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Özet
Osteoporoz; kemik kitlesinde azalma ve mikroskopik

yapýsýnda bozulma sonucunda kemik frajilitesinde artma ve
kýrýklarýn kolay ortaya çýkmasýyla karakterize sistemik bir iskelet
hastalýðýdýr. Kemik yapým ve yýkýmýnýn duyarlý ve özgül belir-
leyicilerinin son birkaç yýlda geliþmesiyle kemik turnoverinin
noninvazif ölçümünde geliþmeler olmuþtur. Kollajen piridinyum
çapraz baðlarýnýn, kollajen yýkýmýný gösteren iyi bir idrar belirte-
ci olduðunu ispatlayan çalýþmalar yapýlmýþtýr.

Sosyal Sigortalar Kurumu Ankara Eðitim Hastanesi'nde
hasta ve saðlýklý gönüllülerden alýnan 68 idrar örneði otomatize
kemilüminesan immünassay yöntem kullanýlarak  deðer-
lendirildi. Bu hastalar kemik dansitometrilerine göre 3 grupta
sýnýflandýrýldý; (Grup 1) postmenopozal osteoporotik  22 hasta,
(Grup 2) postmenopozal normal 26 olgu ve (Grup 3) pre-
menopozal normal 20 olgu incelendi. Ýdrar deoksipiridinolin
deðerleri yüksek olan  20 hasta bir bifosfonat derivesi olan
Alendronate ile 4 ay süreyle tedavi edildi.

Ýdrar Dpd/Cre deðerlerini postmenopozal osteoporotik
grupta, postmenopozal normal ve premenopozal normal gruba
göre daha yüksek bulduk (p<0.05). Postmenopozal osteo-
porotik grupta  dansitometri ve Dpd/Cre deðerleri arasýnda an-
lamlý bir iliþki bulamadýk (p> 0.1). Serum Ca+2 ve ALP deðer-
leri postmenopozal osteoporotik grupta, postmenopozal normal
ve premenopozal normal gruba göre daha yüksekti (p<0.05). Se-
rum ve idrar Pi düzeylerinde gruplar arasýnda anlamlý bir iliþki
bulamadýk (p>0.05). Alendronat tedavisi verilen postmeno-
pozal osteoporozlu hastalarýn tedavi öncesi ve sonrasý Dpd/Cre
deðerleri arasýnda anlamlý bir düþme saptadýk (p<0.05).

Sonuç olarak; yaptýðýmýz bu çalýþma kollajen yýkým ürünü
olan idrar deoksipiridinyumun osteoporozun erken dönemde
tanýsýnda ve tedavi takibinde iyi bir belirteç olduðunu göstermiþtir.

Anahtar Kelimeler: Osteoporoz, Deoksipiridinolin
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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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Osteoporoz, kemik kitlesindeki azalma sonu-
cunda, klinik olarak hafif travmayla veya travma
olmaksýzýn kolay bir þekilde kýrýlmasýyla kendini
gösteren sistemik metabolik bir kemik hastalýðýdýr.
Osteoporoz sonucu geliþen kýrýklarýn neden olduðu
morbidite ve mortalite önemli bir halk saðlýðý prob-
lemidir (1,2). Kemiðin yapýsýnda %30 organik,
%70 inorganik maddeler yer alýr. Organik bölümün
%98�ini matriks oluþturur. Matriks kollajen ve
nonkollajen proteinlerden oluþur. Total kemik pro-
teinlerinin %90'ý tip 1 kollajenden meydana
gelmiþtir. Kollajenin sentezi esnasýnda oluþan
çapraz baðlarla (piridinolin ve deoksipiridinolin)
kollajenin gerim kuvveti saðlanýr. Piridinolin (Pyd)
ve deoksipiridinolin (Dpd) kollajen yýkýmýyla be-
raber idrarla atýlmaktadýr (1,2). Serum kalsiyum
(Ca+2) ve alkalen fosfataz (ALP) tayiniyle osteo-
porozu deðerlendirmek güçtür. Kemik matriksinin
kollajen olmayan bölümünün sentezi olan os-
teokalsin, kemik sentez gücünü ölçmede kullanýl-
makla beraber, yeterli bir taný kriteri deðildir.
Direkt radyografilerde kemik yoðunluðunun azal-
masý,  Singh indeksi (femur boynunda), kortikal
kemik kalýnlýðýyla (metakarpallerde) veya tra-
bekülasyon ve çökmeler (vertebralarda) osteoporoz
için belirtilerse de, kemik kitle kaybýný göstermede
yetersizdirler. Ayrýca çekilen grafilerde kemik sýnýr-
larý bile güçlükle görülmektedir. En saðlýklý taný
radyoizotoplarla kemik kitlesi veya mineral miktarý
dansitesini (yoðunluðunu) ölçmektir (1,2).

