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Amaç: Bu çalışmada osteoporoz tedavisinin etkinliğinin 
değerlendirilmesinde kemik döngüsü biyokimyasal belir-
teçleri ve kemik mineral yoğunluğu (KMY) ölçümleri 
karşılaştırıldı.

Hastalar ve yöntemler: Mart 2006 - Aralık 2008 tarihleri 
arasında kliniğimizde osteoporozlu 166 hasta çalışmaya 
alındı. Takiplerde ölüm ya da başka nedenlerle kontrolleri 
tamamlanamayan hastalar çalışmadan çıkarıldı. Daha önce 
herhangi bir osteoporoz tedavisi almamış olan ve çalış-
mayı tamamlayan osteoporozlu 60 hastanın (49 kadın, 11 
erkek; ort. yaş 65.7 yıl; dağılım 42-87 yıl) KMY ölçümleri 
ile çapraz bağlı N-telopeptid (NTx) değerleri kullanılarak 
idrarda kemik döngüsü biyokimyasal belirteçleri ölçümleri 
karşılaştırıldı.

Bulgular: Hastaların 29’una (%48.3) cerrahi tedavi, 31’ine 
(%51.7) konservatif tedavi uygulandı. Hastaların ölçülen 
idrar NTx değerlerinde 3. ayda %38.82; 6. ayda %51.99; 12. 
ayda %66.41 azalma saptandı. Lomber vertebra KMY bir yıl 
sonunda %20.7 artarken, femur boyun KMY’de %11.9 artış 
saptandı.

Sonuç: İdrar NTx değeri, KMY ölçümlerine kıyasla, oste-
oporoz tedavisine daha hızlı yanıt verdiği için, bu para-
metrenin tedavi etkinliğinin izleminde kullanılması uygun 
olabilir.
Anahtar sözcükler: Kemik mineral yoğunluğu; çapraz bağlı 
N-telopeptid; osteoporoz; idrar.

Objectives: This study aims to compare the measurements 
using biochemical markers of bone turnover and bone 
mineral density (BMD) in the assessment of the efficiency of 
osteoporosis treatment.

Patients and methods: Between March 2006 and 
December 2008, 166 patients with osteoporosis in our 
clinic were included. Patients who were out of contact 
due to death or other reasons during follow-up were 
excluded. We compared the measurements of urinary 
biochemical markers of bone turnover using cross-linked 
N-telopeptide (Ntx) values and BMD in 60 patients (49 
females, 11 males; mean age: 65.7 years; range: 42 to 87 
years) with osteoporosis who were treatment-naive and 
completed study.

Results: Twenty-nine (48.3%) of the patients received 
surgical treatment, while 31 (51.7%) received conservative 
therapy. Urine NTx values of the patients decreased 38.82% at 
three months; 51.99% at six months and 66.41% at 12 months. 
Lumbar vertebra BMD increased by 20.7% and femur neck 
BMD increased by 11.9% at the end of the first year.

Conclusion: Urine NTx values respond to osteoporosis 
treatment faster than BMD measurements; thereby it may be 
suitable to use this parameter for the monitorization of the 
treatment efficiency.
Key words: Bone mineral density; cross-linked N-telopeptide; 
osteoporosis; urine.

•	 Geliş	tarihi:	06	Şubat	2013		Kabul	tarihi:	01	Mayıs	2013

•	 İletişim	adresi:	Dr.	M.	Baybars	Ataoğlu.	Gazi	Üniversitesi	Tıp	Fakültesi	Ortopedi	ve	Travmatoloji	Anabilim	Dalı,	06500	Beşevler,	Ankara,	Turkey.	
	 Tel:	+90	312	-	202	55	28			Faks:	+90	312	-	202	90	08			e-posta:	baybarsataoglu@gazi.edu.tr



83Osteporoz	tedavisinin	etkinliğinin	değerlendirilmesinde	NTx	ve	KMY	ölçümlerinin	karşılaştırılması

