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SAZETAK

tkiva. Kao posljedica nastaje povecana krhkost kostiju i sklonost prijelomima. Najcesée klinicke manifestacije bolesti su prijelomi kraljezaka i vrata

Osteoporoza je progresivna metabolic¢ka bolest karakterizirana snizenjem kostane mase i poremeéajem mikroarhitekture kostanog

bedrene kosti. Produzenjem ocekivanog trajanja Zivota osteoporoza postaje rastuéi problem u vecini razvijenih zemalja svijeta. Osteoporotic¢ni
prijelomi su sve ¢eséi uzrok smrtnosti, invaliditeta, gubitka samostalnosti i promjene kvalitete zivota. Zbog starenja stanovnistva osteoporoza je medu
najvaznijim uzrocima zdravstvenih kriza razvijenog dijela svijeta, s visokim troskovima koji imaju tendenciju rasta u buduénosti. S javnozdravstvenoga
gledista Zene su zanimljivije nego muskarci jer Zive duze i u svakoj dobi imaju nizu mineralnu gustocu kosti u usporedbi s muskarcima, §to uz ubrzani
gubitak koStane mase u prvim godinama nakon menopauze pridonosi znatno veéem riziku prijeloma kosti. Stopa smrtnosti povezana s prijelomima
kuka, kao i vertebralnim i drugim veéim prijelomima, vi$a je u muskaraca nego u Zena. Dijagnoza idiopatske osteoporoze primjenjuje se za muskarce
mlade od 60 godina u kojih nema drugih moguéih uzroka bolesti. U njih je niska mineralna gustoéa kosti (BMD) najveéim dijelom posljedica niske vrine
kostane mase. U oko 40 - 60 % muskaraca nalazi se sekundarna osteoporoza, a involucijska osteoporoza nastaje u muskaraca starijih od 60 godina kao
rezultat smanjenja koncentracije testosterona i IGF-1. Postojeci kriteriji za dijagnozu osteoporoze u Zena mogu se koristiti i kod muskaraca. U lijecenju
osteoporoze bisfosfonati, teriparatid i denosumab dokazano povecéavaju BMD u muskaraca. Primjena androgena pokazala se u¢inkovitom u muskaraca
s hipogonadizmom, no opravdanost njihove primjene u eugonadnih muskaraca jos uvijek je predmet rasprava.

KLJUCNE RIJECI: osteoporoza, osteoporotiéni prijelomi, mugki spol

SUMMARY

microarchitecture. It results in increased bone fragility and likelihood of fractures. The most common clinical manifestations of the disease are vertebral

Osteoporosis is a progressive metabolic disease characterized by decreased bone mass and disruption of bone tissue

and femoral neck fractures. As life expectancy increases, osteoporosis is becoming a rising issue in most developed countries. Osteoporotic fractures
are becoming a common cause of mortality, disability, loss of an independent lifestyle and changes in quality of life. Due to the aging population,
osteoporosis is one of the greatest causes of health crises in the developed world, with high costs that are likely to increase in the future. From a
public health point of view, women are of greater interest than men because they live longer and have lower bone mineral density at every age overall
compared to men. This, along with accelerated bone loss in the first years of menopause, contributes to a significantly higher risk of bone fractures.
The mortality rate associated with hip fractures, as well as vertebral and other major fractures, is higher in men than in women. The diagnosis of
idiopathic osteoporosis applies to men under 60 where there are no other possible causes of the disease. Their low bone mineral density (BMD) is
mainly due to low peak bone mass. Roughly 40-60% of men have secondary osteoporosis, and involutional osteoporosis occurs in men over 60, as a
result of decreased testosterone concentration and IGF-1. Current criteria for the diagnosis of osteoporosis in women can also be used in men. In terms
of treatment, bisphosphonates, teriparatide and denosumab have been shown to increase BMD in males. The use of androgens has been shown to be
effective in men with hypogonadism, but the justification of their use in eugonadal men is still a matter of debate.
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pridonosi znatno veéem riziku prijeloma Kkosti.
Osteoporoza je rjeda kod musSkaraca nego kod Zena, pribliz-

TN Epidemiologija

ProduZenjem ocekivanog trajanja Zivota osteoporoza

postaje rastudi problem u vedini razvijenih zemalja svijeta.
Osteoporotic¢ni prijelomi su sve ¢eS¢i uzrok smrtnosti, inva-
liditeta, gubitka samostalnosti i promjene kvalitete Zivota.
Zbog starenja stanovni$tva osteoporoza je medu najvazni-
jim uzrocima zdravstvenih kriza razvijenog dijela svijeta, s
visokim troSkovima koji imaju tendenciju rasta u buduéno-
sti (1).

