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Ozet

Osteoporoz; kemik kitlesinde azalma ve mikroskopik
yapisinda bozulma sonucunda kemik frajilitesinde artma ve
kiriklarin kolay ortaya ¢ikmasiyla karakterize sistemik bir iskelet
hastaligidir. Kemik yapim ve yikiminin duyarl ve 6zgiil belir-
leyicilerinin son birka¢ yilda gelismesiyle kemik turnoverinin
noninvazif dl¢limiinde gelismeler olmustur. Kollajen piridinyum
¢apraz baglarinin, kollajen yikimini gosteren iyi bir idrar belirte-
ci oldugunu ispatlayan ¢alismalar yapilmstir.

Sosyal Sigortalar Kurumu Ankara Egitim Hastanesi'nde
hasta ve saglikli goniilliilerden alinan 68 idrar 6rnegi otomatize
kemiliiminesan immiinassay yontem kullanilarak deger-
lendirildi. Bu hastalar kemik dansitometrilerine gére 3 grupta
smiflandirildi; (Grup 1) postmenopozal osteoporotik 22 hasta,
(Grup 2) postmenopozal normal 26 olgu ve (Grup 3) pre-
menopozal normal 20 olgu incelendi. Idrar deoksipiridinolin
degerleri yiiksek olan 20 hasta bir bifosfonat derivesi olan
Alendronate ile 4 ay siireyle tedavi edildi.

Idrar Dpd/Cre degerlerini postmenopozal osteoporotik
grupta, postmenopozal normal ve premenopozal normal gruba
gore daha yiiksek bulduk (p<0.05). Postmenopozal osteo-
porotik grupta dansitometri ve Dpd/Cre degerleri arasinda an-
lamli bir iliski bulamadik (p> 0.1). Serum Ca*™2 ve ALP deger-
leri postmenopozal osteoporotik grupta, postmenopozal normal
ve premenopozal normal gruba gore daha yiiksekti (p<0.05). Se-
rum ve idrar Pi diizeylerinde gruplar arasinda anlamli bir iliski
bulamadik (p>0.05). Alendronat tedavisi verilen postmeno-
pozal osteoporozlu hastalarin tedavi dncesi ve sonrast Dpd/Cre
degerleri arasinda anlamli bir diisme saptadik (p<0.05).

Sonug olarak; yaptigimiz bu galisma kollajen yikim {iriinii
olan idrar deoksipiridinyumun osteoporozun erken donemde
tanisinda ve tedavi takibinde iyi bir belirteg oldugunu gostermistir.
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Summary

Osteoporosis is a systemic skeletal disease characterized
by low bone mass and microarchitectural deterioration with a
consequent increase in bone fragility and susceptibility to frac-
ture. The noninvasive assessment of bone turnover has
markedly improved in the past few years with the development
of sensitive and spesific markers of bone formation and bone
resorption. Several studies in recent years have shown that the
pyridinium crosslinks of collagen (especially deoxypyridino-
line) provide good urinary markers of collagen degradation,
primarily reflecting bone resorption.

A total of 68 urine samples from patients and healthy volun-
teers were analysed by automated chemiluminesence immunassay
system in SSK Ankara Hospital. They were classified according to
their bone densitometric values; Postmenopausal osteoporotic
group 1 (n=22); postmenopausal normal group 2 (n=26); pre-
menopausal normal group 3 (n=20). Twenty patients who have
high urinary Dpd were treated with alendronate for 4 months.

We found that the urinary Dpd/Cre values in post-
menopausal osteoporotic group were higher than post-
menopausal and premenopausal group had (p<0.05). We could
not observe any significant relationship between bone densito-
metry and Dpd/Cre values in postmenopausal osteoporotic
group (p>0.1). Serum Ca*2 and ALP values in postmenopausal
group were higher than postmenopausal and premenopausal
normal groups had. There was no significant relationship in Pi
levels of blood and urine (p>0.05). We observed a prominent
decrease in Dpd/Cre values of the patients treated with alen-
dronate for 4 months compared to the values before treatment
and after treatment (p<0.05).

