup ile osteoporoz grubu MDA degerleri
arasinda (p<0.01) diizeyde artis belirlendi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu TOS
degerleri arasinda (p<0.01) diizeyde artis ve saglikli grup ile osteopeni grubu TOS
degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde artis bulundu.
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Sekil 4.7. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin GSH, TSA, LSA ve TAS
(X = SEM) degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun eritrosit Glutatyon amin
diizeyleri sirasiyla; 0,83+0,016umol/g Hb, 0,76+0,015umol/g Hb, 0,79+0,017 pumol/g
Hb, serum TSA diizeyleri sirasiyla; 1,530,062 mmol/L 1,63+£0,083 mmol/L,
1,7740,059 mmol/L, LSA diizeyleri sirasiyla; 0,32+0.013mmol/L 0.34+0.012mmol/L,
0.3740.011 mmol/L TAS diizeyleri sirasiyla; 1.56+0.036 mmol trolox ekivalent/L,
1.32+0.053 mmol trolox ekivalent/L, 1.33+£0.056 mmol trolox ekivalent/L, olarak
saptandi. Saglikli grup ile osteoporoz grubu GSH degerleri arasinda (p<0.01) diizeyde
azalma bulundu. Saglikli grup ve osteopeni grubu TSA degerleri arasinda (p<0.05)
diizeyde azalma bulundu. Saglikli grup ve osteopeni grubu LSA degerleri arasinda
(p<0.05) diizeyde artis bulundu. Saglikli grup ile osteoporoz grubu TAS degerleri
arasinda (p<0.01) diizeyde azalma bulundu. Kontrol grubu ve osteopeni hasta grubu

TAS degerleri arasinda (p<0.01) diizeyde azalma bulundu.
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Sekil 4.8. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin CRP, P, Kreatinin ve
TSH (X £+ SEM) degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu CRP
diizeyleri sirasiyla; 3,64+0,34mg/L, 4,06+0,49mg/L, 4,04+0,52 mg/L, P diizeyleri
sirastyla; 1,10+0,058 mmol/L, 1,09+0,039 mmol/L, 1,02+0,051 mmol/L, Kreatinin
diizeyleri sirasiyla; 0,71+0,025mg/dl, 0,78+0,082mg/dl, 0,75+0,023mg/dl, TSH
diizeyleri sirasiyla; 1,33+0,17 mg/dl, 1,23+0,13 mg/dl, 1,38+0,28 mg/dl olarak saptandi.
Saglikli grup, osteoporop grubu ve osteopeni grubunun kan serumu CRP, P, Kreatinin

ve TSH degerleri arasinda anlamli bir sonug gozlenmedi (p>0.05).
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Sekil 4.9. Osteoporoz, osteopeni hasta ve kontrol gruplarinin Glukoz, Cl ve RF
(X £+ SEM) degerleri.

Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu glukoz
diizeyleri sirasiyla; 93,86+3,84 mg/dl, 118,50+16,13 mg/dl, 100,35+3,14 mg/dl, CI
diizeyleri sirasiyla; 107,88+0,80 mmol/L, 107,21+1,02, 105,13+0,78 mmol/L, RF
diizeyleri sirasiyla; 10,21+0,19 IU/L, 13,08+1,84 IU/L ve 11,77+1,47 IU/L olarak
saptand1. Saglikli grup, osteoporoz grubu ve osteopeni grubunun kan serumu Glukoz, ClI

ve RF degerleri arasinda anlamli bir sonug ¢ikarilamadi (p>0.05).
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4.1. Korelasyonlar

Postmenoposal kadin Osteoporoz tanisi alan hasta grubu parametrelerin
korelasyon sonuglar1 Cizelge 4.13’de gosterilmistir

Cizelge 4.13. Postmenoposal kadin Osteoporoz grubunda parametreler arasi iliskiler

