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Sazetak

Osteoporoza je bolest karakterizirana smanjenom
kostanom masom i poremec¢enom mikroarhitekturom
§to za posljedicu ima krhkost kostiju i povecani rizik za
nastanak prijeloma. Prevencija osteoporoze i nastanka
osteoporoti¢nih prijeloma ukljucuje adekvatan unos kal-
cija 1 vitamina D, primjerenu fizicku aktivnost i izbje-
gavanje rizicnih ¢cimbenika na koje se moze utjecati. U
dijagnostici osteoporoze dvoenergetska apsorpciome-
trija X zraka (DXA) ili denzitometrija skeleta je i dalje
zlatni standard. U lijecenju osteoporoze nefarmakolos-

Klju¢ne rijeci

ki postupci su integralni dio lije¢enja. Bisfosfonati koji
sadrze dusik u tjednom ili rjedem doziranju su lijekovi
prvog izbora i standardna terapija osteoporoze. Opce-
nito, podjednako su djelotvorni na smanjenje rizika za
nastanak vertebralnih prijeloma, a mogu se razlikovati
u prevenciji nevertebralnih prijeloma i prijeloma kuka
te prijeloma u osteoporozi uzrokovanoj glukokortikoi-
dima. Ispred Hrvatskog reumatoloskog drustva HLZ-a
iznosimo preporuke za prevenciju, dijagnozu i lijecenje
postmenopauzalne osteoporoze.

postmenopauzalna osteoporoza, prevencija, dijagnostika, lijeCenje

Summary

Osteoporosis is a disease characterized by loss
of bone mass and the structural deterioration of bone
tissue leading to increased bone fragility and fractures.
Preventive measures for osteoporosis and osteoporot-
ic fractures include adequate calcium and vitamine D
intake, adequate physical activity and reduction of the
risk factors can be influenced. Currently, measurement
of' bone mineral density using dual energy x-ray absorp-
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tiometry (DXA) is still the gold standard for the diag-
nosis of osteoporosis. Non-pharmacological therapy is
the integral part of the management of osteoporosis. Ni-
trogen-containing bisphosphonates in weekly or more
prolonged (monthly) dosing intervals are now the first-
line osteoporosis therapy. Oral bisphosphonates show,
generally, similar efficacy on vertebral fractures risk
reduction. There, might be some differences among
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bisphosphonates, regarding risk reduction of non-ver-
tebral, hip and glucocortiocoid related fratures. On be-
half of Croatian Society of Rheumatology of Croatian

Key words

Medical Association we propose recommendations for
the prevention, diagnosis and management of postmeno-
pausal osteoporosis.

postmenopausal osteoporosis, prevention, diagnostics, treatment

Uvod

Osteoporoza je bolest karakterizirana smanjenom
kostanom masom i poremecenom mikroarhitekturom
Sto za posljedicu ima krhkost kostiju i povecan rizik za
nastanak prijeloma. Prevalencija osteoporoze u Zena u

Prevencija

postmenopauzi je oko 20 % (1). Najvaznija posljedica
osteoporoze su prijelomi. U Hrvatskoj se procjenjuje da
oko 90000 muskaraca i 77000 zena starijih od 50 godi-
na imaju vertebralni prijelom (2).

U prevenciji osteoporoze odgovarajuéi unos kal-
cijaivitamina D, izbjegavanje rizi¢nih ¢imbenika (al-
kohol, pusenje) te primjerena fizicka aktivnost su ele-
menti koji mogu povoljno utjecati na koStanu masu.
Primjeren unos Ca iznosi izmedu 500-1500 mg, a vita-
mina D3 800 1J. Kalcij je najbolje unositi hranom. Vi-
tamin D3 povoljno utjece na neuromuskularne perfor-
manse, prevenciju padova, i posljedi¢no na pojavnost
nevertebralnih prijeloma (3,4,5). Fizicka aktivnost je
bitan element u prevenciji osteoporoze i prijeloma ia-
ko jo$ nema konsenzusa o tipu vjezbi, frekvenciji, in-

Cimbenici rizika za osteoporoti¢ne prijelome

tenzitetu i trajanju (6,7,8,9,10). Epidemioloske studi-
je, ipak, konzistentno ukazuju na manje prijeloma ku-
ka u aktivnih Zena bez obzira je li to rezultat direktnog
djelovanja na kost ili poboljsanja koordinacije, balan-
sa i miSi¢ne snage $to prevenira padove i/ili minimizi-
ra traumu pri padu (11,12). U nacelu, preporucuju se
dinamicke antigravitacijske vjezbe, vjezbe kojima se
korigira postura i snaze ekstenzori kraljeznice, vjezbe
balansa i vjezbe pelvitrohanterne muskulature, a Set-
nja bi trebala biti ispekidana kratkim intervalima (npr.
1-2 minute) Zustrog hoda.