In conclusion, this study showed that deoxypyridinoline
which is a degradation product of collagen in the urine is a
good marker in the diagnosis and follow up of osteoporosis.
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KISALTMALAR

Dpd : Deoksipiridinolin

Pyd . Piridinolin

Dpd/Cre : Deoksipiridinolin /Kreatinin

Ca'? : Kalsiyum

Pi : Fosfor

ALP . Alkalen fosfataz

KMD : Kemik Mineral Dansitesi

DEXA : Dual energy X-Ray Absorptiometry
WHO : Diinya Saghk Orgiitii

ACS : Automated Chemiluminescense System
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Osteoporoz, kemik kitlesindeki azalma sonu-
cunda, klinik olarak hafif travmayla veya travma
olmaksizin kolay bir sekilde kirilmasiyla kendini
gosteren sistemik metabolik bir kemik hastaligidir.
Osteoporoz sonucu gelisen kiriklarin neden oldugu
morbidite ve mortalite nemli bir halk saglig1 prob-
lemidir (1,2). Kemigin yapisinda %30 organik,
%70 inorganik maddeler yer alir. Organik boliimiin
%98’ini matriks olusturur. Matriks kollajen ve
nonkollajen proteinlerden olusur. Total kemik pro-
teinlerinin %901 tip 1 kollajenden meydana
gelmistir. Kollajenin sentezi esnasinda olusan
capraz baglarla (piridinolin ve deoksipiridinolin)
kollajenin gerim kuvveti saglanir. Piridinolin (Pyd)
ve deoksipiridinolin (Dpd) kollajen yikimiyla be-
raber idrarla atilmaktadir (1,2). Serum kalsiyum
(Ca®?) ve alkalen fosfataz (ALP) tayiniyle osteo-
porozu degerlendirmek giictiir. Kemik matriksinin
kollajen olmayan boliimiiniin sentezi olan os-
teokalsin, kemik sentez giiciinii 6l¢mede kullanil-
makla beraber, yeterli bir tani kriteri degildir.
Direkt radyografilerde kemik yogunlugunun azal-
masi, Singh indeksi (femur boynunda), kortikal
kemik kalinligiyla (metakarpallerde) veya tra-
bekiilasyon ve ¢gokmeler (vertebralarda) osteoporoz
icin belirtilerse de, kemik kitle kaybini gostermede
yetersizdirler. Ayrica ¢ekilen grafilerde kemik sinir-
lar1 bile giigliikle goriilmektedir. En saglikli tam
radyoizotoplarla kemik kitlesi veya mineral miktari
dansitesini (yogunlugunu) 6lgmektir (1,2).

Postmenopozal kemik kaybi riski tagiyan
kadinlara radyolojik olarak osteoporoz tanisi kon-
madan Once, giinlimiizde gelisen yeni biyokimyasal
belirteclerle, daha erken osteoporoz tanisi kona-
bilmektedir. Bu yas grubunda ilaglarin yan etkisi
tolere edilemez, ila¢ etkilesimleri siktir, tedavi
maliyeti bir hayli yiiksek olmaktadir. Biyokimyasal
belirteglerle, baglamis olan kemik yikimi erkenden
gosterilebilirse, tedaviden fayda goérecek olan bu
hastalara daha erken dénemde tedavi baglanarak
kirik riski azaltilmig olacaktir (1-4).

Yeni terapotik ilaglarin etkinligini kisa siirede
gorebilmek i¢in kemik mineral dansitesinin (KMD)
yerini yeni biyokimyasal belirtecler almaya
baslamistir. Bu belirteglerden kollajen pargalanma
trinii olan piridinyum c¢arpraz baglarindan
Deoksipiridinolin ; kemige spesifik olmasi, kolay
Olciilebilmesi, diyetten etkilenmemesi, metabolize
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olmamas1 nedeniyle gilinlimiizde kemik turnove-
rindeki en popiiler biyokimyasal belirtectir (4-9).