Postmenopozal kemik kaybý riski taþýyan
kadýnlara radyolojik olarak osteoporoz tanýsý kon-
madan önce, günümüzde geliþen yeni biyokimyasal
belirteçlerle, daha erken osteoporoz tanýsý kona-
bilmektedir. Bu yaþ grubunda ilaçlarýn yan etkisi
tolere edilemez, ilaç etkileþimleri sýktýr, tedavi
maliyeti bir hayli yüksek olmaktadýr. Biyokimyasal
belirteçlerle, baþlamýþ olan kemik yýkýmý erkenden
gösterilebilirse, tedaviden fayda görecek olan bu
hastalara  daha erken dönemde tedavi baþlanarak
kýrýk riski azaltýlmýþ olacaktýr (1-4).

Yeni terapötik ilaçlarýn etkinliðini kýsa sürede
görebilmek için kemik mineral dansitesinin (KMD)
yerini yeni biyokimyasal belirteçler almaya
baþlamýþtýr. Bu belirteçlerden kollajen parçalanma
ürünü olan piridinyum çarpraz baðlarýndan
Deoksipiridinolin ; kemiðe spesifik olmasý, kolay
ölçülebilmesi, diyetten etkilenmemesi, metabolize

olmamasý nedeniyle günümüzde kemik turnove-
rindeki en popüler biyokimyasal belirteçtir (4-9).

Çalýþmamýzda postmenopozal kadýnlarda kol-
lajen yýkým ürünü olan Dpd idrar düzeylerini
ölçerek, KMD gibi kemik turnoverinin durumunu
gösteren önemli bir belirteç ile karþýlaþtýrdýk.
Noninvazif ve kýsa sürede bakýlabilen idrar
Dpd'nin  KMD'nin yerini alýp almayacaðýný, idrar
Dpd düzeylerinin postmenopozal osteoporotik
hastalarda tedaviyi takip etmede iyi bir kriter olup
olmadýðýný ortaya koymaya çalýþtýk. Ayrýca bir grup
hastaya osteoporoz tedavisinde son yýllarda popüler
ilaçlardan olan Alendronat tedavisi uygulayarak te-
davi öncesi ve sonrasý idrar deoksipiridinolin
düzeyini deðerlendirdik.

Materyel ve Metod
Bu çalýþma 1 Aðustos 1997 - 1 Mart 1998 ta-

rihleri arasýnda Sosyal Sigortalar Kurumu (SSK)
Ankara Eðitim Hastanesi Fizik tedavi kliniðine
baþvuran þahýslar arasýnda  gerçekleþtirildi. Kemik
aðrýsý nedeniyle hastaneye baþvuran postmeno-
pozal kadýn hastalara kemik dansitometrisi yapýldý.
Kemik dansitometrisi dual-enerji x-ray absorpsi-
yometri (DEXA) tekniði kullanýlarak  lomber ver-
tebra ve femur boynu ölçümleri alýndý. Ortalama
kemik dansitesi 0.902 - 1.336 g/cm2 idi.

Baþvuranlar, WHO (Dünya saðlýk örgütü)
kriterleri kullanýlarak menopozal durumlarý ve
kemik dansitometrisindeki osteoporoz varlýðýna
göre  3 grupta deðerlendirildi.

Grup 1: Postmenopozal osteoporotik grup

SSK Ankara Eðitim Hastanesi Fizik tedavi
kliniðine baþvuran, daha önce  osteoporoz için her-
hangi bir tedavi almamýþ olan, atravmatik fraktür
hikayesi olmayan  yaþ ortalamasý  57.30 ± 5.59 yýl
kemik dansitometri ortalama deðeri 0.73864 ±
0.09271 g/cm2 olan 22 postmenopozal osteoporotik
hastadan oluþmaktaydý.