Cimbenici rizika za osteoporoti¢ne prijelome
trebaju se promatrati neovisno od dijagnoze osteo-
poroze. Oni ukljucuju (1): stariju zivotnu dob; ana-
mnezu prijeloma na slabu traumu; anamnezu prijelo-
ma kuka u obitelji; uzimanje glukokortikoida (GK);
udruzene bolesti kao npr. reumatoidni artritis (RA);
pusenje; prekomjerno konzumiranje alkohola; niski
indeks tjelesne mase (BMI - od engl. body mass in-
dex, <19 kg/m?).

Rizi¢ni ¢cimbenici za nastanak nevertebralnih pri-
jeloma nedavno su izdvojeni od skupine autora (13): pre-
valentna nevertebralna fraktura; broj prevalentnih ver-
tebralnih fraktura; niska vrijednost T-scorea u podrucju
kuka; niska serumska razina vitamina D3; starija zZivot-
na dob; visa tjelesna visina.

Dijagnostika

Kako je racionalno da se strategija lijeCenja teme-
lji na procjeni 10-godisnjeg rizika znac¢ajnog osteoporot-
skog prijeloma (klinicki prijelom kraljezka, kuk, podlak-
tica ili humerus), nedavno je napravljen algoritam koji in-
tegrira tezinu pojedinog klini¢kog rizi¢nog ¢imbenika za
frakturu s ili bez informacije o vrijednosti nalaza denzi-
tometrije. Algoritam ukljucuje podatke o sljede¢em: dob,
spol, tjelesna tezina, tjelesna visina, prethodni prijelom,
prijelom kuka u roditelja, puSenje (sada), uzimanje glu-
kokortikoida, reumatoidni artritis, sekundarna osteoporo-
za, konzumiranje alkohola vise od 3 jedinice/dan i BMD
vrijednost u podruc¢ju vrata femura. Dostupan je putem
interneta (www.shef.ac.uk/FRAX) i nakon upisa podata-
ka odmah se moze dobiti izracun 10-godisnjeg rizika za
prijelom kuka i za drugi znacajni prijelom (14).

Klini¢cka obrada

Anamneza, obiteljska anamneza, mjerenje visine i
tezine, ciljani klinicki pregled sustava za kretanje (postu-
ra, funkcija, procjena balansa i koordinacije), evalucija
gore navedenih ¢imbenika rizika i broja padova u zadnjih
12 mjeseci kao najvaznijeg pojedina¢nog ¢imbenika za
nastanak poglavito nevertebralnih prijeloma.

Dvoenergetska fotonska apsorpciometrija (DXA)
je 1 dalje zlatni standard za procjenu rizika nastanka
fraktura.
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Prema novim europskim smjernicama za dijagno-
zu i lijeCenje osteoporoze vrijednosti denzitometrije ske-
leta u podrucju femura su kljuéne u stupnjevanju kako
slijedi: 1. Normalni nalaz: vrijednost BMD je visa od 1
standardne devijacije ispod vrijednosti za mladu zdravu
populaciju (T score > -1SD); 2. Osteopenija: vrijednost
BMD je visa od 1 standardne devijacije ispod vrijedno-
sti za mladu zdravu populaciju ali manja od 2,5 SD (T
score< -1 SD i > -2,5 SD); 3. Osteoporoza: vrijednost
BMD je 2,5 SD ili vi$e ispod vrijednosti za mladu zdra-
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vu populaciju (T score <-2,5 SD); 4. Teska osteoporo-
za: vrijednost BMD je 2,5 SD ili vise ispod vrijednosti
za mladu zdravu populaciju uz prisustvo jedne ili vise
niskoenergetskih fraktura (15).

Kako ima relativno nisku senzitivnost denzitome-
triju skeleta nije opravdano koristiti kao metodu probira
u op¢oj populaciji. Racionalno ju je uéiniti u bolesnika
s poviSenim rizikom za frakture te da ¢e taj nalaz utje-
cati na odluku o lijeCenju. Preporuka je da ju se ucini
u svih Zena starijih od 65 godina, u Zena mladih od 65
godina s prijelomom na slabu traumu ili dva ¢imbeni-
ka rizika (napr. rana menopauza, obiteljska anamneza
prijeloma), u bolesnica s reumatoidnim artritisom i si-
stemskom terapijom glukokortikoidima (GK) duze od

Indikacije za farmakolosko lijeéenje

tri mjeseca. Za probir bolesnika moze biti korisna UZV
dijagnostika.