Calisgmamizda postmenopozal kadinlarda kol-
lajen yikim iirinii olan Dpd idrar diizeylerini
6lgerek, KMD gibi kemik turnoverinin durumunu
gbsteren Onemli bir belirte¢ ile karsilastirdik.
Noninvazif ve kisa siirede bakilabilen idrar
Dpdnin  KMD'nin yerini alip almayacagini, idrar
Dpd diizeylerinin postmenopozal osteoporotik
hastalarda tedaviyi takip etmede iyi bir kriter olup
olmadigimi ortaya koymaya calistik. Ayrica bir grup
hastaya osteoporoz tedavisinde son yillarda popiiler
ilaglardan olan Alendronat tedavisi uygulayarak te-
davi Oncesi ve sonrast idrar deoksipiridinolin
diizeyini degerlendirdik.

Materyel ve Metod

Bu caligma 1 Agustos 1997 - 1 Mart 1998 ta-
rihleri arasinda Sosyal Sigortalar Kurumu (SSK)
Ankara Egitim Hastanesi Fizik tedavi klinigine
bagvuran sahislar arasinda gergeklestirildi. Kemik
agrist nedeniyle hastaneye basvuran postmeno-
pozal kadin hastalara kemik dansitometrisi yapildu.
Kemik dansitometrisi dual-enerji x-ray absorpsi-
yometri (DEXA) teknigi kullanilarak lomber ver-
tebra ve femur boynu Slglimleri alindi. Ortalama
kemik dansitesi 0.902 - 1.336 g/cm? idi.

Bagvuranlar, WHO (Diinya saglik orgiitii)
kriterleri kullanilarak menopozal durumlar1 ve
kemik dansitometrisindeki osteoporoz varligina
gore 3 grupta degerlendirildi.

Grup 1: Postmenopozal osteoporotik grup

SSK Ankara Egitim Hastanesi Fizik tedavi
klinigine bagvuran, daha 6nce osteoporoz icin her-
hangi bir tedavi almamis olan, atravmatik fraktiir
hikayesi olmayan yas ortalamast 57.30 + 5.59 yil
kemik dansitometri ortalama degeri 0.73864 =+
0.09271 g/cm? olan 22 postmenopozal osteoporotik
hastadan olusmaktaydi.

Grup 2: Postmenopozal normal grup

Atravmatik fraktiir, endokrin, renal, metabolik
hastalik hikayesi olmayan, yas ortalamasi 58.00 +
5.07 y1l, kemik dansitometri ortalama degeri 1.140
+ 0.14 g/cm? olan postmenopozal 26 kadindan
olusmaktaydi.
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Grup 3: Premenapozal normal grup

Herhangi bir endokrin, renal, metabolik hasta-
lik hikayesi olmayan, ila¢ veya calisma aninda
oral kontraseptif kullanmayan, menstriiel siklusun
1.-11. giinleri arasinda ve yas ortalamasi 43.10 +
2.22 yil olan 20 premenapozal saglikli bireylerden
olusmaktaydi.

Calisma gruplarindan gece aghigimi takiben
sabah ilk idrar atild1 ve ikinci idrar 6rnegi alindi.
Ornekler calisma giiniinde almarak, taze ¢alisildi.
Idrar 6rnekleri 1000 x g de 15 dakika santrifiij edil-
di. Siipernatanttan Dpd ve ayni spot idrardan krea-
tinin ¢alisildl. Yirmidort saatlik idrarlarda Ca*? ve
Pi, alinan kan numunelerinde serum Ca*2, Pi, ALP,
kreatinin degerlerine bakildi. Tiroid fonksiyon
bozukluguna bagl gelisen sekonder osteoporozlu
hastalar1 ¢aligma kapsami1 diginda tutmak amaciyla,
tiroid hormonlarinin (T3, T4, sT3, sT4, TSH)
diizeyine bakildi. Tiim hastalarda tiroid fonksiyon-
lar1 normal limitler i¢inde bulundu.

