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SUMMARY

This study was carried out to see whether low dose steroid treatment causes osteoporosis
in rheumatoid artritis and to determine the effect of various treatment agents on preventing
osteoporosis which is due to the use of low dose steroids.

This study was performed in 4 groups each of which consisted of 10 rheumatoid arthrit pa-
tients.

Group I: Tt is the control group and only NSAI was used in this group,

Group 2 in this group low dose steroid (6mg/ d prednisolone) treatment was given,

Group 3: In this group, in addition to low dose steroid treatment calcium, D- vitamin, an-
abolic and calcitonin were given,

Group 4: Calcitonin was given in addition to treatment given in group 3.

Bone mineral density of all cases was measured using dual photon absorptiometer before
treatment and on the third month of the treatment.

We concluded that low dose steroid treatment could result in osteoporosis and anti-
osteoporotic agents such as calcium, vitamin- D, anabolic steroids and calcitonin could be
useful in maintaining bone density.
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Bu caligma, romatoid artritte, diisiik doz steroid tedavisinin osteoporoz gelisimi tizerindeki
etkisini gérmek ve degisik tedavi edici ajanlarin diigiik doz steroid kullanilimina bagli osteopo-
rozu 6nlemede ne kadar etkin oldugunu saptamak amaciyla yapilmigtir.Caligma, her biri 10
romatoid artritli olguyu iceren 4 grupta ylirtitilmiistiir.

L. Grup: kontrol grubu olup, yalniz non steroid anti inflamatuar,
2. Grup: Diiglik doz steroid tedavisi (6mg/ g metilprednisolone)
3. Grup: Diisiik doz steroide ek olarak kalsiyum, D- vitamini ve anabolizan,

4. Grup: Grup 3' te ki tedaviye kalsitonin eklendji,

Tiim olgularin, calisma 6ncesi ve 3 aylik tedavi sonrasmda Dual Foton Absorbsiyometresi ile

kemik mineral dansitesi dl¢iildi.

Sonug olarak, diisiik doz steroid tedavisi ile osteoporozun gelisebildigi ve kalsiyum, D- vita-
mini, anabolizan ve kalsitonin gibi antiosteoporotik ajanlarin, kemik yogunlugunu korumada
yararli oldugu kanismna varildi. Ancak bu konuda daha genis serili ve daha uzun siireli

calismalarin yapilmasi gerekmektedir.

(Anahtar Sozctiikler: Osteoporoz, Kemik Mineral Dansitesi)

Romatoid artrit, eklemlerde deformite ve
ankiloza neden olan, 6zellikle kii¢iik eklem-
leri tutan ve baz: sistemik belirtiler de olus-
turan, bag dokusunun kronik ve oto- im-
mun bir hastaligidir. Gelismis tilkelerde has-
taligin goriilme oran1 % 1- 3 arasmnda degi-
sir. Kadinlarda, erkeklere oranla 3 kat daha
sik goriiliir, yasin ilerlemesi ile bu oranda
azalma olur (23).

Romatoid artrit, yasamm herhangi bir
déneminde ortaya ¢iktiginda, hastaliga tutu-
lan ekleme komsu kemiklerle osteoporoz ge-
ligir (15). Tan1 konulduktan sonra, olgularin
yaklasik %25' inin degisik doz steroid ile te-
davi edilmesi ve hastah@mn aktivasyonuna bagh
inaktif yasam sonucu, osteoporoz yaygin-
lasarak klinik bir sorun haline gelir (8, 20).

Mineralizasyonu normal olan bir kemi-
gin, birim hacmine diigen kiitle (dansite) nin
azalmasi ile karakterize bir hastalik olan os-
teoporoz (5,7), genellikle sinsi ve yavag seyir
gostermesinin yanisira beraberinde kiriklara
bagh olimciil komplikasyonlarm geligmesi
nedeniyle erken tani ve tedaviyi gerektirir
(2, 6, 10, 17). Kortikkosteroid ile tedavi edi-
len olgularda, osteoporoz insidansi bilinme-
mekle beraber, glukokortikoidlerin kemik
resorpsiyonunu arttig1 ve ozellikle kortikal
kemige oranla trabekiiler kemik kaybmnin

daha fazla oldugu bilinmektedir (11).

Giliniimiizde bagdokusu hastaliklarmm
tedavisinde, kagmilmaz bir sekilde kulla-
nilan kortikosteroidlerin, kemikler tizerinde-
ki olumsuz etkileri sonucu gelisen osteopo-
rozun o6nlenmesi yada gecikterilmesine yo-
nelik arayislar stirmektedir.

