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1. UVOD



1.1. Osteoporoza

Osteoporoza je sistemska bolest koStanog sustava koju karakterizira smanjena
mineralna gustoc¢a i poremecéena mikroarhitektura kostanog tkiva. Posljedica tih promjena je

povecana lomljivost kostiju.'
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Slika 1. Izgled normalne kosti i osteoporoti¢ne kosti. Preuzeto s
https://www.bonesupport.com/en-us/about-bonesupport/

Dijagnoza osteoporoze se postavlja na temelju mjerenja mineralne gustoce kosti
(BMD). Prema definiciji Svjetske zdravstvene organizacije (SZ0O) o osteoporozi govorimo
kada je mineralna gustoca kosti (BMD) najmanje 2,5 standardne devijacije (SD) niza od
prosjecne vrijednosti za mlade, zdrave zene. Iste vrijednosti se koriste i za dijagnozu
osteoporoze u muskaraca. Dvofotonska apsorpciometrija X-zraka (DXA) zlatni je standard za
mjerenje mineralne gustoce kosti (BMD), a mjerenje na proksimalnom kraju bedrene kosti se

preporuca kao standard.

Osteoporoza je u pocetku asimptomatska, a najcesce se klinicki ocituje tek kad se
dogodi prijelom. Najc¢eS¢i osteoporoticki prijelomi su kompresivni prijelomi kraljeznice,
prijelom vrata bedrene kosti i distalne podlaktice. Posljedice prijeloma su smanjena kvaliteta

zivota, invalidnost, pa ¢ak i smrt.

Gubitak koStane mase napreduje starenjem te se starenjem povecava ucestalost
prijeloma. Bolest je tri puta ucestalija u Zena nego u muskaraca, a razlozi su niza vr$na
koStana masa kod Zena i hormonalne promjene u menopauzi. Osim toga Zene Zive dulje od

muskaraca te posljedi¢no dolazi do veéeg gubitka kostane mase.’



Zbog visoke prevalencije kostanih prijeloma i troSkova lijeCenja osteoporoza je jedan

od najvaznijih javnozdravstvenih problema razvijenog svijeta.’
1.1.1. Etiologija

Osteoporoza moze biti lokalizirana 1 generalizirana. Lokalizirana se najcesce
pojavljuje zbog imobilizacije, a moze se vidjeti i oko zglobova zahvacenih reumatoidnim
artritisom, te uz tumore. Generalizirana osteoporoza se dijeli u dvije skupine, primarnu i

sekundarnu.

Primarna osteoporoza se javlja u starijih osoba pretezito u dvama oblicima: tipl ili
postmenopauzalna osteoporoza i tip 2 ili senilna osteoporoza. Juvenilnu osteoporozu i ranu
osteoporozu odrasle dobi takoder svrstavamo u skupinu primarnih osteoporoza, ali su one

rijetkost.*

Tip 1 nastaje u zena nakon menopauze, obi¢no u dobi izmedu 50 i 65 godina. Primarni
uzrok je manjak estrogena. Prijelomi se javljaju u podrucju spuzvastih kostiju, najéesée na

distalnoj podlaktici i kraljeScima.

Tip 2 pojavljuje se u osoba obaju spolova nakon 70 godine Zivota,’ a dva puta je &e3éi
u zena nego u muskaraca. Najvazniji ¢imbenik u nastanku bolesti jest smanjena aktivnost
osteoblasta, odnosno smanjena sposobnost mati¢ne stromalne stanice za diferencijaciju u
osteoblaste. U tipu 2 osteoporoze zahvacena je i trabekularna i kortikalna kost. Naj¢es¢i su

prijelomi vrata bedrene kosti, proksimalnog dijela humerusa i tibije te zdjeli¢nih kostiju.*

Sekundarna osteoporoza je uzrokovana razli¢itim stanjima, bolestima i lijekovima koji
onemogucuju postizanje vrsne koStane mase u mladosti ili pridonose gubitku koStane mase u
kasnijoj dobi.” Cini manje od 5% svih slutajeva osteoporoze.* Za razliku od primarnog oblika
koji se javlja uglavnom u starijoj dobi, sekundarna osteoporoza se javlja i u mladoj dobi.’
Glukokortikoidi su lijekovi koji naj¢eS¢e uzrokuju osteoporozu. Negativni u€inak na kost
posljedica je djelovanja glukokortikoida na homeostazu kalcija, koStanu pregradnju 1 miSi¢nu
snagu.” Uginci ovise o dozi, a do porasta rizika za nastanak prijeloma dolazi unutar tri
mjeseca od pocetka primjene oralne terapije glukokortikoidima. Rizik je poviSen i kod

inhalacijske primjene. Vise je zahvacena trabekularna kost nego kortikalna.®



Najcesc¢a stanja, bolest 1 lijekovi koji pridonose gubitku kostane mase i dovode do

osteoporoze nalaze se u Tablici 1.

Tablica 1. Stanja, bolesti i lijekovi koji uzrokuju ili pridonose osteoporozi i prijelomima.’

Endokrinoloski poremecaji

Genetske bolesti

Hipogonadizam

Cushingov sindrom

Seéerna bolest

Cisti¢na fibroza

Ehlers-Danlos sindrom

Neosjetljivost na androgene

Anoreksija nervosa

Hiperparatireoidizam Bolesti nakupljanja glikogena | Hiperprolaktinemija

Tireotoksikoza Hemokromatoza Panhipopituitarizam

Addisonova bolest Marfanov sindrom Prerana menopauza

Osteogenesis imperfecta Amenoreja kod sportaSica

Turnerov sindrom
Klinefelterov sindrom

Gastrointestinalni Hematoloski poremecaji Reumatoloske i autoimune

poremecaji bolesti

Celijakija Hemofiljja Ankilozantni spondilitis

Gatrointestinalne operacije
Upalne bolesti crijeva
Malapsorpcija

Bolesti gusterace

Leukemija i limfomi
Multipli mijelom
Bolest srpastih stanica

Talasemija

Reumatoidni artritis

Sistemski lupus

Neuroloske i miSi¢no-

koStane bolesti

Razna stanja i bolesti

Epilepsija

Multipla skleroza
MiSiéna distrofija
Parkinsonova bolest

Cerebrovaskularni inzult

AIDS
Alkoholizam
Amiloidoza
KOPB

Kongestivno zatajenje srca

Hiperkalciurija

Idiopatska skolioza
Posttransplantacijska bolest
kosti

Gubitak teZine

Depresija Trudnoca i dojenje
Zadnji stadij bubrezne bolesti | Sarkoidoza

Nacin Zivota Lijekovi

Prekomjerno uZivanje Alumnij (antacidi) GnRh (gonadotropin




alkohola i kave

Pretjerana mrSavost
(BMD<19)

Visak vitamina A

Cesto padanje

Prekomjerno uzimanje soli
Imobilizacija

Nedovoljna tjelesna aktivnost
Nizak unos kalcija

Pusenje

Antikoagulansi (heparin)
Antikonvulzivi

Inhibitori aromataza
Barbiturati

Kemoterapija za tumore
Depo-medroksi progesteron
(premenopauzalna
kontracepcija)
Glukokortikoidi (>5 mg/d

prednizona ili ekvivalenta za

oslobadaju¢i hormon) agonisti
Litij

Ciklosporin A

Takrolimus

Metotreksat

Infuzijska prehrana

Inhibitori protonske pumpe
Selektivni inhibitori ponovne
pohrane serotonina

Tamoxifen

Nedostatak vitamina D >3 mj.) Tiazolidinoni
Hormoni §titnjace

(prekomjerno)

1.1.2. Rizi¢ni ¢imbenici

Osteoporoza je uglavnom asimptomatska i do prijeloma nema upozoravajuéih
znakova. Zato rizi¢ni ¢imbenici znacajno pomazu u otkrivanju bolesti. Svim Zenama u
postmenopauzi i musSkarcima u dobi iznad 50 godina trebalo bi procijeniti rizik za
osteoporozu. Osobe s povecanim rizikom upucuju se na mjerenje mineralne gustoce kosti

(BMD).’

Gubitak koStane mase obicno pocinje u petom desetljecu Zivota kod muskaraca i Zena
pa je starija dob vazan &imbenik rizika.® Dobi prilagoden rizik za nastanak prijeloma znagajno
raste uz niski indeks tjelesne mase (ITM). Niski indeks tjelesne mase (ITM) najviSe pridonosi
nastanku prijeloma kuka. Rizik nije linearno raspodijeljen, tako je kod osoba s I'TM 20 kg/m2
rizik 2 puta veci nego u osoba s ITM 25 kg/m2, dok je kod osoba s ITM 25 kg/m2 rizik za 17%
veéi nego kod osoba s ITM 30 kg/m*.’

Zbog nedostatka estrogena nakon menopauze dolazi do ubrzanog gubitka kosti kod
Zena, pa Zene imaju tri puta vedi rizik za nastanak bolesti.” Prijevremena menopauza (prije 40.
godine) 1 dugotrajne amenoreje u reprodukcijskoj dobi zene (dulje od 6 mjeseci) znacajno

poveéavaju rizik."



Geneticki ¢imbenici utjecu na vrijednost vrSne kostane mase koja je od odlucujuce
vaznosti za veli¢inu koStane mase u starosti, pa je pozitivha obiteljska anamneza vazan

gimbenik rizika.’

Prethodni prijelomi povecéaju rizik za nastanak novog prijeloma. Najveéa povezanost
je dokazana medu prijelomima kraljeZnice, prethodni prijelom 4 puta povecava rizik za

nastanak novog prijeloma kraljeznice.""

Vazni rizini ¢imbenici za osteoporoti¢ne prijelome su padovi. Oko 90% prijeloma
kuka i distalne podlaktice nastaje nakon pada, uglavnom iz stojeCeg ili nizeg polozaja.'

