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OZET

Amag: Romatoid Artritli (RA) hastalarda osteoporoz (OP)
major komorbidite olarak tanminmaktadir. Bu ¢alismanin amact
RA’li hastalarda OP ve OP risk faktorlerini arastirmaktir.

Gereg¢ ve Yontem: Calismaya Goztepe Egitim Arastirma
Hastanesi, Romatoloji poliklinigine bagvuran, daha once ACR
kriterelerine gore RA tamist alnug olan 54 kadin hasta alind.
Hastalar retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalar, demog-
rafik ozellikleri, aldiklar: tedaviler, RA siireleri, menopoz
durumlari, kirtk hikayeleri, hastalik aktiviteleri (disease acti-
vity score-DAS 28), Health Assessment Questionnaire (HAQ)
skorlart ve lomber AP ve femur boynu DXA olgiimleri yoniin-
den incelendi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamast 52.72 (39-67), RA siire-
leri ortalama 10.20 (1-30) yul idi. DAS 28 skorlart, ilag kulla-
mmlart, RA siireleri, menopoz durumlart ve HAQ skorlart ile
kemik mineral yogunlugu (KMY) olciimleri karsilastirildi. RA
stiresi ile femur boynu KMY ndaki diisiikliik anlamli olarak
iligkili bulundu (p<0.05). IHla¢ kullanimlart, menopoz durumla-
ri, DAS 28 ve HAQ skorlart ile KMY arasinda istatistiksel
anlamli iligki saptanmadi.

Sonuc: RA’li hastalardaki KMY’daki azalma hastalik siiresi
ile iligkili olabilir.

Anahtar kelimeler: Romatoid artrit, osteoporoz, DXA

SUMMARY
Osteoporosis in rheumatoid arthritis

Objective: Osteoporosis (OP) is known as a major comorbi-
dity in rheumatoid arthritis (RA) patients. Aim of this study is
to evaluate OP and risk factors of OP in RA patients.

Materials and Methods: 54 female patient, who were attended
to rheumatology outpatient clinic in Goztepe Education and
Research Hospital and diagnosed as RA according to ACR cri-
teria, were included in the research. Study was designed as a
retrospective research. Patients were evaluated according to
demographic data, received therapy, duration of RA, menopa-
use status, fracture history, disease activity score-DAS 28,
health assessment questionnaire (HAQ) score, lumbar AP and
Sfemur neck DXA measurements.

Results: Mean age of patients was 52.72 (39-67) years, RA
duration was 10.20 (1-30) years. DAS 28 scores, received the-
rapy, RA duration, menopause status and HAQ scores were
compared with bone mineral density (BMD). RA duration and
decrease in femur neck BMD was found statistically meaning-
ful (p<0.05). Statistically meaningful correlation between
BMD and received medication, menopause status, DAS 28 and
HAQ scores was not established.

Conclusion: Decrease in BMD may be related with disease
duration in RA patients.
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Romatoid Artrit (RA); etyolojisi belli olmayan, sis-
temik bulgular gosteren, 6zellikle periferik sinov-
yal eklemleri tutan, sinovyal hiicre proliferasyon
ve inflamasyonunun eklemde destriiksiyon yapma-
st ile karakterize ancak kimi zaman belirgin dere-
cede ekstraartikiiler tutulumun eglik ettigi, simetrik
eklem hastaliginin odak olusturdugu kronik, siste-

mik, otoimmiin, inflamatuar bir hastaliktir (1.