Parametre r p
Co—-2n r=0,572 p=0,007
Co-TAS r=0,684 p=0,001
Co-0SI r=-0,743 p=0,0001
Co—F T skor r=-0,455 p=0,038
Co—F Z skor r=-0,441 p=0,046
Cu—F Z skor r=0,477 p=0,029
Fe — L Z skor r=-0,503 p=0,020
Mg — Zn/Co r=0,467 p=0,033
Mg - MDA r=0510 p=0,018
Mg - LSA r=0,472 p=0,031
Mg — Yas r=0469 p=0,032
Mn —Zn r=0453 p=0,039
Se-2Zn r=-0,496 p=0,026
Zn —F T skor r=-0,458 p=0,037
Fe/zn - TSA r=0,439 p=0,046
Zn/Co — MDA r=0,593 p=0,005
Zn/Co — TAS r=-0,463 p=0,035
Zn/Co — Yas r=0,526 p=0,014
CAT-LSA r=0,573 p=0,008
GSH-Px — BMI r=0,601 p=0,005
SOD- MDA r=0521 p=0,015
GSH — L Z skor r=0550 p=0,015
TAS- BMI r=-0,461 p=0,041
TAS-F Z skor r=-0,493 p=0,023
TOS- BMI r=0,477 p=0,033
OSI- BMI r=0551 p=0,012
L T skor — F T skor r=0,529 p=0,014

F BMD- F T skor r=0,874 p=0,0001
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Genel Osteopeni tanisi alan hasta grubu parametrelerin korelasyon sonuglari
Cizelge 4.14°da gosterilmistir.

Cizelge 4.14. Postmenoposal kadin Osteopeni grubunda parametreler arasi iliskiler

Parametre r p
Co— L T skor r=-0,432 p=0,031
Fe — GSH r=0,448 p=0,037
Fe —RF r=-0,649 p=0,031
K-Se r=0,399 p=0,048
K-FBMD r=-0,504 p=0,009
K —F T skor r=-0,494 p=0,010
Mn - L BMD r=-0,398 p=0,044
Zn — Yas r=-0,431 p=0,028
GSH-Px — TSA r=0,465 p=0,022
GSH -TSA r=0,466 p=0,029
OSI-F BMD r=-0,488 p=0,013
TSA - LSA r=0,458 p=0,028
BMI - F Z skor r=0,435 p=0,030
L BMD - L T skor r=0,467 p=0,016
L BMD - F BMD r=0,487 p=0,012
L BMD - F T skor r=0475 p=0,014
F BMD - F T skor r=0,966 p=0,0001
F BMD - F Z skor r=0,401 p=0,042

F T skor - F Z skor r=0,467 p=0,016
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Genel Osteoporoz tanist alan hasta grubu parametrelerin korelasyon sonuglari

Cizelge 4.15°de gosterilmistir.

Cizelge 4.15. Genel Osteoporoz grubunda parametreler arasi iliskiler

Parametre r p

CAT-Co r=-0.420 p=0.029
MDA - Co r=-0.513  p=0.005
OSI-Co r=-0.385 p=0.036
TAS - Co r=0.405  p=0.026
Zn-Co r=0.444 p=0.014
GSH-Cu r=0.544  p=0.003
CAT —Fe r=-0.382  p=0.049
Co-—Fe r=0.407 p=0.026
MDA - Fe r=-0.399 p=0.036
Kreatinin — GSH r=0.487  p=0.016
BMI - K r=-0.409 p=0.028
MDA - Mg r=0.488  p=0.008
Zn—Mn r=0.452 p=0.012
Kreatinin — SOD r=0.768  p=0.001
MDA - SOD r=0.393  p=0.038
OSI-SOD r=0.388  p=0.041
TAS - SOD r=-0.426 p=0.024
LSA-2Zn r=0.377  p=0.040
F T skor — F BMD r=0.889  p=0.001
BMI — F Z skor r=0.439  p=0.022
F T skor - F Z skor r=0.846  p=0.001
L T skor— L BMD r=0.842  p=0.001

BMI — L Z skor r=0.433  p=0.021
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Genel Osteopeni tanisi alan hasta grubu parametrelerin korelasyon sonuglari
Cizelge 4.16°da gosterilmistir.

