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POPIS KRATICA:

ALP — alkalna fosfataza

BKP — balon kifoplastika

BMD — mineralna gustoca kosti (engl. bone mineral density)

CT — kompjutorizirana tomografija (engl. commuted tomography)

DXA — dvostruka apsorpciometrija X-zraka (engl. dual-energy X-ray absorptiometry)
FRAX — procjena rizika za nastanak prijeloma (engl. Fracture risk assessment)

KKS — kompletna krvna slika

MR — magnetna rezonanca (engl. magnetic resonance imaging MRI)

NSAID - nesteroidni antiinflamatorni lijekovi (engl. non-steroidal anti-inflammatory drugs)
OLB - optimalno lije¢enje bolesnika

OVF — osteoporotska vertebralna fraktura

PTH — paratireoidni hormon

PVP — perkutana vertebroplastika

RTG - rendgensko snimanje

SE — sedimentacija eritrocita

WHO - Svjetska zdravstvena organizacija (engl. World Health Organization)



1. Uvod

1.UVvOD

1.1 Osteoporoza

Produljenjem ocekivanog trajanja zivota osteoporoza postaje sve veci problem u razvijenim
zemljama svijeta (1). Osteoporoza je jedna od najcescih bolesti starije zivotne dobi, a definira
se kao kroni¢na, progresivna bolest koju karakterizira BMD manji od 2,5 SD od one koja je
izmjerena kod mladih i zdravih osoba i promjene u arhitektonici kosti. Smatra se da se ta

bolest javlja u 30 % Zena i 12 % muskaraca u nekom razdoblju njihova zivota (2 — 4).

Posljednjih godina osteoporoza je poprimila veliku javnozdravstvenu vaznost, brojne su
epidemioloske studije pokazale da ¢e 50 % zena i 20 % muskaraca u dobi iznad 50 godina
dozivjeti bar jedan osteoporoti¢ni prijelom (3). Naj¢es¢a su mjesta tih prijeloma kuk, kraljesci
te proksimalni krajevi femura i humerusa. Cesto neprepoznat rizik za razvoj ponovnih
osteoporoti¢nih prijeloma jesu vertebralni kompresijski prijelomi koji ¢esto produ nezapazeno
(5 — 7). Iako su osteoporoza i osteoporoti¢ni prijelomi ucestaliji kod zena zbog duzeg

zivotnog vijeka i nizeg BMD-a, svaki treéi prijelom kuka dogada se kod muskaraca (1, 3).

S obzirom na etiologiju, razlikujemo primarnu i sekundarnu osteoporozu. Primarna
osteoporoza je ona kojoj je to¢an uzrok nepoznat te se obi¢no povezuje sa starijom Zivotnom
dobi, za razliku od sekundarne osteoporoze koja se javlja kao posljedica nekih drugih bolesti

kao Sto su hiperparatireoza, tireotoksikoza i sl. (6).

1.2. Procjena rizika prijeloma

U jednoj od najopseznijih studija za procjenu rizi¢nih ¢imbenika za osteoporoti¢ni prijelom
kuka u muskaraca doslo se do zakljucka da starija Zivotna dob (stariji od 75 godina), nizi
BMD, pusenje, prijasnje frakture, upotreba triciklickih antidepresiva, hipertiroidizam ili
Parkinsonova bolest, smanjen unos proteina povecavaju rizik od prijeloma kuka (8). Kod
klini¢ke procjene rizika prijeloma trebalo bi obuhvatiti sve ¢imbenike koji povecavaju rizik
od kosStanih prijeloma, no zbog manjka dijagnostickih metoda uglavnom se svodi na
odredivanje BMD-a (9). DXA je radioloSka metoda koja je i dalje glavna dijagnosticka
metoda za osteoporozu. Tom se metodom uz pomo¢ x-zraka mjeri koliCina minerala u kosti te
se rezultat prikazuje kao standardna vrijednost, tzv. T-vrijednost. Nedostatak je te pretrage u
tome Sto nije prenosiva te izloZenost pacijenata ionizirajucoj radijaciji (10). Takoder, za
procjenu rizika prijeloma mogu se koristiti i standardni laboratorijski testovi, ali njihova

vjerodostojnost i to¢nost nisu pouzdani (11).
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1.2.1 Osnovne laboratorijske pretrage krvi i urina

Laboratorijski se testovi sastoje od fizickih pretraga krvi, urina, tkivnih tekucina i tkiva radi
dobivanja informacija o zdravlju pojedinca. Neki se laboratorijski testovi koriste kao pomo¢ u
dijagnosticiranju odredenih bolesti, skriningu ili nadgledanju odredenih bolesti ili stanja, dok
se drugi testovi mogu Koristiti kao izvor informacija o odredenom organu (12). KKS je
laboratorijska pretraga krvi kojom se izmedu ostalog odreduju eritrociti, leukociti, plazma,
hemoglobin, hematokrit i dr., koristi se kao rutinska pretraga koja moze posluziti u otkrivanju
razli¢itth poremecaja kao Sto su infekcije, anemija te poremecaji imunoloskog sustava.
Takoder KKS moze ukljucivati 1 neke specifi¢ne parametre koji mogu ukazivati na rizik od
razvoja neke bolesti (13). Laboratorijska analiza urina moze biti fizikalna i kemijska,
ukljucuje brojne testove uz pomoc¢ kojih se mogu odrediti brojni parametri iz urina. Dvije

najée$ée metode skupljanja urina jesu 24-satni urin i prvi jutarnji urin (14, 15).