Idrar Dpd'si yiiksek bulunan 20 hastaya 4 ay
stireyle 10mg/giin Alendronat verildi. Dort ay so-
nunda yeniden idrar Dpd/Cre diizeyleri bakildi.

Idrar Dpd diizeyine, direkt chemilumines-
cence (kemiliiminesan) teknolojinin kullanildig:
kompetetif immiinassay yontemiyle ACS 180+ da
chiron diagnostic Dpd kiti (Katalog numarasi:
104828) ile bakildi. ACS180+, solid fazda para-
magnetik partikiillerin kullanildigi, kemiliimine-
sandaki degisikligi Olgen, kompetetif ve sandvic
tipi 6l¢lim yapan otomatize heterojen immiinassay
cihazidir (10).

Calisilan Dpd degerleri, idrar konsantrasyo-
nundaki degiskenligi diizeltmek icin idrar kreatinin
(Cre) degeriyle normalize edilmistir.

Dpd/Cre (nM/mM)

Cinsiyet Ortalama Sinirlar

Kadin (25-45) 6.16 2.37-11.05

Erkek (25-55) 4.86 2.19 - 8.15
Uygulama

Her ¢aligma oncesinde iki nokta kalibrasyonu
yapildi. Kalibrasyonda chiron diagnostic Dpd ka-
librator kiti (katalog numarasi 104830) kullanildi.
Her c¢alisma 6ncesinde Dpd 1,2,3 kontrol konuldu.
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Chiron Diagnostic DPD 1,2,3 kiti (Katalog nu-
marast 110076) kullanildi.

Idrar ve kan kreatinini tayininde Olympus
5200 AU otoanalizorii ve Biocon kreatinin kinetik
kiti (Biosub crea-kinetic FLUITEST, katalog nu-
marasi=448) kullanildi. Jaffe kinetik yontemiyle
bakildi (11,12).

Ca™ tayini Olympus 5200 AU otoanalizoriinde
Biocon Calcium - AIII kitiyle yapildi. (Katalog nu-
marasi 2004) Ca*? diizeyine Arsenazo 11l metoduy-
la bakildr (13).

Kan ve idrar fosfor diizeyine Olympus 5200
AU otoanalizdriinde, DMA fosfor kiti (katalog nu-
marast 7500 -118 ) ile bakildi.Serum alkalen fosfa-
taz (ALP) tayini Olympus 5200 AU otoanali-
zoriinde, DMA Alkalen Fosfataz kiti (katalog nu-
marast 7500-103) kullanilarak yapildi. Para nitro
fenil fosfatin kullanildigt Bowers ve Mc Comb
yontemi uygulandi (14).

Bulgular

Caligmaya alinan Grup 1 (postmenopozal os-
teoporotik), Grup 2 (postmenopozal normal), Grup
3 (premenopozal normal)'iin ortalama idrar,
Dpd/Cre, Ca'?, Pi, serum Ca'?, Pi, ALP sonuglar1
Tablo 1'de gdsterilmisgtir.

Idrar Dpd/Cre degerlerine gore deger-
lendirildiginde; Postmenopozal osteoporotik grup-
ta, postmenopozal normal ve premenopozal normal
gruptan istatistiksel olarak anlaml yiiksek bulun-
mustur (p<0.05) (p<0.05).

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
normal ve premenopozal normal gruplar arasinda
idrar Dpd/Cre ile KMD, idrar Ca*?, Pi, serum Ca*?,
Pi ve ALP sonuglarinin istatistiksel karsilastirmasi
Tablo 2'de goriilmektedir.

Postmenopozal osteoporotik ve postmeno-
pozal normal grupta KMD ile Dpd/Cre arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamistir
(p>0.1) (p>0.1).

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
normal ve premenopozal normal grupta idrar
Dpd/Cre, Ca*™?, Pi, Serum Ca*?, Pi ve ALP
sonuglarinin  gruplararas1 istatistiksel deger-
lendirilmesi Tablo 3'de gosterilmistir.