Osteoporoz (OP), RA’nin iyi bilinen bir kompli-
kasyonudur. Bir¢ok calismada RA’l1 hastalarin
kemik fraktiirii acisindan artmig riske sahip oldugu
one siirtilmektedir (2-6),

3. Ulusal Osteoporoz Kongresi'nde (15-19 Ekim 2008, Antalya) poster olarak sunulmustur.
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RA’da OP, fokal kemik erozyonu, periartikiiler
osteoporoz ve generalize osteoporoz olmak tizere 3
tipte goriilir (7-8), RA’da kemik kiitlesi kaybinin
patogenezi tam olarak agiklanamamustir ve multi-
faktoryel oldugu diistiniilmektedir . Kadin cinsi-
yet, viicut kitle indeksi, fonksiyonel disabilite,
menopoz, hastalik stiresi, erozyon varligl, immobi-
lite, nutrisyonel durum ve kortikosteroid kullanimi
RA’da osteoporozun 6nemli belirleyicileri olarak
bildirilmektedir (10-15), Oral kortikosteroid kiimiila-
tif dozlari; hastalik, yas ve cinsiyetten bagimsiz
KMY ve kirigi etkiler (10-15, RA’da kirikla iligkili
faktorler; onceki osteoporoz teshisi, uzun yillar
kortikosteroid kullanimi, artmis disabilite, ileri yas,
fiziksel aktivitede kisitlilik, vertebral deformite
varligidir . Norve¢’de yapilan kesitsel bir ¢alig-
mada, 394 RA’l1 kadin hasta alinmis, biitlin yag
gruplarinda OP sikliginin iki kat arttig1 saptanmis-
tir (10),

Bu calismada RA’l1 kadin hastalarda DXA ile 6lcti-
len AP lomber vertebra ve femur boynu kemik
mineral yogunluklarinin, yas, hastalik stireleri,
aldiklar1 tedavi, menopoz durumlari, viicut kitle
indeksleri, kirik hikayeleri, hastalik aktiviteleri ve
HAQ skorlari ile karsilagtirarak OP acisindan risk
faktorlerinin belirlenmesi ve OP goriilme sikligimin
aragtirtlmasi planlandi.

GEREC ve YONTEM

Caligsmaya, etik kurul onay1 alinarak, Goztepe
Egitim Arastirma Hastanesi, Romatoloji poliklini-
gine bagvuran, American College of Rheumatology
(ACR) kriterelerine gére RA tanist almig olan 54
kadin hasta alindi. Arastirma retrospektif olarak
planlandi. Sekonder osteoporoz nedeni olarak anti-
epileptik, antikoagiilan ve antiandrojenik ila¢ kul-
lanan hastalar, immobilize olanlar, tiroid /paratiro-
id fonksiyon bozuklugu olanlar, bobrek, karaciger
hastalig1 olanlar, gastrektomili veya malabsorbsi-
yonu olanlar, hipofiz bezi bozuklugu olanlar,
malignite veya immiin hastalig1 olanlar ¢caligma
dig1 brrakildi. Aragtirmaya alinanlarin demografik
ozellikleri, viicut kitle indeksleri (VKI), RA siirele-
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ri, menstriiel ve menopoz durumlari, hastalik akti-
viteleri, HAQ skorlari, kullandiklar1 ilaglar ve ilag
kullanim siireleri kaydedildi. Son bir yil i¢inde
bakilmis olan eritrosit sedimentasyon hizi (ESR),
romatoid faktér (RF), C-reaktif protein (CRP),
hemogram &l¢iimleri, sis eklem ve hassas eklem
sayilari, gorsel analog skala (GAS) ile 6lgiilen agri
diizeyleri hastalik aktivitesi (disease activity score-
DAS 28) acisindan degerlendirildi. Sonuclar
DAS28 hesaplayicisiyla elde edildi. Hastalarin
fonksiyonel durumlart HAQ skoru ile degerlendi-
rildi. Hastalarin KMY ’leri, DXA ile lomber AP ve
femur boyun bdlgelerinden 6lgiildii. DXA sonugla-
11 ile, kaydedilen bilgiler karsilastirilarak degisken-
lerin sonucu nasil etkiledigi arastirildi. Istatiksel
analiz SPSS 16.0 versiyon programi ile yapildi.
p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Aragtirmaya yas ortalamasi 52.72 (39-67) olan 54
kadin hasta alindi. Ortalama hastalik stiresi 10.20
(1-30) yil idi. Viicut kitle indeksleri 19.20-38.30
(30.27) idi. Hastalik aktivite skorlart DAS28 icin
ortalama 2.3 (1.0-4.0), HAQ i¢in ise 9.92 (0-30)
olarak hesaplandi. Hastalarin demografik 6zellikle-
ri, DAS 28 ve HAQ sonuclar1 Tablo 1°de gosteril-
mistir.

