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Osteoporoz tedavisinde yenilikler
erkek osteoporozu
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P ostmenopozal kad›nlarda önemli bir morbidite
ve mortalite nedeni olarak osteoporotik k›r›klar-
la s›kça  karfl›lafl›ld›¤› halde erkeklerde osteopo-

roza çeflitli nedenlerden dolay› (pubertede daha yük-
sek doruk kemik kütlesi, daha büyük kemik çap›, me-
nopoz eflde¤eri bir dönem yoklu¤u, daha k›sa yaflam
süresi gibi) daha nadir rastlanmaktad›r. Ancak yine de
Amerika Birleflik Devletleri ve kuzey Avrupa’daki tüm
kalça k›r›klar›n›n %20-25’i erkeklerde geliflmektedir.
Son y›llardaki çal›flma verileri kad›nlardaki kadar ol-
masa da erkek osteoporozunun epidemiyolojik  aç›dan
önemli boyutta oldu¤unu ve tüm osteoporotik k›r›kla-
r›n üçte birinin erkeklerde geliflti¤ini göstermifltir. Os-
teoporoz ve osteoporotik k›r›klar›n sosyoekonomik bo-
yutu  göz önüne al›nd›¤›nda ülkelerin sa¤l›k ekonomi-
leri yönünden de erkek osteoporozunun gerekti¤i ka-
dar önemsenmesi ve etkin önlem ve tedavi yaklafl›mla-
r›n›n gelifltirilmesi gerekmektedir.

Günümüzde hemen her toplumda erkek osteoporo-
zunda  tan› yetersizli¤i yan›nda tedavide de yetersiz-
likler vard›r.  Testosteron replasman› hipogonadizmi
olan olgularda gereklidir. Bifosfonatlar›n  ço¤unun er-
keklerde de etkin ve emin oldu¤u  çeflitli çal›flmalarla
gösterilmifltir. Son y›llarda kullan›ma giren PTH teda-
visi ise ileri evre erkek osteoporoz olgular›nda  gele-
cekte önemli bir seçenek olacakt›r. Kemik metaboliz-
mas›nda  son y›llarda estrojen etkisinin erkeklerde de
çok önemli oldu¤unun anlafl›lmas› ve selektif estrojen
reseptör modülatörleri (SERM) ile  sa¤l›kl› erkeklerde
yürütülen çal›flmalar›n sonuçlar› da erkek osteoporoz
tedavisi için SERM’lerin önemli olabilece¤i yönünde-
dir. Ayr›ca ibandronat, neridronat, zoledronik asid ve
strontium ranelate gibi osteoporoz olgular›nda önemli
etkiler beklenen yeni pek çok ilaç da erkek osteoporo-
zunun gelecekteki tedavisinde önemli yer tutacak gibi
görünmektedir. Erkek osteoporozunda halen çal›flma-
lar›n sürdü¤ü ancak kliinik uygulamada olan tedaviler
afla¤›da k›saca özetlenmifltir.

Androjen tedavisi: Hipogonadizmi olan erkeklerin
yafl uyumlu kontrol olgulara oranla kemik mineral yo-
¤unlu¤u (KMY)  ve kas kütlesi düflük, ya¤ kütlesi ise
yüksektir. Androjen ve estrojen eksikli¤i sonucu kemik
yap›m› azalm›fl, y›k›m artm›flt›r. Ayr›ca plazma 1, 25
(OH)2 vit D, kalsitonin düzeyi düflük, kalsiyum emili-
mi azalm›flt›r. Tüm bu de¤ifliklikler testosteron replas-