Grup 2: Postmenopozal normal grup

Atravmatik fraktür, endokrin, renal, metabolik
hastalýk hikayesi olmayan, yaþ ortalamasý 58.00 ±
5.07 yýl, kemik dansitometri ortalama deðeri   1.140
± 0.14 g/cm2 olan postmenopozal 26 kadýndan
oluþmaktaydý.
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Grup 3: Premenapozal normal grup

Herhangi bir endokrin, renal, metabolik hasta-
lýk hikayesi olmayan, ilaç veya çalýþma anýnda
oral kontraseptif kullanmayan, menstrüel siklusun
1.-11. günleri arasýnda  ve yaþ ortalamasý 43.10 ±
2.22 yýl olan  20 premenapozal saðlýklý bireylerden
oluþmaktaydý.

Çalýþma gruplarýndan gece açlýðýný takiben
sabah ilk idrar atýldý ve ikinci idrar örneði alýndý.
Örnekler çalýþma gününde alýnarak,  taze çalýþýldý.
Ýdrar örnekleri 1000 x g de 15 dakika santrifüj edil-
di. Süpernatanttan Dpd  ve ayný spot idrardan krea-
tinin çalýþýldý. Yirmidört saatlik idrarlarda Ca+2 ve
Pi, alýnan kan numunelerinde serum Ca+2, Pi, ALP,
kreatinin deðerlerine bakýldý. Tiroid fonksiyon
bozukluðuna baðlý geliþen sekonder osteoporozlu
hastalarý çalýþma kapsamý dýþýnda tutmak amacýyla,
tiroid hormonlarýnýn (T3, T4, sT3, sT4, TSH)
düzeyine bakýldý. Tüm hastalarda tiroid fonksiyon-
larý normal limitler içinde bulundu.

Ýdrar Dpd'si yüksek bulunan 20 hastaya 4 ay
süreyle 10mg/gün Alendronat verildi. Dört ay so-
nunda yeniden idrar Dpd/Cre düzeyleri bakýldý.

Ýdrar Dpd düzeyine, direkt  chemilumines-
cence (kemilüminesan) teknolojinin kullanýldýðý
kompetetif immünassay yöntemiyle ACS 180+ da
chiron diagnostic Dpd kiti (Katalog numarasý:
104828)  ile bakýldý. ACS180+, solid fazda para-
magnetik partiküllerin kullanýldýðý, kemilümine-
sandaki  deðiþikliði  ölçen, kompetetif ve sandviç
tipi ölçüm yapan otomatize heterojen immünassay
cihazýdýr (10). 

Çalýþýlan Dpd deðerleri, idrar konsantrasyo-
nundaki deðiþkenliði düzeltmek için idrar kreatinin
(Cre)  deðeriyle normalize edilmiþtir. 

Dpd/Cre (nM/mM)

Cinsiyet Ortalama Sýnýrlar

Kadýn (25-45) 6.16 2.37 - 11.05

Erkek (25-55) 4.86 2.19 -  8.15

Uygulama

Her çalýþma öncesinde iki nokta kalibrasyonu
yapýldý. Kalibrasyonda chiron diagnostic Dpd ka-
libratör kiti (katalog numarasý 104830) kullanýldý.
Her çalýþma öncesinde Dpd 1,2,3 kontrol konuldu.

Chiron Diagnostic DPD 1,2,3 kiti (Katalog nu-
marasý 110076) kullanýldý.

Ýdrar ve kan kreatinini tayininde Olympus
5200 AU otoanalizörü ve Biocon kreatinin kinetik
kiti (Biosub crea-kinetic FLUITEST, katalog nu-
marasý=448) kullanýldý. Jaffe kinetik yöntemiyle
bakýldý (11,12).

Ca+2 tayini Olympus 5200 AU otoanalizöründe
Biocon Calcium - AIII kitiyle yapýldý. (Katalog nu-
marasý 2004) Ca+2 düzeyine Arsenazo III metoduy-
la bakýldý (13).

Kan  ve idrar fosfor düzeyine Olympus 5200
AU otoanalizöründe, DMA fosfor kiti (katalog nu-
marasý 7500 -118 ) ile bakýldý.Serum alkalen fosfa-
taz (ALP) tayini Olympus 5200 AU otoanali-
zöründe, DMA Alkalen Fosfataz  kiti (katalog nu-
marasý 7500-103) kullanýlarak yapýldý. Para nitro
fenil fosfatýn kullanýldýðý Bowers ve Mc Comb
yöntemi uygulandý (14).