Hastalarimizin %77.8’1 menopoza girmisti. RA’l1

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri, DAS 28 ve HAQ sonuc-
lari.

N Minimum  Maximum Ortalama SS

Yas 54 39 67 52.72 7.43
RA siiresi 54 1 30 10.20 7.24
VKI 54 19.20 38.30 30.27 4.44
DAS28 54 1.0 4.0 2.3 0.93
HAQ 54 0 30 9.92 6.83

Tablo 2. DEXA sonuclari.

Minimum  Maximum Ortalama SS

Lomber T-skor -4.5 3.20 -1.19 1.25
Lomber Z-skor -3.10 3.20 -0.68 1.18
Femur T-skor -2.98 2.60 -1.14 1.13
Femur Z-skor -2.06 2.20 -0.46 0.90
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Tablo 3. Klinik parametreler ile DEXA sonuclarmin karsilastirma
sonuclari, p-degerleri.

RA siiresi HAQ DAS 28  KS kullanimi

Lomber T-skor 0.464 0.538 0.387 0.883
Lomber Z-skor 0.488 0.192 0.676 0.980
Femur T-skor 0.028 0.548 0.280 0.996
Femur Z-skor 0.164 0.595 0.959 0.851

hastalardaki OP siklig1 lomber omurgada % 14.8,
femur boynunda ise % 16.7 idi. L1-L4 AP omurga
ve femur boyun T ve Z skor ortalamalar1 Tablo
2’de gosterilmisgtir.

Hastalarin kortikosteroid kullanimi, HAQ skorlari,
hastalik aktiviteleri ve hastalik stireleri ile lomber
AP ve femur boyun T ve Z skorlarinin karsilastir-
ma sonuglari, p-degerleri Tablo 3’te gosterilmisgtir.
RA siiresi ile femur boynu T-skoru arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli negatif iliski bulunmustur.

TARTISMA

OP birim hacme diisen kemik kitlesinde azalma,
kemik dokusunun mikromimarisinin ve kemik
kalitesinin bozulmasi sonucu kirilganliginin artma-
s1 ile karakterize sistemik bir kemik hastaligidir.
Kemik kaybinin erken teshisi kirik riski tedavisi ve

proflaksisinde son derece onemli bir yere sahiptir
(16),

OP ve frajilite kiriklari, romatolojik hastalig1 olan
hastalarda sik goriilen ve yasam kalitesini bozan
komplikasyonlardan biridir. Romatizmal hastalik-
larda kemik, hastaligin kendisi, verilen tedavi,
yetersiz beslenme, azalmig fonksiyonel aktivite
gibi bir¢ok faktorle negatif etkilenir (17,

RA popiilasyonunda OP siklig1 normal saglikl
kisilere gore daha yiiksek bulunmugtur (1), RA’da
hastalik aktivitesi sebebiyle, inflamasyonun oldugu
eklem bolgelerinin diginda da genel kemik yiki-
minda artis ve kemik kaybr meydana gelmektedir
(19.20), RA’l1 hastalarda KMY’deki genel azalmanin
kalgca ve vertebra kirik insidansinda artmaya yol
actig1 goriilmiis olup, 6zellikle RA’l1 kadin hasta-

larda OP sikliginin ve kalca kirig1 insidansinin 2
kat arttig1 bildirilmigtir (10.2D),