Cizelge 4.16. Genel Osteopeni grubunda parametreler arasi iliskiler

Parametre r p

LSA - CAT r=-0.441 p=0.019
OSI-Co r=-0.447 p=0.013
TAS - Co r=0.364  p=0.048
GSH - GSH-Px r=0.392 p=0.048
LSA - GSH-Px r=0.398  p=0.036
TOS - GSH-Px r=0.391  p=0.040
OSI - LSA r=0.492  p=0.006
Kreatinin — MDA r=-0.503 p=0.008
Se— Mg r=-0.431 p=0.017
BMI - TAS r=0.415 p=0.028
Kreatinin — Zn r=0.442  p=0.021
F T skor — F BMD r=0.939  p=0.001
F T skor - F Z skor r=0.512  p=0.005
L T skor— L BMD r=0.945  p=0.001
Mn - L BMD r=0.452  p=0.012
Mn - L T skor r=0.453  p=0.016

Cizelge 4.15 ve 4.16°da gorildigi gibi osteoporoz ve osteopeni hastalarindan 60
kigiden olusan osteoporoz hasta grubunda Kreatinin - Glutatyon, Kreatinin - Siiperoksit
dismutaz, Glutatyon — Bakir, Malondialdehit - Cobalt, Malondialdehit — Magnezyum,
osteopeni hasta grubundan Oksidatif Stres Indeksi - Lipid Bagh Sialik Asid, Kreatinin -
Malondialdehit arasinda istatistiksel olarak (p<0.01) diizeyde 6nem saptanmuistir.

Osteoporoz ve osteopeni hastalarindan 60 kisiden olusan Osteoporoz hasta
grubunda; Cinko - Mangan, Cinko — Kobalt, Total Antioksidan Seviyesi - Stiperoksit
dismutaz, Total Antioksidan Seviyesi - Kobalt, Kobalt — Demir, Beden Kitle indeksi
Potasyum,

Katalaz — Kobalt, Oksidatif Stres Indeksi — Kobalt, Malondialdehit — Demir,
Malondialdehit - Siiperoksit dismutaz, Lipide Bagh Sialik Asid - Cinko, Oksidatif Stres
Indeksi - Siiperoksit dismutaz, Katalaz — Demir, osteopeni hasta grubunda ise Oksidatif
Stres Indeksi — Kobalt, Selenyum —Magnezyum, Lipide Baglh Sialik Asid - Katalaz,
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Kreatinin- Cinko, Beden Kitle indeksi - Total Antioksidan Seviyesi, Lipide
Bagli Sialik Asid - Glutatyon peroksidaz, Total Antioksidan Seviyesi — Kobalt,
Glutatyon - Glutatyon peroksidaz arasinda istatistiksel olarak (p<0.05) diizeyde anlaml
bir iliski belirlenmistir (Sekil 4.10 - 4.47).
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Sekil 4.10. Osteoporoz hastalarin CAT ve Co korelasyon grafigi (r = -0.420, p = 0.029).
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Sekil 4.11. Osteoporoz hastalarin MDA ve Co korelasyon grafigi (r =-0.513, p = 0.005).
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Jr=-0385
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Sekil 4.12. Osteoporoz hastalarin OSI ve Co korelasyon grafigi (r = -0.385, p = 0.036).
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Sekil 4.13. Osteoporoz hastalarin TAS ve Co korelasyon grafigi (r = 0.405, p = 0.026).
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Sekil 4.14. Osteoporoz hastalarin Zn ve Co korelasyon grafigi (r = 0.444, p = 0.014).
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Sekil 4.15. Osteoporoz hastalarin GSH ve Cu korelasyon grafigi (r = 0.544, p = 0.003).
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Sekil 4.16. Osteoporoz hastalarin CAT ve Fe korelasyon grafigi (r = -0.382, p = 0.049).
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Sekil 4.17. Osteoporoz hastalarin Co ve Fe korelasyon grafigi (r = -0.407, p = 0.026).
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Sekil 4.18. Osteoporoz hastalarin MDA ve Fe korelasyon grafigi (r = -0.399, p = 0.036).
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Sekil 4.19. Osteoporoz hastalarin Kreatinin ve GSH korelasyon grafigi (r = -0.487, p =
0.016).
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Sekil 4.20. Osteoporoz hastalarin BMI ve K korelasyon grafigi (r = -0.409, p = 0.028).