Bulgular
Çalýþmaya alýnan Grup 1 (postmenopozal os-

teoporotik), Grup 2 (postmenopozal normal), Grup
3 (premenopozal normal)'ün ortalama idrar,
Dpd/Cre, Ca+2, Pi, serum Ca+2, Pi, ALP sonuçlarý
Tablo 1'de gösterilmiþtir.

Ýdrar Dpd/Cre deðerlerine göre deðer-
lendirildiðinde; Postmenopozal osteoporotik grup-
ta, postmenopozal normal ve premenopozal normal
gruptan istatistiksel olarak anlamlý yüksek bulun-
muþtur (p<0.05) (p<0.05).

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
normal ve premenopozal normal gruplar arasýnda
idrar Dpd/Cre ile KMD, idrar Ca+2, Pi, serum Ca+2,
Pi ve ALP sonuçlarýnýn istatistiksel karþýlaþtýrmasý
Tablo 2'de görülmektedir.

Postmenopozal osteoporotik ve postmeno-
pozal normal grupta KMD ile Dpd/Cre arasýnda is-
tatistiksel olarak anlamlý bir iliþki bulunmamýþtýr
(p>0.1) (p>0.1).

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
normal ve premenopozal normal grupta idrar
Dpd/Cre, Ca+2, Pi, Serum Ca+2, Pi ve ALP
sonuçlarýnýn gruplararasý istatistiksel deðer-
lendirilmesi Tablo 3'de gösterilmiþtir.

266 T Klin Týp Bilimleri 2000, 20

Hacer SAVAÞ ve Ark. POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZ TANISINDA DEOKSÝPÝRÝDÝNOLÝN�ÝN DEÐERÝ



Postmenopozal osteoporotik grupta idrar
Dpd/Cre oraný ve idrar Ca+2 postmenapozal ve  pre-
menapozal normal gruba göre istatistiksel olarak
anlamlý yüksek bulunmuþtur (p<0.05) 
(p<0.05).

Serum Ca+2 deðerleri postmenopozal osteo-
porotik grupta, premenopozal normal gruba göre ve
postmenopozal normal grupta, premenopozal nor-
mal gruba göre yüksek bulundu ve istatistiksel
olarak anlamlýydý (p<0.05) (p<0.05).

Serum ALP deðerleri de postmenopozal osteo-
porotik grupta, premenopozal normal gruba göre ve
postmenopozal normal grupta, premenopozal nor-
mal gruba göre yüksek bulundu ve istatistiksel
olarak anlamlýydý (p<0.05) (p<0.05).

Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
ve premenopozal normal gruplarýn serum Pi
sonuçlarý gruplar arasýnda deðerlendirildiðinde
istatistiksel olarak anlamlý bulunmadý (p>0.05)
(p>0.05) (p>0.05).

Tablo 2. Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal normal ve premenopozal normal gruplarda idrar
Dpd/Cre ile kemik dansitometrisi, idrar Ca+2, Pi; serum Ca+2, Pi ve ALP sonuçlarýnýn istatistiksel karþýlaþtýr-
masý

Ýdrar Ýdrar Ýdrar Ýdrar Ýdrar Ýdrar
Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre Dpd/Cre

Dansitometri Ýdrar Ca+2 Ýdrar Pi Serum Ca+2 Serum Pi Serum ALP

Grup 1 r = 0.09 r = 0.04 r = 0.49 r =-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 r= 0.04 r=  0.31 r = 0.28 r =-0.19 r =  0.23 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=  0.43 p=  0.26

Tablo 3. Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal normal ve premenopozal normal grupta idrar
Dpd/Cre, Ca+2, Pi ve serum Ca+2, Pi, ALP sonuçlarýnýn gruplar arasý istatistiksel deðerlendirilmesi

Ýdrar Dpd/Cre Ýdrar Ca+2 Ýdrar Pi Serum Ca+2 Serum Pi Serum ALP

Grup1-3 p <0.05 p< 0.05 p> 0.05 p< 0.05 p> 0.05 p< 0.05
Grup1-2 p< 0.05 p< 0.05 p> 0.05 p >0.05 p> 0.05 p> 0.05
Grup2-3 p> 0.05 p> 0.05 p> 0.05 p <0.05 p> 0.05 p< 0.05