man tedavisi ile düzelmekte özellikle epifizlerin henüz
aç›k oldu¤u olgularda KMY’u artmaktad›r. Uzun süre-
li testosteron tedavisi  vertebra KMY’da  bazal testos-
teron düzeyine ba¤l› olarak %25’e kadar art›fla yol aç-
maktad›r. Genel olarak sa¤l›kl› 108 erkek olguda (se-
rum testosteronu < 16.5 nmol/L) yap›lan 36 ay süreli
plasebo kontrollu randomize bir baflka çal›flmada
KMY art›fl› testosteron grubunda %4.2, kontrol olgu-
larda %2.5 (fark önemsiz) saptanm›flt›r. Ancak post-
hoc analizde bazal testosteron düzeyi ile KMY art›fl›
aras›nda anlaml› bir ters iliflki gözlenmifltir. Uzun sü-
redir glukokortikoid kullanan olgularda testosteron te-
davisinin etkisi (250 mg testosteron ester i.m ayda bir
kez) ise randomize bir çal›flmada de¤erlendirilmifl (tes-
tosteron düzeyi normal de¤erin alt s›n›r›n›n hemen al-
t›nda olan 15 erkek olgu, 12 ayl›k tedavi) ve tedavi sü-
resinin sonunda vertebra KMY’un %5 artt›¤›, kontrol
grubda  fark olmad›¤› ve proksimal femurdaki art›fl›n
önemli olmad›¤› gözlenmifltir. Vertebra k›r›¤› olup go-
nad ifllevleri normal olan 21 olguda  testosteron etkisi-
ni de¤erlendiren (testosteron ester i.m. iki hafda bir
kez,6 ay süre ile) küçük, gözlemsel bir çal›flmada da te-
davi sonunda serum testosteron ve estrojen düzeyinde
artma, seks hormon ba¤lay›c› globulinde (SHBG) azal-
ma ve serbest seks steroid düzeyinde belirgin artma ol-
mufltur. Tedavi ile vertebra KMY’u %5 artm›fl, femur
boynunda de¤ifliklik olmam›fl, biyokimyasal marker-
lar ise azalm›flt›r. KMY’u art›fl› ile seks hormonlar› ara-
s›ndaki iliflki testosterona oranla serum estrojen düze-
yi ile daha anlaml› bulunmufltur. Bu sonuç testosteron
etkisinin k›smen de olsa estrojene aromatizasyon üze-
rinden oldu¤unu desteklemektedir. ‹dyopatik oste-
oporozu olan ögonadal erkeklerde testosteron etkisini
de¤erlendiren kontrollu, randomize bir genifl çal›flma
ise ‹ngiltere’de halen sürmektedir. Osteoporotik erkek-
lerde di¤er androjenlerin etkisine ait veriler ise daha
k›s›tl›d›r. Üç ay süreli kontrollu randomize bir çal›flma-
da 21 olguya 50 mg nandrolon dekanoat i.m uygulan-
d›¤›nda KMY’un artt›¤› ancak bir y›l süren tedavinin
sonunda KMY’un bazal de¤ere indi¤i (olas›l›kla endo-
jen testosteron yap›m›n›n bask›lanmas› ve androjenin
estrojene aromatize olamamas› sonucu) saptanm›flt›r. 

Bifosfonatlar: ‹dyopatik erkek osteoporozunda y›llar-
d›r kullan›lmakla birlikte bifosfonatlar›n etkinliklerini
kan›tlayan kontrollu randomize çal›flma  postmenopo-
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zal dönemdeki çal›flmalar›n aksine  say›ca k›s›tl›d›r. Er-
keklerdeki glukokortikoid osteoporozunda bifosfonat-
lar›n (alendronat, etidronat, ibandronat, risedronat)
önlem ve tedavi etkinliklerine ait kontrollu randomize
çal›flma verileri ise oldukça yeterlidir. Bu çal›flmalar›n
hepsinde plasebo ile k›yasland›¤›nda bifosfonata KMY
yan›t› önemli düzeyde ve kad›nlardaki etkiye benzer
düzeydedir. Ayr›ca vertebra k›r›k s›kl›¤›nda da azalma
vard›r. 

‹dyopatik erkek osteoporozunda bifosfonatlardan
alendronat ile yap›lan iki çal›flma önemlidir. Birincisin-
de 241 osteoporotik erkek olguya 2 y›l süre ile rando-
mizasyon ile 10 mg/gün alendronat veya plasebo ve-
rilmifl ve  tedavi sonunda kemik döngü h›z› azalm›fl,
KMY’u artm›fl (vertebrada %7.1 art›fl), boyda k›salma
h›z› yavafllam›fl ve morfometrik olarak de¤erlendirilen
vertebra k›r›k oran› azalm›flt›r. KMY’u art›fl› bazal ser-
best testosteron, yafl, bazal KMY’u T skoru ve vertebra
k›r›k varl›¤› veya yoklu¤u gibi faktörlerden ba¤›ms›z-
d›r. ‹kinci çal›flmada ise idyopatik osteoporozlu 134 er-
kek olguya 3 y›l süre ile randomizasyon ile 10mg/gün
alendronat veya alfakalsidol 1  mikrog/gün uygulan-
m›fl  ve alfakalsidole oranla alendronat kullanan olgu-
larda vertebra KMY art›fl›n›n daha önemli oldu¤u
(%11.5 ve %3.5) ve yeni vertebra k›r›k oran›n›n daha az
oldu¤u (%10.3 ve %24.2) saptanm›flt›r. 