Yukardaki bilgilerden hareketle, bu galis-
mada romatoid artritli olgularda diisiik doz
kortikosteroid tedavisinin, osteoporoz geli-
simindeki etkisini ve yaygm sekilde kul-
lanulan klasiklesmis antiosteoporotik ilacla-
rin kemik kiitlesindeki koruyucu etkilerini
aragtirmay1 amagcladik.

GEREC VE YONTEM

Calisma, Ocak 1993 ve Temmuz 1994 ta-
rihleri arasmnda Ege Tip Fakiiltesi i¢ has-
taliklar: Ronatoloji Bilim Dali poliklinigine
bagvurmus, yaglart 34- 63 arasmnda degisen
40 romatoid artritli kadmdan olusan 4 grup
tizerinde yapilmustir. Amerikan Romatoloji
Birligi' nin romatoid artrit tamsi icin
6ngordiigii 7 kriterden en az 4' ne sahip olan
olgular caligmaya almmugtir. Hasta segi-
minde; ilave metabolik hastaligi bulunan,
alkol ve sigara aligkanligi olan ve viicut
kiitle indeksi (VKi= aguhik / boy?) 30' un
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tizerindeki, nonsteroid anti inflamatuar ilag
diginda ilag kullanan, menapoza yonelik ek
tedavi goren, 3Un iizerinde dogum yapan
ve oral kontraseptif kullanan olgular calis-
ma disinda brrakilmistir. Caligmaya alinan
olgularda romatoid artritin baslangic siiresi
ve aktivasyonu ile kisisel fiziksel aktivitele-
rin benzer olmasmna dikkat edilmis, nonste-
roid anti inflamatuar ila¢ kullanimmdan ya-
rar gormedikleri icin kortikosteroid tedavisi
uygulanmistir.

Hastaligin evresini belirlemek igin, el
grafileri ¢ekilmis, biyokimyasal (serum kal-
siyum, fosfor, alkalen fosfotaz ve protein
elektroforezi) ve imunolojik (sedimantas-
yon, CRP. ANA, C3 ve imun globulin) para-
metrelerin yanisira Dual Foton Absorbsiyo-
metresi (DPA) (XR- 26- Norland) ile kemik
mineral dansite (KMD) o6l¢timleri galisma
mineral dansite Ol¢timleri, lumbal vertebra-
larm (L2- L4) 6n- arka ve (L2- L3) yan pro-
jeksiyonu ile proksimal femur (Trokanter
major, femur boynu ve Ward's tiggeni) dan
yapilmistir. Gruplara ait parametrelerin or-
talamalar: arasindaki iligski varyans analizi
ile, tedavi oOncesi ve tedavi sonrasmna ait
farkliliklar ise student- t testi ile degerlen-
dirilmistir.

Romatoid artritli 40 kadin olgu 4 esit
gruba ayrilmistir.

I. Grup: (kontrol grubu) sadece non- ste-
roid anti inflamatuar kullanan olgular,

2. Grup: 6 mg/g metilprednisolone ile te-
davi edilenler,

3. Grup: 6 mg/g metilprednisolone a ek
olarak 3 mg/g kalsiyum, 300.000 IV D- Vita-
min (3 hafta arayla IM) ve anabolizan (met-
hanolone enanthane) 100 mg (ayda 1 kez
IM) uygulanan olgular,

4. Grup: Grup 3 tedavisine salmon kalsi-
tonin eklenerek (haftada 5 giin, 50 IU/ g IM)
tedavi edilenler.

SONUC VE BULGULAR

40 olgunun genel &zellikleri Tablo I' de
belirtilmistir.
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TABLO: | Gruplari olusturan 40 romatoid artritli
kadin olgunun 6zellikleri

Gruplar Hasta yasi  Hastalik Suresi Menopoz Suresi
Yil Yil
I. (s:10) 51.4 8 7.22. (s:10)
44.9 8.2 5.1
3. (s:10) 49.8 9.2 7.1
4. (s:10) 55.0 10.8 8.4

Her bir grup igindeki, 5 diizenli adet
gbren ve 5 menapoza girmis olgunun kemik
mineral dansite degerleri Tablo 2' de; her bir
grubu olusturan 10 olgunun menopoz du-
rumlarina bakilmaksizin  kemik mineral
dansite degerleri ile degisik tedavilere veri-
len yanitlar ise Tablo '3 de belirtilmistir.