Tablo 1. Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal normal ve premenopozal normal grup ortalama idrar
Dpd/Cre, Ca+2, Pi, Serum Ca+2, Pi ve ALP sonuçlarý

Ýdrar Ýdrar Serum Serum
Dpd/Cre Ca+2 Ýdrar Pi Ca+2 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
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Postmenopozal osteoporotik, postmenopozal
ve premenopozal normal gruplarýn idrar Pi
sonuçlarý gruplar arasýnda deðerlendirildiðinde  is-
tatistiksel olarak anlamlý bulunmadý (p>0.05)
(p>0.05) (p>0.05).

Postmenopozal osteoporozu olup, tedavi ve-
rilen 20 hastanýn tedavi öncesi ve sonrasý idrar
Dpd/Cre sonuçlarý deðerlendirildi. Tedavi öncesi
idrar Dpd/cre (n=20) = 22.31±8.03 nM/mM, 4 aylýk
Alendronat tedavisi sonrasý idrar Dpd/Cre (n=20) =
9.73±3.97 nM/mM bulunmuþtur. Postmenopozal
osteoporozlu hastalarda tedavi sonrasý idrar
Dpd/Cre oranlarýnda istatistiki olarak anlamlý bir
düþme görülmüþtür (p< 0.001).

Ýdrar Dpd/Cre deðerlerinin postmenopozal os-
teoporotik, postmenopozal ve premenopozal nor-
mal grupta yüzde daðýlýmý Þekil 1'de gösterilmiþtir
(p< 0.05) (p< 0.05).

Alendronat tedavisi verilen postmenopozal os-
teoporozlu grupta idrar Dpd/Cre atýlýmý Þekil 2'de
gösterilmiþtir.

Tartýþma ve Sonuç
Kemik mineral dansitesi ölçümü; taný, teda-

vinin takibi, kýrýk riskinin saptanmasý açýsýndan
kullanýþlý tekniklerdir. Ancak KMD, radyoaktivi-
teye maruziyet nedeniyle invazif ve ölçüm anýnda
kemik turnoverinin durumunu tam olarak yansýt-
mamaktadýr (15).

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

zaman alýcý, büyük gruplarda çalýþma yapýla-
madýðýndan çok kullanýþlý bir metod deðildir. Son
yýllarda kemik turnoverini gösteren biyokimyasal
belirteçlerde yoðun geliþmeler kaydedilmiþtir.
Biyokimyasal belirteçler noninvazif ve kýsa sürede
bakýlabilen tetkiklerdir (15).

Uzun yýllar kemik rezorpsiyon belirteci olarak
Hyp ve p-TRAP kullanýldý. Bu belirteçlerin sensi-
tivite ve spesifisitelerinin yüksek olmamasý ne-
deniyle 1980'lerin sonlarýna doðru Pyd ve Dpd,
kemik rezorpsiyon belirteçleri olarak birçok çalýþ-
mada gösterildi (6,16).

Ýdrar Pyd ve Dpd geçmiþte bulunan kemik
yýkým belirteçlerinden daha sensitif biyokimyasal
belirteçlerdir (6,15,17-20). Kollajenin parçalan-
masý esnasýnda çapraz baðlar dolaþýma geçerler ve
kollajen sentezinde mevcut deðillerdir. Bu nedenle
Pyd ve Dpd kemik yýkýmýný göstermede spesifiktir-
ler (15). 

Robins ve arkadaþlarý, postmenopozal osteo-
porozlu kadýnlarda saðlýklý kadýnlara göre idrar
serbest Pyd %16, Dpd %25 daha yüksek bul-
muþlardýr. Piridinolinde belirgin fark olmamasý, os-
teoporozdan çok, yaþla olan deðiþim  ve Pyd'nin
baþlýca artiküler ve intervertebral kartilajda bulun-
masýndan kaynaklanýr (21).

