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Kao i mnoge druge kroniéne bolesti, osteoporoza je vi eéimbeniéka, etiolo ki i patofiziolo ki. .
Prijelomi kostiju zbog osteoporoze nastaju zbog kombinacije ozljede i ko tane lomljivosti. krhkost
kostiju nastaje zbog smanjenje ko tane gustosee, i promjena u mikroarhitekturi trabekularene
strukture. Smanjena ko tana masa , je rezultat razlieitih utjecaja , smanjenja gonadalne funkcije,
neodgovarajuseeg unosa kalcija i vitamina D, smanjene fizieke aktivnosti, nekih drugih bolest, i
utjecaja nekih liekova koji se korisete u drugim medicinskim stanjima.
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Etiopathogenesis of Osteoporosis in Men and Women

As with many chronic disease , osteoporosis is distincly multifactorial, both in etiology and
pathophysiology.Osteoporotic fractures occur because of a combination of injury and intrinsic
bony fragility. This bony frgility itself is a composite of geometry, low mass density, severance
of microarchitectural connections in trabecular structures, and altered bone material quality.
Reduced bone mass, in turn is the result of varying combinations of gonadal hormone
deficinecy, inadequate intakes of calcium and vitamin D, decreased physical activity, comor-
biditiy, and the effects of drugs used to treat various unrelated medical conditions.
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* Rad e biti referiran na znanstvenom skupu Osteoporoza, KB Dubrava, Zagreb, 24. oZujka
2000.
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Osteoporoza je stanje smanjene kostane mase po jedinici volumena s
normalnim odnosom minerala i matriksa. Sluzbena definicija kaze da je to
sistemska bolest karakterizirana smanjenom kostanom masom i promjenom
mikroarhitekture kostanog tkiva. Posljedice tih promjena su poja¢ana krhkost
i povecanje rizika prijeloma kosti.

Kost se satoji od dviju vrsta tkiva — kortikalni ili kompaktni i spuzvasti ili
trabekularni dio. Kod odrasle osobe koja ima oko | kg kalcija u organiz-
mu, 80 % tog kalicja je u kortikalnom dijelu kosti. Kost se satoji od
organskog matriksa, mineralnog dijela i kostanih stanica. Masa i gustoéa
su najjasniji Cimbenici ¢vrstoce kostiju. Za danu gustoéu materijala i
arhitektonsku strukturu kosti, njena ¢vrstoca raste otprilike kao kvadrat
strukturne gustode. Smanjenje gustoée do 30 % oslabit ée kost za 50 %.
Koli¢ina kostanog kalcija prisutnog u organizmu je u funkciji prikupljene
koli¢ine tijekom faze kosStanog razvoja i sazrjevanja i koli¢ine koja se
gubila. Potrebno je prema tome <imbenike dobivanja na kos$tanoj masi
odvojiti od onih koji dovode do njenog gubitka.

Uzroci takvog stanja su viseciniteljni u svojoj etiologiji i uklju¢uju genetsku
predispoziciju za samu bolest, zatim nemoguénost da se postigne genetski
potencijalna koStana masa za vrijeme rasta, izraZena mrSavost, neupotreba
ili nedostatna upotreba kostano-misi¢nog sustava, nedostatak gonadalnih
hormona kod Zena i muskaraca, neodgovarajuéi unos kalcija i vitamina D,
stil Zivota i medicinski Cinitelji (pu$enje, abuzus alkohola, kortikosteroidi),
greSke remodeliranja kosti. Osim tih vazne su i neke bolesti kao $to su
malapsorpcijski sindrom, ciroza jetre, maligne bolesti, bubrezna insuficijen-
cija, neke endokrinoloske bolesti i razli¢iti drugi Cinitelji. Neki od njih su
povezani, kao Sto je smanjena tjelesna tezina i disfunkcija jajnika, uz $to je
Cesto i smanjen unos kalcija.