S javnozdravstvenoga gledista Zene su zanimljivije nego
muskarci jer Zive duZe i u svakoj dobi imaju niZu mineral-
nu gustocu kosti u usporedbi s muSkarcima, §to uz ubrzani
gubitak koStane mase u prvim godinama nakon menopauze

no 1,5 milijuna mus$karaca starijih od 65 godina u SAD-u ima
osteoporozu, ajo$ 3,5 milijuna je u riziku od razvoja osteopo-
roze. Sli¢ni podaci su i u europskim zemljama (1, 2).

U muskaraca, kao i u Zena, ucestalost osteoporotskih ili ni-
skoenergetskih prijeloma raste eksponencijalno s dobi, iako
kod muskaraca pocinje otprilike deset godina kasnije (1).
Diljem svijeta 39 % godiSnjih osteoporoti¢nih prijeloma do-
gada se kod muskaraca (2). Muskarac u dobi od 60 godina
ima pribliZzno 25 % Sanse za razvoj osteoporoti¢nog prije-
loma tijekom Zivota (3). Do dobi od 85 godina viSe od 30 %
muskaraca imat ¢e T-score vrata bedrene kosti ispod -2,5, a

Medicus 2022;32(2):205-213



206

Kardum Peji¢ M.

u dobi od 90 godina svaki Sesti muSkarac imat ée prijelom
kuka (4). Prevalencija prijeloma kraljeZaka ili kuka u starijih
muskaraca Cini otprilike jednu tre¢inu one u Zena (56 % na-
spram 16 - 18 %), a Collesov prijelom (prijelom distalnog dijela
pal¢ane kosti) jednu Sestinu udestalosti (2,5 % naspram 16
%) (5). Stopa smrtnosti povezana s prijelomima kuka, kao
i vertebralnim prijelomima ili drugim veéim prijelomima,
veda je u muskaraca nego u Zena. Takoder je manja vjerojat-
nost da ¢e muskarci nakon prijeloma kuka biti dijagnostic-
ki obradeni i primiti odgovarajucu antiresorptivnu terapiju
(4,5 % naspram 49,5 % Zena) (6 - 10).

Patofiziologija
Smanjenje koStane mase moZe se dogoditi zbog nepostiza-
nja vrSne koStane mase tijekom puberteta ili zato Sto je stopa
resorpcije Kosti ubrzana nakon S$to je postignuta vrSna ko-
Stana masa.

Stjecanje vrSne koStane mase najvjerojatnije se dogada u tre-
¢em desetljec¢u Zivota kod vecine pojedinaca, s razlikama u
vremenu zbog genetskih, hormonalnih i okoliSnih ¢imbenika.
U muskaraca mineralna gustoca kostiju (engl. Bone mineral
density, BMD) znacajno se povecava tijekom puberteta kao
odgovor na povecanje proizvodnje spolnih hormona (11, 12).
Veliki dio ovog povecéanja, osobito Kortikalne kosti, posljedi-
ca je rasta kosti. Najvecda gustocéa Kosti kraljeZnice postiZe se
u dobi od oko 20 godina (13, 14), dok se vrSna gustoca palca-
ne i bedrene kosti postiZe neSto kasnije (15).

Spolni steroidi — vaznost normalne proizvodnje spolnih ste-
roida u stjecanju vrSne koStane mase ilustrirana je nalazima
niske kostane mase u mladih muskaraca s idiopatskim hi-
pogonadotropnim hipogonadizmom (IHH), kongenitalnim
poremecajem nedostatka hormona koji oslobada gonado-
tropin (GnRH) (16).

U ispitivanjima muskaraca s IHH-om Kkoji ne ulaze u puber-
tet ako se adekvatno ne lijeCe, kortikalna i trabekularna gu-
stoca kostiju znacajno su smanjene. Niska koStana masa kod
odraslih muskaraca s IHH-om posljedica je neadekvatnoga
pubertetskog povecdanja koStane mase, a ne pretjeranoga gu-
bitka koStane mase nakon sazrijevanja. ZapaZanja da je vrs-
ni BMD smanjen u muskaraca s IHH-om ilustriraju vaznost
gonadnih steroida u pubertetskoj izgradnji kosti, medutim,
taj nalaz ne pokazuje jesu li androgeni, estrogeni ili oboje pr-
venstveno odgovorni za pubertetski porast BMD-a (17).
Estrogeni i androgeni imaju znaéajne u¢inke na homeostazu
kostiju kod muskaraca. Pojedinci s mutacijama koje dovode
do potpune neosjetljivosti na estrogene ili androgene pruza-
ju dragocjen uvid u neovisne uloge androgena i estrogena u
postizanju vr§ne koStane mase. OpaZeno je znac¢ajno snize-
nje BMD-a kod muSkaraca s mutacijama u genu za estrogen-
ski receptor §to pokazuje da estrogeni igraju klju¢nu ulogu u
postizanju vrSne koStane mase kod muskaraca. Sli¢no tome,
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znacajno sniZenje BMD-a kod muskaraca s nultim mutacija-
ma u genu za androgen receptor pokazuje da androgeni ta-
koder imaju vaznu ulogu u postizanju vrSne koStane mase.
Vrijeme pubertetajejosjednavaZnaodrednica vrSne gustode
kosti. U odraslih musSkaraca s anamnezom konstitucionalno
odgodenog puberteta, BMD radijusa, lumbalne kraljeZnice
i proksimalnog femura je znatno niza ve¢ kod normalnih
muskaraca iste dobi, a ¢ini se da se BMD ne normalizira ni
nakon ponovnog uspostavljanja proizvodnje spolnih stero-
ida. Sli¢ni nalazi zabiljeZeni su kod djeCaka adolescenata s
odgodenim pubertetom. Ova zapaZanja sugeriraju da po-
stoji kriti¢éno vremensko razdoblje tijekom kojeg su gonadni
steroidi potrebni kako bi se postigao optimalni vr$ni BMD u
muskaraca (18).