1.2.2 Kvaliteta Kosti

Cvrstoéa je kosti maksimalna koli¢ina optereéenja tolerirana prije nego dode do strukturnih
oStecenja kosti, a ovisi 0 masi i geometriji kosti (16, 17). Kostano je tkivo ve¢im dijelom
gradeno od kolagena 1 minerala ¢ija se struktura mijenja ovisno o starosnoj dobi pojedinca.
Takoder, koStano tkivo ima glavnu ulogu u postizanju skeletne homeostaze te reagira na
mehanicko opterecenje (17, 18). Mikrotraume se nakupljaju u kosti kako pojedinac stari §to u
konacnici povecava rizik od fraktura (17). Postoji vise ¢imbenika koji odreduju kvalitetu
kosti: koStana morfologija koja je definirana distribucijom i koli¢inom koStanog tkiva;
cjelokupni sastav kostanog tkiva koji ponajviSe ovisi o koncentraciji hidroksiapatita, kolagena

tipa | te drugih nekolagenih proteina; i biofizikalna svojstva svih tih komponenata (17 — 19).

Kolagen je glavna komponenta organskog dijela kosti, a kompozicija i struktura samog
kolagena ima vaznu ulogu u postizanju dobre kvalitete kosti. Najzastupljeniji je kolagen tipa I
koji odlaZu osteoblasti tijekom stvaranja kosti, on ¢ini 90 % organskog dijela kosti. UkriZzane
sveze kolagena jedna su od glavnih odrednica kvalitete kosti te se povezuje s mehani¢kim
svojstvima kostiju, a kao takve smatraju se vazan prediktor prijeloma kostiju (18). Patoloske
promjene kolagena — smanjena sinteza jednog ili povecana sinteza drugog tipa kolagena,
abnormalne strukture, pogreSne krizne veze — umanjuju CEvrstocu kosti te dovode do

povecanog rizika od novih prijeloma (16).

Anorganski dio kosti ima vaznu ulogu u postizanju koStane ¢vrstoce 1 kompaktnosti. Stupanj

mineralizacije kosti ovisi najviSe o brzini izmjene kosti. Kod ubrzane izmjene kosti
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mineralizacija ne moze zavrsiti na vrijeme §to ¢e dovesti do smanjene mineralizacije te

smanjene krutosti kosti (20).

1.2.3. Odnos kvalitete kosti i osnovnih laboratorijskih parametara

Kvaliteta je kosti skup slozenih i medusobno povezanih ¢imbenika koji utjeCu na ¢vrstocu
kostanog tkiva. Postoje brojne metode za mjerenje kvalitete kosti, uzimajuéi u obzir organsku
ili mineralnu fazu koStanog matriksa, u laboratoriju (21). Odredene laboratorijske testove
mozemo koristiti kao pomo¢ u postavljanju dijagnoze za neke bolesti kao Sto je osteoporoza

(12).

Ukupni kalcij u serumu, albumin i fosfati koriste se za otkrivanje stanja koja se povezuju s
hiperkalcemijom — kao $to su primarni hiperparatireoidizam ili hipoklacemija i posljedi¢ni
sekundarni hiperparatireoidizam, uzrokuju¢i gubitak kosti. Serumski kreatinin i procjena
brzine glomerularne filtracije korisne su za otkrivanje zatajenja bubrega koje moze utjecati na
zdravlje kosti. Mjerenje ALP-a korisno je u otkrivanju nekih stanja kao §to su Pagetova
bolest, metastatska bolest kostiju, osteomalacija itd. Ukupni ALP dobar je pokazatelj
povecanja formacije kostiju, kao §to su one u vecini bolesnika s aktivnom Pagetovom bolesti,
osteomalacijom, itd., ali nije dovoljno osjetljivo za otkrivanje promjena u remodeliranju
kostiju koje je prisutno u vecini slu¢ajeva nekomplicirane osteoporoze. Razinu vitamina D,
koji ima vaznu ulogu u zdravlju kostiju, treba odrediti mjereci 25-hidroksi vitamin D u
serumu. PTH treba odrediti u slu¢aju da je serumski kalcij abnormalan. KKS i1 SE su korisni
za utvrdivanje upalnih bolesti koje Cesto dovode do gubitka koStane mase S§to posljedi¢no

dovodi do poveéanog rizika kostanog prijeloma (22, 23).

1.3. Osteoporotski prijelom trupa kraljeska

Osteoporotski prijelomi trupa kraljeska su najucestaliji prijelomi uzrokovani osteoporozom i
dvostruko su ucestaliji od ostalih prijeloma uzrokovanih osteoporozom, oni znacajno
smanjuju kvalitetu Zivota, pokretljivost te povecavaju rizik smrti zbog smanjene pokretljivosti
i moguce kardiopulmonalne disfunkcije. (24 — 26). Najéescée se javlja u starijoj populaciji jer
kod nje s godinama dolazi do slabljenja strukture trupa kraljeSka S§to rezultira skrac¢ivanjem
starijih pacijenata, a oslabljen trup kraljeska predstavlja veliki rizik od frakture kraljeSka. Do
frakture dolazi u trenutku kada je optereéenje na tom oslabljenom dijelu trupa preveliko $to ¢e
rezultirati njegovim prijelomom, a najc¢esce je uzrokovano padom (25, 26). Glavni je simptom
akutna bol 1 traje Cetiri do Sest tjedana, ako postane kroni¢na, u veéini pacijenata se postupno

smanjuje do Sest mjeseci ili u suprotnom ostaje iste razine i nakon 24 mjeseca, te smanjena
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pokretljivost. Lije¢enje je fokusirano na smanjivanje boli, kod tezih pacijenata se primjenjuju
kortikosteroidi 1 anestetik, a kod bolesnika s kolapsom kraljeSka preporucuje se perkutana

vertebroplastika ili perkutanu balon kifoplastiku (26, 27).