Tr=0.488

MDA (nmol/g Hb)

T T T T T T T T T T
0,20 0,25 0,30 0,35 0,40 0,45 0,50
Mg (mmol/L)

Sekil 4.21. Osteoporoz hastalarin MDA ve Mg korelasyon grafigi (r = 0.488, p = 0.008).
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Sekil 4.22. Osteoporoz hastalarin Zn ve Mn korelasyon grafigi (r = 0.452, p = 0.012).
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Sekil 4.23. Osteoporoz hastalarin Kreatinin ve SOD korelasyon grafigi (r=0.768,
p=0.001).
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Sekil 4.24. Osteoporoz hastalarin MDA ve SOD korelasyon grafigi (r=0.393, p=0.038).
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Sekil 4.25. Osteoporoz hastalarin OSI ve SOD korelasyon grafigi (r = 0.393, p = 0.038).
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Sekil 4.26. Osteoporoz hastalarin TAS ve SOD korelasyon grafigi (r =-0426, p = 0.024).
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Sekil 4.27. Osteoporoz hastalarin LSA ve Zn korelasyon grafigi (r = 0.377, p = 0.040).
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Sekil 4.28. Osteoporoz hastalarin Ft-skor ve FBMD korelasyon grafigi (r=0.889, p=
0.001).
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Sekil 4.29. Osteoporoz hastalarin BMI ve F Z —skor korelasyon grafigi (r=0.439, p=
0.022).
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Sekil 4.30. Osteoporoz hastalarin Ft skor ve Fz skor korelasyon grafigi (r = 0.846, p =
0.001).
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Sekil 4.31. Osteoporoz hastalarin L t-skor ve LBMD korelasyon grafigi (r=0.842, p =
0.001).
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Sekil 4.32. Osteoporoz hastalarin BMI ve L Z —skor korelasyon grafigi (r=0.433,p=
0.021).
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Sekil 4.33. Osteopeni hastalarin LSA ve CAT korelasyon grafigi (r = -0.441, p = 0.019).
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Sekil 4.34. Osteopeni hastalarin OSI ve Co korelasyon grafigi (r = -0.447, p = 0.013).
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Sekil 4.35. Osteopeni hastalarin TAS ve Co korelasyon grafigi (r = 0.364, p = 0.048).
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Sekil 4.36. Osteopeni hastalarin GSH ve GSH-Px(IU/g Hb) korelasyon grafigi (r = -
0.392, p = 0.048).
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Sekil 4.37. Osteopeni hastalarin LSA ve GSH- Px(IU/g Hb) korelasyon grafigi (r =
0.398, p = 0.036).
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Sekil 4.38. Osteopeni hastalarin TOS ve GSH-Px(IU/g Hb) korelasyon grafigi (r =
0.391, p = 0.040).
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Sekil 4.39. Osteopeni hastalarin OSI ve LSA korelasyon grafikleri (r = 0.492, p =
0.006).
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Sekil 4.40. Osteopeni hastalarin Kreatinin ve MDA korelasyon grafigi (r = -0.503, p =
0.008).
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Sekil 4.41. Osteopeni hastalarin Se ve Mg korelasyon grafigi (r = -0.431, p = 0.017).
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Sekil 4.42. Osteopeni hastalarin BMI ve TAS korelasyon grafigi (r = 0.415, p = 0.028).
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Sekil 4.43. Osteopeni hastalarin Kreatinin ve Zn korelasyon grafigi (r =442, p =0.021).
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Sekil 4.44. Osteopeni hastalarin Ftscore ve FBMD korelasyon grafigi (r=0.939,p =
0.001).
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Sekil 4.45. Osteopeni hastalarin Ftscore ve Fzscore korelasyon grafigi (r = 0.0512, p =
0.005).
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Sekil 4.46. Osteopeni hastalarin L tscore ve L BMD korelasyon grafigi (r=0.945, p =
0.001).
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Sekil 4.47. Osteopeni hastalarin Mn ve L BMD korelasyon grafigi (r=0.452, p =
0.012).
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Sekil 4.48. Osteopeni hastalarin Mn ve L tscore korelasyon grafigi (r = 0.453, p =
0.016).



5. TARTISMA VE SONUC

Osteoporoz, kemik metabolizmasindaki bir bozukluk sonucunda kemikteki
protein Orglisliniin azalmasiyla, iskelette meydana gelen ve kemiklerin ¢ok kolay
kirilabilmesine neden olan bir hastaliktir. Kemigin birim hacimdeki mineral yogunlugu
azalmistir. Bireylerde zamanla kemik kaybi olustugunda kemik yogunlugunda
azalmalar olusur. Kemik minral yogunlugu olgiimi, farkli bir adi ile kemik taramasi,
hemen hemen biitiin hastanelerde yapilabilen oldukga basit bir yontemdir. Yapilan
olgtim ile kemik erimesinin hangi seviyede oldugu belli olur. Kemik yogunlugunun
belirli bir orana kadar azalmasina osteopeni adi verilmektedir (Aydil, 2013).

