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Kronik karaciğer hastalığında.özellikle primer ve se-
konder bilier sirozlarda ve hemokromatozis hastalığında 
belirgin kemik patolojileri, hepatoselüler hastalıklara 
oranla daha fazla gözlenmektedir (1-8). 

Karaciğer hastalarında osteoporoz, osteomalazi 
veya her iki patoloji birden görülebilir. Önceleri osteo-
malazinin daha sık görüldüğü ileri sürülmüşse de asıl 
belirgin olan patoloji osteoporozdur. Osteomalazi ge­
nellikle kronik kolestatik karaciğer hastalıklarında tablo­
ya eşlik eder. Kolestatik sarılıklarda bir yıldan fazla sü­
ren kolestaz osteomalazi görülmektedir (9). 

Kronik karaciğer hastalıklarında, osteoporoz ge­
lişiminin nedenleri tam manası ile anlaşılabilmiş değil­
dir. Ancak bu hastalarda karaciğer D vitamini metabo­
lizmasında bir bozukluk olmadığı, osteoporoz gelişimi 
ile D vitamini arasında bir ilişki bulunmadığı ve Dvitami-
ni tedavisi ile osteoporoz gelişiminin durmadığı bilin­
mektedir (10-14). 

1984 ve 1985 yıllarında.iki temel histomorfometrik 
ve biyokimyasal çalışmada, hepatik osteopati ge­
lişiminde iki farklı mekanizma ortaya atılmıştır. 

Cuthbert grubunun PBC hastalarında gerçekleştir­
diği çalışmada, histomorfometrik olarak osteomalazi 
veya osteoporoz gelişmemiş bir grup hastada kemik 
rezorpsiyon alanında ve irdarda hidroksipirolin itrahında 
belirgin artış saptanmış ve hepatik osteopati ge­
lişiminde, erken dönemde artan kemik dönüşümünün 
sorumlu olabileceği iddia edilmiştir (15). 

Hodgsonve arkadaşlarının yine PBC hastalarında 
gerçekleştirdiği çalışmada ise belirgin osteoporoz bulu­
nan hasta grubunda idrar hidroksipirolin itrahı ve histo­
morfometrik olarak kemik rezorpsiyonu normal bulunur­
ken, kemik formasyonunu gösteren kan osteokalsin dü­
zeyleri ve histomorfometrik çalışmalarda osteoblast 
fonksiyonlarının belirgin olarak azaldığı gösterilmiştir (1). 

Bugün kabul edilen genel görüş, karaciğer sirozu 
hastalarında osteoporoz gelişiminde esas bozukluğun 
osteoblastik aktivitenin supresyonu olduğudur. Osteo­
blast fonksiyonlarının bozulması sonucunda kemikte mi­
neral apozisyon hızı azalmakta, oluşan osteoidin olgun­
laşma süresi uzamakta ve matriks sentezi azalmakta­
dır. Matriks sentezinin azalmasına paralel olarak olarak 
osteoid alanı ve genişliği azalmaktadır. Bütün bu bo­
zukluk sonucu hücre ve doku düzeyinde kemik 
oluşumu yavaşlamaktadır. Sonuç olarak trabeküler plak 
kalınlığında bir azalma ve trabeküler osteoporoz ortaya 

çıkmaktadır. Bu süreçte kemik rezorpsiyonunda.PBC 
hastalarda ise alkolün renal etkileri ile idrarda magnez­
yum,kalsiyum ve çinko kaybı suçlanmaktadır (2,16-18). 

Literatürdeki geniş hasta gruplarında yapılan ça­
lışmalarda, hem PBC hastalarında, hem de alkolik kara­
ciğer hastalarında.kronik karaciğer hastalığı süreci içeri­
sinde,karaciğer sirozu gelişiminin osteoporoz açısından en 
belirgin risk faktörü olduğu gösterilmiştir (4,5,19). 