1.4. Dijagnostika loma trupa kraljeSka

OVF se otezano dijagnosticira jer se samo 1/3 klinicki manifestira, dok se ostale 2/3 bolesnika
prepozna radioloskom dijagnozom starih i uglavnom saniranih prijeloma (28). Osnovna
dijagnosticka metoda za prepoznavanje OVF-a je RTG. Postoje razliciti kriteriji za procjenu
tezine prijeloma, no najsire je prihvac¢ena semikvantitativna tehnika koju je opisao Genant sa
suradnicima, ovisno o promjeni tijela kraljeska. Oni su OVF Kklasificirali u tri stupnja. RTG
OVF-a se radi u leze¢em i stoje¢em polozaju koji mogu pokazati promjene vertebralne kifoze.
Sto je kifoza izraZenija, to je ve¢a dinamiénost frakture §to prognosti¢ki znaéi teZe i sporije
konzervativno lijeGenje OVF-a (26, 29). U sluéaju viSebrojnih prijeloma standardnim RTG-
om nije moguce odrediti starost prijeloma i stupanj sanacije, a u takvim se situacijama Kkoristi
MR koji omogucava multiplanarno prikazivanje kraljeznice u svim segmentima. Takoder MR
je vazan u razlikovanju OVF-a od primarnih tumora, metastatskih prijeloma te u
prepoznavanju poslijetraumatskog suzenja spinalnog kanala. U dijagnostici OVF-a rjede se
koristi CT, ima vaznu ulogu u predoperacijskom planiranju kod OVF-a s fiksiranim

deformitetom i suzenjem spinalnog kanala te u slu¢aju da je MR kontraindiciran (26, 30, 31).

1.5. Podjela prijeloma trupa kraljeska

Postoji viSe klasifikacija prijeloma trupa kraljeSka, no najceSce se koristi klasifikacija po
Genantu. KraljeSci su stupnjevani inspekcijom i bez izravnoga mjerenja samog kraljeska,
semikvantitativnom tehnikom. Kraljezak normalne grade oznacen je stupnjem 0. Stupanj 1
blaga je deformacija te oznacava kolaps kraljeska do 25 % visine trupa. Stupanj 2 umjerena je
deformacija te oznacava kolaps kraljeska od 25 % do 40 % visine trupa. Stupanj 3 teska je
deformacija 1 ujedno najtezi stupanj deformacije, oznacava kolaps kraljeSka vec¢i od 40 %

(29).

1.6. Konzervativno lijeCenje metastatskog prijeloma trupa kraljeSka

Cilj lijeCenja metastatskog OVF-a jest optimalno lijeCenje boli uz povecanje funkcijske
sposobnosti te poboljSanje kvalitete zivota. OLB ukljucuje poStedne mjere i supinacijski
polozaj do dva tjedna, oralnu primjenu analgetika, primjenu NSAID-a te primjenu opijata, a
pozitivan ucinak u lijecenju boli daje primjena rigidnih ortoza, no ne dulje od Sest do osam

tledana (32, 33). U prevenciji novih metastatskihn OVF-ova bitna je primjena
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antiosteoporotskih lijekova kao §to su: bifosfonati, selektivni stimulatori estrogenih receptora,
kalcitonin i teriparatid, uz dodatak kalcija i vitamina D (33). U sekundarnoj prevenciji
osteoporoze vaznu ulogu ima fizikalna terapija i to najceSce elektroterapija u cilju
kontroliranja boli te postizanja analgezije. OLB je ucinkovit u 2/3 bolesnika s OVF-om.
Potencijalni rizici takvog konzervativnog lijecenja posljedica su imobilnosti samih bolesnika i
ukljucuju: duboku vensku trombozu, pneumoniju, nuspojave analgetika, mucnine 1
povracanje, opstipaciju, Zeluc¢ani ulkus. Primjena je ortoza oteZzana kod bolesnika starije

zivotne dobi (34).

1.7. Minimalno invazivno lijeenje metastatskog prijeloma trupa kraljeska

Kod pacijenata kod kojih konzervativno lijeCenje nije dalo zadovoljavajuce rezultate
primjenjuju se minimalno invazivne metode lijjeenja. Intraartikularna primjena
kortikosteroida i lokalnog anestetika najmanje je invazivno lije¢enje koja smanjuje bol u 1/3
bolesnika s neuspjesnim OLB-om (35). Perkutana vertebroplastika i perkutana balon
kifoplastika minimalno su invazivne metode u lijeCenju metastatskog OVF-a koje se najcescée
primjenjuju. Kod perkutane vertebroplastike polimetilmetakrilat je injiciran u tijelo kraljeska
te se tako stabilizira fraktura. Kod perkutane balon kifoplastike balon se koristi kako bi
podigao trup kraljeSka nakon Cega se injicira polimetilmetakrilat. Istrazivanja su pokazala da
oba postupka smanjuju bol uzrokovanu metastatskim OVF-om i poboljSavaju pokretljivost
bolesnika (36).

1.7.1. Kifoplastika

Perkutana balon kifoplastika ina¢ica je PVP-a koja se temelji na napuhivanju balona koji
dovodi do stvaranja Supljine u trupu kraljeska te dovodi do repozicije prijeloma nakon cega se
balon ispuse i Supljina se ispuni polimetilmetakrilatom uz utiskivanje pod umjerenim tlakom.
Zahvat se provodi u lokalnoj anesteziji uz analgosedaciju. Glavna je prednost toga zahvata
stvaranje Supljine u koju se cement moZze utisnuti pod umjerenim tlakom te se tako smanjuje

rizik od izlaska cementa (34, 37).

Ucinkovitost lijeCenja BKP-om bolja je kod starijih fraktura i preporucuje se kod prijeloma

tipa Genant 3. gdje PVP nije moguce primijeniti (38).

1.7.2. Vertebroplastika
Perkutana vertebroplastika minimalno je invazivni zahvat u kojem se koStani cement
(polimetilmetakrilat, hidroksiapatit ili kalcijev fosfat) utiskuje pod tlakom putem uske kanile

u kraljezak s frakturom. Danas se Ce$¢e koristi cement niskog viskoziteta jer manja je

5
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vjerojatnost od izlaska cementa nego kod primjene cementa visokog viskoziteta. U zahvatu se
koriste kanile 11 i 13 G pod kontrolom RTG C-luka i postavljaju se transpedikularno ili
ekstrapedikularno u trup kraljeska s frakturom. Zahvat se u vecini slucajeva izvodi u lokalnoj
anesteziji i analgosedaciji, osim u sluc¢aju ako se zahvat izvodi na viSe kraljezaka pa se

primjenjuje opca intubacijska anestezija (34, 39, 40).