Kemik mineral yogunlugu dl¢iimii yapilan bireyler Diinya Saglik Orgiitii’niin
(WHO) belirlemis oldugu kriterlere gore degerlendirilmektedir. Disiik kemik
yogunlugu T skoru temel alinarak tanimlanir. T skoru, normal gen¢ erigkin igin
ortalama kemik mineral yogunlugunun iistiinde ve altindaki standart sapmadir. Diinya
Saglik Orgiitii osteoporoz, osteopeni ve normal olarak tanimlar1 su sekildedir. Normal
T skor > -1.0 Diistik kemik kitlesi veya osteopeni -1 > T skor > -2.5 Osteoporoz T skor
< -2.5 Yerlesik Osteoporoz T skor < -2.5 ve bir veya daha fazla kirik oldugunu
gostermektedir (Unver, 2015).

T skoru -2.5 ve alti olan hastalara Diinya saglik orgiiti’ne (WHO) gore
osteoporoz (OP) tanist konulmaktadir. Birincil osteoporoz dedigimiz, menopoz ve
yaslanma sonucu tanimlanabilen bir sebebe bagli olarak ise ikincil osteoporoz gelisir.
Birincil ve ikincil OP’un ayrilmasinda anamnez, fiziksel muayene ve labaratuvar
incelemeleri kullanilir. Kemik kiitlesindeki azalma dual enerji X ray absorbsiyometre
(DXA) ile tayin edilebilmektedir (Gelmeli, 2013).

Yapilan ¢alismada Osteoporoz ile Osteopeni grubu serum Cu degerleri (p<0.05)
degerinde diisiik saptanirken, Giir ve ark. (2002) yaptiklar1 ¢aligmada 70 hasta ile 30
ancak, Arikan ve ark. (2011) yaptiklari ¢alismalarinda, Yas ve BMI bakimindan
saglikli grup ile galismis, serum Cu degerleri incelendiginde genel hasta ile ancak,
Arikan ve ark. (2011) yaptiklart ¢alismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli
grubun Cu diizeyi arasinda (p<0.05) degerde Onem saptandigi belirtildi yapilan

calismayla Giir ve ark. (2002) yaptiklar1 calismayla sonuglar aras1 uyum goriilmiistiir.
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Liu ve ark. (2009) 31 saghkli ile 127 osteopeni ve 123 osteoporoz grubu ile
caligmis, gruplar arasinda deger artarak anlamli olarak fark olmadigini belirtmislerdir.
(p>0.05). Saltman ve ark. (1993) arastirmalarinda serum Cu, Zn diizeyleri hasta ile
saglikli grubu arasinda azalarak (p<0.01) anlamli bir fark tespit edemedi.

Yapilan c¢alismada osteoporoz ve osteopeni grubunun serum Cu diizeyleri
sirasiyla; 11,66+0,39 umol/L, 9,77+0,66 pumol/L, 10,18+0,59 umol/L, Zn diizeyleri
sirasiyla; 16,51+0,34 umol/L, 14,47+0,30 umol/L, 14,55+0,45 pmol/L olarak saptandi.
Saglikli ile osteoporoz grubu Cu degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde azalma tesbit
edildi. Liu ve ark. (2009) ve Saltman ve ark. (1993) yapmis odluluklari ¢alisma ile
herhangi br uyum goriilmedi.

Yine Liu ve ark. (2009) yapmis olduklar diger bir farkli ¢alismalarinda K, Mg
ve Ca degerleri osteoporoz, osteopeni ve ancak, Arikan ve ark. (2011) yaptiklari
calismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli grup arasinda uyumlu oldugu ortaya
cikardr (p<0.05). Saltman ve ark. (1993) yaptiklar1 ¢alismada hastalarinin kan serumu
Ca degerleri incelendiginde genel hasta grubu ile saglikli grup Ca diizeyi arasinda
azalarak (p<0.05) degerde 6nem saptandi.