Rtg Th-L-S kraljeznice (AP 1 LL) obvezno je uci-
niti ako se denzitometrijom nade osteoporoza jer asimp-
tomatski prijelomi kraljezaka i degenerativne promjene
mogu utjecati na nalaz denzitometrije s jedne strane, a s
druge strane u Zena s propisanom antiresorptivnom te-
rapijom imati ¢emo bazalne kvalitativne i kvantitativ-
ne podatke (morfometrija). Jednako, imedijatnu, radio-
losku obradu treba uciniti u Zena starijih od 60 godina s
anamnezom naglo nastale boli u ledima.

Osnovne laboratorijske pretrage su: SE, KKS, Ca,
P, AF, elektroforeza serumskih bjelancevina, a mogu se
individualno prosiriti u slucaju klini¢ke indikacije.

Vazno je napomenuti da se dijagnosticki kriteriji
razlikuju od intervencijskih kriterija, jer rizik za frakture
znacajno varira medu populacijama, a na odluku o terapiji
utjecu brojni klinicki i drugi ¢imbenici rizika, kao i farma-
koekonomski aspekti, primarno odnos troskova i ucinka.

U skladu s novim europskim smjernicama farma-
kolosko lijecenje bi trebalo razmotriti u sljede¢im situ-
acijama (15): prethodni prijelom na slabu traumu; dob
>65 godina i postojanje rizi¢nih ¢imbenika; dob <65 go-
dina + sekundarni uzroci osteoporoze, pusenje cigare-
ta ili unos alkohola vise od 3 jedinice dnevno, ako je T-
score <-2,5 SD; dob <65 godina + terapija glukokorti-

Lije¢enje

koidima (GK) peroralno > 5mg duze od 3 mjeseca ako
je T- score <-2,0 SD; dob <65 godina + obiteljska ana-
mneza prijeloma kuka ako je T- score <-1,0 SD.
Dakle, algoritam lijecenja predvida lijeCenje za
osobe s prethodnim prijelomom na malu traumu, a bez
potrebe za nalazom denzitometrije, jer je prevalentni
prijelom vrlo snazan ¢imbenik rizika za nove frakture i
uglavnom je neovisan o BMD-u. Lijecenje se, takoder,
predvida za bolesnike dobi 65 godina i vise uz postoja-
nje ¢imbenika rizika dok je za osobe mlade od 65 godi-
na potrebna stratifikacija prema nalazu BMD-a i drugim
znacajnim ¢imbenicima rizika za frakture (15).

Nefarmakoloski postupci su integralni dio lijece-
nja osteoporoze a odnose se na edukaciju bolesnika, pri-
mjerenu prehranu i fizicku aktivnost.

Primjena lijekova u terapiji osteoporoze ima za
cilj redukciju vertebralnih i nevertebralnih fraktura.

Lijekovi prvog izbora

Bisfosfonati u tjednom ili rjedem doziranju su li-
jekovi prvog izbora i standardna terapija osteoporoze.
Op¢enito, podjednako su djelotvorni (oko 50 %) na sma-
njenje rizika za nastanak vertebralnih fraktura, a mogu
se razlikovati u prevenciji nevertebralnih prijeloma i
prijeloma kuka te prijeloma u osteoporozi uzrokovanoj
glukokortikoidima.

Alendronat je najviSe i najduze ispitivan u prevenci-
jiilijecenju osteoporoze. Tjedna primjena alendronata 70
mg tjedno (Fosamax-T") danas se zamjenjuje s alendrona-
tom (70 mg tjedno) u kombinaciji s kolekalciferolom (2800
IU) (Fosavance®), osim u bolesnika s o$te¢enjem bubrega
u kojih se umjesto kolekalciferola propisuje aktivni meta-
bolit vitamina D, kalcitriol. Alendronat smanjuje rizik ver-
tebralnih i nevertebralnih prijeloma kao i rizik za nastanak
prijeloma u bolesnika na GK terapiji (16,17,18).