Gubitak kostane mase povezan sa starenjem

Nakon postizanja najvecée koStane mase muskarci gube pri-
bliZno 30 % trabekularne kosti i 20 % kortikalne Kosti tije-
kom Zivota. Gubitak trabekularne kosti poc¢inje ubrzo nakon
postizanja vrSnog BMD-a, dok gubitak kortikalne kosti poc¢i-
nje nesto kasnije.

Tako se ¢ini da spolni steroidi igraju klju¢nu ulogu u postiza-
nju vrSne koStane mase kod muskaraca, manje je jasno igra-
ju li zna¢ajnu ulogu u gubitku koStane mase povezano sa
starenjem. Za razliku od Zena, kod kojih menopauza ozna-
¢ava kraj snazne proizvodnje estradiola, stopa opadanja go-
nadnih steroida povezana sa starenjem manje je nagla kod
muskaraca, a ve¢ina muskaraca odrZava normalnu razinu
testosterona tijekom Zivota. Kao rezultat toga muskarci ne
prolaze razdoblje brzoga gubitka koStane mase, kao Sto se
vidi kod Zena na pocetku menopauze (19).

Testosteron — neke studije su izvijestile o zna¢ajnim poveza-
nostima izmedu razine testosterona, slobodnog testostero-
na i/ili bioraspoloZivog testosterona i BMD-a, stope gubitka
koStane mase i posljedi¢nih prijeloma, dok druge studije to
nisu dokazale. Primjerice, u studiji Osteoporotic Fractures in
Men Study (MrOS) koja je obuhvadala 24 447 mu$karaca sta-
rijih od 65 godina, prevalencija osteoporoze kuka ili brzoga
gubitka koStane mase kuka bila je triput veéa u muskaraca
¢ija je ukupna razina testosterona bila < 200 ng/dL (< 6 nmo-
1/L) u usporedbi s muskarcima cija je razina testosterona
bila viSa (19 - 24).

Estrogen — opcenito povezanost gustoce kosti s estrogenima
jaca je od povezanosti s androgenima. U studiji MrOS pre-
valencija osteoporoze u kuku (T-score < -2,5) progresivno je
rasla kako su padale ukupne ili bioraspoloZive razine estra-
diola. Osim toga, niska razina estradiola u krvi povezanaje s
povedanim rizikom od bududih prijeloma kuka u muskara-
ca. Cini se da je rizik i veéi kod mugkaraca s niskom koncen-
tracijom estradiola i testosterona u serumu (19 - 25).

Ostale hormonske promjene koje se mogu povezati s gubit-
kom koStane mase povezane sa starenjem ukljucuju vise
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koncentracije paratireoidnog hormona (PTH) u serumu i
niZe koncentracije 25-hidroksivitamina D i inzulinu sli¢nog
faktora rasta 1 (IGF-1) u serumu (26, 27).

Etiologija
U odsutnosti drugih mogucih uzroka osteoporoze, u mus-
karaca mladih od 60 godina postavlja se dijagnoza idiopat-
ske osteoporoze. Histomorfometrijske studije sugeriraju da
mnogi imaju smanjenu izgradnju kosti, a neki i poveéanu
resorpciju. Mnogi od tih muskaraca imaju i genetsku predis-
poziciju za razvoj osteoporoze. Koncentracije inzulinu sli¢-
nog faktora rasta 1 (IGF1) u serumu niske su kod nekih mus-
karaca s idiopatskom osteoporozom. Otprilike 2 - 3 % mus-
karaca ima anamnezu odgodenog puberteta, Sto bi mogao
biti prekursor idiopatske osteoporoze. Nedostatak estroge-
na bi takoder mogao biti odgovoran za inace neobjasnjivu
osteoporozu kod muskaraca (28, 29).