Karaciğer pek çok yönden kemik metabolizması ile 
doğrudan ilişkilidir. D vitamini metabolizması ve depo­
lanması; safra tuzları sentezi ve sekresyonu yoluyla, vi­
tamin D.vitamin K ve kalsiyum absorbsiyonunun dü­
zenlenmesi; çeşitli kalsitropik hormonlar ve kemiği etki­
leyen diğer hormonların metabolizasyonu ve kemik ma­
triks sentesinde yer alan albumin ve alfa-HS-protein gi­
bi proteinlerin sentezi karaciğer fonksiyon bütünlüğü ile 
ilişkilidir (16,17,20). Yapılan çalışmalarda, karaciğerde 
D vitamini hidroksilasyonunun bozulmadığı ancak has­
talarda yetersiz beslenme ve güneş ışığı alımına bağlı 
nisbi bir D vitamini yetersizliği olabileceği gösterilmiştir 
(21). Kalsiyum alımı ve emilimi için de aynı sonuçlar 
geçerlidir. Karaciğer hastalarında kemik metabo­
lizmasından sorumlu pek çok hormon etkilenmektedir. 
Özellikle hipogonadizm osteoporoz açısından belirgin 
bir risk oluşturmaktadır (4,5). insulin benzeri büyüme 
faktörleri de karaciğerden sentezlenmekte ve kemik 
kütlesinin korunmasında belirgin etkileri olduğu bilin­
mektedir. Yapılan çalışmalarda karaciğer sirozu hastala­
rında bu faktörlerin sentezinde belirgin bir bozulma ol­
duğu gösterilmiştir (22,23). Ayrıca karaciğer sirozu has­
talarında parathormon metabolizmasının da bozulduğu 
ve hiperparatiroidizm geliştiğini gösteren yayınlar vardır 
(24,25). 

Ersöz ve arkadaşlarının, bu sayımızda yayın'anan, 
child A ve B evresinde, posthepatitik karaciğer sirozu 
hastalarının osteoporoz insidansı ve kemik metabo­
lizması göstergelerinin karşılaştırılması yoluyla, vaka 
kontrollü olarak yapılan çalışmaları, araya giren hiçbir 
faktör olmadan, kolestaz veya alkol gibi, karaciğer hüc­
re hasarı ve kemik metabolizması arasındaki direk 
ilişkiyi göstermesi açısından önemlidir. Erken evrede 
karaciğer hasarı olan bu hasta grubunda, DEXA ile ya­
pılan tüm beden ve lomber kemik minerali ölçümle­
rinde, kontrol grubuna göre belirgin bir değişik yani ke­
mik kütlesi kaybı olmamasına rağmen kemik metabo­
lizma göstergelerinde belirgin değişiklikler bulunmuştur. 
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Özellikle kemik formasyonunun ve osteoblastik aktivite-
nin, karaciğer hastalarında dahi, çok güvenilir bir gös­
tergesi ojan serum osteokalsin düzeylerinin yüksek bu­
lunması, bu hastalarda beklenen osteoblastik aktivite 
supresyonunun olmadığını, tam tersine osteoblastik akti-
vitede bir artış olduğunu ortaya koymaktadır. Bu hasta­
larda D vitamini düzeylerinin yüksek bulunduğu ve os­
teokalsin düzeyi ve D vite-nini düzeyleri arasında kore­
lasyon olduğu bildirilmektedir. Daha önce bu konuda 
yayınlanan çalışmalarda D vitamini düzeylerinin kemik 
oluşumu ve onun göstergesi olan kan osteokalsin dü­
zeyleri ile korelasyon gösterdiği bilinmektedir. İdrarda 
hidroksi pirolin itrahı, her ne kadar idrarda piridinyum 
çapraz bağları (prydinium cross-links) kadar güvenilir bir 
gösterge olmasa da çalışma grubunda yüksek bulun­
ması, artan kemik dönüşümü ile uyumlu olabilir. Hasta 
grubunda parathormon düzeylerinin belirgin olarak yük­
sek olmasına rağmen istatistiksel olarak anlamlı olma­
ması hasta grubundaki geniş dağılım aralığına bağlı gö­
rülmektedir. Parathormon düzeylerindeki bu yüksekliğin 
istatistiksel anlama ulaşmaması çalışmanın yorumlan­
masını güçleştirmektedir (26). 

Literatürde kronik karaciğer hastalığı süreci içeri­
sinde artmış kemik dönüşümü olduğunu gösteren 
yayınlar vardır. Özellikle Cuthbertgrubunun PBC hasta­
larında ve Feitelberg grubunun alkolik karaciğer sirozu 
hastalarında yaptığı çalışmalarda, bu sayımızda yayınla­
nan çalışma ile benzer sonuçlar gösterilmiştir (15,27). 
Ancak hepatik osteodistrofi gelişiminde erken dönemde 
artmış kemik dönüşümü, ileri dönemde de osteoblastik 
aktivite supresyonu ve kemik dönüşümü azalması ile 
seyreden iki ayrı mekanizma olması literatürde de ka­
bul edilmekte olmasına rağmen, daha açık olarak or­
taya konabilmesi için geniş hasta gruplu ve uzun dö­
nem takipli, prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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