Risedronat u tjednoj dozi od 35 mg (Actonel®)
smanjuje rizik za vertebralne i nevertebralne prijelome
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kao 1 prijelome u bolesnika na GK terapiji (18,19). Ri-
sedronat pokazuje brz u¢inak na redukciju vertebralnih
i nevertebralnih prijeloma (20).

Ibandronat u mjesecnom doziranju od 150 mg
(Bonviva®) ili intravenski 3 mg svaka 3 mjeseca sma-
njuje rizik za nastanak vertebralnih prijeloma a never-
tebralnih prijeloma u podskupini bolesnica s 1 ili vise
prevalentnih prijeloma kraljeznice i T-score-om na vra-
tu femura losijim od -3 SD (21,22,23).

Navedeni bisfosfonati imaju kontinuiran i du-
gotrajan ucinak, podjednako se dobro podnose uz mo-
guce razlike risedronata i alendronata u rizi¢nih bole-
snika, iako to direktna usporedna studija ova dva li-
jeka u tjednom doziranju nije pokazala (24) te malo
povisSen rizik za blage 1 kratkotrajne simptome sli¢ne
prehladi i to ¢esce kod parenteralnog nacina primjene
ibandronata.

Lijekovi drugog izbora

Raloksifen (selektivni modulator estrogenih re-
ceptora) u dnevnoj dozi od 60 mg (Evista®) prevenira
rizik nastanka vertebralnih fraktura (25). Indiciran je u
zena koje ne mogu uzimati bisfosfonate ili u Zena s po-
veéanim rizikom za karcinom dojke. Povecéan je rizik za
flebotrombozu i osjecaj valova vrucine.

Reumatizam 2008. ¢ 55(1)



Stroncijev ranelat u dnevoj dozi 2 grama (Osse-
or®) prevenira rizik vertebralnih prijeloma a nevertebral-
nih prijeloma u podskupini bolesnica (>74 godine s T
score-om na vratu femura < -3) (26,27). Uz gastrointe-
stinalne nuspojave moze imati tromboticke nospojave i
nuspojave od strane sredi$njeg zivéanog sustava. Europ-
ska medicinska agencija - EMEA (European Medicines
Agency) je upozorila na moguénost nastanka “DRESS”
sindroma, vitalno ugrozavajuceg sindroma (osip, eozi-
nofilija i sistemski simptomi) u ranoj fazi (3-6 tjedana)
lijeCenja stroncijevim ranelatom s osipom, temperatu-
rom, limfadenopatijom, leukocitozom i Stetnim ucinci-
ma na jetru bubrege i pluca.

Kalcitonin i.m., s.c. ili kao nazalni spray (Miacal-
cic 200 IU®) smanjuje incidenciju vertebralnih prijeloma
(28). Indiciran je nakon svjezeg vertebralnog prijeloma
kao analgetik u prvih 2-3 mjeseca. Moze izazvati crveni-
lo lica, muéninu ili iritaciju sluznice nosa.

Zakljué¢ak

Teriparatid (Forteo®) u dnevnoj dozi od 20 pg s.c.
prevenira vertebralne prijelome i nevertebralne prijelo-
me (slabija ¢vrsto¢a dokaza za prijelom kuka), a indi-
ciran je u teskoj osteoporozi nakon 2 ili vise prijeloma
(29). Lijecenje se provodi do 18 mjeseci. Nije definiran
uc¢inak na kortikalnu kost. Moze dovesti do vrtoglavi-
ce, dispneje, urtikarije, kao i lokalnih koznih reakcija
na mjestu uboda.

Znacajna sastavnica lijecenja svih bolesti, a po-
glavito kroni¢ne i asimptomatske bolesti kao $to je oste-
oporoza je adherencija bolesnika lije¢enju. Slaba adhe-
rencija je povezana sa smanjenim povisenjem vrijednosti
BMD-a ili promjene biljega kostane pregradnje u odno-
su na ocekivane, §to za posljedicu ima povisenje rizika
za frakture (30). Stoga je potrebno nastojati poboljsati
adherenciju lijecenju gdje, uz ucestalost doziranja, naj-
vazniju ulogu imaju dobra komunikacija bolesnik-lijec-
nik 1 monitotiranje bolesnika.

Primjeren unos Ca i vitamina D3, primjerena fizic-
ka aktivnost i farmakoloska terapija u kojoj su bisfosfo-
nati u tjednom ili rjedem doziranju lijekovi prvog izbo-
ra imaju pozitivne u¢inke na smanjenje rizika nastanka
vertebralnih i nevertebralnih prijeloma. Uspjesnost te-
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