Medicinski poremecaji koji uzrokuju osteoporozu kod mus-
karaca sli¢ni su onima kod Zena.

EpidemioloSka istraZivanja sugeriraju da se sekundarni
uzroci osteoporoze mogu identificirati u 40 - 60 % muska-
raca koji imaju osteoporoti¢ne prijelome (30). Hipogonadi-
zam, glukokortikoidna terapija, gastrointestinalne bolesti,
nedostatak vitamina D, nizak indeks tjelesne mase (BMI),
antiepilepticka terapija, hiperkalciurija, Seéerna bolest, pu-
Senje i alkoholizam bili su najces¢i uzroci osteoporoze koji
se mogu identificirati u navedenim istraZivanjima (31).

Rizicni cimbenici

Cimbenici rizika za koje se pokazalo da su najo¢ekivaniji za
osteoporoti¢ne prijelome kod muskaraca uklju¢uju nisku
mineralnu gustocéu kostiju, poodmaklu dob, raniji osteopo-
roti¢ni prijelom, kroni¢nu upotrebu glukokortikoida i rodi-
teljsku povijest prijeloma kuka (32 - 35).

PuSenje cigareta i prekomjerni unos alkohola povezani
su s poveéanim stopama gubitka koStane mase i prijeloma.
Unos alkohola obrnuto je povezan s gusto¢om kostiju kod
muskaraca, a osteoporotic¢ni prijelomi ¢esti su kod muskara-
ca s poremecajem konzumacije alkohola. Mehanizam kojim
alkohol smanjuje koStanu gustoéu nije poznat, ali se ¢ini da
je povezan sa smanjenim stvaranjem Kostiju (36).

Kalcij i vitamin D - u opservacijskim studijama nedostatak
vitamina D i kalcija povezan je s osteoporozom, slabijom fi-
zi¢kom spremom i poveéanim rizikom od prijeloma (37).
Tjelesna aktivnost i snaga - niska razina tjelesne aktivno-
sti povezana je s gubitkom koStane mase i ve¢im rizikom od
prijeloma kod starijih musSkaraca (38).

Tjelesna masa - tjelesna masa je pozitivno povezana s gu-
sto¢om Kostiju u starijoj Zivotnoj dobi, a ¢ini se da gubitak
tjelesne mase povecava stopu gubitka koStane mase u po-
drudju kuka, ¢ak i kod pretilih pacijenata koji su podvrgnuti
namjernom gubitku tjelesne mase. Nizak BMI je dobro po-

znat faktor rizika za prijelome kod muskaraca ba$ kao i kod
zZena (39).

Visak glukokortikoida - endogeni i egzogeni viSak glu-
kokortikoida uzrokuje osteoporozu kod muskaraca i Zena.
Osteoporoza je prvenstveno posljedica uc¢inka viska gluko-
kortikoida na kost, ali hipogonadizam izazvan glukokorti-
koidima moZe biti faktor koji doprinosi nastanku osteopo-
roze. ViSak glukokortikoida, koji je gotovo uvijek uzrokovan
egzogenim unosom, odgovoran je za pribliZno 15 % prijelo-
ma kraljeZaka kod muskaraca (40).

Secerna bolest - iako se §ecerna bolest tip 2 povezuje s vi-
Som koStanom gusto¢om, muskarci sa Seéernom boles¢u
pate od povecanog rizika od prijeloma u usporedbi sa zdra-
vim. Kao i kod Zena, stope prijeloma su viSe kod pacijenata
koji imaju inzulinsku terapiju (41).

Hiperkalciurija - musSkarci s hiperkalciurijom mogu imati
niZi BMD od ocekivanog za dob, osobito oni u kojih hiper-
kalciurija perzistira unatoc dijeti s malo kalcija (42).

Hipogonadizam

Gonadni steroidi igraju vaznu ulogu u postizanju i odrZava-
nju BMD-a kod mus$karaca, kako je ranije detaljno navede-
no. Mineralna koStana gustoéa smanjuje se u muskaraca s
razinama testosterona u serumu ispod 200 ng/dL (33).
Klini¢ka ispitivanja pokazuju da je BMD smanjen u muska-
raca s primarnim ili sekundarnim hipogonadizmom, kon-
stitucionalnim kas$njenjem puberteta, idiopatskim hipogo-
nadotropnim hipogonadizmom te u osoba s androgenom
neosjetljivoséu (34).

TeSki hipogonadizam povecava rizik od prijeloma Sto je do-
kazano u brojnim klini¢kim istraZivanjima.

Smanjenje koStane gustoée moZe se otkriti ve¢ nakon 6 - 9
mjeseci od deprivacije androgena. Stoga bi svi muskarci koji
zapodinju takvu terapiju trebali primati kalcij i vitamin D i
odrZavati umjereni reZim tjelovjeZbe uz mjerenje KoStane
gustode na pocetku terapije i periodicki tijekom terapije (35).