Cimbenici koji povec¢avaju rizik za padanje navedeni su u Tablici 2.

Tablica 2. Rizi¢ni ¢imbenici za padove.’

Okoli$ni ¢imbenici rizika Medicinski ¢imbenici rizika

Nedostatak pomagala u kupaonici Dob

Slaba osvijetljenost Tjeskoba 1 uznemirenost

Prepreke na pjesackoj stazi Aritmije

Skliski uvjeti Dehidracija

Neuroloski i miSi¢no-koStani ¢cimbenici Depresija

rizika Nedostatak vitamina D

Kifoza Pothranjenost

Smanjena propriocepcija Lijekovi za smirenje

Slaba ravnoteza Ortostatska hipotenzija

Slabi miSi¢i Slabovidnost

Nedostatak kondicije Prethodni padovi ili strah od pada
Gubitak kognitivnih sposobnosti
Brza mokrac¢na inkontinencija

Ostali rizi¢ni ¢imbenici su nedostatak kalcija 1 vitamina D, puSenje i imobilizacija.
Osobe koje uzimaju dovoljno kalcija i vitamina D imaju 20% do 30% manji rizik za
osteoporoticki prijelom."” Pusenje zna¢ajno pridonosi nastanku prijeloma kuka u Zena nakon
menopauze.'* Zene koje puSe u prosjeku su mrsavije od nepusacica te u njih menopauza

nastupa dvije godine ranije.”” Imobilizacija ubrzava gubitak kosti. Gubitak kosti tijekom



imobilizacije u trajanju od jednog mjeseca jednak je gubitku koji bi nastao tijekom jedne do

dvije godine kod Zena oboljelih od osteoporoze.'®

FRAX (engl. Fracture Risk Assessment tool) je racunalni algoritam dostupan na
stranicama sveuciliSta u Sheffieldu kojeg preporucuje Svjetska zdravstvena organizacija
(8Z0) za racunanje rizika za prijelom. FRAX izracunava desetogodisnji rizik za prijelom
kraljeznice, kuka, proksimalnog dijela nadlakti¢ne kosti i podlaktice kod osoba u dobi

izmedu 40 i 90 godina.'” Podaci potrebni za izratunavanje rizika nalaze se u tablici 3.

Tablica 3. Rizi¢ni ¢imbenici na temelju kojih se raduna rizik prijeloma FRAX algoritmom.'”’

Dob Osobna anamneza netraumatske frakture
Spol Obiteljska anamneza prijeloma bedrene kosti
PusSenje Dijagnoza reumatoidnog artritisa

BMI (kg/mz) Sekundarni uzroci osteoporoze

BMD vrata bedrene kosti Konzumiranje alkohola, vise od 3 pi¢a na dan

Uzimanje glukokortikoida, viSe od Smg/dan prednizona dulje od 3 mjeseca

1.1.3. Epidemiologija

Osteoporoza je najceS¢a metaboliCka bolest kostiju. Zbog svoje se ucestalosti i

neprimjetne simptomatologije naziva tihom epidemij om.”

Procjene su da u svijetu od osteoporoze boluje svaka tre¢a Zena i svaki peti muskarac
iznad 50 godina, odnosno oko 200 milijuna Zena u svijetu i 75 milijuna ljudi u Europi, Japanu
i Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama.'® Osteoporoza je bolest starije populacije, osobito vazna
zbog visoke ucestalosti prijeloma. Tijekom zivota 40% Zena 1 15% do 30% musSkaraca, koji
boluju od osteoporoze, dozivi barem jedan osteoporoticki prijelom." Prijelomi kraljezaka,
kuka 1 ru¢nog zgloba tipi¢ni su osteoporoticki prijelomi. Nakon 50. godine Zivota znacajno
raste broj prijeloma podlaktice, nakon 60. godine broj vertebralnih prijeloma, a nakon 70.

godine broj prijeloma kuka.'®

Pojavnost je najvisa u Aziji, sjevernoj Americi 1 sjevernoj Europi, osobito medu

pripadnicima bijele rase. Osteoporoza je ucestalija u gradskim nego u seoskim podruc¢jima.

Procjenjuje se kako ¢e u buduénosti rasti broj oboljelih od osteoporoze. Do 2050.

godine predvida se porast prijeloma kuka za 240% u Zena i 310% u muskaraca.”



1.1.4. Patogeneza

Kosti su gradene od specijaliziranih stanica te mineraliziranog i nemineraliziranog
vezivnog matriksa. Postoje tri vrste koStanih stanica: osteoblasti, osteociti i osteoklasti.
Osteoblasti su sinteticki aktivne stanice, a osteoklasti resorpcijski aktivne multinuklearne
stanice. Osteociti su metabolicki slabo aktivne stanice koje kontroliraju homeostazu gradevnih
elemenata ve¢ stvorene kosti i prepoznaju mehani¢ko optere¢enje te ovisno o opterecenju
utjeCu na izgradnju odnosno pregradnju kosti. Matriks se sastoji od anorganskih soli,
uglavnom kalcija i fosfora, koje ¢ine 75% kostane mase, i organskog dijela koji se zove

osteoid. Osteoid je po svom sastavu preteZito kolagen.”

Dvije su vrste kostanog tkiva, kompaktna (kortikalna) i spuzvasta (trabekularna) kost.
Kompaktna kost gradi vanjski, gusti dio, a spuZvasta unutrasnji dio kosti. Spuzvasta kost ima
veliku povrSinu u odnosu na volumen pa je metabolicki aktivnija od kompaktne kosti i
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podloznija ¢imbenicima koji uzrokuju osteoporozu.

Vazno obiljezje koStanog sustava je stalna izmjena koStanog tkiva djelovanjem
osteoblasta i osteoklasta, Sto se naziva pregradnjom kosti. Pregradnja kosti se odvija u tri faze:
razgradnja, koja traje 2 do 4 tjedna, izgradnja kosti, koja traje oko 3 mjeseca 1 mirovanje.
Aktivnost tih jedinica odvija se na mnogim mjestima koStanog sustava 1 godi$nje se zamijeni
10% kostanog tkiva. Podrazaj za pregradnju jest mehani¢ko optere¢enje kosti.** Tijekom rasta
svrha pregradnje je izgradnja nove kosti 1 postizanje vrSne koStane mase. Rast koStane mase
kod Zena znacajno opada nakon menarhe, dok je u muskaraca rast koStane mase znacajan sve
do dvadesete godine. Kostur doseZe vr$nu koStanu masu oko tridesete godine i zadrzava se na
toj razini do Cetrdesete godine nakon cega se koli¢ina kosti smanjuje. Svrha pregradnje u

odrasloj dobi je odrzavanje kostane mase i uklanjanje osteéenja.”

Poremecaj pregradnje temeljni je uzrok nastanka osteoporoze zbog sustavno manje

ey . 22
koliCine stvorene kosti u odnosu na prethodno razgradenu kost.

Glavni ¢imbenik koji kod Zena uzrokuje neravnotezu izmedu razgradnje i izgradnje
kosti jest nedostatak estrogena.”* Do gubitka spuzvaste kosti dolazi kada su razine slobodnog,
bioraspolozivog estradiola ispod 11 pg/ml, a prag ispod kojeg se ubrzano gubi kompaktna
kost je 3 pg/ml.* Estrogeni kontroliraju aktivnost osteoklasta posredno pomocu lokalnih
medijatora. Kljucni lokalni medijatori djeluju u sustavu RANKL-OPG-RANK (receptor

aktivatora nuklearnog faktora xf ligand-osteoprotegerin-receptor aktivatora nuklearnog



faktora k). RANK ligand (RANKL) se veZe na receptor aktivatora nuklearnog faktora xf
(RANK) i wubrzava sazrijevanje i funkciju osteoklasta. Estrogen potice stvaranje
osteoprotegerina (OPG) koji se veze na RANK ligand (RANKL) i blokira njegovu interakciju
s receptorom aktivatorom nuklearnog faktora kf (RANK) te tako sprjeCava koStanu
razgradnju. Kao posljedica nedostatka estrogena nakon menopauze raste razina RANK
liganda (RANKL), $to uzrokuje ubrzanu razgradnju kosti. U nedostatku estrogena povisena je
razina interleukina 1 i 6 (IL-1 i IL-6) i ¢imbenika nekroze tumora a (TNFa) koji takoder
poticu razgradnju kosti. Osim ubrzane razgradnje kosti, zbog nedostatka estrogena smanjena

je i izgradnja kosti jer je skraéen Zivotni vijek osteoblasta.’