T Klin Tip Bilimleri 2000, 20
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Tablo 1. Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal normal ve premenopozal normal grup ortalama idrar

Dpd/Cre, Ca*™, Pi, Serum Ca*2, Pi ve ALP sonuglar1

Idrar Idrar Serum Serum
Dpd/Cre Ca*? Idrar Pi Ca*? Serum Pi ALP
NM/mM MEq/24s g/24s mEq/L mEq/L U/L
Grup 1 (n=22) 21.21+ 7.89 14.52+ 4.61 1.14+ 0.34 4.98+0.39 3.84+0.48 104.45+ 25.40
Grup 2 (n=26) 9.76 £7.30 9.85+£5.12 1.10+£0.17 5.08+ 0.24 3.76+ 0.39 111.61+£24.51
Grup 3 (n=20) 8.23+2.19 9.30+ 3.80 1.02+0.23 4.70+ 0.32 3.78+ 0.37 85.95+ 13.98

Grup 1: Postmenopozal Osteoporotik Grup
Grup 2: Postmenopozal Normal Grup
Grup 3: Premenopozal Normal Grup

Tablo 2. Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal normal ve premenopozal normal gruplarda idrar
Dpd/Cre ile kemik dansitometrisi, idrar Ca*?, Pi; serum Ca*2, Pi ve ALP sonuglarinin istatistiksel karsilastir-

masi
Idrar Idrar Idrar Idrar Idrar Idrar
Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre
Dansitometri idrar Ca™ Idrar Pi Serum Ca*? Serum Pi Serum ALP
Grup 1 r=0.09 r=0.04 r=0.49 =-0.15 r= 0.32 r= 0.06
p=0.67 p=0.83 p=0.02 p= 0.48 p= 0.13 p= 0.76
Grup2 = 0.04 = 0.31 r=0.28 r=-0.19 r= 023 r=-0.03
p=0.83 p=0.11 p=0.15 p= 0.34 p= 0.24 p= 0.87
Grup3 r=0.33 r=-0.12 r=-0.09 r= 0.18 r=-0.26
p=0.14 p=0.60 p= 0.68 p= 043 p= 0.26

Tablo 3. Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal normal ve premenopozal normal grupta idrar
Dpd/Cre, Ca*?, Pi ve serum Ca*?, Pi, ALP sonuclarinin gruplar arasi istatistiksel degerlendirilmesi

Idrar Dpd/Cre Idrar Ca*? Idrar Pi Serum Ca'*2 Serum Pi Serum ALP
Grupl-3 p <0.05 p< 0.05 > 0.05 p< 0.05 > 0.05 p< 0.05
Grupl-2 p< 0.05 p< 0.05 p> 0.05 p >0.05 > 0.05 p>0.05
Grup2-3 > 0.05 p>0.05 p>0.05 p <0.05 > 0.05 p< 0.05

Postmenopozal osteoporotik grupta idrar
Dpd/Cre orani ve idrar Ca*? postmenapozal ve pre-
menapozal normal gruba gore istatistiksel olarak
anlamli yliksek bulunmustur (p<0.05)
(p<0.05).

Serum Ca*? degerleri postmenopozal osteo-
porotik grupta, premenopozal normal gruba gore ve
postmenopozal normal grupta, premenopozal nor-
mal gruba gore yiiksek bulundu ve istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0.05) (p<0.05).

T Klin J Med Sci 2000, 20

Serum ALP degerleri de postmenopozal osteo-
porotik grupta, premenopozal normal gruba gore ve
postmenopozal normal grupta, premenopozal nor-
mal gruba gore yiiksek bulundu ve istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0.05) (p<0.05).

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
ve premenopozal normal gruplarin serum Pi
sonuglar1 gruplar arasinda degerlendirildiginde
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05)
(p>0.05) (p>0.05).

267



Hacer SAVAS ve Ark.