RA’da fokal kemik erozyonu, periartikiiler OP,
aksiyel ve appendikiiler iskeleti tutan generalize
OP seklinde ti¢ tip kemik kaybi olusur. RA’da
kemik kaybinin tiim sekillerinde anahtar molekiil
olarak osteoklastlar gosterilmektedir (22), Fokal
kemik erozyonu, RA’ya 6zgii pannus dokusunun
kemige, kikirdaga invazyonu ile gelisir (23),
Generalize osteoporoz siklikla inflamasyon, immo-
bilizasyon ve steroid tedavisi gibi etkenlere primer
risk faktorlerininde eklenmesi ile ortaya ¢cikmakta-
dir. Generarilize osteoporozun en 6nemli belirleyi-
cileri hastalik aktivitesi, hastalik siiresi, fonksiyo-
nel yetersizlik, immobilizasyon, kortikosteroid
kullanimi, nutrisyonel problemler, diisiik VKI ve
yastir (10-15) RA’l1 hastalar kalga, pelvis, vertebra,
humerus ve tibia/fibula kiriklar1 acisindan artmig
riske sahiptirler ve bu risk uzun siireli hastalikta,
diisiik VKI'li hastalarda ve oral glukokortikoid
alanlarda daha da artmigtir 4,

RA’da kemik kaybi hastaligin erken déneminde
baglamaktadir (21.24.25), Bu erken donemdeki kemik
kaybr1 inflamasyona, uygulanan tedaviye ve fonksi-
yonel kisitlanmaya baglidir (25.26),

Literatiirde RA’da hastalik siiresi ile OP arasindaki
iligkiyi arastiran bir¢ok calisma mevcuttur. Bazi
calismalarda hastalik siiresi ile KMY arasinda
negatif iligki bildirilmistir ©-24). Eger RA’l1 hasta-
larda, hastalikla ilgili mekanizmalar kemik kaybin-
dan sorumlu ise, kemik kitlesinin hastalik stiresiyle
ters iligkili olmas1 beklenir. Ancak uzun siireli
RA’I1 hastalarda bu iligki birgok ¢alismada gosteri-
lememistir (V. Als ve ark. 105 RA’l1 glukokortikoid
tedavisi almayan hastay1 hastalik siiresine gore su
sekilde siniflamistir: 0-3, 4-8 ve >8 yil. Bulgulari
RA’yla ilgili mekanizmalarin kemik kaybinda has-
taligin ilk yillarinda daha 6nemli oldugunu goster-
mistir 2D, Ayn1 sekilde Laan R ve ark hastalik
stiresi 3 ay ile 5 yi1l arasinda degisen RA hastalarin-
da, lomber omurga ve femur boyun kemik Kkitlesi-
nin hastalik stiresiyle ilgili oldugunu gostermisgtir
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(24). Eric-Jan J A Lroot ve ark da uzun siireli RA’da
KMY diistikliigiinii beklediklerinden az bulmuglar-
dir. Burada da yiiksek inflamatuar aktivite ve glu-
kokortikoid kullanimini 6nemli patogenik faktor
olarak 6ne siirmiglerdir (25, Bizim ¢alismamizda
da hastalarimizin kadin olmasi, biiyiik cogunlugu-
nun postmenopozal donemde (% 77.8) olmasi,
diisik KMY sonuclarinin bulunmasina sebep
olmus olabilir. Hastalik siiresinin uzamasi ile bir-
likte hastalarin yaslarinin uzamasi, dolayisi ile
menopoz siirecinin eglik etmesi femur boynunda
buldugumuz diisiik KMY ile hastalik siiresi arasin-
daki negatif iligkiyi etkilemis olabilir. Literatiirdeki
caligmalarda RA’l1 postmenapozal kadinlarda lom-