Glavna indikacija za perkutanu vertebroplastiku jest ogranicavaju¢a bolnost uzrokovana
primarnom ili sekundarnom osteoporoticnom frakturom kraljeSka. Bolnost kraljeska
uzrokovana benignim tumorom ili metastatskim procesom takoder predstavlja indikaciju za
primjenu PVP-a. Glavne su kontraindikacije za PVP: asimptomatske ili minimalno
simptomatske frakture kraljeska, prijelom tipa Genant 3., generalizirane infekcije, alergije na
akrilni cement te djelomi¢no ili potpuno uspjes$no lijeCenje konzervativnom terapijom (41,

42).
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2. CILJ RADA

Cilj je rada ispitati povezanost standardnih laboratorijskih vrijednosti krvi urina i novonastalih
osteoporotskih lomova trupa kraljeSka u muskaraca. Uspjesnost je definirana postojanjem
povezanosti izmedu abnormalnih laboratorijskih vrijednosti i pojavnosti lomova trupa

kraljeska u populaciji musSkaraca.
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3. ISPITANICI | METODE
3.1. Ustroj studije

Ovo istrazivanje oblikovano je kao presjecna studija (43).

3.2. Ispitanici

Ispitanici su u ovom istrazivanju pacijenti koji su lije¢eni metodom perkutane vertebroplastike
zbog osteoporotskog loma trupa kraljeSka u Zavodu za ortopediju i traumatologiju KBC-a
Osijek unatrag Sest mjeseci koji su prije operacijskog zahvata ili neposredno nakon ucinili

standardnu laboratorijsku obradu krvi i urina.

3.3. Metode

Prilikom izrade ovog rada prikupit ¢e se podatci iz povijesti bolesti pacijenata lijeCenih
unatrag Sest mjeseci metodom perkutane vertebroplastike u Zavodu za ortopediju i
traumatologiju KBC-a Osijek. Iz dostupne medicinske dokumentacije obradit ¢e se opéi
podatci koji govore o dobi, lokalizaciji loma te o vrijednostima laboratorijskih nalaza krvi i

urina.

Perkutana vertebroplastika minimalno je invazivna metoda koja ukljucuje ubrizgavanje
polimetilmetakrilata u razlomljeni kraljezak. Tim se postupkom postize mehanicka stabilnost 1
sprjeavaju se daljnja urusavanja i deformiteti, a u vecini slu¢ajeva zahvat se izvodi u lokalnoj
anesteziji 1 analgosedaciji, osim u slucaju ako se zahvat izvodi na vise kraljezaka — tada se

primjenjuje opca intubacijska anestezija (36,40).

Standardni laboratorijski test krvi i urina postupak je u kojem stru¢no medicinsko osoblje
uzima uzorak krvi i urina radi dobivanja informacija o zdravlju pojedinca. Neki laboratorijski
testovi koriste se isklju¢ivo kao pomo¢ u dijagnosticiranju odredenih patoloskih stanja ili za

pracenje daljnjeg razvoja odredene bolesti ili stanja (12).

3.4. Statisticke metode

Kategorijski su podatci predstavljeni apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numericki
podatci opisani su medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Normalnost raspodjele
numeric¢kih varijabli testirana je Shapiro-Wilkovim testom. Razlike numerickih varijabli
izmedu triju nezavisnih skupina testirane su Kruskal-Wallisovim testom. Ocjena povezanosti
dana je Spearmanovim koeficijentom korelacije (44). Sve su P vrijednosti dvostrane. Razina

znacajnosti postavljena je na Alpha=0,05. Za statistiCku analizu koriSten je statisticki
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program MedCalc Statistical Software version 18.11.3 (MedCalc Software bvba, Ostend,
Belgium; https://www.medcalc.org; 2019).
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4. REZULTATI
Istrazivanje je provedeno na 36 ispitanika muskog spola, sredisnje vrijednosti (medijan) dobi

77 godina (interkvartilnog raspona od 74 do 80 godina), u rasponu od 50 do 84 godina.

S obzirom na lokalizaciju, osam (22 %) ispitanika ima prijelom lumbalnog, 17 (47 %)
ispitanika torakalnog dijela kraljeznice, dok 11 (31 %) ispitanika ima prijelom i lumbalnog i
torakalnog dijela kraljeznice. Najvise ispitanika, po 13 (36 %), ima prijelom L1 i L2
kraljeska, a po 12 (26 %) ispitanika ima prijelom Th12 i L3 kraljeska, a njih osam (22 %) L4
kraljeska. Na torakalnom dijelu jedan (3 %) ispitanik ima prijelom Th7, Th8 i1 Th9 kraljeska,
dok je kod dva (6 %) ispitanika prijelom Th5 (Slika 1).

Broj ispitanika
6 8 10 12 14

o
N
S

Th5 I
Th7
Th8
Th9
Th 10
Th1l
Th12
L1
L2
L3
L4
LS

Slika 1. Raspodjela ispitanika u odnosu na lokalizaciju prijeloma

Medijan ukupnog broja prijeloma je dva kraljeSka (interkvartilnog raspona od jednog do tri

kraljezaka) u rasponu od jednog do pet kraljezaka.

Znacajno veci broj prijeloma je kod ispitanika koji imaju prijelom i torakalnog i lumbalnog
dijela kraljeznice, medijana tri kraljeSka (interkvartilnog raspona od dva do cetiri kraljeska) u

rasponu od jednog do pet kraljezaka (Kruskal-Wallisov test, P = 0,001). (Tablica 1.).
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Tablica 1. Broj prijeloma prema lokalizaciji prijeloma

Medijan (interkvartilni raspon)

Prijelom torakalnog

Prijelom Prijelom . pr
i
torakalnog lumbalnog Ukupno
lumbalnog
dijela dijela .
dijela
Broj prijeloma 1(1-1) 2(1-2) 3(2-4) 2(1-3) 0,001

*Kruskal-Wallisov test

Znacajno su nize vrijednosti hemoglobina kod ispitanika koji su imali prijelom lumbalnog
dijela, medijana 119 g/L (interkvartilnog raspona od 92 g/L do 130,5 g/L) (Kruskal-Wallisov

test, P = 0,02), dok u ostalim biokemijskim vrijednostima nema znac¢ajnih razlika (Tablica 2).