Sendur ve ark. (2009) yaptiklari ¢alismada 45 hasta ile 42 ancak, Arikan ve ark.
(2011) yaptiklart ¢alismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli grubu ile ¢alismas,
MDA, GSH ve CAT degerlerinin ancak, Arikan ve ark. (2011) vyaptiklar
calismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli gruba karsi p<0.01 diisiik olarak
belirlenip anlamli fark saptanmistir. Yapilan bu ¢alismada ise saglikli ile osteoporoz
hasta gruplar1 arasinda GSH degerleri arasinda (p<0.01) diizeyde azalma, CAT degerleri
igin (p<0.001) diizeyde azalma ve MDA degerleri i¢inde (p<0.01) diizeyde artma
belirlenmis olup, Sendur ve ark. (2009) yaptiklari caligmadan farkli degerler
gozlemlemislerdir (Sekil 7.5,7.6,7.7).

Arikan ve ark. (2011) yaptiklart calismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli
grubun hastalarla anlamli olarak daha yiiksek belirlenirken (p<0.05). GSH-Px
aktiviteleri ise daha diisik bulunmuslardir Arikan ve ark. (2011) yaptiklar
calismalarinda, Yas ve BMI bakimindan saglikli grubun kan serum GSH-Px aktiviteri
(p<0.05) daha disiik belirlenmislerdir. Yapilan bu ¢alismada ise saglikli grup ile

osteoporoz grubu GSH-Px degerleri arasinda (p<0.001) diizeyde azalma ve osteoporoz
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grubu ile osteopeni grubu GSH-Px degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde azalma
bulundu. Arikan ve ark. (2011) yaptiklar1 ¢aligmayla uyumlu oldugu goriildii.

Bu calismaya dahil olan osteoporoz hastalarinin serumu Cu, Zn degerleri
incelendiginde genel hasta ile saglikli grup diizeyleri sirasiyla (p<0.05), (p<0.001)
diizeyde azalma bulundu (Sekil 7.3). Yaptigimiz ¢alismada Cu, Zn konsantrasyonu,
Arikan ve ark. (2011) 107 menopoz sonrasi kadnlar; 35 saglikli (grup 1), 37 osteopenik
(grup 2) ve 35 osteoporotik (grup 3) ile ¢alismis, bu ¢alismada oldugu gibi Cu, Zn
degerleri gibi diisiik bulundu.

Yapilan bu caligmalarda osteoporoz hastalarinin kan serumu MDA degerleri
incelendiginde hasta grubu ile saglikli grubun MDA diizeyi arasinda (p<0.001) degerde
yiiksek saptanirken (Sekil 7.7). Zinnuroglu ve ark. (2012) yaptiklari ¢alismada da hasta
grubunun saglikli gruba karst MDA degerleri (p<0.05) yiiksek saptanarak bu ¢aligmayla
uyum gozlendi.

Bu ¢alismada kontrol, osteoporoz ve osteopeni grubunun serumu P diizeyleri
sirasiyla; 1,10+0,058mmol/L, 1,090,039 mmol/L, 1,02+0,051 mmol/L, Cd diizeyleri
sirastyla; 0,035+0,0055umol/L, 0,037+0,0048 pumol/L, 0,032+0,0050 umol/L seklinde
belirlenmis olup degerler arasinda anlam goriilmedi (p>0.05). Osteoporoz ve osteopeni
hastalarda kursun, kadmiyum ve krom ile ile ilgili yeterli literatiir bilgilerine
rastlanilmadi.

Bu ¢alismada saglikli, osteoporoz ve osteopeni grubunun serumu Co diizeyleri
sirastyla;  0,068+0,0056 pmol/L, 0,042+0,0034pumol/L, 0,051+0,0037 pmol/L,
diizeyleri sirasiyla; saglikli ile osteoporoz grubu Co degerleri arasinda (p<0.001)
diizeyde azalma ve saglikli ile osteopeni grubu Co degerleri arasinda (p<0.05) diizeyde
azalma belirlendi. Osteoporoz ve osteopeni hastalarda kobalt ile ilgili yeterli literatiir
bilgilerine rastlanilmadi.

