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Osteoporozda Alendronat ve Kalsitonin Tedavisi
Alendronate and Calcitonin Treatment in Osteoporosis

Editöre Mektup / Letter to the Editor 

Serhan SEVG‹, Selma EfiEN
Novartis ‹laç, Medikal Departman, ‹stanbul, Türkiye

Say›n Editör,

Derginizin 2009 y›l› 55 nolu say›s›nda, Y›lmaz ve ark.’n›n yap-

t›¤›, postmenopozal osteoporozda alendronat ve kalsitoninin et-

kinli¤ini karfl›laflt›ran bir çal›flman›n sonuçlar› yer almaktad›r (1).

Bu çal›flman›n sonunda  alendronat tedavisi ile kalsitonin te-

davisine göre kemik mineral yo¤unlu¤u (KMY) de¤erlerinin da-

ha fazla art›fl sa¤lad›¤› sonucuna ulafl›ld›¤› belirtilmifltir. Meto-

dolojik olarak çal›flmay› inceledi¤imizde, yaz›daki veriler ve

yöntem  ile s›n›rl› olmak üzere, bu sonuçlara ulaflman›n do¤ru

olmayaca¤›n› düflünüyoruz.

Çal›flma retrospektiftir ve retrospektif çal›flmalar›n hepsinde

oldu¤u gibi yöntemin s›n›rlamalar› vard›r (2). Bunlar›n bafl›nda

hasta al›m kriterleri gelmektedir. Analize bafllanana kadar han-

gi hastalar›n çal›flmaya dahil edilece¤i bilinemeyece¤i için has-

talar›n özellikleri kontrol edilemeyecektir. Özellikle farkl› tedavi

yöntemlerine maruz kalan hastalar çal›flmaya dahil edilirse, has-

talar randomize olamayacak ve araflt›rmac›lar›n klinik tercihleri

çerçevesinde gruplara ayr›lacakt›r. Klinisyenin tercihinin ilaçtan

umdu¤u faydadan, olas› istenmeyen etkilerden ve hasta tercih-

lerinden etkilenmesi do¤ald›r. Bu çal›flmada da 3 y›ll›k bir ince-

leme yap›ld›¤›nda, gruplar aras›ndaki say›n›n yaklafl›k 3 katl›k bir

de¤iflim göstermesi, araflt›rmac›lar›n tercihlerinin karfl›laflt›r›lan

ilaçlar aç›s›ndan eflit olmad›¤›n› ortaya ç›karmaktad›r. Ayr›ca

KMY de¤erlerinin de gruplar aras›nda benzer olmay›fl› sadece

say›sal de¤il, kalitatif olarak da hasta da¤›l›m›n› etkilemifltir. 

Araflt›rmac›lar›n kalsitonini KMY’si daha yüksek olan hastalar için

tercih ettikleri gözlenmifltir. Bu durum da araflt›r›c›lar›n da belirtti¤i gi-

bi gruplar aras› karfl›laflt›rma yapmay› imkans›z hale getirmifltir.

Bir di¤er nokta da advers olaylardan ve çal›flmaya dahil edil-

meyen fakat bu süre boyunca bu tedavileri alan di¤er hastalar-

dan bahsedilmemifl olmas›d›r. Analize dahil edilen hastalar›n ta-

mam›n›n 3. y›l verilerine ulafl›lm›flt›r. Araflt›r›c›lar›n 3. y›la ulafl-

mayan hastalar›n›n da bulunmas› yüksek bir olas›l›kt›r ancak

bunlarla ilgili bir bilgi yaz› da yer almamaktad›r. 3. y›la ulaflma-

yan hastalar›n analizden düflme nedenleri istenmeyen etkiler,

ilaç etkisizli¤i, uyum düflüklü¤ü, hasta veya doktor tercihi ile ila-

c›n de¤ifltirilmesi olabilir. Bu faktörlerden herbiri çal›flma so-

nuçlar›n› etkileyecek potansiyele sahiptir. 

Özetlemek gerekirse çal›flman›n retrospektif olmas› dolay›-

s› ile hasta da¤›l›m›n›n say›sal olarak farkl›l›k göstermesi, bafl-

lang›ç KMY de¤erlerinin anlaml› olarak gruplar aras›nda farkl›-

l›k göstermesi ve tedaviye 3 y›l boyunca devam etmeyen hasta-

lar›n olas› devam etmeme nedenleri çal›flma sonunda belirtilen

yarg›ya ulafl›m› engellemektedir. 

Yazarlar›n da belirtti¤i üzere iki tedavi grubunu do¤rudan

karfl›laflt›ran çal›flmalar›n fazla olmamas› nedeni ile bu çal›flma

de¤erlidir ancak bu sav›n kan›tlanmas› için daha genifl prospek-

tif çal›flmalara ihtiyaç vard›r.
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YYaazzaarr››nn  yyaann››tt››

Say›n Editör,

Derginizin 2009 y›l› 55 nolu say›s›nda yay›nlanan “Postme-

nopozal Osteoporozda Kemik Mineral Yo¤unlu¤u Üzerine Alen-

dronat ve Kalsitonin Etkinli¤inin Karfl›laflt›r›lmas›” çal›flmam›za

baz› elefltiriler olmufltur.