Osteoporoz, kemik gücü kaybıyla karakterize, 
kemik kırık riskinde artışa neden olan ciddi bir halk 
sağlığı sorunudur ve yaşlı nüfusta ciddi morbidite 
ve mortalite nedenidir.[1,2] Ortalama yaşam süresinin 
uzamasıyla toplam nüfus içinde yaşlıların oranının 
artması, sedanter yaşam tarzı ve düzensizleşen bes-
lenme tarzı gibi birçok nedenle, toplumda osteopo-
roz ve osteoporoza bağlı kırık sıklığı giderek artma 
eğilimindedir. Son yıllarda osteoporozun erken tanı 
ve tedavisindeki gelişmeler, giderek artan ilgi odağı 
haline gelmiştir bu nedenle kemik eklem hastalıkla-
rına dikkat çekmek üzere, 2000-2010 yılları Dünya 
Sağlık Örgütü tarafından “Kemik Eklem On Yılı” 
olarak ilan edilmiştir.[3]

Osteoporozun tanısının konmasında günümüz-
de iskelet sisteminin birçok bölgesinde kemik mine-
ral yoğunluğu (KMY)’nun ölçümüne dayanan birçok 
yöntem bulunmaktadır. Kemik mineral yoğunlu-
ğu, kemiğin fizyolojik ve patolojik durumunun en 
önemli göstergesidir ve kırık riskini ortaya koyan 
en kıymetli veri olarak kabul edilmektedir. Kolay 
uygulanabilir ve ucuz bir yöntem olan KMY ölçü-
mü osteoporoz tanısında günümüzde altın standart 
olarak kabul edilmektedir.[4] Bununla birlikte KMY 
ölçümü kemik gibi sürekli yapım ve yıkımın devam 
ettiği dinamik bir yapı hakkında statik bilgi ver-
mektedir. Kemik mineral yoğunluğundaki değişik-
likler yavaş seyretmekle birlikte tutarlılık ve hata 
payı da göz önüne alınırsa beklenmeyen sonuçlar 
verebilir.[5]

Kemik yıkımını yavaşlatan ilaçların çoğu kemik 
döngüsünü yavaşlatır. Yıkım belirteçlerinin seri ölçü-
mü ilacın etkinliği hakkında KMY ölçümüne göre 
daha hızlı ve kesin bir fikir verebilir. Bu çalışmada 
araştırma sorumuz; “Osteoporoz tedavisi uygulan-
makta olan hastaların takipleri sırasında, tedavinin 
etkinliğinin değerlendirilmesi için kemik döngüsü 
biyokimyasal belirteçleri ölçümü KMY ölçümünden 
daha erken sonuç verir mi?“ idi.

HASTALAR VE YÖNTEMLER

Osteoporoz varlığı saptanan, daha önceden her-
hangi bir osteoporoz tedavisi almamış olan 166 hasta 
çalışmaya dahil edildi. Osteoporoz tanısı: düşük 
enerjili travma sonrası kırık gelişimi veya femur 
boyun, L1-4 KMY ölçümlerinde T skorunun -2.5 
ve altında olması kriterlerini karşılayan hastalara 
kondu. Hiperparatiroidizm, tirotoksikoz, erkek hipo-
gonadizmi, malabsorbsiyon sendromları, malignite, 
kronik karaciğer hastalığı ve diğer sekonder osteo-
poroz nedenleri saptanan hastalar çalışmaya dahil 
edilmedi. Çalışmaya dahil edilen tüm hastalara yaş, 
kırık bölgesi ve KMY değerleri göz önünde bulundu-