Yapilan bu ¢alismalarda osteoporoz ve osteopeni grubunun kan serumu Mn
diizeyleri sirasiyla; 0,12+0,017 pmol/L, 0,104+0,013 umol/L, 0,106+0,013 pmol/L, Ni
diizeyleri sirastyla; 0,47+0,036umol/L, 0,49+0,048umol/L, 0,46+0,043umol/L, olarak
saptand1. Saglikli grup, osteoporoz ve osteopeni grubunun kan serumu Mn ve Ni
degerleri igin bir 6nem goriilmedi (p>0.05). Mn degeri en fazla sirasiyla; saglikli,

osteopeni ve osteoporoz grubu, Ni diizeyi en fazla sirasiyla; osteoporoz, saglikli ve
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osteopeni grubu olarak saptandi. Osteoporoz ve osteopeni hastalarda krom, nikel ve ile
ilgili yeterli literatiir bilgilerine rastlanilmadi.

Bu ¢alismaya dahil olan saglikli, osteoporoz ve osteopeni grubunun kan serumu
Fe diizeyleri sirasiyla; 12,83+0,50 umol/L, 10,53+0,63 pumol/L, 11,14+0,62 umol/L, Fe
degerleri kontrol grubu ve osteoporoz hasta grubu arasinda (p<0.05) diizeyde azalma
bulundu. Pb diizeyleri sirasiyla; 0,043+0,0044 pmol/L,  0,045+0,0052 upmol/L,
0,053+0,0062 pumol/L olarak saptandi. Osteoporoz ve osteopeni hastalarda demir ve
kursun ile ilgili yeterli literatiir bilgilerine rastlanilmadi.

Yapilan korelasyon analizinde osteoporoz grubunda sirasiyla Kreatinin —
Glutatyon arasinda (r=0.768, p=0.001), Kreatinin - Siiperoksit dismutaz arasinda
(r=0.768, p=0.001), Glutatyon — Bakir arasinda (r=0.544, p=0.003), Malondialdehit —
Cobalt arasinda (r=-0.513, p=0.005), Malondialdehit — Magnezyum arasinda (r=0.488,
p=0.008), korelasyon analizinde osteopeni grubunda sirasiyla Oksidatif Stres indeksi -
Lipide Bagli Sialik Asid arasinda (r = 0.492, p=0.006), Kreatinin — Malondialdehit
arasinda (r=-0.503, p=0.008) pozitif korelasyon ve (p<0.01) degerde anlamli bir nem
goriildi (Cizelge 7.7).

Korelasyon analizinde osteoporoz grubunda sirasiyla Cinko — Mangan arasinda
(r=0.452, p=0.012), Cinko — Kobalt arasinda (r=0.444, p=0.014), Total Antioksidan
Seviyesi - Siiperoksit dismutaz arasinda (r=-0.426, p=0.024), Total Antioksidan
Seviyesi — Kobalt arasinda (r=0.405, p = 0.026), Kobalt — Demir arasinda (r=0.407,
p=0.026), Beden Kitle indeksi — Potasyum arasinda (r=-0.409, p=0.028), Katalaz —
Kobalt arasinda (r=-0.420, p=0.029), Oksidatif Stres Indeksi — Kobalt arasinda (r=-
0.385, p = 0.036), Malondialdehit — Demir arasinda (r=-0.399,p=0.036), Malondialdehit
- Siiperoksit dismutaz arasinda (r=0.393, p=0.038), Lipide Bagl Sialik Asid — Cinko
arasinda (r=0.377, p=0.040), Oksidatif Stres Indeksi - Siiperoksit dismutaz arasinda
(r=0.388, p=0.04), Katalaz — Demir arasinda (r=-0.382, p=0.049), korelasyon analizinde
osteopeni grubunda sirastyla Oksidatif Stres Indeksi — Kobalt arasinda (r=-0.447,
p=0.013), Selenyum —Magnezyum arasinda (r=-0.431, p=0.017), Lipide Baglh Sialik
Asid - Katalaz arasinda (r=-0.441, p=0.019), Kreatinin- Cinko arasinda (r=0.442,
p=0.021), Beden Kitle indeksi - Total Antioksidan Seviyesi arasinda (r=0.415,
p=0.028), Lipide Bagl Sialik Asid - Glutatyon peroksidaz arasinda (r=0.398, p=0.036),
Total Antioksidan Seviyesi — Kobalt arasinda (r=0.364, p=0.048), Glutatyon —
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Glutatyon peroksidaz arasinda (r=-0.392, p=0.048) pozitif korelasyon ve (p<0.05)
degerde anlamli olarak bir 6nem goézlemlendi (Cizelge 7.8).