Sözkonusu elefltiriler, alendronat tedavisi ile kalsitonin teda-

visine göre kemik mineral yo¤unlu¤u (KMY) de¤erlerinin daha

fazla art›fl sa¤lad›¤› sonucuna ulafl›lamayaca¤› do¤rultusunda-

d›r. Bunun nedeni olarak çal›flman›n metodolojisinin bu sonucu

verebilecek flekilde dizayn edilmedi¤i gösterilmifltir.

Öncelikle belirtmek isteriz ki; bizler de tart›flmam›z›n sonun-

da çal›flmam›z›n eksikliklerinden bahsedip, baz› s›n›rlamalar› ol-

du¤unu vurgulam›flt›k. Ancak herkesin takdir edece¤i gibi uzun

süreli takipli, prospektif ilaç karfl›laflt›rma çal›flmalar› oldukça

zordur. Özellikle ilaçlarla ilgili daha önce yap›lm›fl ve yay›nlanm›fl

etkinlik-etkisizlik çal›flmalar› varken, uzun süreli ilaç kullan›m›-

n›n etikli¤i de sorgulanabilecektir.

Nitekim daha önceki baz› çal›flmalarda, kalsitoninin gerek

lomber, gerekse femur KMY de¤erlerinde daha az art›fla neden

oldu¤u, hatta baz› çal›flmalarda plasebodan farkl› bulunmad›¤›

bildirilmifltir (1,2). Yine baz› çal›flmalarda kalsitonin ile yaln›z

lomber KMY’de art›fl saptan›rken femur KMY’de de¤ifliklik olma-

d›¤› belirtilmifltir (3). Bir baflka çal›flmada ise kalsitoninin yaln›z

femur KMY’de art›fl yapt›¤›, alendronat›n ise hem femur hem

lomber KMY’de art›fl yapt›¤› gösterilmifltir (4). Üstelik bu çal›fl-

malar en fazla 1 y›l süreli çal›flmalard›r.

KMY üzerindeki etkinli¤inin az oldu¤u, daha önceki çal›flma-

larla kan›tlanan bir medikal ajan›n baflka bir ilaçla karfl›laflt›r›la-

ca¤› uzun süreli bir araflt›rman›n prospektif olarak kurgulanma-

s›nda baz› zorluklar olaca¤›, öncelikle etik komite onay› almada

güçlüklerle karfl›laflaca¤› aç›kt›r. O yüzden bizler iki farkl› ilac›

daha önce uzun süreli olarak kullanm›fl olgular› retrospektif ola-

rak tarayarak en az›ndan 3 y›l süre ile bir flekilde bu ilaçlar› kul-

lanan olgularda ilaçlar›n KMY üzerindeki etkisini araflt›rmay›

planlad›k. Çal›flmam›z retrospektif oldu¤u için; KMY üzerindeki

etkisinin az oldu¤u bilinen ilaç çok düflük düzeyli KMY’li hasta-

larda tercih edilmemiflti. Bu yüzden de kalsitonin grubundaki ol-

gular›m›z›n KMY de¤erleri daha yüksekti. Ayr›ca çal›flmam›z›n

amac› yan etkileri araflt›rmak olmad›¤› için bu aç›dan ayr› bir ir-

delemeye gidilmemifltir. Ayr›ca 3 y›ll›k tedavi süresini tamamla-

m›fl hastalar› almaya planlad›¤›m›z için, eldeki dosyalar bu yön-

de araflt›r›lm›fl, 3 y›l› tamamlamayan hastalar›n ak›betleri arafl-

t›rma konusu olarak irdelenmemifltir. Her iki ilaç için de çal›flma-

y› tamamlamayan hastalar aras›nda; yan etki, etkisizlik gibi ne-

denler olabilece¤i gibi herhangi bir nedenle takibi b›rakm›fl has-

talar›n da olmas› büyük olas›l›kt›r. Ancak daha önce de belirtti-

¤imiz gibi, bizim amac›m›z 3 y›ll›k süre içinde iki farkl› ilac›n KMY

üzerindeki etkisini araflt›rmakt›. 

Yay›n›m›zda da belirtti¤imiz gibi çal›flmam›z›n retrospektif

olmas›, kemik döngüsü belirteçlerinin irdelenmemesi, gruplar

aras›nda bafllang›ç KMY de¤erlerinde fark olmas› gibi baz› ek-

siklikleri vard›r ve bizler bu eksiklikleri yay›n›m›z içinde de vur-

gulam›flt›k. Yine de her iki ajan›n KMY üzerindeki uzun dönem

etkilerinin karfl›laflt›r›ld›¤› fazla çal›flma olmad›¤› için çal›flmam›-

z›n bu konuda yol gösterici olabilece¤ini düflünmekteyiz.
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