Pregradnja kosti sastoji se od nekoliko faza od kojih je prva osteoklasti¢na
resopcija stare, oStecene ili mrtve kosti, iza cega slijedi vise ili manje
uspjeSna zamjena novom kosti putem osteoblasta. Izmedu obaju sloZenih
procesa potrebna je ravnoteza da bi se pregradnja dovrSila uspjesno.
Napor i pritisak na kost dovodi do bolje kvalitete kosti, odnosno optimalne
gustode kostiju na odredenim mijestima. Nemoguénost da se postigne
genetski optimalna gustoca kosti je najces¢e uzrokovana neodgovaraju¢om
fizickom aktivno$éu i nedostatkom unosa kalcija, narodito za vrijeme go-
dina rasta. Slabije mehanic¢ko optere¢enje, prema tome dovodi do slabije
kosti. Za optimalnu kostanu masu i njenu &vrstoéu posebno je vaina Zivo-
tna dob kada pocinje opterecenje kosti. Isto tako i smanjeni unos Kkalcija
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dovodi do suboptimalne kostane mase u odrasloj dobi. U prehrani su,
osim kalcija, vaZni i vitamin D, odgovaraju¢a koli¢ina bjelanéevina i dovo-
llan unos cinka. Cink je kod odraslih najja¢i poznati korelat s IGF-1
(faktorom rasta), koji je poznat kao jaki osteotrofican hormon.

Imoblizacija je takoder poznati uzrok smanjene gustoée kostiju. Mehanizam
toga je nepostojanje opterecenja kosti i prema tome neravnoteZa pregrad-
nje. Cak i najblazi oblici fizicke aktivnosti uspijevaju u srednjoj i starijoj
dobi zaustaviti gubitak kosti ili ¢ak povratiti dio izgublienje mase. Tjelesna
teZina je najjaci poznati pojedina¢ni ¢imbenik gustoée kostiju kod odraslih
osoba.

Utjecaj tezine na kosStanu masu premasuje prosto povecanje mehani¢kog
optereCenja koje se tom teZinom dobije. Pokazalo se da postoji poboljsanje
dustoce i na podlakticama koje nisu pod povecanim optereéenjem uslijed
povecanja tjelesne teZine. Utvrdeno je da postoji pozitivna korelacija izmedu
kolicine leptina, hormona kojeg proizvode masne stanice i gustoée kostiju.

Gubitak gonadalnih hormona s druge strane takoder pomi¢e ravnotezu u
pregradnji i tako dolazi do gubitka koctane mase. U pocéetku menopauze
se prema tome gubi kost neovisno o unosu kalcija, do manjka od
priblizno 15 %, kada vjezbanje i dovoljan unos kalcija i vitamina D mogu
ponovno pozitivno utjecati na gustocu kosti. Medutim, poznato je da je
potreba za kalcijem tijekom vremena sve veda, pa se u veéini slucajeva ne
uspijeva potpuno zaustaviti gubitak koStane mase. U starijoj dobi dovoljan
unos kalcija i vitamina D ipak uspijevaju zaustaviti taj gubitak.

Smatra se da pusSenje i pretjerani unos alkohola takoder negativno utje¢u
na gustocu Kkosti.

Greske u pregradnj kosti mogu biti u kortikalnom dijelu, gdje dolazi do
prosirenja Haversovih kanala, Sto uzrokuje poroznost kortikalnog dijela. U
trabekularnom dijelu kosti dolazi do prodiranja osteoklasta i time sprje¢avanja
djelovanja osteoblasta. Te se greske povelavaju tijekom Zivota i smatra se
da ubrzana pregradnja moZe biti dobar pokazatelj u dijagnozi osteoporoze.
Medutim, druga su ispitivanja pokazala da dok postoji odgovarajudi status
vitamina D u organizmu, gusto¢a kostiju mozZe rasti unato¢ ubrzanoj pre-
gradniji.

Najve¢a je nepoznanica u patofiziologiji osteoporoze u regulatornom sus-
tavu. To je to¢ka ravnoteze kod koje pod utjecajem raznih ¢imbenika dolazi
do poremecaja u pregradnji.

Osteoporoza se smatra primarnom ako je dio normalnog procesa starenja.
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Ipak, oko 20 % postmenopauzalnih Zena pati od sekundarnih oblika oste-
oproze, a C¢ak do 60 % mlade populacije s osteoporozom ima jedan od
sekundarnih oblika te bolesti.