Klinicke manifestacije

Osteoporoza nema klini¢kih manifestacija sve dok ne dode
do prijeloma. Mnogi prijelomi kraljeZaka su asimptomatski i
dijagnosticiraju se kao sluc¢ajni nalaz na radioloskim pretra-
gama. Klinic¢ki znakovi kod simptomatskih prijeloma su bol
i gubitak visine (43, 44).

Dijagnoza
Osteoporozu karakterizira niska koStana masa, mikroar-
hitektonski poremecaji i povecana lomljivost kostiju. Kod
svih muSkaraca klini¢ka dijagnoza osteoporoze moZe se
postaviti uz prisutnost osteoporotskog prijeloma kraljeSka,
kuka, radijusa, humerusa ili zdjelice. U nedostatku osteopo-
rotskog prijeloma procjena mineralne gustoce kosti (BMD)
denzitometrijom (dvoenergetska apsorpciometrija X zraka)
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standardni je test za dijagnosticiranje osteoporoze kod mus-
karaca starijih od 50 godina (SZO) (45).

BMD - definicija osteoporoze na temelju mineralne gusto-
¢e kosti kod muskaraca nije tako dobro standardizirana kao
kod Zena u postmenopauzi (43). Za svako smanjenje standar-
dne devijacije BMD-a muskarci imaju relativni rizik prijeloma
koji je sli¢an, ¢ak i veéi od relativnog rizika kod Zena. Na-
suprot tome, dobno specifi¢na prevalencija osteoporoze i
prijeloma niZa je u muskaraca nego u Zena, stoga muskarci
imaju niZi apsolutni rizik od prijeloma od Zena na bilo ko-
jem T rezultatu gustoce kosti (46).

Dob > 50 godina - na temelju slicnog odnosa izmedu BMD-a
i prijeloma kod muskaraca i Zena, SZO preporucuje koriSte-
nje sli¢nih dijagnostic¢kih pragova za osteoporozu kod mus-
karaca (u dobi od 50 godina i starijih) kao i kod Zena (47).
Postoje neke kontroverze oko izbora referentnih vrijedno-
sti T-scorea kod muskaraca, iako za sada vecina stru¢nih
druStava za osteoporozu preporucuje koriStenje istih refe-
rentnih vrijednosti kod Zena i kod muSkaraca. Neki centri
u SAD-u osteoporozu u muskaraca definiraju vrijednoscu
T-scorea -2,5 ili viSe standardnih devijacija ispod referentne
srednje vrijednosti za mlade zdrave muskarce (umjesto refe-
rentne srednje vrijednosti za Zene) (44, 48).

Dob < 50 godina — ISCD (International Society for Clinical
Densitometry) ne preporucuje samo mjerenje BMD-a za di-
jagnozu osteoporoze kod muskaraca mladih od 50 godina. U
muskaraca mladih od 50 godina s niskim BMD-om (Z-score
-2,0), osteoporozu dijagnosticiramo ako u anamnezi postoji
osteoporotski prijelom ili ako su prisutni drugi ¢imbenici ri-
zika za osteoporozu (terapija glukokortikoidima, hipogona-
dizam, hiperparatireoidizam) (48).

Kandidati za mjerenje mineralne gustoce
kostiju

Kod muskaraca se ne provodi rutinsko mjerenje samo na
temelju dobi. Umjesto toga predlaZe se ciljano mjerenje
BMD-a kod onih koji imaju klini¢ke znakove niZe koStane
mase: anamnezu osteoporotskog prijeloma, gubitak visine
viSi od 4 cm i radioloski osteopeniju.

Takoder se preporucuje mjerenje kod muskaraca koji imaju
poremecaje koji povecavaju rizik od nastanaka osteoporoze
kao: hipogonadizam, terapija glukokortikoidima, hiperkal-
ciurija, primarni hiperparatireoidizam i stanja povezana s
malapsorpcijom (primjerice, celijakija) (43).

Pojedina stru¢na endokrinolo$Ska drustva preporucuju mje-
renje koStane gustoce kod svih muskaraca starijih od 70 go-
dina i za muskarce od 50. do 70. godine Zivota kod kojih po-
stoje ¢imbenici rizika za razvoj osteoporoze. Ovu preporuku
podupiru podaci koji sugeriraju da ukupna gustoca kosti
kuka jednako dobro ili bolje predvida prijelome u muska-
raca nego u zZena (32, 46). Druga istraZivanja ne podrzavaju
rutinski probir za muskarce temeljen isklju¢ivo na dobi zbog
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prili¢no ograni¢enih podataka u klini¢kim ispitivanjima.