Seibel ve arkadaþlarý postmenopozal osteo-
porotik kadýnlarda postmenopozal normal kadýnlara
göre kreatininle düzeltilmiþ idrar Dpd düzeylerini
%24 daha yüksek bulmuþlardýr (21). Çalýþmamýzda
da, postmenopozal osteoporozlu grupta (Grup 1)

Þekil 1. Ýdrar Dpd/Cre deðerlerinin postmenopozal osteo-
porotik, postmenopozal ve premenopozal normal grupta yüzde
daðýlýmý.

Þekil 2. Alendronat tedavisi alan postmenopozal osteoporotik
hastalarýn tedavi öncesi ve 4 ay tedavi sonrasý idrar Dpd/Cre
sonuçlarý.
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idrar Dpd/Cre düzeylerini postmenopozal normal
gruba göre (Grup 2) istatistiksel olarak anlamlý
yüksek olduðunu bulduk (p<0.05).

Sinigaglia ve arkadaþlarý postmenopozal sað-
lýklý kadýnlarda serum ile idrar Pyd ve Dpd se-
viyelerini premenopozal saðlýklý kadýnlara göre be-
lirgin yüksek bulmuþlardýr (22). Bu saðlýklý kadýn-
larda idrar Dpd atýlýmýnýn yüksek olmasýnýn nedeni,
postmenopozal dönemde östrojen çekilmesine
baðlý kemik döngüsündeki artýþtýr (23). Overektomi
yapýlan sýçanlarda idrar piridinyum çapraz
baðlarýndaki belirgin artýþ, bu artýþýn östrojen çe-
kilmesine baðlý olduðunu desteklemektedir (23).

Çalýþmamýzda östrojen düzeyiyle Dpd atýlýmý
karþýlaþtýrýlmasý amaçlanmadýðýndan ve post-
menopozal durumu kesinleþmiþ hasta grubuyla
çalýþtýðýmýzdan, hastalarýn östrojen düzeylerine
bakmadýk. Kemik mineral dansitometresine göre
postmenopozal normal kadýnlarýn (n=26), altýsýnda
idrar Dpd/Cre deðerini 20.12±10.12 nM/mM
olarak postmenopozal osteoporotik kadýnlarla ayný
düzeyde bulduk. Kemik mineral dansitometresine
göre normal olan kemik rezorpsiyonu baþlamýþ
hastalarda Dpd düzeyleri bakýlarak erken dönemde
osteoporoz tanýsý koyulabileceði daha önceki çalýþ-
malarda gösterilmiþ olup, kit maliyetinin yüksek
olmasý nedeniyle daha büyük bir hasta grubun-
da çalýþamadýðýmýzdan, postmenopozal hastalarýn
6 adedindeki deðer artýþýný tam olarak açýklaya-
madýk.

Peaston ve arkadaþlarý, otomatize kemilümine-
san sistemde Chiron Diagnotic ACS 180 kiti kulla-
narak yaptýklarý çalýþmada Dpd nin idrarla
atýlýmýnýn kemik rezorpsiyonunda sensitif bir belir-
leyici olduðunu göstermiþlerdir (24).

Rosano ve arkadaþlarý, Chiron Diagnostic kiti
ile otomatize kemilüminesan immünassay yön-
temiyle yaptýklarý çalýþmada tedavi almamýþ osteo-
porozlu hastalarda  Dpd/Cre  düzeyleri 9.47±4.90
nM/mM   deðeriyken, pamidronat (bifosfonat) te-
davisiyle Dpd/Cre düzeylerinin  7.62±3.16 nM/mM
seviyelerine düþtüðünü göstermiþlerdir. Ayný hasta-
larda ELISA ile benzer sonuçlar elde edilmiþtir.
Sonuç olarak; klinik laboratuarlarda Dpd'nin
ölçülebilmesi için otomatize kemilüminesan immü-
nassay yöntemin kullanýlabileceðini göster-
miþlerdir (25).

Biz çalýþmamýzda postmenopozal osteoporoz-
lu kadýnlarda idrar Dpd/Cre düzeyini 21.21±7.89
nM/mM olarak bulduk. Hastalara verilen alen-
dronat tedavisiyle Dpd/Cre deðeri 9.73±3.97
nM/mM'e geriledi. Ýstatistiksel olarak anlamlý
(p<0.001) bir düþme saptadýk.

Kushida ve arkadaþlarý osteoporozda rezorp-
siyon belirteçlerinin yapým belirteçlerine göre daha
deðerli olduðunu göstermiþlerdir (26).