Erkek osteoporozunda bifosfonat›n k›r›k insidans›
üzerindeki etkisini de¤erlendirmeyi temel amaç olarak
planlam›fl hiçbir randomize kontrollu çal›flma henüz
olmasa da mevcut veriler özellikle alendronat ile yap›-
lanlar, bifosfonatlar›n erkek osteoporozunda bu aç›dan
en az postmenopozal osteoporozda oldu¤u kadar et-
kin oldu¤u yönündedir.        

Paratiroid hormon (PTH): PTH’›n tedavi etkinli¤i
postmenopozal kad›nlarda önemli ölçüde denenmifl-
tir. Erkek osteoporozundaki veriler ise daha k›s›tl› ol-
makla birlikte kad›nlardaki sonuçlar gibi ümit verici-
dir. Histomorfometrik olarak kemik döngüsünün ya-
vafl oldu¤u idyopatik osteoporozlu 23 erkekte (30-68
yafl, erkek referans de¤erine göre  Z skoru < - 2.0 veya
T  skoru < - 2.5 olan ) randomizasyon ile 18 ay boyun-
ca  400 IU  PTH(1-34) veya plasebo injeksiyonunun uy-
guland›¤› bir çal›flmada lomber vertebra KMY’u
%13.5, femur boynu KMY’u %2.9 artm›fl, distal 1/3 ön
kolda de¤iflim olmam›flt›r. 12. Ayda biyokimyasal
markerlar, yap›m marker art›fl› y›k›m marker art›fl›n-
dan önce olmak üzere, 2-4 kat yükselmifltir.  8 olguda
tedavi öncesi ve 18. Ayda yap›lan kemik biyopsisinde
histomorfometrik olarak da anabolik etki gösterilmifl-
tir. Di¤er baz› çal›flmalarla da PTH’›n olumlu etkisi

kuvvet kazanm›flt›r. K›r›k etkinli¤i ile ilgili bir çal›flma
ise henüz yoktur. Ancak erkek osteoporoz olgular›nda
elde edilen tüm sonuçlar postmenopozal osteoporoz
sonuçlar› ile uyumlu oldu¤undan ve kad›nlarda ver-
tebra ve vertebra d›fl› k›r›k insidans›nda  PTH ile azal-
ma oldu¤u için erkeklerdeki çal›flma sonuçlar› al›nana
kadar benzer etkinin oldu¤unu varsaymak yanl›fl ol-
mayacakt›r. 

Kalsiyum ve Vit D: Kalsiyum  -  vit D tüketimi ve ke-
mik kayb› aras›ndaki iliflki kad›nlarda yap›lan çok sa-
y›daki çal›flma ile gösterilmifltir. Bu konuda erkeklere
ait veri az olsa da kalsiyum ve kemik metabolizmas›-
n›n pek çok yönü her iki cinste de benzerdir. Randomi-
ze kontrollu çal›flma sonuçlar› günde 1200 mg kalsi-
yum tüketiminin eriflkin ve yafll› erkeklerde kemik
kayb›n› önlemek veya en aza indirmek için gerekli ve
yeterli oldu¤unu göstermifltir. Bu nedenle yafll› erkek-
lerde de yafll› kad›nlarda oldu¤u gibi kalsiyum ve vit
D tüketiminin önerilen düzeye ç›kar›lmas›n›n k›r›k ris-
kini azaltabilece¤i varsay›labilir. Özetle erkek osteopo-
roz tedavisindeki ilk basamak kalsiyum ve vit D eksik-
li¤inin giderilmesi olmal›d›r. 

Di¤er tedaviler: Kemik metabolizmas›nda erkekte de
estrojenin önemi anlafl›ld›kça erkek osteoporoz tedavi-
sinde gelecekte bir seçenek olmas› ve estrojenin kalsi-
yum-fosfor metabolizmas› ve yeniden yap›lanma üze-
rindeki etkilerini incelemek için feminizan yan etkiler
oluflturmadan SERM’lerle ilgili araflt›rmalar gündeme
gelmifltir. Bu nedenle öncelikle sa¤l›kl› erkeklerde
(ögonadal 48 olgu) bir SERM olan raloksifenin etkisi
randomize plasebo kontrollu bir çal›flmada 6 haftal›k
tedavinin sonunda incelenmifl ve özellikle bazal estro-
jeni daha düflük olgularda kalsiyum-fosfor metaboliz-
mas›na ve kemi¤in yeniden yap›lanmas›na raloksife-
nin önemli düzeyde olumlu etkileri saptanm›flt›r. Ay-
r›ca ibandronat, neridronat, zoledronik asid, strontium
ranelat gibi osteoporoz tedavisi için gelecek vadeden
ve çal›flmalar› öncelikle  postmenopozal kad›nlarda sü-
ren güçlü ilaçlar erkek osteoporozu için de gelecekte
olas›l›kla birer seçenek olacakt›r.
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