Prvih 8 do 10 godina nakon menopauze dolazi do ubrzanog gubitka kosti. Nakon faze
ubrzanog gubitka kosti slijedi faza sporijeg gubitka kosti za koju je karakteristican porast
razine paratireoidnog hormona (PTH), odnosno sekundarni hiperparatireoidizam. Manjak
vitamina D, koji je Cest u postmenopauzi, i manjak kalcija, kao posljedica izostanka ucinka
estrogena na apsorpciju kalcija u crijevima 1 reapsorpciju u bubrezima, uzrok su sekundarnog
hiperparatireoidizma. Uz porast paratireoidnog hormona (PTH) dolazi i do porasta biljega

kostane pregradnje.*

Starenjem musSkarci gube 50% manje koStane mase nego zene, a ucestalost
netraumatskih fraktura je tri puta manja.”® Ukupna koncentracija testosterona i estrogena
starenjem se ne mijenja znacajno, ali se njihova slobodna, odnosno bioraspoloziva frakcija
zna€ajno smanjuje. Bioraspoloziva frakcija je smanjena zbog porasta globulina koji veze
spolne hormone (SHBG). Studije su pokazale kako globulin koji veze spolne hormone
(SHBGQG) u starijih muskaraca raste do 127% 1 uzrokuje pad slobodnog testosterona za 64%, a
slobodnog estrogena za 47%.>” Gubitku kostane mase kod muskaraca vise pridonosi manjak
estrogena nego manjak testosterona, a starenjem se 1 kod muSkaraca povecava razina

paratireoidnog hormona (PTH).

lako je gubitak koStane mase prvenstveno posljedica manjka spolnih hormona i
sekundarnog hiperparatireoidizma, nastanku osteoporoze pridonose i drugi ¢cimbenici. Neki od
njih su: nedostatak vitamina D, smanjena proizvodnja faktora rasta, osobito inzulinu sli¢nog

&imbenika rasta 1 (IGF-1), i niza vrina ko§tana masa.”*

1.1.5. Klini¢ka slika



Klini¢ku sliku osteoporoze karakteriziraju prijelomi kraljeZnice, vrata bedrene kosti i

distalne podlaktice.3

Za osteoporozu su karakteristicni kompresivni prijelomi sa kolapsom tijela kraljeska u
prednjem dijelu. Najces$¢i simptom je bol u ledima kao posljedica loma kraljeska. Bol se
najces¢e javlja u podrucju srednjeg ili donjeg dijela kraljeznice 1 uzrokuje ograni¢enu
pokretljivost kraljeznice. Bol se pojacava sjedenjem ili stajanjem, kihanjem, kaSljanjem, a
smanjuje se u lezeCem polozaju. Gubitak apetita, abdominalna distenzija te ileus, kao
posljedica retroperitonealnog krvarenja, mogu biti popratni znakovi prijeloma donjih prsnih ili
gornjih lumbalnih kraljezaka. Inspekcijski se moze utvrditi bolni gr¢ paravertebralnih misica,
a palpacijski i perkusijski bol na razini prijeloma. Veéina bolesnika je u razdoblju izmedu
kompresivnih prijeloma bez simptoma, iako se kod nekih javlja kroni¢na, tupa bol.
Dugoroc¢ne posljedice prijeloma su razvoj torakalne kifoze i gubitak lumbalne lordoze te
smanjivanja visine bolesnika. Opstipacija 1 napuhnutost nastaju zbog pritiska na trbuSnu

Supljinu, a dispneja zbog deformacije prsne stijenke.”

Prijelom kuka smatra se najozbiljnijom posljedicom bolesti. U 90% slucajeva nastaje
nakon pada iz stoje¢eg ili nizeg poloZaja.'* Nakon prijeloma javlja se bol i gotovo uvijek je
potrebna dugotrajna hospitalizacija. Smrtnost unutar prvog mjeseca nakon prijeloma je od 5%
do 10%, a unutar prve godine izmedu 20% i 30%.* Povecani rizik za smrt postoji do deset
godina od prijeloma i kod muskaraca je veéi nego kod Zena. Nakon prijeloma veéina

bolesnika ima problema sa obavljanjem svakodnevnih aktivnosti i ovisna je o tudoj pomoéi.’

Prijelomi distalne podlaktice se javljaju u ranijoj dobi nego prijelomi kraljezaka i
kuka, obi¢no nakon pada na ispruzenu ruku. Znatno ceS¢e nastaju kod Zena nego kod
muskaraca. Uzrokuju bol i zahtijevaju dugotrajno noSenje udlage te posljedi¢no smanjuju
kvalitetu Zivota.'® Sindrom bolnog ramena i algodistrofija koja uzrokuje bol, oteGenost i

ukodenost podlaktice nastaju kao komplikacije prijeloma.’’

1.1.6. Dijagnoza

Dvoenergetska apsorpciometrija X zraka (DXA) je denzitometrijska metoda koja se
koristi kao zlatni standard u dijagnostici osteoporoze.”> DXA uredajem mjeri se mineralna
gustoca kosti (BMD). Klinicka dijagnoza osteoporoze donosi se i u slu¢aju netraumatskog
prijeloma bez obzira na BMD. Netraumatska fraktura nastaje spontano, bez poznatog uzroka

ili nakon pada iz stojeceg ili nizeg polozaja.”
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Na standardnom rendgenogramu skeleta osteoporoza se moze utvrditi tek kad je
gustoca koStane mase smanjena za 25 do 30%."° Prema hrvatskim smjernicama za
dijagnostiku, prevenciju i lijeenje osteoporoze rendgenogram torako-lumbalne kraljeznice

(AP 1 LL) je potrebno uciniti kod:

1. Sumnje na osteoporoticni prijelom
2. Smanjenja tjelesne visine

3. Akutne boli
4

Klini¢ke sumnje na osteoporozu uz uredan DXA nalaz

Ultrazvukom je mogucée grubo procijeniti rizik prijeloma, te se moze koristiti kao

probirna metoda ili u epidemiologkim studijama.*

Kvantitativna kompjuterizirana tomografija (QCT) u odnosu na denzitometriju
omogucava trodimenzionalno, volumetrijsko odredivanje koStane gustoce. Na rezultate ne
utjeCu degenerativne promjene kraljeznice koje Cesto predstavljaju problem kod
denzitometrijskog mjerenja kraljeznice. Ogranicenja metode su znatno veca radijacijska doza,

nedostatak referentnih vrijednosti i cijena.

Magnetskom rezonancijom (MR) se ne mogu dobiti podatci o kostanoj gustoci, ali je
mogu¢ uvid u unutra$nju strukturu spuzvaste kosti. Jo§ uvijek se koristi samo u istrazivacke

svrhe.?

Scintigrafija je korisna za dokazivanje svjezih prijeloma i iskljucivanje koStanih

metastaza tumora.

Biopsija kosti se koristi u slucajevima pridruzenih metaboli¢kih bolesti ili u mladih

osoba kada postoji sumnja na hematologku bolest.”

Od osnovnih pretraga preporuca se uciniti: kalcij u serumu (Ca/s), kalcij u urinu
(Ca/u), fosfor (P) i alkalnu fosfatazu (AP). U slucaju klini¢ke indikacije preporucuju se
dodatne pretrage: sedimentacija (SE), kompletna krvna slika (KKS), transaminaze, kreatinin,
biljezi pregradnje kosti, estradiol (E2), folikulostimuliraju¢i hormon (FSH), testosteron,
prolaktin (PRL), tireostimuliraju¢i hormon (TSH), paratireoidni hormon (PTH intakt.),
kalcidiol (25-OHD3), kortizol u 24-satnom urinu, elektroforeza proteina, imunoelektroforeza,

magnezij (Mg), Zeljezo (Fe), feritin i homocistein.™

1.1.6.1. DXA
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DXA se koristi za postavljanje dijagnoze osteoporoze, procjenu rizika prijeloma i
praéenje ucinka lijeCenja. Unato¢ velikoj specificnosti DXA u procjeni rizika prijeloma,
osjetljivost metode je niska, pa se ne koristi u svrhe probira u populaciji. DXA mjerenje

kratko traje, 5 do 10 minuta, a doza zratenja je minimalna, manja od 7 pSv.*

Centralnim DXA uredajima mjeri se mineralni sadrzaj kraljeznice, kuka, distalne
podlaktice ili cijelog tijela. Mineralni sadrzaj kraljeznice mjeri se na lumbalnoj kraljeznici, a
standardno obuhvaca podrucje od L1 do L4 kraljeska, s vrijednostima za pojedini kraljezak i
ukupnom vrijednost za sve kraljeske. Snimanje se vr3i u anteroposteriornom smjeru.*” Lukovi
1 nastavci kraljezaka, degenerativne promjene i kalcifikacije aorte mogu lazno povisiti
vrijednost mineralne gusto¢e (BMD).* Mjerenjem u podrudju proksimalnog kraja bedrene
kosti (kuka) odreduje se mineralna gusto¢a vrata bedrene kosti ili ukupna mineralna gustoca

. . c v 2
kuka, a degenerativne promjene ne utje¢u na rezultat.’

Slika 2. Polozaj pacijenta pri snimanju centralnim DXA-a uredajem. Preuzeto s
http://www.hologic.com/products/imaging/skeletal-health/discovery-dxa-system
Denzitometriju trebaju uciniti:

1. Sve Zene u postmenopauzi 1 muskarci iznad 50 godina koji, uz to, imaju jedan ili viSe
¢imbenika rizika

2. Sve Zene starije od 65 godina i muskarci stariji od 70 godina

3. Zene u postmenopauzi i muskarci stariji od 50 godina s prijelomima

4. Odrasli koji imaju bolest, stanja ili uzimaju lijjekove koji su povezani s niskom
koStanom masom ili gubitkom kosti

5. Osobe u kojih su prisutni ¢imbenici rizika, a koje razmatraju mogucnost lijeCenja
osteoporoze

6. Osobe koje se lije¢e, kontrola u¢inaka lije¢enja svakih 12 do 18 mjeseci.™
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Periferni denzitometri su manji denzitometrijski uredaji. Jeftiniji su i lakSe dostupni pa
se mogu koristiti kao probirna metoda u svrhu odredivanja potrebe za mjerenje centralnim
denzitometrom. Naj¢eS¢e mjere gustocu kosti na podlaktici ili petnoj kosti. Rezultati dobiveni

perifernim uredajima ne mogu se koristit za postavljanje dijagnoze osteoporoze.*

DXA mjeri sadrzaj minerala (BMC) u gramima i povr§inu kosti u cm?, a rezultat se
izrazava kao povriinska gustoéa kosti (BMD) u g/cm?’. Povrinska gustoéa se mjeri u dvije
dimenzije pa veli¢ina kosti utjeCe na rezultat. Tako ¢e od dvije kosti, koje imaju jednak
sadrzaj minerala, veéa kost imati ve¢u mineralnu gustocu. Volumetrijska gusto¢a kosti, koju

je moguce mjeriti kompjuteriziranom tomografijom (QCT), ne ovisi o veli¢ini kosti.