rularak uygun osteoporoz tedavisi planlandı. Tedavi 
öncesinde KMY, başlangıç n-telopeptid (NTx), tam 
kan sayımı, kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz (ALP), 
aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotrans-
feraz (ALT), parathormon (PTH), tiroid stimüle edici 
hormon (TSH), osteokalsin, kalsitonin değerleri bakıl-
dı, boy ve ağırlık ölçümleri yapıldı. Uygun osteopo-
roz tedavisi düzenlenen hastalar, 3, 6. ve 12. aylar-
da kontrollere çağrıldı, tam kan sayımı, biyokimya 
paneli ve idrar NTx düzeyleri tekrarlandı, 12. ayda 
ayrıca KMY ölçümü tekrarlandı. Takiplerde ölüm 
ya da başka nedenlerle kontrolleri tamamlanama-
yan hastalar çalışmadan çıkarıldı. Çalışmayı, hepsi 
menopoz sonrası dönemde olan 49 kadın (%81.7) 
ve 11 erkek (%18.3) toplam 60 hasta (ort. yaş 65.7 
yıl; dağılım 42-87 yıl) tamamladı. Hastaların 29’una 
(%48.3) cerrahi tedavi, 31’ine (%51.7) konservatif teda-
vi uygulandı (Tablo I).

Tüm hastaların başlangıç ve 12. ay KMY ölçüm-
lerinde Hologic QDR-4500 (Bedford, Mass., USA) ve 
General Electrics Medical Systems Lunar (Madison, 
Wis., USA) cihazları kullanıldı. Hastaların başlangıç 
ve 12. ay KMY ölçümlerinin aynı cihazda yapılması-
na dikkat edildi. İdrar NTx ölçümleri bir gece açlık 
sonrası sabah ikinci idrardan örnek alınarak yapıldı, 
idrar örnekleri ölçümler öncesinde -20 derecede sak-
landı. İdrar NTx ölçümleri ELİSA kiti (Osteomark, 
Inverness Medical Professional Diagnosis, NJ, USA) 
ile yapıldı.[6] İdrar NTx normal değerleri erkekler için 
3-63 nM BCE/mM kreatinin, kadınlar için 5-65 nM 
BCE/mM kreatinin olarak alındı.[6]

Çalışmada kullanılan ilaçlar, alendronat 
70 mg/hafta, risedronat 35 mg/hafta, ibandronat 
150 mg/ay, salmon kalsitonin 200 IU/gün, raloksifen 
60 mg/gün ve stronsiyum ranelat 2 gram/gün olarak 
seçildi.

Medikal tedaviye ek olarak tüm hastalara yeni kırık 
oluşumunu önlemek üzere dengeli beslenme, düzenli 

TABLO I

Hastaların tanıya göre dağılımı

Tanı Hasta sayısı Yüzde

Femur boyun kırığı 5 8.3

Femur intertrokanterik kırığı 7 11.7

Femur subtrokanterik kırığı 4 6.7

Radius distal uç kırığı 10 16.7

Vertebra kırığı 7 11.7

Humerus proksimal uç kırığı 7 11.7

5. Metatars bazis kırığı 2 3.3

Diğer 16 26.7

Kırık yok 2 3.3
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egzersiz, sigaranın bırakılması, alkol bağımlılığı varsa 
tedavisi, güneş ışığından daha fazla yararlanılması 
gibi yaşam tarzı değişiklikleri ve ev içi modifikasyon-
lar önerildi. Kırık gelişen hastalara ayrıca fizik tedavi 
de uygulandı.

Çalışmada osteoporoz tedavisinin etkinliğinin 
değerlendirilmesi amacıyla KMY ölçüm ve idrar NTx 
değerlerinin zaman içinde değişimi incelendi ve bir-
birleriyle karşılaştırıldı. Ayrıca bu değişime ilaç tipi, 
vücut kütle indeksi, yaş gibi faktörlerin etkisi de değer-
lendirildi.

Tüm istatistiksel analizler Windows için SPSS 16.0 
versiyon paket programı (SPSS Inc., Chicago, Illinois, 
USA) kullanılarak yapıldı.

BULGULAR

Kemik mineral yoğunluğu bulguları

Hastaların başlangıç L1-4 KMY değerlerinin ortala-
ması –2.061 iken, bir yıllık izlem sonunda tekrarlanan 
KMY ölçümlerinde ortalamanın -1.640’a yükseldiği 
izlendi. Bu %20.7’lik artış, istatistiksel olarak anlamlı 
bulundu (p=0.001) (Şekil 1).