Najces¢i je oblik osteoporoze zbog hipogonadizma, koji osim prirodnog
menopauzalnog moze nastati i zbog cijelog niza bolesti koje kod Zena
dovode do hipoestrogenizma, a kod muskaraca do smanjenih koli¢ina
testosterona .Prema tome, svi primarni i sekundarni oblici hipogonadizma
mogu uzrokovati osteoporozu. Ostali endokrinoloski uzroci osteoporoze
mogu biti suviSak kortikosteroida, koji moze biti endogen (Sy ili M.
cushing) i egzogen (najcesée terapijski).

Sekundarni oblici hiperparatiroidizma takoder uzrokuje osteoporozu, najéesée
kao posljedica bubrezne insuficijencije i hemodijalize. Danas se smatra da
kod primarnog hiperparatiroidizma postoji gubitak kostane mase u korti-
kalnom dijelu, ali nije naden veéi utjecaj na trabekularni dio. Zbog toga
nije nadena povecana incidencija prijeloma kuka, a za prijelome kralje$aka
su podaci razliciti.

Poremecaji funkcije Stitnjace, u smislu hipertireoze i hipotireoze kao i pro-
mjene koncentracije hormona uzrokovane egzogeno takoder utje¢u na
smanjenje gustoce kostiju. To moZe kod mladih osoba, bez hipogonadiz-
ma, izazvati osteoporozu, a ve¢ prisutnu bolest pogorsava, pa zahtijeva
korekciju hormonalnog statusa.

Gastrointestinalne bolesti su takoder relativno Cesti uzroci sekudarne oste-
oporoze. Poznate su malapsorpcije zbog gastrektomije, bolesti jetre, upal-
nih bolesti crijeva i glutenska enteropatija. Sve one uzrokuju slabiju apsor-
pciju kalcija i vitamina D.

Kod nekih se malignih bolesti takoder javlja osteoporoza ili stanja koja
mijenjaju strukturu kosti. To su prije svega multipli mijelom, sistemna
mastocitoza, limfomi i leukemije, koje izazivaju promjene na kostima i
smanjenje koStane mase i time pojacan rizik prijeloma.

Odredene reumatske bolesti su takoder vezane uz osteoporozu, a najpo-
znatiji je reumatoidni artirtis, kod kojeg se i bez lijeCenja kortikosteroidima
razvije osteoporoza, jer postoji negativna ravnoteza pregradnje Kkosti.

Lijekovi koji dovode do gubitka koStane mase te moguce osteoporoze,
osim kortikosteroida su i neki antiepileptici (difenilhidatoin i fenobarbiton),
zatim heparini i imunosupresivi (cikslosporin A i methotrexat).

PuSenje takoder moZe dovesti do smanjenja kostane mase, ako se pusi
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vise od 20 cigareta/dan, jer ubrzava metabolizam estrogena kod Zena. A
kod muskaraca pusaca takoder dolazi do gubitka koStane mase zbog
poremeéaja funkcije testosterona, a postoji i negativan utjecaj na oste-
blaste.

Manje koli¢ine alkohola mogu i pozitivno djelovati u metabolizmu kosti na
kostanu masu, povecavajudi apsorpciju kalcija, ali pojatan unos alkohola
smanjuje ko$tanu masu jer utje¢e na pregradnju inhibirajuci proliferaciju
osteoblasta.

Kod musgkaraca su osim hormonalnog statusa drugi vaini cimbenici
stvaranja kvalitetne kosti tjelesna teZina i genetska predispozicija. Kako kod
ene povedana tezina uzrokuje vecu gustocu kostiju, tako se smanjuje rizik
prijeloma. Jedna tre¢ina muskaraca koji boluju od ostoporoze, a nisu
hipogonadalni, imaju idiopatski oblik, koji uklju¢uje genetsku predispoziciju
odnosno pomanjkanje IGF-1 i pripadaju¢eg proteinskog nosaca. Oni se
zbog toga trebaju lijeciti bisfosfonatima.

Moze se zakljuditi da je za kvalitetnu kost, odnosno postizanje optimalne
gustoce kostiju i kod Zena i kod muskaraca potrebno sliedece: 1. odgovarajuci
hormonalni status, 2. dovoljan unos kalcija i vitamina D, 3. uredna ge-
netska predispozicija, 4. zadovoljavaju¢a fizicka aktivnost.
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