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PARAMETRI KOSTANE STRUKTURE I SNAGE U PROCENI RIZIKA ZA
PRELOM KOD ZENA U POSTMENOPAUZALNOM PERIODU

REZIME

UVOD: Postoji viSe parametara koStane strukture i snage koji mogu da uticu na rizik za
prelom kod Zena u postmenopauzalnom periodu. Procena mikroarhitekture kosti, na
osnovu DXA (dvostruko-energetska x-zra¢na apsorpciometrija), je jedan od novijih
parametara sagledavanja kvaliteta kosti i frakturnog rizika. Na$ cilj je bio ispitati
povezanost prisutnih klini¢kih faktora rizika za prelom i preloma na malu traumu sa
vrednos¢u skora koStane mikroarhitekture (SKM), kao i da odredimo prediktore (iz
domena klinickih faktora i parametara koStane snage i strukture) za prelome.

METOD: Istrazivanje je sprovedeno kao studija preseka, koja je obuhvatila 515 Zena u
postmenopauzalnom periodu, starosne dobi od 43 do 80 godina. Ukljucene su samo Zene
koje su prvi put dosle na snimanje koStane gustine DXA metodom. Procenjivani su:
demografske i1 socioekonomske karakteristike, mineralna koStana gustina, skor kostane
mikroarhitekture, parametri snage femura, klinicki faktori rizika za prelom,
desetogodisnji rizik za prelome pomo¢u FRAX alatke, prelomi, prisustvo drugih
hroni¢nih bolesti, nivo fizicke aktivnosti, prisustvo faktora rizika za pad i strah od pada.
REZULTATI: Samo polovina ispitanica, sa prelomom na malu traumu, ima DXA nalaz
u okviru osteoporoze na ki¢mi (51,3%), a tre¢ina nalaz osteoporoze na kuku (32,9%).
Najbolju senzitivnost u izdvajanju postmenopauzalnih Zena sa prelomom je pokazala
kombinacija nalaza DXA 1 SKM (89,5%), dok je najvisa specificnost FRAX alatke
(83,6%). Multivarijantna analiza je pokazala da Zene u postmenopauzalnom periodu sa
SKM nizim od 1.200 imaju 5 puta vecu Sansu da dozive prelom u odnosu na one sa vi§im
vrednostima (OR=4,99; p < 0,001; 95% CI (2,99-8,33)), zatim one sa sa visokim FRAX
indeksom imaju 4,2 puta vecu Sansu za prelomom od onih sa niskim (OR=4,15; p <0,001;
95% CI (2,53-6,83)), one koje po rezultatima testa “Ustani i idi” su riziku za pad, imaju
2,2 puta vecu Sansu da dozive prelom (OR=2,12; p = 0,016; 95% CI (1,15-3,91)), zatim
koje na Modifikovanom upitniku za procenu rizika od pada (MFES) pokaZu izrazen strah
od pada imaju 1,7 puta vecéu Sansu za prelomom u odnosu na one bez straha od pada

(OR=1,68; p = 0,046; 95% CI (1,01-2,78)).



ZAKLJUCAK: SKM se pokazao kao zna¢ajan dodatni parametar kostane snage koji se
moze koristiti u proceni rizika za prelom kod Zena u postmenopauzalnom periodu.
Kljuéne redi: osteoporoza, prelom, zene u postmenopauzalnom periodu, skor kostane
mikroarhitekture, mikroarhitektura kosti, rizik za prelom

Naucna oblast: Medicina

UZa naucna oblast: Epidemiologija



PARAMETERS OF BONE STRUCTURE AND STRENGTH IN FRACTURE
RISK ASSESSMENT AT WOMEN IN POSTMENOPAUSAL PERIOD

ABSTRACT

INTRODUCTION: There are several parameters of bone structure and bone strength
that can affect risk for fractures in women who are in the postmenopausal period. The
evaluation of the bone microarchitecture, based on the DXA (Dual-Energy
Absorptionometry X-ray) image, is one of the recent parameters of bone quality and
fracture risk assessment. Our goal was to investigate the correlation of the clinical risk
factors for fracture and low trauma fractures with Trabecular Bone Score (TBS), as well
as to determine the predictors (from the domain of clinical factors and parameters of bone
strength and structure) for fractures.