Rezultati mjerenja se prikazuju kao T i Z vrijednosti. Obje vrijednosti izrazavaju se u
standardnim devijacijama (SD) koje predstavljaju odstupanje od referentne vrijednosti. Z
vrijednost predstavlja odstupanje izmjerene mineralne gusto¢e (BMD) od srednje vrijednosti
kostane gustoce populacije iste dobi, a T vrijednost odstupanje izmjerene gusto¢e od srednje
vrijednosti koStane gustoce mlade, zdrave populacije.”® Referentne vrijednosti za
izracunavanje T vrijednosti temelje se na podacima dobivenim mjerenjem mineralne gustoce
vrata bedrene kosti DXA uredajem kod Zena bijele rase starosti izmedu 20 i1 29 godina. Iste

.. . . . v 2
vrijednosti koriste se i kod muskaraca.

Prema kriterijima Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) T vrijednost, izraCunata
mjerenjem gustoce kosti (BMD) dvoenergetskom apsorpcijom X-zraka (DXA), se koristi za
dijagnostiku osteoporoze. Vrijednosti koje predstavljaju normalan nalaz, osteopeniju i

)
osteoporozu nalaze se u tablici 4.

Tablica 4. Kriteriji Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) za dijagnostiku osteoporoze.2

T vrijednost
Normalan nalaz iznad -1 SD
Osteopenija od -1 do-2,5SD
Osteoporoza -2,5 ili niza

Osobe koje imaju T vrijednost -2,5 ili nizu 1 ve¢ su dozivjele jedan ili viSe prijeloma imaju

v 2
teSku osteoporozu.

1.1.7. Lijecenje
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Ciljevi lijeCenja su prevencija prijeloma, stabilizacija i povecanje gustoce koStane
mase, uklanjanje simptoma prijeloma, sprjeCavanje deformiteta kosti te unaprjedenje i

v . . . 34
o¢uvanje funkcionalne sposobnosti.’
LijeCenje se preporuca:

1. U osoba s prethodnim netraumatskim prijelomom kuka ili kraljeznice

2. Kada je T vrijednosti kuka ili kraljeznice niza od -2,5 standardne devijacije (SD), uz
iskljucenje sekundarnih uzroka osteoporoze

3. Kada je T vrijednost izmedu -1 i -2,5 SD, a desetogodisnji rizik za prijelom, izraCunat
FRAX algoritmom, je najmanje 3% za prijelom kuka, odnosno najmanje 20% za

druge osteoporoticke prijelome.’
Lijedenje osteoporoze uobi¢ajeno se provodi uz opée mjere i primjenom lijekova.’
1.1.7.1. Opé¢e mjere u lijeCenju osteoporoze

Osnova lijeCenja osteoporoze jest prekid svih loSih navika po zdravlje, prestanak
pusenja, pijenja alkohola i uklanjanje ¢imbenika rizika te pobolj$anje prehrane i prema potrebi

dodatak suplemenata.3

Pripravci kalcija 1 vitamina D vazni su u o€uvanju koStane mase kod starijih osoba,
osobito kod onih s dijagnosticiranom osteoporozom.*® Pripravci kalcija snizavaju serumsku
koncentraciju paratireoidnog hormona (PTH) te smanjuju razgradnju kosti.” Pripravci kalcija
1 vitamina D kada se uzimaju zajedno dovode do povecanja mineralne gusto¢e (BMD) na
kraljeznici i vratu bedrene kosti za 4 do 6% te pobolj$avaju misiénu funkciju i smanjuju
rizik za padanje.36 Dok neke studije pokazuju kako ovi pripravci smanjuju rizik za prijelom
kod osoba starijih od 50 godina,*’ druge pokazuju kako u¢inka na rizik za prijelom
nema.*'** Preporugene doze su 1000 do 1200 mg/dan kalcija i 700 do 800 IU/dan vitamina
D4

Tjelesna aktivnost zaustavlja gubitak koStane mase, jaca muskulaturu 1 poboljSava

koordinaciju, poveéava kvalitetu Zivota, smanjuje rizik za padanje i smanjuje bol.**

Prijelomi najceS¢e nastaju kao posljedica pada te je potrebno provodenje postupaka s
ciljem smanjenja rizika od pada. Preporuca se uredenje bolesnikove okoline, kontrole vida i

oprezno propisivanje sedativa, anksiolitika, hipnotika, antihipertenziva i diuretika.’
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1.1.7.2.  Ciljano lijeCenje osteoporoze

Bisfosfonati su analozi pirofosfata sa snaznim afinitetom za koStani mineral.
Inhibiraju koStanu resporpciju usporavanjem sazrijevanja i povecanjem apoptoze osteoklasta.
Alendronat i risedronat su najcesce koristeni bisfosfonati za lijeCenje osteoporoze kod zena i
muskaraca. Ibandronat se koristi za lijeCenje postmenopauzalne osteoporoze u Zena.*’
Zolendronat se uglavnom koristi u lijeCenju osteoporotickih prijeloma kuka 1 kraljezaka jer
ubrzava cijeljenje kosti i smanjuje rizik za nastanak novog prijeloma.*® Zbog interakcije s
hranom moraju se uzimati nataste. NajceS¢e nuspojave su otezano gutanje, upala jednjaka i
zelucani vrijed. Postoje slucajevi osteonekroze celjusti. Primjena bisfosfonata nije dopustena

u bolesnika s bubreznom insuficijencijom.™

Alendronat povecava mineralnu gustocu gosti i smanjuje rizik za prijelom. Rizik za
nastanak vertebralnih prijeloma smanjuje se ve¢ nakon 12 mjeseci koriStenja, a rizik za
prijelom kuka nakon 18 mjeseci koristenja.* Nakon tri godine koristenja rizik za vertebralne i
nevertebralne prijelome je 50% manji.*’ Jednak je uginak kod uzimanja alendronata jednom

dnevno 10 mg ili 70 mg jednom tjedno.48

Risedronat takoder povecava mineralnu gusto¢u te smanjuje rizik za vertebralne i
nevertebralne prijelome. Incidencija vertebralnih prijeloma nakon tri godine koriStenja
risedronata u dnevnoj dozi od 5 mg smanjena je za 41%, a nevertebralnih prijeloma za
39%.* Kada se usporede u¢inci alendronata i risedronata tijekom jedne godine uzimanja u
tjednim dozama od 70 mg, odnosno 35 mg, alendronat ima ve¢i u€inak na povecanje

mineralne gustoée kosti,” a risedronat vie smanjuje rizik za prijelom od aldendronata.’’

Ibandronat je bisfosfonat za oralnu 1 intravensku primjenu.45 Oralne doze od 2,5 mg
dnevno ili 20 mg svaki drugi dan smanjuju rizik vertebralnih prijeloma za oko 50%,’* a
nevertebralnih prijeloma samo kod pacijenata s T vrijednosti vrata bedrene kosti ispod -3
standardne devijacije (SD).”> Primjena mjese¢nih doza od 150 mg oralno ili intravenskih
injekcija jednom u tri mjeseca pokazala se ucinkovitija od primjene dnevnih doza

. 54
ibandronata.

Zolendronat se primjenjuje intravenski u infuziji jednom godiSnje. Povecava
mineralnu gustocu kosti 1 nakon tri godine uzimanja smanjuje rizik vertebralnih prijeloma za

70%, a rizik za prijelom kuka za 41%.”° Nuspojave su brojne: artralgija, mialgija, glavobolja,
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mucnina 1 poremecaji bubrezne funkcije zbog porasta razine kreatinina. Najozbiljnija

nuspojava je atrijska fibrilacija.*

Selektivni modulatori estrogenskih receptora (SERM) su nesteroidni lijekovi koji
se vezu na estrogenske receptore i djeluju kao agonisti ili antagonisti, ovisno o ciljanom tkivu.
Imaju estrogene ucinke na kost 1 lipide, ali ne stimuliraju endometrij i maternicu. Raloksifen
je SERM koji se koristi za lijecenje postmenopauzalne osteoporoze. Oralne doze od 60 mg
raloksifena na dan sprjecavaju gubitak koStane mase i smanjuju rizik za prijelome kraljezaka
kod zena. Ne smanjuje rizik za nevertebralne prijelome. Raloksifen povecava rizik od
venskog tromboembolickog incidenta, uklju¢uju¢i duboku vensku trombozu i1 pluénu

emboliju.”

Denosumab je humano monoklonalno protutijelo s visokim afinitetom i specifi¢nosti
za RANK ligand (RANKL). Vezu¢i se za RANK ligand (RANKL) denosumab inhibira
njegovu aktivnost te tako smanjuje resorpciju kosti. Porast mineralne gustoce kosti (BMD)
nakon primjene denosumaba je nesto veéi nego nakon primjene alendronata u tjednim dozama

od 70 mg.56 Lijek se primjenjuje u dozi od 60 mg supkutano svakih 6 mjeseci.3 4

Teriparatid, rekombinantni 1-34 fragment humanog PTH povefava mineralnu
gustoéu kosti i poti¢e stvaranje nove kosti.* Smanjuje rizik za vertebralne prijelome za 65%,
a rizik za nevertebralne prijelome za 40%.”" Teriparatid se preporucuje za lijeCenje teske
osteoporoze s visokim rizikom za nove prijelome. Prekidom primjene nastaje brzi gubitak
kosti. Primjenjuje se supkutano u dnevnoj dozi od 20 ng tijekom 24 mjeseca. MozZe

uzrokovati prolaznu hiperkalciuriju.3 4

Stroncij ranelat je lijek s osteoanabolicnim 1 antiresorptivnim djelovanjem,
istovremeno povecava stvaranje koStanog tkiva i smanjuje resorpciju kosti. Odobren je za
lijeenje teske osteoporoze s visokim rizikom od prijeloma.** Tijekom tri godine lijedenja sa 2
grama stroncij renelata dnevno u obliku praska, koji se mijesa s vodom, rizik za vertebralne
prijelome smanjen je za 41%,® a rizik nevertebralnih prijeloma za 16%.”° Kontraindiciran je
u bolesnika s ishemijskom bolesti srca, perifernom arterijskom bolesti, cerebrovaskularnom
bolesti ili anamnezom ovih bolesti te u bolesnika s nereguliranom hipertenzijom. Povecava