Cu, Co, Se, Zn, Fe ve Mg diizeylerinin anlamli olarak azalmasi, Zn/Co orani
diizeyinin artisinin artisinin Osteoporoz hastali§i, Zn, Co, Se ve Mg diizeylerinin
anlamli olarak azalmas1 Osteopeni hastalig ile iligkili olarak degistigini gostermektedir.
Bu elementlerden Cu, Se ve Zn antioksidan enzimlerin yapisinda bulunmalar1 nedeniyle
oksidatif hasarin neden oldugu reaktif oksijen tiirleri ve lipid peroksidasyon {iriinleri
olusumundan etkilendikleri belirlenmistir. Bununla birlikte Cu, Co, Se, Zn, Fe ve Mg
diizeylerindeki istatistiksel olarak anlamli azalmasi bu elementler ile ilgili yetersizlik
durumunun olustugunu ve bu yoniiyle Osteoporoz hastaligi iizerinde risk olusturdugunu
gostermektedir. Bu elementlerin ilave olarak besinle verilmesi dnerilmektedir.

Yapilan korelasyon analizlerinde, osteoporoz grubunda MDA - Co, MDA - Fe,
MDA — Mg, MDA - SOD, BMI — F Z skor, BMI — L Z skor sirasiyla istatistiksel
yoniinden (p<0,01, p<0,05, p<0,05, p<0,05, p<0,05, p<0,05) anlamli bulunmasi,
osteoporoz hastalik siirecinin takib edilmesinde grubunda L BMD, F BMD, L T skor, L
Z skor, F T skor ve F Z skor parametreleri ile birlikte MDA, Co, Fe, Mg ve SOD
verilerinin Olgiilmesi gerektigi anlagilmaktadir. Osteopeni grubunda, Se — Mg, Mn — L
BMD ve Mn - L T skor sirasiyla istatistiksel yoniinden (p<0,05, p<0,05, p<0,05)
anlamli bulunmas1 Osteopeni hastalik siirecinin takib edilmesinde grubunda L BMD, F
BMD, L T skor, L Z skor, F T skor ve F Z skor parametreleri ile birlikte, Se, Mg ve
ozellikle Mn diizeyinin 6l¢iilmesi gerektigini gostermektedir. Bu nedenle, MDA, Co,
Fe, Mg ve SOD verilerinin 6l¢iilmesi osteoporoz, Se, Mg ve Mn degerlerinin olgiilmesi
Osteopeni hastaliginin belirlenmesinde belirte¢ olarak kullanilmasimin uygun olacag
diistiniilmektedir.

Yapilan ¢alismada Antioksidan enzimlerden GSH-Px ve CAT aktivitelerinin
istatistiksel yoniinden kontrol grubuna gore diismesi, SOD enzim aktivitesinin artisi,
lipid peroksidasyon belirleyicisi olan MDA’ ’nin artmasi, antioksidan GSH’1in azalmasi,
Osteoporoz, CAT enzim aktivitesinin azalmasi, Osteopeni hastalik siireci ile oksidadif
stres durumunu gostermesi bakimindan énemlidir. Bununla birlikte artmis total serum
SA ve LSA degerlerinin Osteopeni hastaliginin 6nemli bir belirteci oldugunu
gostermektedir. TAS, TOS ve OSI| sonuglar1 degerlendirildiginde, TAS diizeyi

Osteoporoz ve Osteopeni gruplarinda azalirken, TOS ve OSI diizeyinin artigi
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goriilmektedir. Biyokimyasal parametrelerin analizi sonucunda Osteoporoz ve
Osteopeni hasta grubunda L BMD, F BMD, L T skor, L Z skor, F T skor ve F Z skor
diizeylerinin kontrol grubuna gore istatistiksel yoniinden anlamli olarak azalmasi, bu
hastaligin teshisinde kullanilan 6nemli parametrelerin olmasi nedeniyle 6nemlidir.
Ozellikle bu parametrelerin diizeylerindeki degisimler Osteoporoz ve Osteopeni
hastaliklari ile iligkili olmasindan dolay1 6nemlidir. Baz1 mineral yetersizlikleri (Cu, Co,
Se, Zn, Fe ve Mg) ve antioksidan sistemdeki degisikliklerin Osteoporoz hastaliginin

olusumu riskini artirdigini gostermektedir.
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