METHODS: Study was conducted as a cross-sectional study, which included 515
women in the postmenopausal period, aged 43 to 80 years. Only women, who came to
bone density measurement by DXA for the first time, were included. In the study, we
evaluated: mineral bone density, Trabecular Bone Score, parameters of femoral strength,
clinical risk factors for fracture, the ten-year probability of fracture assessment by FRAX
(Fracture Risk Assessment Tool) tool, fractures, presence of other chronic diseases, the
level of physical activity, presence of risk factors for the fall and fear of falling.
RESULTS: Only half participants with small-traumatic fracture had DXA finding on the
spine in osteoporosis range (51.3%), and a third of them had result of osteoporosis on the
hip (32.9%). The best sensitivity, in the allocation of postmenopausal women with a
fracture, was shown by a combination of DXA and SKM findings (89.5%), while the
highest specificity showed the FRAX tool (83.6%). A multivariate analysis showed that
women in the postmenopausal period with a TBS lower than 1,200 had 5 times greater
chance of experiencing a fracture than those with higher values (OR=4,99; p < 0,001;
95% CI (2,99-8,33)); those with a high values of FRAX index had a 4.2 times higher
chance for fracture than those with lower values (OR=4,15; p < 0,001; 95% CI (2,53-
6,83)); participants who, according to the results of the "Stand Up and Go" test, are at risk
for a fall, have a 2.2 times higher chance of experiencing a fracture (OR=2,12; p=0,016;
95% CI (1,15-3,91)), and participants who showed a marked fear of a fall on the MFES



test, have a 1.7 times higher chance of breaking a bone than those without fear of falling
(OR=1,68; p = 0,046; 95% CI (1,01-2,78)).

CONCLUSION: TBS proved to be a significant additional parameter of bone strenght
that can be used in the assessment for risk, in women in the postmenopausal period.
Key words: osteoporosis, fracture, postmenopausal women, trabecular bone score, bone
microarchitecture, fracture risk

Science Field: Medicine

Special topics: Epidemiology
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7. LITERATURA



1. UVOD
1.1. OSTEOPOROZA

Osteoporoza je oboljenje Cija je karakteristika niska mineralna koStana gustina i
narusena mikroarhitektura kostanog tkiva, Sto dovodi do povecéane krtosti kosti i porasta
rizika za prelom (1). Konsenzusom iz 2000. godine, osteoporoza je definisana kao
poremecena ¢vrstina kosti usled Cega je povecan rizik za frakture. Bolest predstavlja
jedan od vodecih zdravstvenih problema, pogadajucéi stotine miliona ljudi Sirom sveta,
predominantno postmenopauzalne Zene. Glavna klinicka konsekvenca bolesti je prelom,

koji se tipi¢no deSava na malu traumu.

1.1.1. Epidemiologija i optereé¢enost drustva

Ako posmatramo dijagnosticke kriterijume Svetske Zdravstvene organizacije
(SZO), priblizno 22 miliona Zena i 5,5 miliona muskaraca u Evropskoj Uniji (EU),
starosne dobi izmedu 50-84 godina je procenjeno da imaju osteoporozu. Zahvaljujuéi
demografskim promenama, broj zena i muskaraca koji boluju od osteoporoze ¢e porasti
sa 27,5 miliona u 2010.god. na 33,9 miliona do 2025.god, §to odgovara povecanju od
23%. Broj novih preloma u EU tokom 2010.g. je procenjen na 3,5 miliona, i to: 620.000
preloma kuka, 520.000 preloma ki¢menih prsljenova, 560.000 preloma podlaktice i
1.800.000 drugih preloma (kao Sto su prelomi karlice, rebara, nadlaktice, kostiju
potkolenice: tibije ili fibule, klju¢ne kosti, lopatice, grudne kosti i drugih preloma butne
kosti). Dve tre¢ine svih preloma na malu traumu se javljaju kod zena. Opste je prihvaceno
da su osteoporoza i osteoporoticni prelomi povezani sa poveéanom smrtnoScu, sa
izuzetkom preloma podlaktice (2). U slucaju nastanka preloma kuka, ve¢ina smrtnih
ishoda se dogodi u prvih 3-6 meseci nakon preloma, od kojih je 20-30% direktno i
uzro¢no povezano sa samim prelomom (3). Tokom 2010.g., broj smrtnih ishoda
povezanih sa prelomom je procenjen na 43000: Zene: priblizno 50% smrtnih ishoda je
bilo kao posledica preloma kuka, 28% posledica klinickog preloma ki¢menih prsljenova
1 22% kao posledica drugih preloma; muskarci: odgovarajuce proporcije su: 47%, 39% i
14%. Tokom 2010.g., 3.3 miliona osoba starosne dobi 50 godina 1 starijih su doZivele