U muskaraca koji su kandidati za mjerenje gustoce kostiju,
preporucuje se denzitometrijsko mjerenje u podruéju lum-
balne kraljeZnice i kuka jer ti prijelomi imaju najveéi kli-
nic¢ki znacaj. Mjerenje mineralne gustoée kuka ima najvecu
prediktivnu vrijednost za prijelom kuka, dok je mineralna
gustoca kraljeZnice znacajnija za pracenje ucinka farmako-
loSke terapije.

Dijagnoza se postavlja prema najniZe izmjerenom T-scoreu.
Osteofiti i vaskularne kalcifikacije ¢esto ometaju procje-
nu BMD-a KkraljeZnice, tada je dovoljno mjerenje BMD-a
kuka. Ako degenerativne promjene ograni¢avaju tumacenje
BMD-a kuka i kraljeZnice, potrebno je uciniti denzitometri-
ju podlaktice. Tada se Koristi 33 % ili 1/3 radijusa nedomi-
nantne ruke. Nalaz mineralne gustoée radijusa Kkorelira s
nalazom kuka ili lumbalne kraljeZnice, kao i rizik prijeloma.
Osim toga, mjerenja BMD-a podlaktice mogu biti osjetljivija
na gubitak koStane mase kod muskaraca koji su podvrgnuti
antiandrogenoj terapiji u sklopu lijeCenja raka prostate (49).

Dijagnoza i pracenje
Pocetna obrada treba ukljudivati detaljnu anamnezu (hipo-
gonadizam, hiperparatireoidizam, terapija glukokortikoidi-
ma) i fizikalni pregled. Zatim slijedi rutinska laboratorijska
obrada koja ukljucuje kompletnu krvnu sliku, parametre
bubreZne i jetrene funkcije, alkalnu fosfatazu, testosteron,
kalcij, 25-OHD, kalcij i kreatinin u 24 h urinu (44).

Muskarci koji imaju odstupanja u pocetnome laboratorij-
skom testiranju, te fizikalna i anamnestic¢ka odstupanja za-
htijevaju dodatnu laboratorijsku obradu koja ukljucuje:

« Paratireoidni hormon za probir primarnog hiperparati-
reoidizma. Obi¢no se odreduje kod muskaraca s hiper-
kalcijemijom, hiperkalciurijom ili povijeS¢u bubreZnih
kamenaca. Neki klini¢ari odreduju PTH kod svih pacije-
nata s osteoporozom kao dio pocCetne obrade.

« Estradiol - kod odraslih muskaraca sa steCenim hipogo-
nadizmom, nedostatak estrogena moze viSe pridonijeti
gubitku koStane mase nego gubitak androgena.

- Antitijela na tkivnu transglutaminazu za probir celijaki-
je — obi¢no se odreduju kod muskaraca koji imaju nisku

razinu 25-OHD i/ili nisku razinu kalcija u urinu i kod pa-
cijenata s idiopatskom osteoporozom.

« TSH - tireotropin mjerimo kod muskaraca Kkoji uzimaju
levotiroksin ili kod klini¢ke sumnje na hipertireozu.

« Elektroforeza proteina u serumu i urinu za otkrivanje
hematoloskih ili mijeloproliferativnih poremecaja, kod
pacijenata s anemijom i/ili kompresivnim prijelomima
kraljeZaka.

« Kortizol u 24 h urinu - preporucuje se kod klini¢ke sum-
nje na Cushingov sindrom i kod svih pacijenata s izrazito
niskom mineralnom gusto¢om kostiju ili prijelomima i
u slucaju odsutnosti klini¢kih znakova hiperkorticizma.
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« Serumska triptaza za probir sistemske mastocitoze - raz-
matra se mjerenje kod muskaraca s prijelomima, neo-
bjasnjivom osteoporozom ili bolovima u kostima.

U rijetkim sluéajevima moZe se uciniti biopsija grebena ili-
jaéne kosti nakon dvostrukog obiljeZavanja tetraciklinom za
razlikovanje osteoporoze od osteomalacije (44, 48, 49).

Terapija
Promjenu Zivotnih navika treba poticati kod svih muSkaraca
s osteoporozom. Redovita fizicka aktivnost moZe biti Kori-
sna u sprjecavanju gubitka koStane mase kako u Zena tako
iu muskaraca.

Osim toga, treba izbjegavati puSenje i prekomjerni unos al-
kohola.

Preporuceni dnevni unos Kkalcija (iz prehrane i dodataka
prehrani) kod muskaraca u dobi 19 - 70 godina je 1 000 mg,
a u starijih do 71 godinu 1200 mg. Preporuceni dnevni unos
vitamina D je za musSkarce 19 - 70 godina 600 UI (internaci-
onalnih jedinica), a 800 UI za muskarce starije od 71 godinu.
Starije osobe koje su u zatvorenim prostorima i druge viso-
korizi¢ne osobe zahtijevaju i veée unose vitamina D (50).
Ako je osteoporoza uzrokovana nekim od specifi¢nih stanja
(primjerice, hipogonadizam), potrebno je lijeCiti osnovnu
bolest.