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
ve premenopozal normal gruplarin idrar Pi
sonuglar1 gruplar arasinda degerlendirildiginde is-
tatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05)
(p>0.05) (p>0.05).

Postmenopozal osteoporozu olup, tedavi ve-
rilen 20 hastanin tedavi Oncesi ve sonrasi idrar
Dpd/Cre sonuglar1 degerlendirildi. Tedavi Oncesi
idrar Dpd/cre (n=20) =22.31+8.03 nM/mM, 4 aylik
Alendronat tedavisi sonrasi idrar Dpd/Cre (n=20) =
9.73£3.97 nM/mM bulunmustur. Postmenopozal
osteoporozlu hastalarda tedavi sonrasi idrar
Dpd/Cre oranlarinda istatistiki olarak anlamli bir
diisme goriilmiistiir (p< 0.001).

Idrar Dpd/Cre degerlerinin postmenopozal os-
teoporotik, postmenopozal ve premenopozal nor-
mal grupta yiizde dagilimi Sekil 1'de gosterilmistir
(p< 0.05) (p< 0.05).

Alendronat tedavisi verilen postmenopozal os-
teoporozlu grupta idrar Dpd/Cre atilim1 Sekil 2'de
gosterilmistir.

Tartisma ve Sonug

Kemik mineral dansitesi Ol¢limii; tani, teda-
vinin takibi, kirik riskinin saptanmasi agisindan
kullanislt tekniklerdir. Ancak KMD, radyoaktivi-
teye maruziyet nedeniyle invazif ve dl¢iim aninda
kemik turnoverinin durumunu tam olarak yansit-
mamaktadir (15).

Kemik histomorfolojisi kemik turnoverini tam
olarak gosteren iyi bir metoddur. Ancak, invazif,

Gup Gl Grp 1

Sekil 1. Idrar Dpd/Cre degerlerinin postmenopozal osteo-
porotik, postmenopozal ve premenopozal normal grupta yiizde
dagilimi.
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zaman alici, biliyilk gruplarda g¢alisma yapila-
madigindan ¢ok kullanish bir metod degildir. Son
yillarda kemik turnoverini gosteren biyokimyasal
belirteclerde yogun gelismeler kaydedilmistir.
Biyokimyasal belirtecler noninvazif ve kisa siirede
bakilabilen tetkiklerdir (15).

Uzun yillar kemik rezorpsiyon belirteci olarak
Hyp ve p-TRAP kullanildi. Bu belirteglerin sensi-
tivite ve spesifisitelerinin yiiksek olmamasi ne-
deniyle 1980'lerin sonlarina dogru Pyd ve Dpd,
kemik rezorpsiyon belirtegleri olarak birgok calis-
mada gosterildi (6,16).

Idrar Pyd ve Dpd gecmiste bulunan kemik
yikim belirteclerinden daha sensitif biyokimyasal
belirteglerdir (6,15,17-20). Kollajenin parcalan-
masi1 esnasinda ¢apraz baglar dolasima gegerler ve
kollajen sentezinde mevcut degillerdir. Bu nedenle
Pyd ve Dpd kemik yikimini gostermede spesifiktir-
ler (15).

Robins ve arkadaglari, postmenopozal osteo-
porozlu kadinlarda saglikli kadinlara gore idrar
serbest Pyd %16, Dpd %25 daha yiiksek bul-
muglardir. Piridinolinde belirgin fark olmamast, os-
teoporozdan ¢ok, yasla olan degisim ve Pyd'nin
baslica artikiiler ve intervertebral kartilajda bulun-
masindan kaynaklanir (21).

Seibel ve arkadaslar1 postmenopozal osteo-
porotik kadinlarda postmenopozal normal kadinlara
gore kreatininle diizeltilmis idrar Dpd diizeylerini
%24 daha yiiksek bulmuslardir (21). Calismamizda
da, postmenopozal osteoporozlu grupta (Grup 1)

25-?
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0
| Grup 1 Grup 2

Sekil 2. Alendronat tedavisi alan postmenopozal osteoporotik
hastalarin tedavi oncesi ve 4 ay tedavi sonrasi idrar Dpd/Cre
sonuglari.
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idrar Dpd/Cre diizeylerini postmenopozal normal
gruba gore (Grup 2) istatistiksel olarak anlamli
yiiksek oldugunu bulduk (p<0.05).