prelom kuka, dok je taj broj za klinicke vertebralne prelome procenjen na 3.5 miliona (4).



U Evropi je viSe invaliditeta i izgubljenih godina Zivota zbog osteoporoze nego
od reumatoidnog artritisa, ali manje od osteoartroze. Sto se ti¢e neoplasti¢nih bolesti, teret
obolevanja od osteoporoze je bio veéi nego za sva oboljenja od karcinoma, sa izuzetkom
karcinoma pluca (5).

TroSkovi vezani za osteoporozu, ukljucuju¢i i leCenje su procenjeni na 37
milijardi eura u zemljama EU za 2010. godinu: od kojih najvec¢i deo Cine troSkovi za
lecenje preloma 66%, zatim farmakoloSku prevenciju 5% i dugoro¢nu brigu nakon
preloma kosti 29%. Procene su da ¢e godiSnji broj preloma u evropskim zemljama porasti

za 28% do 2025.godine (5).

1.1.2. Podela osteoporoze

Osteoporoza se moze podeliti na primarnu i sekundarnu.

U primarnu osteoporozu spada:

= postmenopauzalna

* senilna

» idiopatska

Postmenopauzalna osteoporoza uzrokovana je mnedostatkom seksualnih
hormona. Nastaje kod Zena u ranom postmenopauzalnom periodu. Primarno zahvata

trabekularnu kost i karakterise je pove¢ana osteoklastna aktivnost.

Senilna osteoporoza pogada muskarce i zene posle 75. godine, s tim $to se kod
Zena superponira na postmenopauzalnu. Zahvata podjednako trabekularnu i kortikalnu

kost te dovodi ¢esc¢e do preloma femura i drugih dugih kostiju.

Idiopatska osteoporoza se najrede javlja. Moze se na¢i u kasnom detinjstvu ili
ranoj adolescenciji i dovodi do povecane krtosti kosti. Kod odraslih, ¢es¢e zahvata
muskarce i udruzena je sa idiopatskom hiperkalciurijom i1 povecanim koStanim
remodelovanjem. NajceS¢e zahvata aksijalni deo skeleta, a posledice mogu biti prelomi
kicmenih prSljenova, kifoza i smanjenje telesne visine. Kod ovog tipa osteoporoze,

remisije mogu nastati spontano.

Sekundarna osteoporoza je uzrokovana brojnim faktorima (Tabela 1) (6).
Sekundarna osteoporoza je ¢eS¢a kod muskaraca, mada 1/3 Zena u postmenopauzalnom

periodu moze imati sekundarnu osteoporozu.