.. . 4
rizik razvoja venske tromboze.*”

Ostali lijekovi
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Hormonsko nadomjesno lijeCenje (HNL) smanjuje rizik za prijelome kraljeznice,
kuka i za ostale osteoporoticke prijelome. Dovoljne su niske doze za odrzavanje i povecanje
mineralne gustoce kosti. Prvenstveno je indicirano za dugotrajne amenoreje kod mladih Zena,
prijevremenu menopauzu i uklanjanje vazomotornih simptoma u perimenopauzi. Nije prvi

lijek izbora za lijecenje osteoporoze.™

Kalcitonin je polipeptid koji stvaraju C-stanice S§titnjace. Inhibira aktivnost
osteoklasta vezanjem za specificne receptore na stanici. Smanjuje rizik od vertebralnih
prijeloma.’ Kalcitonin lososa ima 40 puta snaznije i dulje djelovanje od kalcitonina Sovjeka.
Primjenjuje se subkutano, intramuskularno ili intranazalno. Kratkotrajno djeluje na

.. . . . .. . 45
smanjivanje boli uzrokovane vertebralnim prijelomima.

1.1.7.3. Pracenje ucinaka lijecenja

Za pracenje ucinaka lijeCenja 1 progresije bolesti potrebno je ponavljati mjerenja

mineralne gustoc¢e kosti DXA uredajem jednom godisnje.

Biokemijski biljezi koStane pregradnje se takoder koriste za pracenje ucinaka
lije¢enja.”® To su tvari koje stvaraju osteoblasti i tvari koje nastaju razgradnjom kostanog
matriksa djelovanjem osteoklasta. Biljezi kosStane izgradnje se odreduju u krvi, a biljezi
koStane razgradnje u krvi ili mokraéi.*> Dostupni biljezi za mjerenje kostane pregradnje

nalaze se u tablici 5.
Tablica 5. Biljezi kostane pregradnje.*

Biljezi koStane izgradnje

Serum

Kostana alkalna fosfataza (BSAP)

Osteokalcin (OC)

Karboksiterminalni propeptid kolagena tipa I (PCIP)
Aminoterminalni propeptid kolagena tipa I (PINP)

Biljezi koStane razgradnje

Serum
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C-telopeptid cross-linked kolagena tipa I (ICTP)
N-telopeptid kolagen cross-links (NTX)
C-telopeptid kolagen cross-links (CTX)

Tartarat-rezistentna kisela fosfataza (TRACP)

Urin

Hidroksiprolin

Ukupni i slobodni piridinolin (Pyd)
Ukupni i slobodni deoksipiridinolin (Dpd)
N-telopeptid kolagen cross-links (NTX)
C-telopeptid kolagen cross-links (CTX)

Preporuca se myjerenje jednog pokazatelja razgradnje ili 1 jednog izgradnje. U
klinickoj praksi, odredivanje koStanih biljega moze pomo¢i identificirati pacijente koji ne
reagiraju na terapiju i one koji se ne pridrzavaju uzimanja terapije. Pracenje je posebno vazno
tijekom prvih nekoliko godina lijeCenja, dok se ne uspostavi terapijski ucinak. Prije pocetka
lije¢enja treba odrediti bazalne vrijednosti, a nakon 3 mjeseca lijeCenja se ocekuje snizenje
njihove koncentracije. LijeCenje se smatra u¢inkovitim ako je koncentracija koStanih biljega

smanjena za 20% do 50%.%

1.1.7.4. Trajanje lijeCenja
Osteoporoza zahtjeva dugogodisnje pracenje 1 lijeCenje. Nema konacénih rezultata koji
pokazuju koliko dugo je sigurno i ucinkovito uzimati lijekove za lijeCenje osteoporoze, osim
za teriparatid. Teriparatid se moZe uzimati najviSe 24 mjeseca. Nema ni sigurnih dokaza o

tome koliko traje u¢inak lijekova nakon prekida uzimanja.*

Odluka o trajanju lijeCenja mora biti prilagodena za svakog pacijenta posebno, a
trebala bi se temeljiti na podacima o dobi, osobnoj anamnezi prijeloma, prisutnosti faktora
rizika za prijelom te rezultatima pocetnog i zadnjeg mjerenja mineralne gustoce kosti. Svake

godine je potrebno procijeniti potrebu za nastavkom lije¢enja.’

Nakon dobrog odgovora na lijeCenje moze se razmisljati o prekidu terapije na duzi
period uz prac¢enje mineralne gustoce kosti (engl. drug holiday). Najcesce se lijecenje prekida
nakon 5 godina uzimanja lijeka ili ako dva uzastopna mjerenja mineralne gustoce pokazuju
priblizno jednake rezultate. Kod pacijenata s dobrim odgovorom na lijeCenje 1 visokim

rizikom za nastanak prijeloma ne preporuca se prekid lije¢enja.®’
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2. Suradljivost

Ustrajnost pacijenta u propisanom lijeCenju temeljni je ¢imbenik uspjesnog lijecenja.
Za stupanj pridrzavanja uputa o lijeenju u literaturi se uglavnom koriste pojmovi
,compliance® 1 ,,adherence®. lako se ova dva pojma uglavnom koriste kao sinonimi, postoji
razlika medu njima. Suradljivost podrazumijeva da pacijent pasivno slijedi misljenje lijecnika
o potrebi za lijeCenjem, dok je za adherenciju karakteristican aktivan stav u terapiji i

razumijevanje potrebe za lijeCenjem.

Istrazivanja su uglavnom usmjerena na mjerenje suradljivosti kod uzimanja lijekova,
odnosno odrzavanje propisane doze i vremenskog rasporeda uzimanja. Mjeriti se mogu i
druga ponasanja povezana s odrzavanjem zdravlja, kao pridrzavanje uputa o promjeni na¢ina

Zivota ili provodenju dijete.®!

Ne postoji zlatni standard za mjerenje suradljivosti pacijenata i vecina istrazivanja
koristi viSe metoda kako bi podaci bili $to pouzdaniji. U direktne metode se ubraja mjerenje
koncentracije lijeka ili njegovog metabolita u krvi ili mokrac¢i. Takoder se moze mjeriti
prisutnost netoksi¢nih bioloskih markera, koji su dodani lijekovima. Indirektne metode su:
razgovor s pacijentom o uzimanju lijeka, tiskani upitnici za pacijente, dnevnik uzimanja
lijekova, brojanje preostalih jedinica (npr. tableta), koriStenje farmaceutskih baza podataka i

elektronickih uredaja koji biljeZe vrijeme i datum uzimanja lijeka.®

U istraZivanjima se najceS¢e koriste podaci dobiveni iz farmaceutskih baza podataka.
Iz tih baza moze se doznati kada je pacijent prvi put preuzeo lijek u ljekarni, vremenski
redoslijed uzimanja lijeka 1 kada je prestao uzimati lijek. Na temelju tih podataka izratunava
se omjer posjedovanja lijeka prema propisanoj dozi (MPR), odnosno omjer izmedu broja dana

za koje pacijent ima lijek i broja dana za koje bi trebao imati 1ijek.63

Prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji (SZO) razina suradljivost je odredena
¢imbenicima vezanim uz zdravstveni sustav, cimbenicima vezanim uz pacijenta i

¢imbenicima vezanim uz lijeénika.(’]

Cimbenici vezani za zdravstveni koji smanjuju suradljivost bolesnika su slaba
povezanost medu pojedinim djelatnostima zdravstvenog sustava, slaba dostupnost

.. , . . .. . . o ciee o - 64
tehnologije, preoptereceni zdravstveni sustavi i previsoki troskovi lijecenja.
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Cimbenici vezani uz pacijenta odnose se na pacijentovo znanje, stavove, vierovanija,
percepciju i o&ekivanja. Cesti razlozi loSe suradljivosti su: zaboravljivost, stres, slaba
motivacija, nedovoljno shvacanje vaznosti lijeCenja, negativni stavovi prema uspjesnosti
terapije, nerazumijevanje i neprihvacanje bolesti, nerazumijevanje uputa za provodenje
terapije, slaba ocekivanja od terapije 1 neredovitost na Kkontrolnim pregledima i
savjetovanjima. Zabrinutost obi¢no nastaje zbog straha od nuspojava i straha zbog dugoro¢nih

ucinaka lijekova i moguénosti razvoja ovisnosti.”’

Lijecnici nekada svojim postupcima pridonose nesuradljivosti pacijenata. Uzroci su
slozeni terapijski rezimi, nedovoljne informacije koje daju pacijentima o prednostima i

nuspojavama lijeGenja te zanemarivanje financijskih moguénosti pacijenta.®*

Suradljivost je znafajno niZza medu bolesnicima koji se lije¢e od kroni¢nih bolesti
nego kod akutno bolesnih. Prema izvjeStajima Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) u
razvijenim zemljama pridrzavanje uputa o pravilnom uzimanju dugotrajne terapije za

kroni¢ne bolesti iznosi prosjecno 50%, a u zemljama u razvoju od 26% do 43%.°"

Posljedice loSe suradljivosti su pogorSanje bolesti, smrt i povecanje troskova u

62
zdravstvenom sustavu.
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2. CILJ ISTRAZIVANJA
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Starenjem populacije osteoporoza je postala veliki i rastuci javnozdravstveni problem
u razvijenim zemljama svijeta. Danas postoji velik izbor djelotvornih lijekova za lijecenje
osteoporoze koji smanjuju rizik nastanka prijeloma te povecavaju kvalitetu Zivota. Ustrajnost
pacijenata u propisanom lije€enju klju¢na je za uspjeSnost terapije. Slaba suradljivost
bolesnika povecava mortalitet 1 morbiditet te troSkove lijeCenja. Cilj ovog istrazivanja je
odrediti koliko dugo se pacijenti koji su zapoceli lijeCenje osteoporoze u endokrinoloskoj

ordinaciji KBC Split nastavljaju lijeciti.
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3. MATERIJALI I METODE
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Organizacija studije: Provedeno istrazivanje se s obzirom na pristup ubraja u teorijsko
istrazivanje, s obzirom na razinu i namjenu u primijenjeno istraZivanje, a s obzirom na nacin
dobivanja podataka u opservacijsko. Prema vremenskoj orijentaciji radi se o retrospektivnom

istrazivanju, a prema specifiénom ustroju ovo je presjecna studija.