Sinigaglia ve arkadaslari postmenopozal sag-
likli kadmnlarda serum ile idrar Pyd ve Dpd se-
viyelerini premenopozal saglikli kadinlara gore be-
lirgin yiiksek bulmuslardir (22). Bu saglikli kadin-
larda idrar Dpd atiliminin yiiksek olmasinin nedeni,
postmenopozal doénemde Ostrojen ¢ekilmesine
bagl kemik dongiisiindeki artistir (23). Overektomi
yapilan siganlarda idrar piridinyum c¢apraz
baglarindaki belirgin artig, bu artigin Gstrojen ¢e-
kilmesine bagli oldugunu desteklemektedir (23).

Calismamizda ostrojen diizeyiyle Dpd atilimi
kargilastirilmasi amaglanmadigindan ve post-
menopozal durumu kesinlesmis hasta grubuyla
calistigimizdan, hastalarin Gstrojen diizeylerine
bakmadik. Kemik mineral dansitometresine gore
postmenopozal normal kadinlarin (n=26), altisinda
idrar Dpd/Cre degerini 20.12+10.12 nM/mM
olarak postmenopozal osteoporotik kadinlarla ayni
diizeyde bulduk. Kemik mineral dansitometresine
gore normal olan kemik rezorpsiyonu basglamis
hastalarda Dpd diizeyleri bakilarak erken donemde
osteoporoz tanist koyulabilecegi daha 6nceki ¢alis-
malarda gosterilmis olup, kit maliyetinin yiiksek
olmasi nedeniyle daha biiyiik bir hasta grubun-
da calisamadigimizdan, postmenopozal hastalarin
6 adedindeki deger artisim1 tam olarak agiklaya-
madik.

Peaston ve arkadaslari, otomatize kemiliimine-
san sistemde Chiron Diagnotic ACS 180 kiti kulla-
narak yaptiklar1 g¢alismada Dpd nin idrarla
atilimimin kemik rezorpsiyonunda sensitif bir belir-
leyici oldugunu gostermiglerdir (24).

Rosano ve arkadaglari, Chiron Diagnostic kiti
ile otomatize kemiliiminesan immiinassay yon-
temiyle yaptiklari ¢aligmada tedavi almamis osteo-
porozlu hastalarda Dpd/Cre diizeyleri 9.47+4.90
nM/mM  degeriyken, pamidronat (bifosfonat) te-
davisiyle Dpd/Cre diizeylerinin 7.62+3.16 nM/mM
seviyelerine diistiigiinii gostermislerdir. Ayn1 hasta-
larda ELISA ile benzer sonuglar elde edilmistir.
Sonu¢ olarak; klinik laboratuarlarda Dpd'nin
Olgiilebilmesi i¢in otomatize kemiliiminesan immii-
nassay yontemin kullanilabilecegini gdoster-
mislerdir (25).
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Biz ¢alismamizda postmenopozal osteoporoz-
lu kadinlarda idrar Dpd/Cre diizeyini 21.2147.89
nM/mM olarak bulduk. Hastalara verilen alen-
dronat tedavisiyle Dpd/Cre degeri 9.73+£3.97
nM/mM'e geriledi. Istatistiksel olarak anlamli
(p<0.001) bir diisme saptadik.

Kushida ve arkadaslar1 osteoporozda rezorp-
siyon belirteglerinin yapim belirteglerine gore daha
degerli oldugunu gdstermislerdir (26).