Tabela 1. Uzroci sekundarne osteoporoze

Genetski poremecaji

Morbus Goche Sy. Marfan
Hemohromatoza Osteogenesis imperfecta
Homocistinuria Porfirija
Glikogenoze Hipofosfatemija
Hipogonadizam
Nedostatak androgena Panhipopituitarizam
Anoreksia nervosa/bulimia Prevremena menopauza
Amenoreja sportista Sy. Tarner
Hiperprolaktinemija Sy. Klinefelter
Endokrini poremecaji
Akromegalija Diabetes mellitus
Adrenalna insuficijencija Hiperparatireoidizam
Sy. Cushing Tireoidna bolest
Gastrointestinalne bolesti
Gastrektomija Celijacna bolest
Inflamatorne bolesti creva Primarna bilijarna ciroza (PBC)
Malabsorpcija

Reumatoloska oboljenja

Ankilozirajuéi spondilitis

| Reumatoidni artritis

Hematolo$ke bolesti

Talasemia

Leukemije i limfomi

Hemofilija

Sistemska mastocitoza

Multipli mijelom

Nutritivni poremecaji

Anoreksia nervosa

Deficit kalcijuma, magnezijuma i vitamina D

Lekovima uzrokovana osteoporoza

Antikoagulansi (heparin i varfarin)

Glukokortikoidi

Antikonvulzivi

Ciklosporini Tiroksin
Citotoksi¢ni lekovi

Drugi uzroci osteoporoze
Alkoholizam Idiopatska hiperkalciurija
Amiloidoza Idiopatska skolioza
Hroni¢na metabolicka acidoza Imobilizacija
Cisti¢na fibroza Multipla skleroza
Emfizem Sarkoidoza

Parenteralna ishrana

Transplantacija organa

Terminalni renalna insuficijencija

Agonisti GRH (gonadotropin-rilizing hormona)




1.1.3. Osteoporoticni prelomi

U osteoporozi se najcesce opisuju prelomi: ki¢me, kuka, distalnog dela radijusa i
proksimalnog humerusa. Svaki prelom povecava rizik za novi: vertebralni 1,9 puta, u
postmenopauzalnoj osteoporozi, odnosno 2,3 puta u osteoporozi druge etiologije, a
prelom kuka 2.4 puta u postmenopauzalnoj osteoporozi, odnosno 1,7 puta u drugim
oblicima osteoporoze (7). Verovatnoca nastanka nekih od nabrojanih preloma u toku
preostalog zivotnog veka kod Zena, nakon menopauze, prevazilazi nivo verovatnoce raka
dojke (oko 12%) i1 verovatnoc¢a bilo kog preloma, od navedenih lokalizacija, je 40% ili
veca u zemljama zapadne Evrope (8) i vrlo je blizu verovatno¢i nastanka koronarne

bolesti srca.

1.2. KOST I NJENA STRUKTURA

Skelet je vazna struktura ljudskog tela, ne samo zbog toga sto pruza zastitu
vitalnim unutras$njim organima i omogucéava kretanje tela, ve¢ predstavlja rezervoar

minerala i mesto stvaranja ¢elija krvi u koStanoj srzi.

Skelet se sastoji iz 213 kostiju koje su razli¢itog tipa: duge, kratke, pljosnate kosti
1 kosti nepravilnog oblika (9). Kostano tkivo je izgradeno od dva razliCita tipa tkiva:
kortikalna kost i trabekularna kost. Kortikalna kost se nalazi spolja i predstavlja tvrdu
zastitu, dok je trabekularna smestena u unutrasnjosti kosti i sac¢injena je od mreze kostanih
trabekula razli¢itog oblika i debljine. Od ukupne koStane mase skeleta, 80% Ccini
kortikalna kost, dok samo 20% trabekularna kost. Razli¢iti delovi skeleta sadrze drugaciji
odnos kortikalne i trabekularne kosti. Na primer, telo pr§ljena ima 75% trabekularne kosti
125% kortikalne, dok najveci deo distalnog radijusa sadrzi kortikalnu kost (95%), a samo
5% trabekularnu. Podrucje intertrohantericne regije femura ima oko 50% kortikalne 1
50% trabekularne kosti, a podrucje vrata femura 75% kortikalne 1 25% trabekularne kosti
(10). Ovakva distribucija kortikalne i trabekularne kosti, kao i gubitak pojedinog tipa
tkiva kosti dovodi do pojave razlic¢itih preloma. Naime, gubitak kortikalne kosti
predisponira prelome poput kuka i podlaktice, dok gubitak trabekularne kosti

predisponira prelome ki¢menih prsljenova.