Ispitanici: Ispitanici su bolesnici koji su lijeceni zbog osteoporoze u endokrinoloskoj
ordinaciji KBC Split u razdoblju izmedu 1. sije¢nja 2003. i 31. prosinca 2006. godine. U
istrazivanje su ukljuceni svi oni pacijenti kod kojih je bilo moguce pratiti pridrzavanje
terapijskih uputa najmanje godinu dana. Iskljuceni su pacijenti koji su se 2006. godine prvi

put javili u endokrinoloSku ordinaciju zbog nemogucénosti pracenja.

Obiljezja ispitanika: dob, spol, visina, tezina, BMI, dob menopauze, godina postavljanja
dijagnoze, godina kontrolnog pregleda, BMD kuka i lumbalne kraljeznice i1 pripadaju¢e T

vrijednosti na svakoj kontroli, terapija, uzimanje kortikosteroida, puSenje i komorbiditet.

Mjesto studije: IstraZzivanje je provedeno na Klinickom odjelu za endokrinologiju i

dijabetologiju Klinike za unutarnje bolesti KBC Split.

Metode prikupljanja i obrade podataka: Podaci su prikupljeni pretrazivanjem arhive
Klinike za unutarnje bolesti. Svi podaci iz dokumentacije su upisivani i obradeni u programu

Microsoft Excel.
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4. REZULTATI
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U izabranom studijskom razdoblju, od 1. sije¢nja 2003. do 31. prosinca 2006. godine,

istrazivanje je obuhvatilo 320 pacijenta koji su lijeCeni zbog osteoporoze u endokrinoloskoj

ordinaciji KBC Split. Od ukupno 320 pacijenata, bilo je 315 Zena (98,4%) 1 5 muskaraca

(1,6%), Slika 3.

Slika 3. Raspodjela ispitanika po spolu.

W Muskarci

Srednja vrijednost zivotne dobi svih ispitanika je 63,6 godina. Najmlada ispitanica

imala je 41 godinu, a najstarija 83 godine. Dobna raspodjela promatrane populacije prikazana

je na Slici 4.
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Slika 4. Raspodjela bolesnika prema dobnim skupinama

70-79 g.

80+ g.

26



Osteoporoza je uglavnom asimptomatska i do prijeloma nema upozoravajucih
znakova. Riziéni ¢imbenici znaGajno pomazu u otkrivanju bolesti. Sto se nalazi vise rizi¢nih
¢imbenika, visi je rizik od osteoporotiénog prijeloma. Cimbenici rizika analizirani u ovoj
studiji su: uzimanje kortikosteroida, preuranjena menopauza, pusenje i indeks tjelesne mase.

Vedina ispitanika (59%) nije imala ni jedan od navedenih ¢imbenika rizika, Slika 5.

Terapija kortikosteroidima
M Preuranjena menopauza
i Pusenje

E BMI <25

i Bez rizi¢nih faktora

Slika 5. Udio ispitanika s rizi¢nim ¢imbenicima za osteoporozu

Normalan nalaz denzitometrijskog mjerenja, T vrijednost iznad -1 standardne
devijacije (SD), u istrazivanju je imalo 17 ispitanika (5,3%). U 178 ispitanika (55,6%)
vrijednosti mjerenja bile su izmedu -2,5 i -1 standardne devijacije (SD), Sto govori o niskoj
kostanoj masi, odnosno osteopeniji. T vrijednost -2,5 ili niza koja je potrebna za dijagnozu
osteoporoze prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji (SZO) izmjerena je kod 118 pacijenata
(36,9%). Raspodjela T vrijednosti prema razredima i zastupljenosti u ispitivanoj populaciji

prikazana je na Slici 6.
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Slika 6. T vrijednosti prema razredima i zastupljenosti u ispitivanoj populaciji

Uobic¢ajeno je da bolesnici s osteoporozom u kojih je uvedena terapija dolaze na
jednogodiSnje kontrole. Na kontrolama se ponavlja denzitometrijsko mjerenje u svrhu
pracenja progresije bolesti te se potvrduje nastavak lijecenja ili vrsi korekcija terapije. Na
svakom kontrolnom pregledu pacijenti su detaljno ispitani o pridrzavanju terapijskim uputama
i moguéim problemima s terapijom u prethodnom periodu. Nedolazak na kontrolni pregled

znacio je odustajanje od lijeCenja.

U prvoj godini promatranog trogodi$njeg razdoblja kod 81 pacijenta dijagnosticirana
je osteoporoza i1 zapoceli su lijeCenje. Najveci broj pacijenata, njih 44 (54,38%), je tijekom
prve godine prekinuo s lijeCenjem. Na prvi kontrolni pregled nakon godinu dana javilo se 25
pacijenata (29,76%), a dvije godine nakon poc¢etka uzimanja terapije 11 pacijenata (13,10%).
Nakon tri godine samo 4 pacijenta su nastavila dolaziti na kontrolne preglede (4,76%), Slika

7.
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m 0 kontrola m 1 kontrola = 2 kontrole ® 3 kontrole

Slika 7. Raspodjela pacijenata koji su zapoceli lijecenje osteoporoze 2003. godine po broju

kontrola

U 2004. godini lijeciti su se zapocela 204 ispitanika. Ovi pacijenti praceni su sljedece
dvije godine. Kao i u prethodnoj godini, najveci broj pacijenata, njih 130 (61,32%) je u prvoj
godini odustao od lijecenja. Godinu dana od pocetka uzimanja terapije 59 pacijenata (27,83%)
je nastavilo uzimati terapiju. Nakon dvije godine 23 pacijenta (10,85%) su potvrdila da jos

uzimaju terapiju, Slika 8.

H 0 kontrola m 1 kontrola = 2 kontrole

Slika 8. Raspodjela pacijenata koji su zapoceli lijecenje osteoporoze 2004. godine po broju

kontrola
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U zadnjoj godini praceni su bolesnici kod kojih je osteoporoza dijagnosticirana 2005.
godine. Od ukupno 35 pacijenata, unutar prve godine lijeCenja, 25 pacijenata (71,43%) se

odlucilo na prekid lijecenja, a 10 pacijenata (28,57%) je nastavilo lije¢enje, Slika 9.

m 0 kontrola 1 kontrola

Slika 9. Raspodjela pacijenata koji su zapoceli lijeCenje osteoporoze 2005. godine po broju

kontrola

Od ukupnog broja pacijenata koji su ukljuceni u istrazivanje njih 71%, odnosno 226
pacijenata, nije doslo na dogovoreni kontrolni pregled nakon godinu dana od postavljanja

dijagnoze bolesti, Slika 10.

B Dosli m Nisu dosli

Slika 10. Dolasci na prvu redovitu kontrolu
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Na temelju podatka o dolascima na dogovorene jednogodiSnje kontrole izracunat je
postotak suradljivih pacijenata nakon svake godine uzimanja terapije. Svi pacijenti su praceni
najmanje jednu godinu. Suradljivost za sve pacijente nakon prve godine lijecenja je 29,38%,

nakon druge godine lije€enja 11,53%, a nakon trece 4,94%, Slika 11.

80,00%
70,00%
60,00%
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40,00%
30,00%
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10,00% -
0,00% -

29,38%

11,53%

[ 4,94%
. I— | —

Nakon 1 godine Nakon 2 godine Nakon 3 godine

Slika 11. Suradljivost kroz vrijeme

Na Slici 12 prikazan je broj dolazaka na prvu dogovorenu kontrolu prema dobnim
skupinama pacijenata. Iz slike je vidljivo da je najmanji postotak dolazaka (13,3%) medu

najmladom dobnom skupinom (od 40 do 49 godina).

100

i Nisu dosli

id Dosli

40-49 g. 50-59 g. 60-69 g. 70-79 g. 80+g.

Slika 12. Broj dolazaka na kontrolu prema dobnim skupinama ispitanika
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U svrhu dobivanja podataka o povezanosti veli€ine gubitka koStane mase i broja
dolazaka na kontrolu usporeden je prosje¢an broj dolazaka s razinama T vrijednosti

izmjerenima na kuku i lumbalnoj kraljeznici, Slika 13.
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Slika 13. Prosjecan broj kontrola u odnosu na T vrijednost

Lijecenje osteoporoze uobicajeno se provodi uz opée mjere i primjenom lijekova. U
promatranom trogodiSnjem razdoblju farmakolosko lijeCenje preporuceno je kod 271
pacijenta, a ostatku od 49 pacijenata preporucene su opée mjere koje promoviraju zdrav Zivot

1 po potrebi su im dodani suplementi (kalcij i vitamin D).