Calismadan elde verilere gore; her bir
grubun menopoza girmis olgularma ait
kemik mineral dansite degerleri, diizenli
adet gorenlere kiyasla istatiksel yénden an-
laml distik bulunmustur (p< 0. 05). Grup-
lar aras:t yapilan varyans analizi sonucunda
grup ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamuistir. Her 4 grup
kendi icinde menopoza girmis tedavi son-
rast kemik mineral dansite degerelerinde, 2.
grupta istatiksel yonden anlamli diigme sap-
tanmustir (p<0. 05). Bu gruptaki diisme me-
nopozlu olgularda daha asikar bulun-
mustur. Grup I ve 3' de ise istatiksel yonden
bir fark gozlemenmistir (p>0. 05). Grup 4' de
ise kemik mineral dansite degerlerinde ista-
tiksel yonden anlamli olmayan artig saptan-
mamuistir (p>0. 05).

TARTISMA

Kortikosteroid kullaniimma bagh hizh
ve erken kemik kaybi gelistigi ve tedavinin
6. aymndan sonra da hizli kemik kaybinin
yavasladigr ileri strtlmistiir (11). Lite-
ratiirde glnlitk 10 mg veya daha diisiik doz
prednisolone (yada esdegeri glukokortikoid)
tedavisinin osteoporozu arttirmadigini belir-
ten yaywnlarmn yanisira (18, 19, 25), diigiik
doz kortikosteroid tedavisinin sanildig
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TABLO: 3 Romatoid artritli olgularda , uygulanan farkl antiosteoporotik sagaltimin, lomber vertebra ve proksimal femur
kemik mineral dansite degisiklikleri.

CEK BOLG TEDAVI 1. GRUP 2. GRUP 3. GRUP 4. GRUP
(8:10) (s:10) (8:10) S:10)

‘é L2-L4 (On- Arka) ONCE 0.946+0.07 0.907+0.06 0.863+0.05 0.840+0.08
R L2-L4(On-Arka)  SONRA 0.940+0.06 0.881+0.06 0.848+0.5 0.849+0.07
; L2-L3 (Yan) ONCE 0.581+0.02 0.582+0.06 0.553+0.03 0.552+0.06
E L2-L3 (Yan) SONRA 0.572+0.02 0.544+0.05 0.538+0.03 0.576+0.07
;= FEMUR BOYNU ONCE 0.733+0.08 0.761+0.04 0.704+0.07 0.671+0.05
E FEMUR BOYNU SONRA 0.717+0.06 0.726+0.03 0.699+0.04 0.711+0.07
M TROCH. MAJOR ONCE 0.648+0.04 0.641+0.05 0.612+0.04 0.616+0.06
U TROCH. MAJOR SONRA 0.633+0.05 0.619+0.04 0.607+0.04 0.633+0.07
R WARD'S UGG. ONCE 0.651+0.06 0.705+0.04 0.609+0.05 0.610+0.06

WARD'S UGG. SONRA 0.635+0.05 0.680+0.05 0.601+0.03 0.619+0.07

TABLO: 2 Romatoid artritli olgularda, uygulanan farkli antiosteoporotik sagaltimin menopoz durumuna gére lomber ve
proksimal femur kemik mineral dansite degisiklikleri.

Cek Bolg. MENOPOZ 1.Gr. 2.Gr. 3. CGr. 4. Gr.

TEDAVI TEDAVI TEDAVI TEDAVI
ONCE SONRA ONCE SONRA ONCE SONRA ONCE SONRA
vV L2-L4 (OA) ONCE 1.012+40.03 1.008+0.04 0.962+0.06 0.950+0.06 0.975+0.02 0.958+0.01 0.895+0.07 0.910+0.08
g (L32?24 (OA) SONRA  0.881+0.10  0.873+0.08 0.é52+0.06 0.712+0.05 0.752+0.08 0.739+0.08 0.785+0.08 0.789+0.07
E I(_SZ-SIZS (Yan)ONCE 0.617+0.01 0.612+0.01 0.628+0.06 0.604+0.06 0.606+0.02 0.582+0.03 0.605+0.06 0.611+0.05
2 :LzZ-?_iS (Yan)SONRA  0.545+0.03 0.533+0.03 0.536+0.06 0.484+0.05 0.501+10.04 0.494+0.03 0.499+0.05 0.542+0.07
A 5

FBOYNUONGCE  0797+0.06 0.784+0.06 0.840+0.05 0.802+0.04 0.679+0.03 0.646+0.03 0.730+0.05 0.737+0.05
(S:5)
E FBOYNUSONRA 0.670+0.07 0.650+0.05 0.682+0.03 0.650+0.03 0.663+0.05 0.648+0.04 0.679+0.08 0.686+0.08