Od unutrasnje strukture kosti, kao i mineralnog sastava, zavisi snaga skeleta
(11,12). Zbog toga je vazno znati ukupnu masu kosti, kao i trabekularnu strukturu. U
kortikalnoj kosti, koStana masa je velika, i saCinjena 80-90% od minerala, dok se u
trabekularnoj kosti nalazi samo 15-20% sadrzaja minerala. Najve¢i deo fizioloSkog
opterecenja u ekstremitetima zavisi od kortikalne mase kosti, dok mreza trabekula u
spongioznoj kosti ima vazniju ulogu kod sila koje se rasporeduju prilikom razlicitih radnji
i zahteva (npr. podizanje tereta) (13). Oba tipa kosti, kortikalna i trabekularna, imaju
vaznu ulogu u koStanoj snazi i ne postoji jedan jedinstveni tip koStane mikro i/ili
makroarhitekture koji je optimalan za koStanu snagu. Oni su prilagodeni mehanickom

opterecenju i zahtevima u razli¢itim delovima tela (14).

1.2.1. Kortikalna kost

Kortikalna kost je gusta, ¢vrsta i sadrzi visoku koli¢inu minerala. Kortikalna kost
je sinonim za kompaktnu kost, Sto moze biti pogresan izraz, jer kroz kortikalnu kost
penetriraju Haversovi i Volkmannovi kanali kroz koje kost dobija krv (Slika 1). U
lakunama u kortikalnoj kosti ima puno osteocita. Ranije se smatralo da su osteociti
neaktivne celije, i da su samo periostealni (van kortikalne kosti) i endostalni (unutar
kortikalne kosti) od znacaja za preuredivanje kostiju. Novija istrazivanja pokazuju da
aktivni osteociti igraju vaznu ulogu u procesu remodelovanja. Kada se apoptoti¢ni
osteociti akumuliraju u kortikalnoj kosti, to moze dovesti do osteonekroze i formiranja
intra-kortikalnih poroznih lakuna (15). Takode, u unutrasnjosti kanala se odvija resorpcija
kostiju, $to rezultira u poroznosti u obliku traka. Kortikalna poroznost je pouzdano
prikazana in vitro i merena mikroskopijom i mikro-kompjuterizovanom tomografijom
(mikro-CT) (16). In vivo vizuelizacija i istrazivanje poroznosti zavise od tehnika visoke
rezolucije, a trenutno se najcesce koristi tehnika periferne kompjuterizovane tomografije
visoke rezolucije (HR-pQCT). U femuru (butna kost), porozne trake imaju precnike
izmedu 60-400 mm, mereno metodom HR-pQCT (17), mada preko 60% poroznih traka
ima precnike manje od 100mm (18). Nedavne studije koje su radene in vivo, pokazuju da
takva poroznost uti¢e na mehaniCke osobine kosti i da je povezana sa nastankom preloma
(19). Opisana metoda vizuelizacije kao i druge tehnike na bazi kompjuterizovane

tomografije su nedostupne §iroj upotrebi i karakteriSe ih visoka doza zracenja.



1.2.2. Trabekularna kost

Unutrasnji, trabekularni deo kosti je tezinski lagan ali prilicno cvrst (20).
Trabekularna kost moze brzo da se prilagodi mehani¢kom opterec¢enju i prilagodi svoju
strukturu kako bi mogla nositi vece opterec¢enje na §to manje tkiva (Slika 2a i 2b). Mnogi
prelomi se javljaju na delovima kosti koji se uglavnom sastoje od trabekularne kosti,
poput prsljenova. Struktura trabekularne kosti se moZe sagledati na uzorcima tkivakosti,
mikroskopijom ili mikro-CT i postoji dobra saglasnost izmedu ova dva metoda (21).