Başlangıç femur boynu KMY değerlerinin orta-
laması –2.449 olan hastaların, bir yıl tedavi sonrası 
ortalamaları –2.241 olarak ölçüldü. Bu %11.9’luk artışın 
da istatistiksel olarak multivariate ANOVA tekrarlı 
ölçüm analizi yöntemine göre anlamlı olduğu bulundu 
(p=0.017) (Şekil 1).

İdrar NTx bulguları

Hastaların, 3, 6. ve 12. ay idrar NTx değerleri orta-
laması, başlangıç NTx değerleri ortalamasına göre ista-
tistiksel olarak anlamlı düzeyde azalmış bulundu. Bu 
değişim ilk üç ay için %38, 3 ila 6. ay arasında %21, 6 ila 

12. ay arasında %30 olarak hesaplandı. Başlangıçtan 12. 
ay sonuna kadar olan idrar NTx ortalaması azalması 
%66.4 olarak bulundu (Tablo II).

Kemik mineral yoğunluğu-NTx ilişkisi

Hastaların bir yıllık takiplerinde KMY değerlerinde 
lomber vertebra için %20.7, femur boyun için %11.9 artış 
izlenirken, idrar NTx için ise %66.4 azalma izlendi.

TARTIŞMA

Kemik mineral yoğunluğu, kemiğin fizyolojik ve 
patolojik durumunun en önemli göstergesi olup, kırık 
riskini ortaya koyan en kıymetli veri olarak kabul 
edilmektedir. Kolay uygulanabilir ve ucuz bir yöntem 
olan KMY ölçümü; eksikliklerine rağmen osteoporoz 
tanısında günümüzde altın standart olarak kabul 
edilmektedir.[7] Bu çalışmada da literatürle uyumlu 
olarak, bir yıllık izlem sonunda yıkım engelleyi-
ci tedavinin femur boynunda ve lomber vertebra 
KMY’de artış sağladığı gösterilmiştir. Bir çalışmada, 
risedronat tedavisi uygulanan hastaların, tedavileri-
nin 4. ayında lomber vertebra KMY’lerinin %3, femur 
proksimal KMY’lerinin %3.1 arttığı saptanmıştır.[8] 
Başka bir çalışmada ise alendronat ve teriparatide 
tedavisi uygulanan hastalarda 30. ayda lomber KMY; 
alendronat uygulanan grupta %3-11, teriparatide 
uygulanan grupta ise %7-29 artış saptanmıştır.[9] Femur 
proksimal KMY’lerinde ise sırasıyla %0-8, %6-16 artış 
saptanmıştır.[9] Başka bir çalışmada ise alendronat 
tedavisi uygulanan hastalarda 6. ayda lomber vertebra 
KMY’sinde %5.5, femur proksimal KMY’sinde %2.7’lik 
bir artış saptanmıştır.[10] Bunun nedeni ölçüm tekni-
ği, randomizasyon ve hasta sayısı ile alakalı olabilir. 
Bunu değerlendirmek için daha fazla sayıda hasta ile 
ve daha iyi randomizasyon sağlanarak yapılan çalış-
malara gereksinim duyulmaktadır.

Yıkımı yavaşlatan ilaçların çoğu kemik döngü-
sünü yavaşlatarak etki göstermektedir. Yıkım belir-
teçlerinin seri ölçümü, ilacın etkinliği hakkında 
KMY ölçümüne göre daha hızlı ve kesin bir bilgi 
verebilmektedir.[5] Bu nedenle, tedavi öncesi ölçülen 
bir yıkım belirtecinin, 3. ay sonunda tekrar ölçümü, 

TABLO II

Hastaların başlangıç, 3. ay, 6. ay, 12. ay idrar NTx ortalama 

değerleri 

Zaman Sayı Yüzde Ort.±SS

Başlangıç NTx 60 0 87.2±80.6

3. ay NTx 60 -38.8 54.3±57.7

6. ay NTx 60 -51.99 42.4±44.9

12. ay NTx 60 -66.41 30.1±35.4

NTx: N-telopeptid.