Seibel ve arkadaþlarý piridinyum çapraz bað-
larý ile yapým ve yýkým belirteçleri arasýnda iyi bir
iliþki olduðunu göstermiþtir (21). Yapýlan çalýþ-
malar piridinyum çarpraz bað atýlýmýnýn yaþla   pro-
gressif arttýðýný, yapým belirteçlerinde böyle bir
deðiþikliðin olmadýðýný göstermektedir (27). Ohta
ve arkadaþlarý erken menopoza giren kadýnlarda
(43 yaþ ve öncesi) geç menopoza giren kadýnlara
göre (43 yaþ sonrasý) idrar Dpd/Cre oranýný daha
yüksek, kemik dansitometrisinin daha düþük olarak
bulmuþlardýr (28).

Dresner-Pollack ve arkadaþlarý yaþlý kadýnlar-
da femoral, boyun uzun kemik kaybýyla kemik
rezorpsiyon belirteçleri (idrar N telopeptid çapraz
baðlar, serbest Pyd, total Pyd, total Dpd ve
hidroksiprolin) arasýnda negatif korelasyon
(r=- 0.39, - 0.52, p<0.05) bulmuþlardýr (29).

Osteoporotik kadýnlarda östrojen tedavisi ile
idrar piridinyum çarpraz baðlarýnda belirgin düþ-
menin gösterildiði çok sayýda çalýþma mevcuttur
(23,30,31,32). Benzer sonuçlar bifosfonat te-
davisiyle alýnmýþtýr (31).

Kollerup ve arkadaþlarý, idrarla total Dpd
atýlýmýnýn kemik rezorpsiyonunda spesifik bir belir-
leyici olduðunu gösterdiler. Alendronat tedavisine
baþladýktan 1 hafta sonra idrar Dpd atýlýmýnda be-
lirgin bir düþme, 3 hafta sonra maksimum bir azal-
ma gösterilmiþtir.Total Pyd ve hidroksiprolinin
kemiðe spesifiteleri az olduðu için bu belirteçlerde
daha az bir düþüþ gözlenmiþtir. Bifosfonat te-
davisiyle serbest ve total Dpd dönüþmeleri arasýnda
belirgin bir fark görülmemiþtir. Bifosfonat tedavisi
kesildikten  4-12 hafta sonra total Dpd ve total Pyd
düzeyi tedavi öncesi seviyesine dönmüþtür (33).

Garnero ve arkadaþlarý alendronat tedavisiyle
biyokimyasal belirteçler ile 6 ayda, lomber KMD si
ile 2 yýl içinde belirgin deðiþiklik göstermiþlerdir
(31).
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Kemik rezorpsiyonunun biyokimyasal be-
lirteçler ile menopozun ilk bir kaç haftasýnda
görülebildiði; öte yandan radyolojik olarak göre-
bilmek için genellikle en az 1 yýl geçmesi gerektiði
gösterilmiþtir (6). Yapýlan birçok çalýþma Dpd nin
kemik rezorpsiyonunu göstermek için ve osteo-
poroz tedavisinde kullanýlan ilacýn etkinliðini
göstermek ve monitorize etmek için iyi bir belirteç
olduðunu desteklemektedir  (4,21,22,30,34-37).

Þimdiye kadar Dpd üzerine yapýlan çalýþmalar
ve bizim yaptýðýmýz çalýþma Dpd nin kemik re-
zorpsiyonunu gösteren ideal bir  belirteç olduðunu
göstermektedir.

Çalýþmamýzda bazý kýsýtlayýcý faktörler vardý.
Ülkemizde plasebo bulmanýn zorluðu nedeniyle
plasebo kontrollü bir çalýþma planlayamadýk,
ekonomik maliyetlerin yüksekliði  nedeniyle tedavi
sonrasýnda hastalara KMD çektiremedik. Kit
maliyeti, çalýþma kapsamýna alýnan vaka sayýsýnda
kýsýtlamalara  neden olmuþtur.

Kullandýðýmýz immünassay teknikle, rutin
laboratuarlarda, noninvazif, kýsa sürede, düþük
maliyetle osteoporoz tanýsýnýn konulabileceði ve
verilen tedavinin etkinliðini takipte Dpd'nin önem-
li bir belirteç olduðunu göstermek için ön çalýþma
yapmýþ olduk.
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