Spearmanovim koeficijentom korelacije ocijenili smo da postoji zna¢ajna povezanost broja
prijeloma s fosfatima u urinu (Spearmanov koeficijent korelacije Rho = 0,908 P =0,002),
dok kod ostalih biokemijskih pokazatelja nema znacajne povezanosti broja prijeloma prema

lokalizaciji prijeloma (Tablica 3).
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Tablica 2. Biokemijski nalazi prema lokalizaciji prijeloma

Medijan (interkvartilni raspon)

Prijelom Prijelom Prijelom Ukupno P*
torakalnog lumbalnog torakalnog i
dijela dijela lumbalnog
dijela
C - reaktivni protein 15 17,3 14,8 16,2 0,58
(2,9-28) (6,45 - 63,6) (6,1-75) (5,8 - 48,6)
Hemoglobin [g /L] 132 119 131 128,5 0,02

Leukociti [+ 109/ L]

Trombociti [+ 109/ L]

Glukoza [mmol/ L]
Kreatinin [umol/ L]

AST - Aspartat

aminotrasferaza [U / L]

ALT - Alanin

aminotransferaza [U / L]

Gama-

glutamiltransferaza (GGT)

U/

Ca—urin

Fosfati — urin

Ca - serum

Fosfati - serum

(1285 - 145 5)
9,8(7,1-12,1)
197,5

(173,3 - 222,5)
55(5,5-6)
101 (97 - 108)

28(20- 37.,8)

215 (15,8 - 32,5)

28 (21-53,8)

58
(44-61)
19,7
(11,6-292)
245

(2,07 - 2,46)
0,84
(0,73-1,16)

(92 - 130,5)
7,3 (5,83 - 8,55)
1855

(137,5 - 235)
6,5(59-8,18)
110 (83 - 134)

24 (18,5 - 44,5)

17 (14 - 30,5)

41,5 (22 - 65)

6,09
(2,98-7,72)
292

(15,4 - 36,8)
23

(2-26)

1

(0,7-1,3)

(114,5 - 146,8)
6,9 (5,1-104)
208,5

(154,8 - 341)
55(49-7,9)
89 (82,5 - 115)

16 (12 - 37)

14 (12 - 28)

18 (13 - 29)

47
(1,1-6,3)
39,3 (n=1)

24
(2,3-25)

0,9
(0,7-1,1)

(106,3 - 139,8)
7.7(58-104)
199,5

(154,8 - 245,3)
6,1 (55-74)
97 (86 - 130)

24 (16,5 - 37)

18 (13,3 - 28)

24 (18 - 58)

58
(31-6,3)
292

(13,63 - 36,78)
2,35

(2,16 - 2,49)
0,92

(0,76 - 1,06)

0,12

0,68

0,15
0,39

0,25

0,41

0,29

0,83

0,31

0,75

0,95

*Kruskal-Wallisov test
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Tablica 3. Povezanost broja prijeloma s biokemijskim pokazateljima kod svih ispitanika

Spearmanov koeficijent korelacije broja

prijeloma s biokemijskim vrijednostima

Rho (p) P vrijednost
C - reaktivni protein 0,122 0,55
Hemoglobin [g/ L] 0,212 0,23
Leukociti [+ 100/ L] -0,048 0,79
Trombociti [+ 109/ L] 0,227 0,19
Glukoza [mmol/ L] 0,057 0,78
Kreatinin [umol/ L] -0,115 0,54
AST - Aspartat aminotrasferaza [U /L] -0,090 0,65
ALT - Alanin aminotransferaza [U / L] -0,197 0,32
Gama-glutamiltransferaza (GGT) [U / L] -0,157 0,43
Ca —urin 0,305 0,36
Fosfati — urin 0,908 0,002
Ca - serum 0,187 0,42
Fosfati - serum 0,255 0,54

S obzirom na lokalizaciju prijeloma, znacajna je povezanost broja prijeloma s vrijednostima

hemoglobina u skupini ispitanika koji imaju prijelom u torakalnom dijelu, odnosno vec¢i broj

prijeloma imaju oni kojima je veca vrijednost hemoglobina (Spearmanov koeficijent

korelacije, Rho = 0,737 P = 0,04).

Kod ispitanika koji imaju prijelom samo lumbalnog dijela nema znacajnih povezanosti broja

prijeloma s biokemijskim vrijednostima.

Ispitanicima koji imaju prijelom torakalnog i lumbalnog dijela, znacajna je povezanost broja

prijeloma s alanin aminotransferazom (ALT) (Spearmanov koeficijent korelacije, Rho = 0,842

P =0,02), odnosno ve¢i broj prijeloma imaju oni kojima je i ALT ve¢i (Tablica 4).