ber omurga KMY degerleri daha diisiik bulunmusg-
tur (27),

RA’da KMY, fiziksel performansla uyumlu bulun-
mustur (28.29), Eklem harabiyeti fiziksel inaktivite-
ye dolayistyla kas giiclinde diisiise ve bdylece
kemige daha az yiiklenmeye sebep olur bu da
disiik KMY ile sonuglanir. Ancak bu aciklamaya
HAAQ skoruyla ifade edilen fiziksel disabilite eklen-
diginde HAQ’in KMY tizerinde bagimsiz etkinligi
gosterilememigtir (20, Bu calismada da benzer
sekilde HAQ skoruyla KMY arasinda bir iligki
saptanmamuistir. Hastalarin biiyiik oranda menopo-
za girmis olmasi, dolayistyla yag faktorii nedeniy-
le, lomber osteoartroz, aort kalsifikasyonu ve ver-
tebral deformiteler KMY nu artirmis ve HAQ
degiskeniyle KMY iligkisini gizlemis olabilir.
Kontrolsiiz hastalik aktivitesinin kemik dansitesi
tizerine negatif etkisi bulunmaktadir. CRP ile gos-
terilen yliksek akut faz cevabi erken RA’l1 hastala-
rin KMY ’nun en iyi belirleyicisi oldugu, hastalik
aktivitesinin baskilanmasi ile kemik kaybinin dur-
duruldugu gosterilmistir (2:30),

Steroid kullaniminin kemik ve kalsiyum metabo-
lizmas1 lizerine negatif etkileri bilinmektedir.
Steroidler direkt olarak kemik yapimini inhibe
ederler. Osteoblastlarin ¢ogalmasi ve olgunlagmast
gecikir, yasam stireleri kisalir (osteoblast apoptozi-
si). Osteoblastlardan osteokalsin ve kollojen sente-
zi gibi fonksiyonlar bloke olur. Osteoklastik kemik
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yikimui artar (2. Sonug olarak steroid osteoporozun-
da kemik yapimi azalir, yikimi ise artar.
Steroidlerden aksiyel iskeletin trabektiler yapisi
daha ¢ok etkilenir. Ilk alti ayda kayip ¢ok hizlidir,
daha sonra yavaglar. Kortikal kemiklerde de kayip
vardir ancak daha yavastir. Giinltik ve ktimiilatif
dozlarla birlikte tedavi siiresi de steroid OP’unun
gelisiminde 6nemlidir 23, Steroidler D-vitamini
seviyelerinden bagimsiz olarak bagirsaklarin
mukozal hiicre fonksiyonlarini direkt inhibe ederek
kalsiyum absorbsiyonunu onlerler. Kalsiyumun
bobrek tubuluslarindan reabsorbsiyonunun azalma-
st ve kalsiyum atiliminin artmasina baglh olarak
serumda iyonize kalsiyum diigser ve parathormon
seviyeleri artarak sekonder hiperparatiroidi gelisir
ve kemik yikimi artar (2. Bu ¢aligmada steroid kul-
lanim1 ile OP arasina bir iligki bulunamamisgtir.
Hastalarin kiimiilatif steroid dozlarinin hesaplana-
mamis olmasi bunun nedeni olabilir.

Calismamiz retrospektif olarak planlandigindan,
hastalarin son bir yil icinde farkli merkezlerde,
farkli cihazlarla yaptirdiklart KMY sonuglart
degerlendirilmistir. Ancak cihaz standardizasyonu
yapilamamistir. Cihazlar arasinda farklilik uzun
doénemli klinik izlemde gii¢liik yaratir. Ancak
sonuglarin karsilastirilmasinda da ayni cihazin kul-
lanilmasi 6nerilmektedir.

Calismanin simirlayici yanlari:

Calisma retrospektif olarak planlanmistir, biitiin
hastalar kadindir ve kontrol grubu kullanilmamig-
tir. Hastalarin steroid kullanim siireleri tam olarak
bilinememektedir ve kiimiilatif steroid dozlarmin
hesaplanamamistir.Hastalarin son bir yil icinde
farkli merkezlerde yaptirdiklart DXA sonuglart
degerlendirilmisgtir.

SONUC

Romatoid artritli hastalardaki kemik mineral
yogunlugundaki azalma hastalik stiresi ile iligkili
olabilir. RA’da OP degerlendirilmesi i¢in prospek-
tif, iyi dizayn edilmis kontrollii calismalara ihtiyag
vardir.
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