Seibel ve arkadaslar1 piridinyum ¢apraz bag-
lar1 ile yapim ve yikim belirtecleri arasinda iyi bir
iligki oldugunu gdstermistir (21). Yapilan calis-
malar piridinyum ¢arpraz bag atiliminin yagla pro-
gressif arttigini, yapim belirteglerinde bdyle bir
degisikligin olmadigin1 gdstermektedir (27). Ohta
ve arkadaglar1 erken menopoza giren kadinlarda
(43 yas ve Oncesi) ge¢ menopoza giren kadinlara
gore (43 yas sonrasi) idrar Dpd/Cre oranini daha
yiiksek, kemik dansitometrisinin daha diisiik olarak
bulmuslardir (28).

Dresner-Pollack ve arkadaslar1 yash kadinlar-
da femoral, boyun uzun kemik kaybiyla kemik
rezorpsiyon belirtegleri (idrar N telopeptid capraz
baglar, serbest Pyd, total Pyd, total Dpd ve
hidroksiprolin) arasinda negatif korelasyon
(r=-0.39, - 0.52, p<0.05) bulmuslardir (29).

Osteoporotik kadinlarda ostrojen tedavisi ile
idrar piridinyum carpraz baglarinda belirgin diis-
menin gosterildigi cok sayida ¢alisma mevcuttur
(23,30,31,32). Benzer sonuglar bifosfonat te-
davisiyle alinmigtir (31).

Kollerup ve arkadaslari, idrarla total Dpd
atiliminin kemik rezorpsiyonunda spesifik bir belir-
leyici oldugunu gosterdiler. Alendronat tedavisine
bagladiktan 1 hafta sonra idrar Dpd atiliminda be-
lirgin bir diigme, 3 hafta sonra maksimum bir azal-
ma gosterilmistir. Total Pyd ve hidroksiprolinin
kemige spesifiteleri az oldugu igin bu belirteglerde
daha az bir diisiis gozlenmistir. Bifosfonat te-
davisiyle serbest ve total Dpd doniismeleri arasinda
belirgin bir fark goriilmemistir. Bifosfonat tedavisi
kesildikten 4-12 hafta sonra total Dpd ve total Pyd
diizeyi tedavi Oncesi seviyesine donmiistiir (33).

Garnero ve arkadaslar1 alendronat tedavisiyle
biyokimyasal belirtecler ile 6 ayda, lomber KMD si
ile 2 yil i¢inde belirgin degisiklik gostermislerdir
(31).
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Kemik rezorpsiyonunun biyokimyasal be-
lirtegler ile menopozun ilk bir ka¢ haftasinda
goriilebildigi; 6te yandan radyolojik olarak gore-
bilmek icin genellikle en az 1 y1l gegmesi gerektigi
gosterilmistir (6). Yapilan bir¢ok calisma Dpd nin
kemik rezorpsiyonunu gostermek icin ve osteo-
poroz tedavisinde kullanilan ilacin etkinligini
gostermek ve monitorize etmek icin iyi bir belirteg
oldugunu desteklemektedir (4,21,22,30,34-37).

Simdiye kadar Dpd iizerine yapilan ¢aligmalar
ve bizim yaptigimiz ¢aligma Dpd nin kemik re-
zorpsiyonunu gosteren ideal bir belirteg oldugunu
gostermektedir.

Calismamizda baz1 kisitlayici faktorler vardi.
Ulkemizde plasebo bulmanin zorlugu nedeniyle
plasebo kontrollii bir calisma planlayamadik,
ekonomik maliyetlerin yiiksekligi nedeniyle tedavi
sonrasinda hastalara KMD c¢ektiremedik. Kit
maliyeti, ¢caligma kapsamina alinan vaka sayisinda
kisitlamalara neden olmustur.

Kullandigimiz immiinassay teknikle, rutin
laboratuarlarda, noninvazif, kisa siirede, diisiik
maliyetle osteoporoz tamisinin konulabilecegi ve
verilen tedavinin etkinligini takipte Dpd'nin 6nem-
li bir belirte¢ oldugunu gdstermek i¢in 6n caligma
yapmis olduk.
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