Pacijentima uklju¢enima u ovu studiji propisivani su bisfosfonati, alendronat
(Fosamax) 1 risedronat (Actonel), 1 raloksifen (Evista) koji pripada skupini selektivnih
modulatora estrogenskih receptora (SERM). Fosamax je propisan za 184 pacijenata, Evista za

86 pacijenata, a Actonel za jednog pacijenta, Slika 14.
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H Bez terapije

Slika 14. Zastupljenost propisane terapije u ispitivanoj populaciji

Ispitanik kojem je bio propisan Actonel nije ni jednom doSao na kontrolu. Najveci
postotak pacijenata koji su koristili Fosamax i1 Evistu nisu dosli na kontrolu sljedece godine.
Kada se usporeduju ova dva lijeka medusobno, medu pacijentima koji su se javili na
dogovorenu kontrolu nakon godine dana vise je onih koji su koristili Fosamax (25,54% prema
20,93%). Nakon dvije godine medu pacijentima koji su se javili na kontrolu viSe je onih koji
uzimaju Evistu (19,77% prema 11,41%), a medu pacijentima koji su se javili nakon tri godine
uzimanja lijeka priblizno je jednak broj lijecenih Fosamaxom i Evistom (1,09% prema

2,33%), Slika 15.
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Slika 15. Usporedba pridrzavanja terapije kod pacijenata lijeCenih Fosamaxom i Evistom
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Iz dostupne medicinske dokumentacije prikupljeni su podaci o pridruzenim bolestima.

Raspodjela naj¢es¢ih komorbiditeta u ispitivanoj populaciji prikazana je na Slici 16.

M Bez pridruZenih bolesti

B Hiperlipidemija

M Hipotireoza

B Histerektomija i
adneksektomija

mSyCB

mSyLS

= Gastritis

= Depresija

Slika 16. Komorbiditet ispitanika u istrazivanju

Usporeden je broj dolazaka na prvu dogovorenu kontrolu u pacijenta bez pridruzenih
bolesti, s jednom pridruZzenom bolesti i1 sa dvije ili viSe pridruzenih bolesti 1 nije uocena

znacajna razlika medu pojedinim kategorijama, Slika 17.
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Slika 17. Dolazak pacijenta na kontrolu ovisno o komorbiditetu
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Osteoporoza je jedan od najvaznijih javnozdravstvenih 1 druStveno-ekonomskih
problema razvijenog svijeta. Osobito je vazna zbog visoke prevalencije kostanih prijeloma i

troskova lijeenja.’

Iz rezultata su vidljive osnovne karakteristike bolesti. To je bolest starije populacije,
ceS¢a u zena nego u muskaraca. Nakon 30. godine kost se polako gubi, a nakon
50. godine Zivota koli¢ina kosti se znacajno smanjuje.”® Iz dobne raspodjele pacijenata
ukljucenih u ovu studiju vidljivo je kako stariji od 50 godina ¢ine 94,4% ispitanika, a najveci
broj ispitanika ima izmedu 60 i 69 godina. Prosjek zivotne dobi svih ispitanika u studiji iznosi

63,6 godina.

lako podaci iz literature govore kako muskarci &ine oko 20% oboljelih,®” u ovom
istrazivanju je medu 320 ispitanika bilo tek 1,6% muSkaraca. Moguc¢i razlog niskog postotka
muskaraca koji se lijeCe zbog osteoporoze je podcjenjivanje problema osteoporoze kod
muskaraca. Osteoporoza se smatra Zenskom bolesti pa se muskarci rjede upucuju na mjerenje

mineralne gustoée kosti (BMD) i rjede zapo¢inju lijedenje.*®

Osim dobi i spola rizi¢ni ¢imbenici analizirani u ovom istrazivanju bili su indeks
tjelesne mase (ITM), preuranjena menopauza, pusenje i uzimanje kortikosteroida. Vecina,

odnosno 59% ispitanika, nije imala ni jedan od navedenih ¢imbenika rizika.

Iako je povecana tjelesna tezina Cimbenik rizika za brojne kroni¢nih bolesti kod
osteoporoze se smatra zaStitnim ¢imbenikom. Pozitivan uc¢inak na kost proizlazi iz utjecaja
mehanitkog opterecenja, uzrokovanog poveéanom tjelesnom masom, na izgradnju kosti.®”
Najvedi rizik za osteoporozu imaju osobe s indeksom tjelesne mase ispod 19 kg/m?, a rizik je
dva puta manji kod osoba s indeksom izmedu 19 kg/m” i 25 kg/m®. Najmanji rizik imaju
osobe s indeksom tjelesne mase (ITM) iznad 25 kg/m>.” U ovom istraZivanju samo su dvije
ispitanice imale indeks tjelesne mase ispod 19 kg/m® pa je kao riziéni ¢imbenik za
osteoporozu uzet indeks tjelesne mase ispod 25 kg/m”. Indeks tjelesne mase nizi od 25 kg/m?

imalo je 29% ispitanica.

Postotak pusaca medu ispitanicima u studiji je 6%. Podaci govore kako pusenje
povecava gubitak kosti nakon 50. godine za dodatnih 2% svakih deset godina, u odnosu na
gubitak kosti kod nepusaca. Svaki osmi prijelom kuka kod Zena starijih od 50 godina

. v . 14
uzrokovan je pusenjem.
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Prijevremena menopauza je ona koja se javlja prije 40. godine zivota, a moze nastupiti
prirodno ili zbog operativnog zahvata. Ugestalost u populaciji je oko 1%.”° U studiji je kod

5% zena menopauza nastupila prije 40. godine.

Kortikosteroidi su lijekovi koji najéesée uzrokuju osteoporozu. U¢inci su ovisni o dozi
i o trajanju terapije. U velikoj retrospektivnoj studiji u Velikoj Britaniji nadeno je kako 0,9%
populacije starije od 70 godina u osobnoj anamnezi ima podatke o uzimanju kortikosteroida.”"

Medu ispitanicima u ovoj studiji 1% je imalo pozitivhu anamnezu uzimanja kortikosteroida.

Prema kriterijima Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) o osteoporozi govorimo
kada je kosStana gusto¢a manja za vise od 2,5 standardne devijacije (SD) od srednje vrijednosti
za odrasle mlade osobe (T vrijednost -2,5 SD ili niza). Za manji gubitak koStane gustoce, T
vrijednost od -1 do -2,5 standardne devijacije (SD), upotrebljava se izraz osteopenija. Kada
koStana gustoca nije manja od -1 standardne devijacije (SD) ispod srednje vrijednosti za
mlade osobe nalaz se smatra normalnim. Klinicka dijagnoza osteoporoze se donosi i u slucaju

netraumatskog prijeloma bez obzira na rezultate mjerenja mineralne gustoce kosti.>

Od ukupnog broja ispitanika kod njih 17 (5,3%) nalaz denzitometrijskog mjerenja je
bio normalan, kod 178 ispitanika (55,6%) rezultati mjerenja odgovarali su osteopeniji, a kod

118 ispitanika (36,9%) rezultati mjerenja odgovarali su osteoporozi.

Osteoporozu je vazno S§to prije dijagnosticirati jer je tada ucinkovitost lijecenja veca.
Lijecenje se najceSce zapocinje u fazi kada je bolest asimptomatska pa pacijenti nisu svjesni
vaznosti lijeCenja. Pridrzavanje uputa 1 ustrajnost u lijeCenju kod svih kroni¢nih bolesti,
neovisno o ozbiljnosti stanja ili propisanoj terapiji, nije zadovoljavajuéa.”* U razvijenim
zemljama ustrajnost u lije¢enju kod bolesnika koji pate od kronicnih bolesti, kao Sto je
osteoporoza, je u prosjeku samo 50%." Osim ustrajnosti vazno je uzimati lijek onako kako je
to propisao lije¢nik. Slaba suradljivost pacijenata smanjuje klinicku korist terapije. Uz
pozitivni utjecaj na zdravstveni status pacijenta, bolja suradljivost pacijenta smanjuje i
troskove lije€enja. Osim izravnih troSkova bolnickog 1 izvanbolni¢kog lijecenja za
osteoporozu su znacajni i neizravni troskovi, koji nastaju kao posljedica smanjene radne

sposobnost i kvalitete Zivota.”

Pacijentima koji su sudjelovali u ovoj studiji osteoporoza je dijagnosticirana izmedu
2003. 1 2005. godine te su praceni do 2006. godine. Svi ispitanici praceni su najmanje jednu

godinu. Od ukupnog broja pacijenata na prvu dogovorenu kontrolu nakon prve godine od
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pocetka lijecenja javilo se 29,4% pacijenata, dvije godine nakon pocetka lijeCenja 11,6%, a
nakon tri godine lijeciti se nastavilo tek 4,9% pacijenta. Takvi nalazi su nesSto nizi od onih u
postojecoj literaturi prema kojima razina suradljivosti varira izmedu 40% i 70% nakon prve
godine lijeGenja.”” Najmanja razina suradljivosti nuzna za minimalnu uginkovitost je 50%, a
porastom suradljivosti raste i u¢inak lijeGenja.”® Kod nesuradljivih osoba rizik za nastanak
osteoporotickih prijeloma je veéi za 26% do 45% nego kod onih koji se pridrzavaju

terapijskih uputa.73

Cimbenici koji pozitivno utje¢u na ustrajnost u lijeenju su: Zenski spol, mlada dob,
izostanak pridruzenih bolest 1 uzimanja druge kronicne terapije, prethodni prijelomi te
mjerenje mineralne gustoée kosti prije pocetka lijeGenja i za vrijeme lijeSenja.’’ IstraZivanja
su pokazala da nadzor od strane medicinskog osoblja i praéenje podataka o vrijednostima
kostanih biljega pozitivno utjecu na ustrajnost u lije¢enju i mogu povecati suradljivost do
57%. Lijekovi koji se uzimaju jednom tjedno ili mjesecno, ili rjede, u odnosu na one koji se
uzimaju svaki dan takoder povecavaju suradljivosti. Dobar odnos izmedu pacijenta i lije¢nika

e v 2
J€ 1zn1mno Vazan.7

Razlozi neustrajnosti prema terapiji su mnogobrojni. Kao najces¢i uzrok
nepridrzavanja uputa o lijeCenju pacijenti navode zaboravljivost i neodgovaraju¢i rezim

uzimanja lijeka.