Medutim, ove metode nisu dostupne §iroj upotrebi i uglavnom sluze u istrazivacke svrhe.
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Slika 1. Grada kortikalne kosti
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Slika 2b) Grada trabekulatne kosti

(https://galvacell.wordpress.com/2010/03/;https://en.wikipedia.org/wiki/Cancellous_bone?0ldid=7396367
90#/media/File:Bone_cross-section.svg)

1.2.3. Fiziéke osobine kosti

Kostana snaga je odredena strukturnim osobinama i materijalom od kog je izgradena.
Kost mora da bude otporna na savijanje (dovoljno ¢vrsta) i sposobna da apsorbuje
energiju nastalu deformisanjem usled optere¢enja (dovoljno elasti¢na). Kosti su organ
koji daje oblik telu, omogucavaju noSenje tezine tela, pruzaju zastitu vitalnih organa,
omogucavaju kretanje predstavljaju¢i mesto za pripoje miSi¢a i omogucéavajuci im da
deluju kao sistem poluga. Takode, predstavljaju rezervu jona, narocito kalcijuma i fosfata,
¢iji je homeostaza neophodna za Zivot. Kao i druga vezivna tkiva, kost je sastavljena od

¢elija i ekstracelularnog matriksa, s tom razlikom $to njihov matriks ima jedinstvenu

sposobnost da bude kalcifikovan. Koli¢ina kosti (veli¢ina kostiju, masa i gustina),



prostorni raspored (oblik, geometrija i mikroarhitektura), sastav (kvalitet materijala) i
promet (stopa i ravnoteza procesa formiranja i resorpcije) su sve determinante kostane
snage (15).

Snaga skeleta se zasniva na ravnotezi u mineralizovanosti kolagenog tkiva: ako je
tkivo nedovoljno mineralizovano, postaje nedovoljno ¢vrsto (suvise fleksibilno), a kada
je suviSe mineralizovano postaje krto (nedovoljno fleksibilno). Kostana Cvrstina i
maksimalni stepen opterecenja rastu sa stepenom kostane mineralizacije (22). Medutim,
tvrdoca, otpornost kostiju na mikrooste¢enja opada kada stepen mineralizacije prede
65%. U dugim kostima ¢vrstina dominira nad fleksibilno$¢u, stoga ove kosti podnose
vece opterecenje 1 nisu predvidene za savijanje. Kortikalna kost ¢ini 75 — 95% sastava
dugih kostiju. Otpornost na savijanje je odredena samom gradom dugih kostiju, koju ¢ini
centralno postavljen medularni kanal i korteks od mineralizovanog matriksa, udaljen od
centralne osovine. Otpornost na savijanje proporcionalna je kvadratu rastojanja od

centralne osovine (23) (Slika 3).

30 — 40 godina 80 godina

Slika 3. Promene dijametra kortikalne kosti sa starenjem.
(Adaptirano od van der Meulen MCH, Beaupré GS, Carter DR. Mechanobiologic influences in long bone
cross-sectional growth. Bone 1993;14(4):635-42.)

Koli¢ina kosti (tj. masa) i njen oblik (tj. raspodela mase, geometrija) takode imaju

vaznu ulogu u biomehanici i sposobnosti kosti da se odupre sili (slika 3). Velike kosti su



jace u odnosu na manje, a smanjena povrsina poprecnog preseka radijusa je faktor rizika
za prelom kod Zena u postmenopauzi. Geometrija je jako vazna za snagu vrata butne kosti.
Duzina osovine kuka, od spoljne strane povrsine trohantera do unutra$nje strane povrsine
karlice, varira i kratka duzina osovine je jaca struktura bez obzira na vrednost gustine
kostiju (23).

Nasuprot tome, ki¢meni prSljenovi su gradeni od porozne spongioze,
mineralizovanih, medusobno povezanih sacastih plocica koje funkcioniSu kao opruge.
Prilikom kompresije sacaste plocice akumuliraju energiju, tako $to se sabijaju na polovinu
prvobitne visine pr$ljena. Trabekularna struktura pr$ljena, ¢ini vise od 66% njihove mase
Sto omogucava veliku elasticnost kicmenog stuba pri: fleksiji, ekstenziji i rotaciji (Slika
4a)ib)).