13
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Tablica 4. Povezanost broja prijeloma s biokemijskim pokazateljima u odnosu na lokalizaciju

prijeloma

Spearmanov koeficijent korelacije broja prijeloma u odnosu na lokalizaciju

Torakalni dio Lumbalni dio Torakalni i lumbalni dio

Rho P Rho P Rho P

(p) vrijednost (p) vrijednost () vrijednost
C - reaktivni protein -0,408 0,36 0,356 0,23 -0,309 0,55
Hemoglobin [g/ L] 0,737 0,04 0,162 0,55 0,261 0,47
Leukociti [+ 109/ L] 0,218 0,60 0,182 0,50 0,114 0,75
Trombociti [+ 10°/ L] -0,265 0,53 0,179 0,51 0,445 0,20
Glukoza [mmol/ L] 0,21 0,65 0,025 0,83 0,738 0,16
Kreatinin [umol/ L] 0,412 0,36 0,139 0,62 -0,269 0,49
AST - Aspartat aminotrasferaza -0,171 0,69 0,162 0,60 0,200 0,67
sy
ALT - Alanin aminotransferaza [U /L] -0,312 0,45 -0,277 0,36 0,842 0,02
Gama-glutamiltransferaza -0,502 0,21 -0,056 0,86 0,717 0,07
(GGT) [UlL]
Ca-urin 0,866 0,33 0,866 0,06 -0,500 0,67
Fosfati - urin 0,866 0,33 0,816 0,18 - -
Ca - serum 0,860 0,29 0,107 0,74 0,185 0,73
Fosfati - serum 0,858 0,33 - 0,500 0,67
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5. RASPRAVA

Posljednjih godina osteoporoza poprima sve vecu javnozdravstvenu vaznost, brojne
epidemioloske studije pokazuju da ¢e 20 % muskaraca u dobi iznad 50 godine doZivjeti bar
jedan osteoporoti¢ni prijelom. Takoder, zbog produljenja zivotnog vijeka broj osoba starijih
od 65 godina povecava se s 323 milijuna tijekom 1990. godine na 1555 milijuna 2050. godine
Sto ¢e dovesti do znaCajnog povecanja broja osteoporoti¢nih prijeloma. Prijelom kraljeska
jedno je od tipi¢nih mjesta prijeloma kod osoba starije Zivotne dobi te su 2/3 karakterizirane
nijemim tijekom. Prema podatcima European Study of Vertebral Osteoporosis, prevalencija
prijeloma kraljezaka u Europi je 12,2 % za musSkarce u usporedbi s 12,0 % za Zene u dobi

izmedu 50 do 79 godina (3).

Sto se ti¢e podataka za Hrvatsku, najvjerodostojniji su oni podatci koje iznose Grazia i
suradnici koji su iznijeli podatke o prevalenciji vertebralnih prijeloma na randomiziranom
uzorku od 425 neinstitucionaliziranih ispitanika iz hrvatske urbane populacije u dobi od 50 i
viSe godina. Prevalencija ispitanika s prijelomom kraljezaka bila je 11,8 % te je najcesce bilo
rije¢ o prijelomu kraljezaka u donjem dijelu grudne 1 gornjem dijelu slabinskog dijela
kraljeznice dok je kod pacijenata starije zivotne dobi uoCena c¢eSca pojava visestrukih
prijeloma. Iz dobivenih podataka dolazi se do zakljucka da je prevalencija prijeloma
kraljezaka u opcoj populaciji Hrvatske relativno visoka (7). Nasim rezultatima takoder smo
dosli do zakljucka da se prijelomi kraljezaka naj€esSce javljaju u donjim grudnim i gornjim

slabinskim kraljeZcima te se najcesce javljaju kod osoba u dobi od 50 godina i viSe.

The European Society for Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis and Osteoarthtitis i
WHO izdali su preporuke da se osteoporoza i smanjena koStana masa dijagnosticira na
temelju denzitometrijskog nalaza na vratu bedrene kosti, uloga laboratorijskih testova u
identificiranju sekundarnog uzroka osteoporoze je nejasna, ali neke studije preporucuju
osnovne laboratorijske testove kod pacijenata s osteoporozom ili visokim rizikom od
prijeloma (3,11) Kao glavni nedostatak studija koje su proucavale korisnost laboratorijskih
testova za sekundarne uzroke navodi se mali uzorak ispitanika i pacijenti tre¢e Zivotne dobi,
stoga rezultati ne mogu biti generalizirani na pacijente u primarnoj praksi (3, 23). Takoder, u
naSim rezultatima susre¢emo se sa istim problemom, malim uzorkom ispitanika te je vec¢ina

pacijenata starije Zivotne dobi.

Svrha ovog rada je bila ispitati povezanost standardnih laboratorijskih vrijednosti krvi i urina i

novonastalin osteoporotskih lomova trupa kraljeska u muskaraca te utvrditi postoji li
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korelacija izmedu promjena u laboratorijskim nalazima i novonastalim lomovima kraljezaka

na odredenoj lokaciji.

Istrazivanje je provedeno u KBC-u Osijek na 36 ispitanika muskog spola koji su unazad Sest
mjeseci dozivjeli prijelom jednog ili viSe kraljezaka, a da im je prije ili neposredno poslije
operacije uradena osnovna laboratorijska analiza krvi i urina. Sredi$nja vrijednost dobi
(medijan) ispitanika ove studije je 77 godina (interkvartilnog raspona od 74 do 80 godina) u
rasponu od 50 do 84 godina iz ¢ega se moze zakljuciti da se najCesce javlja kod muskaraca
starije zivotne dobi te je to u skladu i sa ostalim zemljama Europske unije gdje se prijelomi
najéesc¢e javljaju u starijoj Zivotnoj dobi, u radu se spominje Svedska u kojoj su najéesée

zahvacene dobne skupine od 70 do 74 1 od 80 do 84 (9).