Şekil 1. Kemik mineral yoğunluğu (KMY)-n-telopeptid (NTx)
ilişkisi.
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postmenopozal osteoporozda kullanılan ilaçların 
etkinliğinin değerlendirilmesinde kullanışlı bir yön-
tem olarak öne sürülmüştür.[11,12] Takiplerde, ölçülen 
değerlerin menopoz öncesi dönemdeki düzeylere çık-
masının, tedavi gerekliliğini ortadan kaldırmadığı 
kabul edilmektedir.[13] Sağlıklı bireylerde menopoz 
öncesi NTx düzeylerinin bilinmesi, ileri dönemlerde 
yapılacak değerlendirmeler için yol gösterici olabilir. 
Menopoz döneminde ölçülen NTx değeri normal sınır-
larda olsa da daha önce ölçülen değerlere göre NTx’te 
artış saptanması halinde tedaviye başlanması gerektiği 
genel kabul gören düşüncedir.

Çalışmamızda, medikal tedaviye yanıtı değerlen-
dirmek üzere aralıklarla ölçülen idrar NTx değerle-
rinde, istatistiksel olarak anlamlı bir düşüş gözlendi 
ve bu düşüşün, 3. ayda en yüksek seviyede olduğu 
saptandı. 

Greenspan ve ark.nın[14] çalışmasında alendronat ve 
hormon replasman tedavisi (HRT) uygulanan hastalar-
da kemik döngüsü belirteçlerinin anlamlı şekilde değiş-
tiği ve bu azalmanın 6. ayda en belirgin düzeyde olduğu 
saptanmıştır, bulgular çalışmamızla benzerlik göster-
mektedir. Ancak, çalışmamızdan farklı olarak, ölçüm-
lerin altı aylık aralarla yapılmış olması ve idrar NTx 
değerindeki en belirgin düşüşün 3. ay yerine 6. ayda 
saptanmış olmasıdır, bu farklılığın nedeni metodoloji-
deki farklılık olabilir. Benzer şekilde başka bir çalışmada 
da düşük doz prednizolon tedavisi uygulanan romatoid 
artritli hastalarda alendronat kullanımının, idrar NTx 
değerlerini zamanla azalttığı ve bu azalmanın en belir-
gin olarak 3. ayda gözlendiği bildirilmiştir.[15]

Çalışmamızda, hastaların bir yıllık takip sonrası 
idrar NTx ve KMY değerlerindeki değişimler değerlen-
dirildiğinde; 1. yıl sonunda femur boyun KMY’sinde 
%11.9, lomber vertebra KMY’sinde %20.7 artış sapta-
nırken, idrar NTx değerinde %66.4 azalma saptandı 
ve osteoporoz tedavisinin etkinliğini değerlendirmede 
idrar NTx’in daha hassas bir yöntem olduğu sonucuna 
varıldı. Bir çalışmada alendronat tedavisi uygulanan 
hastalarda 6. ay NTx değerlerinin 24. ay KMY değerleri 
ile uyumlu olduğu gösterilmiştir.[16] Başka birçok çalış-
mada da 3. ay ve 6. ay kemik dönüşüm hızı belirteçle-
rinin, 2. yıl KMY ile ilişkili olduğu ve bu yüzden bu 
belirteçlerin daha hassas, lokal değil sistemik belirteç 
olduğu ve KMY’ye göre daha hızlı yanıt verdiği ortaya 
konmuştur.[17-19]

Osteporoz tedavisinin etkinliğinin değerlendiril-
mesinde; bir kemik döngüsü biyokimyasal belirteci 
olan idrar NTx değişimi ile izleme, sonuçların daha 
hızlı gözlenebilmesi nedeniyle hastaların tedaviye 
olan inancını ve uyumunu da artıracak bir etken 
olabilir.
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