Veliki prsljenovi ¢e imati vece povrsine krajnjih ploca koje rezultuju u manjim
vrednostima pritiska na kost pr§ljena, dok ¢e se manji prsljenovi na istu silu verovatnije

polomiti (21).

Slika 4. Normalna grada trabekulane kosti (a) i osteoporoticna trabelularna kost (b)
(24).
(National Osteoporosis Foundation: Physicians guide to prevention and treatment of
osteoporosis. http//www.nof.org).

1.2.4. Histoloska grada kosti

Kost se sastoji od ekstracelularnog matriksa i koStanih celija: osteoblasta,
osteoklasta 1 osteocita. Osteoblasti nastaju od pluripotentne mezenhimalne stem celije
(mesenchymal stem cells; MSC), koja pod uticajem lokalnih faktora rasta i transkriptivnih

faktora, proliferiSe i diferencira se u preosteoblaste a zatim u zrele osteoblaste. Vaznu
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ulogu u ovom procesu imaju: transformisuéi faktor rasta B (transforming growth factor-
beta; TGF B) — tip I i II, kiseli fibroblastni faktor rasta (acid fibroblast growth factor;
aFGF), bazni fibroblastni faktor rasta (basic fibroblast growth factor; bF GF), trombocitni
faktor rasta (platelet-derived growth factor; PDGF) 1 insulinu sli¢ni faktori rasta (insulin-
like growth factor I and II; IGF 11 II) (Shema 1). Glavna uloga osteoblasta je sinteza i
mineralizacija organskog koStanog matriksa (osteoida). Osteoblasti sekretuju specificne
proteine koStanog matriksa: tip 1 kolagena, osteokalcin i osteopontin. Za mineralizaciju
matriksa neophodni su tip 1 kolagena i alkalna fosfataza (ALP), koji su ujedno i markeri
osteoblastne aktivnosti (25). Nakon formiranja kosti, deo osteoblasta se ugraduje u
mineralizovani matriks 1 transformiSe u osteocite. Drugi deo ostaje na povrSini kosti,
¢ine¢i povrSinske osteoblaste (bone lining cells), dok tre¢i deo osteoblasta podleze

apoptozi (Slika 1) (25).

Povecana diferencijacija
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Slika 5. Proces formiranja osteoblasta
(Adaptirano iz izvora: Clowes JA, Riggs BL, Khosla S et al. The role of the immune system in the

pathophysiology of osteoporosis. Immunological Reviews 2005; 208:207—-10.)

Legenda: PGE2 (prostaglandin E2), IGF-1(insulin sli¢an faktor rasta 1), BMP
(koStani morfogeni¢ni protein), PTH (parathormon), ALP (alkalna fosfataza), OPN
(osteopontin), PPARY2 (proliferator peroksizoma-activirani receptor y2), BSP (kostani
sijaloprotein), OC (osteokalcin)
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Osteoklasti su velike, visejedarne, fagocitne ¢elije, odgovorne za resorpciju kosti.
Poticu od hematopoetskih mati¢nih ¢elija mononuklearno-fagocitne loze. Na proces
proliferacije i diferencijacije osteoblasta i osteoklasta utice interakcija izmedu osteoblasta
i/ili stromalnih éelija i preosteoklasta (26). Celije osteoblastne loze sekretuju citokine koji
imaju ulogu i u procesu osteoklastogeneze. U regulaciju osteoklastne diferencijacije
ukljuceni su brojni sistemski i lokalni transkriptivni faktori (uglavnom citokini). U ranom
sazrevanju osteoklasta kljucna su dva faktora, eksprimirana od strane osteoblasta i
stromalnih ¢elija: faktor rasta koji stimuliSe makrofagne kolonije (macrophage-colony
stimulating factor, M — CSF) i ligand receptor aktivatora nuklearnog faktora kapa B
(receptor activator of nuclear factor-kappaB ligand; RANKL). M-CSF i RANKL su
odgovorni za osteoklastogenezu, s tim $to RANKL ima i1 ulogu u procesu koStane
resorpcije (Shema 2). Pored osteoblasta RANKL produkuju i inflamatorne celije
(dendriti¢ne celije i T limfociti). RANKL se vezuje za transmembranski receptor
(receptor activator of nuclear factor-kappaB; RANK), koji pripada familiji tumor
necrosis factor receptora, na povrsini preosteoklasta i zrelih osteoklasta. Kompleks
RANKL/RANK utic¢e na kasnu fazu osteoklastogeneze i stimuliSe resorpciju kosti, tako