Nasim rezultatima moze se uvidjeti da laboratorijski testovi se ne mogu koristiti kao jedina
metoda dokazivanja 1 predvidanja osteoporoti¢nih prijeloma te se moraju korisiti 1 druge
metode ukljucujuéi i DXA-u i odredivanje BMD-a, moraju postojati i drugi ¢imbenici koji
utjeCu na ucestalost pojave osteoporoti¢nih prijeloma. S obzirom na lokalizaciju, u naSem
istrazivanju, najces¢e do prijeloma dolazi u donjim torakalnim i gornjim lumbalnim
kraljeScima, odnosno njih osam je imalo prijelom u lumbalnom dijelu kraljeZnice, 17 u
torakalnom dijelu, a 11 ih je imalo prijelom i u lumbalnom i u torakalnom dijelu kraljeznice
Sto se podudara sa podatcima ostalih ¢lanica Europske unije gdje je takoder najCesca
lokalizacija prijeloma lumbalni i torakalni dio kraljeznice (9). Takoder, bitno je spomenuti da
smo naSim istrazivanjem utvrdili povezanost broja prijeloma s vrijednostima hemoglobina
kod ispitanika koji imaju prijelom u torakalnom dijelu kraljeZnice, odnosno dokazali smo veci
broj prijeloma u torakalnom dijelu kraljeznice kod onih koji imaju povisene vrijednosti
hemoglobina, dok kod pacijenata s prijelomom u lumbalnom dijelu kraljeznice nema
znacajnih povezanosti prijeloma s dobivenim biokemijskim vrijednostima. Medijan ukupnog
broja prijeloma kraljezaka u nasem istrazivanju jest dva kraljeska u rasponu od jednog do pet
kraljezaka, znaCajno veci broj prijeloma je bio kod ispitanika koji su imali prijelom i u
torakalnom i1 lumbalnom dijelu kraljeznice, medijana tri kraljeska u rasponu od jednog do pet
kraljezaka. Bitno je naglasiti da je kod ispitanika koji su imali prijelom i u torakalnom i u

lumbalnom dijelu kraljeznice, ALT bio poviSen.

Sto se ti¢e rezultata biokemijskih nalaza prema lokalizaciji prijeloma, utvrdili smo zna¢ajno
nize vrijednosti hemoglobina kod ispitanika koji su imali prijelom samo u lumbalnom dijelu

kraljeznice te smo otkrili znac¢ajnu povezanost broja prijeloma s fosfatima u urinu, dok u
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ostalim biokemijskim vrijednostima nema nekih znaCajnih razlika i odstupanja. 1z toga
zakljuCujem da se biokemijske vrijednosti dobivene analizom krvi i urina ne mogu
samostalno koristiti u predvidanju osteoporoti¢nog prijeloma trupa kraljeska, i dalje DXA,
odredivanje BMD-a i FRAX-a ostaju glavni prediktori te se postavlja pitanje dali bi se
kombiniranje rezultata DXA-e, FRAX-e 1 biokemijskih vrijednosti mogli dobiti
vjerodostojniji rezultati koji bi mogli s veCom sigurnos¢u predvidjeti osteoporoti¢ni prijelom
trupa kraljeSka. Takoder zbog malog uzorka ispitanika, bilo bi dobro napraviti vecu studiju s
viSe ispitanika te utvrditi postoji li povezanost izmedu biokemijskih vrijednosti i
osteoporoticnog prijeloma trupa kraljeSka te u istrazivanje ukljuciti dodatne biokemijske
parametre, kao $to je koncentracija 25-hidroksi vitamin D u serumu, PTH i testosteron, koji
bi se mogli koristiti kao prediktori osteoporoti¢nog prijeloma trupa kraljeska (22). Nadalje,
postavlja se pitanje, dali bi se svi ti biokemijski parametri kao takvi mogli Koristiti u sklopu
FRAX alata u predvidanju osteoporti¢nih prijeloma, odnosno, dali bi njihova upotreba

povecala to€nost ovog alata u predvidanju prijeloma.

Cesari 1 suradnici htjeli su istraziti povezanost koStane mase s anemijom 1 razinom
hemoglobina u krvi na uzorku od 950 ispitanika, prosjecne starosne dobi od 75 godina. Dosli
su do zaklju¢ka da su razina hemoglobina i anemija negativho i neovisno povezani s
koStanom masom i gusto¢om §to povecava rizik od kostanih prijeloma te da se gubitak kosti,
povezan s razinom hemoglobina, naj¢esce javlja u kortikalnom dijelu kosti. Mjerili su jo§
neke osnovne laboratorijske vrijednosti kao Sto su kreatinin, albumin, kalcij i PTH ali nisu
nasli znaCajnu povezanost izmedu tih biokemijskih vrijednosti i koStane mase i gustoce (19).
U nasem istrazivanju takoder smo utvrdili povezanost izmedu razine hemoglobina i
povecanog rizika od koStanog prijeloma no potrebna su daljnja istrazivanja koja bi to
potvrdila i pomogla u razumijevanju patofizioloskog puta koji povezuje razinu hemoglobina u

krvi s koStanom masom i gusto¢om te povec¢anim rizikom od novih kostanih prijeloma.

Lee 1 Vasikaran su u svom recenziranom c¢lanku predstavili trenutne preporuke u
laboratorijskim testovima i upotrebi markera kosStane pregradnje kod osoba s osteoporozom.
Dosli su do zakljucka da promjene u laboratorijskim testovima kod osoba s osteoporozom
nisu velike, te odredivanje BTM-a nije od velike koristi u predvidanju osteoporotskih kostanih
prijeloma, laboratorijski testovi su korisni u iskljuéivanju i otkrivanju sekundarnih uzroka
osteoporoze. Autori ovog ¢lanka navode da se laboratorijski testovi kod osteoporoze koriste
kako bi se otkrio ili isklju¢io cesti uzrocnik osteoporoze, a rjede kao prediktor

osteoporoti¢nog kostanog prijeloma, takoder navode ta se odredivanjem ukupnog kalcija,
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fosfata i albumina koriste za otkrivanje stanja koji dovode do hiperkalcemije te posljedi¢no do
sekundarnog hiperparatireoidizma koji uzrokuje gubitak koStane mase 1 povecava rizik od
novih prijeloma (22). Nasim istrazivanjem. utvrdili smo da postoji znafajna povezanost
fosfata u urinu i broja prijeloma, dok za ostale biokemijske vrijednosti koje ovi autori navode
nismo nasli neku znacajnu povezanost. Takoder na temelju dobivenih rezultata, smatram da se
laboratorijski testovi ne mogu koristiti kao samostalna metoda u predvidanju osteoporoti¢nih
prijeloma, vidim vecu korisnost tih testova u isklju€ivanju odnosno potvrdivanju uzro¢nika
osteoporoze koji posljedicno dovode do osteoporoti¢nih prijeloma kraljezaka, kao 1 Sto
navode autori ovoga Clanka. Nadalje, smatram da bi se istrazivanje na ovu temu trebalo
prosiriti 1 ukljuciti dodatne biokemijske vrijednosti kako bi se utvrdila njihova korisnost, iako
na temelju svih istrazivanja i ¢lanaka koji su koristeni u ovome radu, laboratorijski testovi
nisu pokazali znacajnu korisnost u predvidanju osteoporoti¢nih prijeloma i kao takvi se ne bi
trebali koristiti kao sigurna i jedina metoda u predvidanju prijeloma, ali se mogu koristiti kao

pomoc¢na metoda, jer je jeftina te se rutinski radi.
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6. ZAKLJUCAK

Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljedec¢i zakljucci:

e Najvise ispitanika ima prijelom L1 i L2 kraljeska.

e Najcesce se radilo o prijelomu dvaju kraljezaka.

e Znacajno veci broj prijeloma bio je kod ispitanika koji imaju prijelom i lumbalnog i
torakalnog dijela kraljeznice.

e Primijecene su znacajno niZze vrijednosti hemoglobina kod ispitanika koji su imali
prijelom lumbalnog dijela kraljeznice.

e Postoji znacajna povezanost broja prijeloma s fosfatima u urinu.

e S obzirom na lokalizaciju prijeloma, znafajna je povezanost broja prijeloma s
vrijednostima hemoglobina u skupini ispitanika s prijelomom u torakalnom dijelu
kraljeznice, veéi broj prijeloma imaju oni koji imaju visu vrijednost hemoglobina.

e Kod ispitanika koji imaju prijelom u lumbalnom i torakalnom dijelu kraljeznice,
znacajna je povezanost broja prijeloma s ALT-om, veci broj prijeloma imaju oni

kojima je 1 ALT veci.
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7. Sazetak

7. SAZETAK

Cilj istrazivanja: Cilj je rada ispitati povezanost standardnih laboratorijskih vrijednosti krvi i
urina 1 novonastalih osteoporotskih lomova trupa kraljeSka u muskaraca. UspjeSnost ¢e se
definirati postojanjem povezanosti izmedu znacajnih promjena laboratorijskih vrijednosti i

pojavnosti lomova trupa kraljeska u populaciji ispitanih muskaraca.

Nacrt studije: Istrazivanje je provedeno kao presjec¢na studija na 36 ispitanika muskog spola u

dobi izmedu 50 1 84 godine.

Ispitanici i metode: Podaci o pacijentima muskog spola prikupljeni su pomoc¢u BIS-a u
Zavodu za ortopediju i traumatologiju KBC-a Osijek. Radi se o 36 pacijenata muskog spola
koji su unazad posljednjih Sest mjeseci dozivjeli lom trupa kraljeska, a da su pritom prije ili
neposredno nakon ucinjene vertebroplastike ucinili standardne laboratorijske testove Krvi i
urina. Analizirane su standardne vrijednosti krvi i urina i njihova povezanost s brojem,

lokalizacijom i rizikom nastanka novih osteoporotskih prijeloma trupa kraljezaka.

Rezultati: S obzirom na lokalizaciju, osam (22%) ispitanika ima prijelom lumbalnog, 17
(47%) ispitanika torakalnog dijela, dok ih 11 (31%) ispitanika ima prijelom i torakalnog i
lumbalnog dijela kraljeznice, znacajno je veci broj prijeloma bio kod ispitanika koji imaju
prijelome i lumbalnog i torakalnog dijela kraljeznice. UoCene su znacajno nize vrijednosti
hemoglobina kod ispitanika s prijelomom u lumbalnom dijelu kraljeznice, dok u ostalim
biokemijskim vrijednostima nema znacajnih razlika, takoder postoji znaCajna povezanost
fosfata u urinu i broja prijeloma. Kod ispitanika koji imaju prijelom lumbalnog i torakalnog

dijela kraljeznice, znacajna je povezanost broja prijeloma s ALT-om.

Zakljucak: Obradom dobivenih podataka utvrdeno je da ne postoji znacajna povezanost
izmedu standardnih laboratorijskih vrijednosti krvi i urina i rizika za nastanak prijeloma trupa

kraljeska.

Kljucne rijeci: laboratorijske vrijednosti krvi i urina; osteoporoza; prijelom trupa kraljeska
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8. Summary

8. SUMMARY

Effectiveness of laboratory analysis for predicting osteoporotic vertebral fractures in men

The objective: The objective of this paper work is to study the connection between reference
values of blood and urine tests and newly formed osteoporotic fractures of vertebral body.
The success of the research will be defined by establishing the connection between
significant change in blood test values and the occurrence of vertebral fractures among the
population of men participating in the research.

The outline of the study: The research was conducted as an average study on 36 male subjects
ranging from 50 to 84 years old.

Subjects and methods: The information about the male patients was collected from the Central
Information System of Department of orthopaedics and trauma at the University Hospital
Centre in Osijek. The study included 36 male patients who have suffered spinal fracture in the
last six months and who have done standardized laboratory blood and urine tests before or
immediately after the vertebroplasty. The study analysed reference blood and urine values and
their association with the number and position of the fracture as well as the risk of new

osteoporotic vertebral fractures.

Results: Considering the location of the fracture, 8 (22%) research subjects suffered a fracture
of thoracic, 17 (47 %) of lumbar and 11 (31 % )of both thoracic and lumbar spine. There was
a larger number of fractures among the patients with lumbar and thoracic spinal fractures. The
study showed lower values of haemoglobin with research subjects with lumbar fractures
whereas there was no significant change in other biochemical analysis results. Furthermore,
there was a visible connection between the level of phosphates in the urine and the number of
fractures. Among the research subjects who had both thoracic and lumbar fracture, there was

a connection between the number of fractures and ALT values.

Conclusion: After analysis and processing of research data, it is concluded that there is no
significant connection between the reference values of blood and urine laboratory tests and

the risk of vertebral fracture.

Key words: reference values of blood and urine tests; osteoporosis; vertebral fractures
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