Hipogonadizam - muskarci sa simptomatskim hipogona-
dizmom ili jasnim uzrokom hipogonadizma (primjerice,
tumor hipofize ili Klinefelterov sindrom) i izrazito niskom
koncentracijom testosterona u serumu obic¢no se lijeCe na-
domjesno terapijom testosteronom bez obzira na rizik od
prijeloma. Za one koji imaju visok rizik od prijeloma svaka-
ko je indicirana nehormonska farmakoloska terapija osteo-
poroze (16, 17).

U viSe klinic¢kih ispitivanja je dokazan povoljan u¢inak tera-
pije testosteronom na mineralnu gustocu kostiju kod mus-
karaca srednje i mlade Zivotne dobi, dok kod starijih muska-
raca nije zamijecen znacajan ucinak (51 - 53).

Kada hipogonadalne muskarce treba lijeciti lijekom za oste-
oporozu uz testosteron? Ne postoje podaci klinic¢kih ispiti-
vanja koji bi odgovorili na to pitanje.

Endokrinolo$ka drustva savjetuju uvodenje bisfosfonata ili
teriparatida kod onih pacijenata lijeCenih testosteronom za
koje se smatra da je rizik od prijeloma visok (44).

Osteoporoza izazvana glukokortikoidima - terapija gluko-
kortikoidima povezana je sa znacajnim gubitkom koStane
mase, $to je najizraZenije u prvih nekoliko mjeseci upotrebe.
Osim toga, glukokortikoidi povecéavaju rizik od prijeloma, a
prijelomi se javljaju pri viSim vrijednostima BMD-a nego
kod osteoporoze u postmenopauzi. Povecani rizik od prije-
loma zabiljeZen je kod doze prednizona ili njegovog ekviva-
lenta od samo 2,5 do 7,5 mg dnevno.

Gubitak koStane mase izazvan glukokortikoidima treba se

agresivno lijeciti, osobito kod onih pacijenata koji imaju do-
datne ¢imbenike rizika za prijelom (54).

Gastrointestinalni poremecaji — osteoporoza je Cesta kod
poremecaja malapsorpcije (celijakija) i kod upalnih bolesti
crijeva.

Kod celijakije osteoporoza je dijelom posljedica sekundar-
nog hiperparatireoidizma povezanog s nedostatkom vitami-
na D. U takvih pacijenata s izrazito niskim razinama vitami-
na D (a osobito ako je serumski PTH visok), potrebno je po-
novno procijeniti potrebu za terapijom osteoporoze nakon
nadoknade vitamina D. U pacijenata s teSkim nedostatkom
vitamina D moZe dod¢i do znacajnog poveéanja BMD-a na-
kon lijeCenja osteomalacije dodatkom Kkalcija i vitamina D,
tako da lijeCenje ,,osteoporoze” nije potrebno. Sli¢no tome,
lijeCenje celijakije dijetom bez glutena moZe rezultirati zna-
¢ajnim poboljSanjem mineralne gustoce kostiju.

U pacijenata s upalnom bolesti crijeva postoji viSe mogucih
uzroka osteoporoze, uklju¢ujuéi upalnu aktivnost povezanu
s boleScu, terapiju glukokortikoidima, hipogonadizam i nu-
tritivne nedostatke.

Nehormonska farmakoterapija

Kandidati za farmakolosko lije¢enje — muskarci s najveéim
rizikom od prijeloma su oni koji ¢e najvjerojatnije imati ko-
risti od terapije lijekovima za osteoporozu, stoga je vazan
pravilan probir pacijenata za lijeCenje.

Prema vaZeéim smjernicama stru¢nih drustava (NOF - Na-
cionalno drustvo za osteoporozu i endokrinolosko drustvo)
kandidati za farmakolo$ko lijeCenje su:

» Muskarci s osteoporozom (koji u anamnezi imaju oste-
oporotski prijelom ili koji imaju T-score > -2,5 i stariji su
od 50 godina). Ova preporuka je Siroko prihvadena iako
se uglavnom temelji na dokazanoj ucinkovitosti farma-
koloske terapije u Zena (44, 55).

» MuSkarci stariji od 50 godina s T-scoreom izmedu -1,0 i
-2,5 koji imaju visok rizik od prijeloma (FRAX score za
prijelom kuka > 3 % ili velikoga osteoporotskog prijelo-
ma > 20 %) (44, 55).