Smatra se kako starija dob negativno utjeCe na ustrajnost pacijenata u pridrzavanju
terapijskim uputama. Starije osobe ¢eS¢e boluju od drugih bolesti osim osteoporoze pa mogu
imati simptome koji se mogu tumaciti kao nuspojava lije¢enja. Takoder su skloniji razvoju
kontraindikacija za uzimanje terapije. Starije osobe ¢eS¢e uzimaju drugu kroni¢nu terapiju Sto
takoder smanjuje ustrajnost u lije¢enju osteoporoze.” Usporedbom broja dolazaka na prvu
dogovorenu kontrolu sa dobi ispitanika ne moze se zakljuciti da stariji rjede dolaze na
dogovorene kontrole. Suprotno o¢ekivanjima najmanji postotak dolazaka na prvu kontrolu bio

je medu najmladom dobnom skupinom (izmedu 40 1 49 godina).

Ve¢ je spomenuto kako se postojanje pridruzenih bolesti smatra ¢imbenikom koji
negativno utje¢e na ustrajnost u lijeCenju. Bez pridruzenih bolesti u istrazivanju je bilo 52%
ispitanika. Manji broj dolazaka na kontrolu nije bilo moguce povezati s veim brojem

komorbiditeta.
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Kao i za druge kroni¢ne bolesti 1 za osteoporozu je karakteristicna loSija suradljivost
ako su simptomi minimalni ili ih nema, odnosno vec¢a aktivnost bolesti povezana je s boljim
pridrzavanjem terapijskim uputama. Sto je koStana masa niZa prijelomi su &eéi, kao i
simptomi koji nastaju kao posljedica prijeloma, na prvom mjestu bol.”” Analizom podataka

nije dokazana povezanost izmedu nize koStane mase i veceg broja kontrola.

Danas postoji velik izbor djelotvornih lijekova za lijeCenje osteoporoze. Brojna
klini¢ka istrazivanja dokazala su smanjivanje rizika prijeloma te poboljSanje kvalitete zivota
kod pacijenata koji uzimaju lijekove.”’ Veéina pacijenata u ovom istraZivanju uzimala je
bisfosfonat alendronat (Fosamax), njih 184 (67,9%). Raloksifenom (Evista) je lije€eno 86

pacijenta (31,7%), a jedan pacijent je uzimao bisfosfonat risedronat (Actonel).

Oralno primijenjeni bisfosfonati apsorbiraju se u pocetnom dijelu tankog crijeva, a
njihova bioraspoloZivost je izuzetno niska. Apsorbira se samo 1 do 3 % primijenjene doze, a
apsorpcija se dodatno smanjuje istovremenim unosom hrane, kalcija i napitaka, osim Ciste
vode. Stoga je preporuka uzimati bisfosfonate ujutro, nakon ustajanja, na prazan zeludac s
vodom. Alendronat (Fosamax) i risedronat (Actonel) se uzimaju jednom tjedno, a nakon
uzimanja pacijenti ne smiju le¢i ili jesti najmanje sljede¢ih 30 minuta. Raloksifen (Evista) se

uzima kao jedna tableta dnevno, s hranom ili bez nje, u bilo koje doba dana.®

Iako se raloksifen rijetko prepisuje Zenama sa povecanim rizikom za nevertebralne
prijelome istrazivanja navode kako nema znacajne razlike u smanjivanju rizika za vertebralne
1 nevertebralne prijelome medu alendronatom 1 raloksifenom. Alendronat je ucinkovitiji u

povecanju mineralne gustoce kosti u odnosu na raloksifen.®

Nuspojave su najéeséi uzrok prekida lije¢enja.”” U odnosu na raloksifen alendronat
smanjuje rizik za vazomotorne simptome za 57%, a povecava rizik od gastrointestinalnih
nuspojava za 133%. Zbog Cestih gastrointestinalnih nuspojava za dnevno primjenjivane
bisfosfonate karakteristicna je niska suradljivost i ustrajnost u lijeCenju. Primjena alendronata
u jednokratnoj tjednoj dozi znafajno je smanjila ucestalost gastrointestinalnih nuspojava i
povezana je s veéom suradljivosti pacijenata i duzom ustrajnosti u uzimanju lijeka.** Za
bisfosfonate koji se primjenjuju u jednokratnim mjesecnim dozama karakteristi¢an je najveci

stupanj suradljivosti.*’

Ova studija kao i podaci iz literature govore kako nema znacCajnih razlika u

pridrZavanju terapijskim uputama kod bolesnika koji uzimaju raloksifen (Evista) i alendronat
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(Fosamax) jednom tjedno. Medu onima koji su nakon godinu dana nastavili sa uzimanjem
terapije nesto je viSe pacijenata koji su uzimali Fosamax (25,54% prema 20,93%). Nakon
dvije godine viSe je pacijenata nastavilo uzimati raloksifen nego alendronat (19,77% prema
11,41%). Broj onih koji su bili na tri kontrole je zanemariv 1 priblizno jednak broj osoba je

uzimao raloksifen i alendronat (2,33% prema 1,09%).

Istrazivanje je pokazalo kako pridrzavanje uputa i ustrajnost u lije¢enju kod pacijenata
lijecenih od osteoporoze nije zadovoljavajuca. S obzirom na starenje populacije i predvidanja
o porastu incidencije osteoporotickih prijeloma potrebno je poraditi na povecanju suradljivosti

pacijenata.
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6. ZAKLJUCAK
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. Osteoporoza je kroni¢na progresivna metabolicka bolest koStanog sustava obiljezena
smanjenjem mineralne gustoce.

. U razdoblju od sijecnja 2003. do prosinca 2006. godine lije¢eno je 320 bolesnika s
osteoporozom u endokrinoloskoj ambulanti KBC Split, od ¢ega 315 zena (98,4%) i 5
muskaraca (1,6%).

. Osteoporoze je bolest starije populacije. Srednja vrijednost zivotne dobi pacijenata
iznosila je 63,6 godina.

. Pridrzavanje uputa 1 ustrajnost u lijeCenju kod svih kroni¢nih bolesti nije
zadovoljavajuc¢a. U razvijenim zemljama ustrajnost u lije¢enju kod bolesnika koji pate
od kroni¢nih bolesti, kao $to je osteoporoza, je u prosjeku samo 50%.

. Suradljivih pacijenata nakon prve godine lijecenja bilo je 29,38%, nakon druge godine
lijecenja 11,53%, a nakon trece 4,94 %.

S obzirom na starenje populacije i predvidanja o porastu incidencije osteoporoti¢kih

prijeloma potrebno je poraditi na povecanju suradljivosti pacijenata.
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Cilj istrazivanja: Cilj ovog istrazivanja je odrediti koliko dugo se pacijenti koji su zapoceli
lijeenje osteoporoze u ednokrinoloskoj ordinaciji KBC Split nastavljaju lijeciti i u kojoj

mjeri se pridrzavaju terapijskih uputa.

Metode: Ovo retrospektivnom istrazivanje obuhvatilo je 320 ispitanika koji su lijeCeni zbog
osteoporoze u endokrinoloskoj ambulanti KBC Split u razdoblju izmedu 1. sijecnja 2003. i
31. prosinca 2006. godine. Podaci su prikupljeni pretrazivanjem arhive Klinike za unutarnje

bolesti.

Rezultati: Medu 320 ispitanika bilo je 315 Zena (98,4%) i 5 muskaraca (1,6%). Srednja
vrijednost Zivotne dobi svih ispitanika je 63,6 godina. Cimbenici rizika analizirani u ovoj
studiji su: dob, spol, uzimanje kortikosteroida, preuranjena menopauza, pusenje, indeks
tjelesne mase 1 niska koStana gustoca. Suradljivih pacijenata nakon prve godine lijecenja bilo
je 29,38%, nakon druge godine lijeCenja 11,53%, a nakon tre¢e godine 4,94%. Najmanji
postotak dolazaka (13,3%) zabiljeZzen je medu najmladom dobnom skupinom (od 40 do 49
godina). Medu pacijentima koji su se javili na dogovorenu kontrolu nakon godine dana vise je

onih koji su koristili Fosamax nego Evistu (25,54% prema 20,93%).

Zakljuéak: Stupanj suradljivosti pacijenata u lijeCenju osteoporoze u provedenom
istrazivanju je ispod zadovoljavajucih razina. Posljedice su smanjena ucinkovitost terapije te

povecavan rizik za prijelome i visi troskovi lijecenja.
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Diploma Thesis title: Compliance with osteoporosis therapy at Clinical Department for

Endocrinology of University Hospital Split.

Objectives: To determine compliance with osteoporosis treatments and to evaluate factors

influencing compliance.

Material and Methods: From January 2003 to December 2006 the medical history of 320
patients treated for osteoporosis were retrospectively reviewed. The data was gathered using

hospital records from the Department's archives.

Results: In the current study period, the study included 320 patients treated for osteoporosis.
Of the total number of patients, 315 were women (98,4%) and 5 men (1,6%) with the average
age of 63,6. The risk factors for osteoporosis analyzed included the following: age, gender,
corticosteroid use, age at menopause, BMI, smoking and lumbar and femoral BMD. One year
after initiating treatment for osteoporosis only 29,38% of patients were compliant, compliance
dropped to 11,53% at 2 year and 4,94% after 3 years. Younger people (40 to 49 years old)
were found less likely to be compliant to the medication. Compliance was slightly higher in

the Fosamax than in the Evista group (25,54% vs 20,93%).

Conclusion: Long-term compliance with osteoporosis therapy in this study was very poor.
Poor compliance lead to diminished medication efficacy. These in turn lead to higher fracture

rates and medical costs.
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