-

M (Ts.liﬁJOR ONCE  0.688+0.04 0.658+0.05 0.670+0.06 0.658+0.05 0.620+10.05 0.589+0.04 0.652+0.05 0.668+0.04
U '(FE.‘,I:\?LJOR SONRA  0.629+0.04 0.608+0.04 0.612+0.04 0.580+0.03 0.601+0.04 0.591+0.01 0.581+0.06 0.598+0.07
R ﬁfgm's ONCE 0.713+0.06 0.695+0.06 0.808+0.04 0.772+0.04 0.623+0.03 0.608+0.03 0.660+0.06 0.699+0.07
WA(FS(I:)S‘)S SONRA 0.590+0.05 0.576+0.04 642+0.05 0.600+0.05 0.596+0.07 0.585+0.04 0.560+0.06 0.569+0.07
O-A= ON- ARKA GEKIiM T. MAJOR= TROKANTER MAJOR WARD'S= WARD'S UGGENI

YAN= YAN GEKIM F. BOYNU= FEMUR BOYNU GCEK BOLG.= GEKIM YAPILAN BOLGE
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kadar masum olmadigi, 6zellikle postmeno-
pozal dénemdeki romatoid artritli olgularda
osteopeniyi arttirdigini ileri siiren yayinlar
da vardir (1, 3, 8, 22).

Calismamizin verilerine gore; 3aylik 6
mg/g metilprednisolone tedavisi ile hem
lomber hem de proksimal femur kemik mi-
neral dansite degerlerinde (6zellikle postme-
nopozal dénemdeki olgularda) azalma oldu-
gunu goézlenmistir. Laan ve ark. (9) da bizi
destekler nitelikteki ¢aligmalarinda, lomber
bolgedeki trabekiiler kemik kaybmin diisiik
doz kortikosteroid tedavisinin ilk aylarinda
gelistigini ve tedavinin tesilmesi ile kemik
kaybinin kismende olsa geriye dondagiinii
belirtmislerdir.

Ostrojenin, postmenopozal osteoporoz
tedavisinde olumlu etkisinin yanisira, korti-
kosteroid kullanimi sonucu olusan osteopo-
rozun sagaltiminda da yararli oldugunu be-
lirten ¢alismalar vardir (14, 25). Steroid kul-
lanilimina bagli osteopenide; kalsiyum vita-
min- D, anabolizan ve kalsitonin tedavileri-
nin faydali oldugu bilinmesine karsin (12,
13, 16, 20, 21), hangi tedavi kombinasyonun,
hangi dozda ve ne siirede kullanilacag: hak-
kinda bir fikir birligi yoktur. Calismamizin
verilerine gore; 3 aylik tedavi sonrasinda,
grup 3 ve 4' e ait lomber vertebra ve proksi-
mal femur mineral dansitesi degerlerinde is-
tatiksel yonden anlamli olmayan bir artig
gozlenmistir. Artisin az olmasi, tedavi stire-
sinin kisaligma ve gruplar arasi menopoz
surelerinde ki farkliliga baglanmustir.

Romatoid artritte, diigiik doz kortikoste-
roid tedavisinin osteoporoza neden olup
olmadig: ile iliskili geliski siirerken, steroid
tedavisi sonucu gelisen osteopeninin nasil
onlenecegi yada nasil tedavi edilecegi de
ayr1 bir tartisma konusudur. Bugiin igin lite-
ratiirdeki ¢geligki, calisma gruplarmdaki stan-
dardizasyon farkliliklarindan olugabildigi
gibi hastaligin stiresi, aktivitesi, romatoid
faktorin pozitifligi veya negatifligi ile iligkili
olabilir. Caligmamuz: olusturan 40 olgunun
standardizasyonunda da ayn giicliik yasan-
mus olup, 4. grupta; hasta yasy, hastalifin ve
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menapozun siiresi diger gruplara gore daha
yiiksek olan olgular yer almistir.

Sonug olarak; romatoid artritli olgularda,
diisiik doz kortikosteroid tedavisi, osteopo-
rozun ortaya ¢ikmasinda ozellikle postme-
nopozal kadinlar i¢in hizlandiric bir faktor-
diir. Olusan osteopeninin énlenmesi, gecik-
tirilmesi yada kismen kemik kaybmin geriye
dontisimiinde kalsiyum, D- Vitamini, ana-
bolizan ve kalsitonin kullanimi yararli ola-
caktir. Ancak bu konuda standardize v genis
serilerde uzun siireli ¢aligmalarin yapilma-
sina gereksinim vardir.
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