Hipogonadalni muskarci — ve¢ina simptomatskih hipogo-
nadalnih muskaraca bit ¢e na nadomjesnoj terapiji testoste-
ronom. Za hipogonadalne muskarce lijeene testosteronom
koji imaju visok rizik od prijeloma preporucuje se dodatak
nehormonske terapije za osteoporozu. Smatra se da su
pacijenti s visokim rizikom oni koji uzimaju visoke doze
glukokortikoida, koji imaju ucestale padove, povijest ne-
davnoga osteoporotskog prijeloma (a osobito oni s T-sco-
reom > -2,5), mineralna koStana gustoca s T-scoreom > 3,5
ili -3,0 (uz neki dodatni ¢imbenik rizika), T-score > -2,5 (ili
osteoporotski prijelom), ¢ak i nakon primanja odgovarajuce
nadomjesne terapije testosteronom tijekom dvije godine (u
klini¢kim ispitivanjima dokazano je da testosteron nastavlja
poboljsavati BMD dvije godine nakon uzimanja) (56).
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Prema dostupnim klini¢kim podacima muskarci reagiraju
isto na dostupnu nehormonsku terapiju za osteoporozu kao
i Zene (57, 58).

Bisfosfonati — za veéinu muskaraca kojima je potrebna far-
makolo$ka terapija osteoporoze preporucuje se peroralna
terapija bisfosfonatima kao pocetna terapija zbog njihove
ucinkovitosti, sigurnosti i povoljne cijene. Medu dostupnim
oralnim bisfosfonatima preporucuje se tjedni alendronat ili
risedronat. U randomiziranim klini¢kim ispitivanjima alen-
dronat i risedronat poboljSali su BMD i zna¢ajno smanjili ri-
zik od prijeloma kraljeZaka (59, 60).

Bisfosfonati se ne preporucuju kod pacijenata s oSte¢enom
bubreZnom funkcijom (ako je eGFR <30 - 35 mL/min).
Pacijenti koji ne podnose oralne bisfosfonate kandidati su
za parenteralne, preporucuje se parenteralna primjena zole-
dronatne kiseline ili ibandronata.

Zoledronatna Kkiselina je jedini intravenski bisfosfonat koji
je pokazao ucinkovitost u prevenciji prijeloma kod muska-
raca i zato je lijek izbora (61). Prije primanja intravenskih
bisfosfonata potrebno je Korigirati hipokalcijemiju, manjak
vitamina D i provjeriti parametre bubreZne funkcije.

Za muskarce koji ne podnose bisfosfonate (peroralne ili pa-
renteralne) ili imaju poteskocu s doziranjem terapija izbora
je teriparatid (PTH 1-34) ili denosumab.

Za pacijente koji imaju teSku osteoporozu (BMD T-score >
-2,5 ili jedan prijelom) preporucuje se u terapiju uvesti te-
riparatid (62).

Denosumab moZe imati ulogu u lijeenju kod muskaraca
koji ne podnose druge terapije ili ne reagiraju na njih, kao
i one koji imaju bubrezno oste¢enje. Denosumab povecava
BMD kod muskaraca s osteoporozom, ali se jo$ nije dokazalo
smanjuje li rizik od prijeloma, osim kod muskaraca s rakom
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prostate koji primaju antiandrogenu terapiju. Odgadanje ili
prekid terapije denosumabom povecava rizik od viSestrukih
povratnih prijeloma kraljeZaka Sto je problem dokazan kod
Zena, a prijavljen je i kod muskaraca.

Ostali lijekovi kao romosozumab i abaloparatid su u fazama
ispitivanja kao terapija kod muskaraca (63).

Kombinirana terapija — istodobno lijeCenje alendronatom ili
teriparatidom smanjuje sposobnost teriparatida da poveca
BMD kraljeZnice i kuka, stoga se ne preporucuje. Medutim,
neposredna primjena bisfosfonata nakon zavrSetka terapije
teriparatidom moZe odrzati ili poveéati BMD kod muskara-
ca (63).

Pracenje odgovora na terapiju

Ne postoji konsenzus o ucestalosti pradenja odgovora na te-
rapiju. Obi¢no se prva denzitometrija u¢ini godinu do dvije
nakon uvodenja terapije. Ako je BMD stabilan ili bolji, kon-
trole su rjede. Upotreba biokemijskih markera koStane pre-
gradnje za pradenje odgovora na terapiju ne preporucuje se
rutinski.

Trajanje terapije

Trenutno ne postoji dogovor o tome koliko dugo treba uzi-
mati terapiju bisfosfonatima kod muskaraca. Zbog mogucih
nuspojava bisfosfonata predlaZze se odmor od lijeka nakon
5 godina uzimanja alendronata ili risedronata i tri godine
nakon uzimanja zolendronata. Pauza se uzima ako je BMD
stabilan i nije bilo prijeloma i ako pacijenti nemaju faktore
rizika za mogudi novi prijelom. Teriparatid se primjenjuje
jednom u Zivotu do ukupno 24 mjeseca, a denosumab do
maksimalno 10 godina. Svakako je potrebno kontrolirati
BMD nakon prekida terapije svake dvije godine (62 - 64).
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