Sto dovodi do diferencijacije prekursora u zrele, aktivirane osteoklaste. Osteoblasti,

Povectana diferencijacija

L.
y
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Slika 6. Proces formiranja osteoklasta
(Adaptirano iz izvora: Clowes JA, Riggs BL, Khosla S et al. The role of the immune system in the
pathophysiology of osteoporosis. Immunological Reviews 2005; 208:207—-10.)

Legenda: M-CSF (macrophage-colony stimulating factor), RANKL (receptor activator of
nuclear factor-kappaB ligand), IL-6 (interleukin 6).
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stromalne ¢elije koStane srzi i B limfociti, eksprimiraju i osteoprotogerin (OPG), solubilni
deo receptora, koji je RANKL antagonist. Vezujuéi se za RANK umesto RANKLa, on
inhibira osteoklastogenezu, odnosno, suprimira resorpciju kosti. Na osteoklastnu
diferencijaciju i funkciju uticu i interleukini (IL1, IL6, IL11), faktor tumorske nekroze
(tumor necrosis factor; TNF) i interferon y (27,28).

Kod odraslih osoba, osteociti ¢ine oko 90% kostanih ¢elija koje imaju ulogu
mehanosenzora, tako Sto reaguju na pritisak i mikroosStecenja aktiviranjem lokalnih
procesa remodelovanja kosti. Ove ¢elije porekla osteoblasta, sekretuju sklerostin (klju¢ni
inhibitor koStanog formiranja) i specificne molekule, koje ucestvuju u mineralizaciji
matriksa i homeostazi fosfata. Najveci broj osteocita je na povrsSini kosti gde je proces
remodelovanja najintenzivniji. Osteociti imaju aktivnu ulogu u remodelovanju kosti (29).
To su multifunkcionalne c¢elije koje kontroliSu proces obnove kostiju uz pomoc
osteoblasta, ali i osteoklasta. Osteociti su medusobno povezani putem sitnih kanala kroz

koje njihovi dendriticki nastavei mogu komunicirati (30).

Vazni sastojci kosti su i: organski matriks (¢ini 10% koStane mase i obezbeduje
otpornost na trakcione i torzione sile) i solidna neorganska mineralna faza u vidu kalcijum
hidroksi-apatita i magnezijum karbonata (daje otpornost na sabijanje).

Osteoblasti sekretuju preprokolagen tip 1, od koga nakon ekstracelularnog
odvajanja amino (N) i karboksi C terminalnog dela, nastaje kolagen tip 1, koji sacinjava
90 — 95% organskog matriksa. Preostali deo matriksa ¢ine: osteokalcin, osteonektin,
osteopontin, fibronektin i sijaloproteini. Pojedini proteini poput osteokalcina vezuju

kalcijum (Ca) 1 ucestvuju u ranoj mineralizaciji organskog matriksa (osteoida) (29).

1.2.5. KosStano modelovanje i remodelovanje

Kostano tkivo je aktivan, metabolicki organ u kojem se proces obnavljanja,
odnosno remodelovanja, odvija tokom celog Zivota (31). Trabekularna kost ima vecu
stopu remodelovanja od kortikalne kosti i stoga igra vazniju ulogu u metabolickoj
funkciji. Kod odraslih godis$nja stopa remodelovanja je oko 4% kod kortikalne kosti, dok
se oko 28% trabekularne kosti preureduje svake godine (32). Nakon inicijalne faze rasta
skeleta i sticanja koStanog tkiva, tokom detinjstva i adolescencije (modelovanje kosti), u
odraslom dobu koStana masa ostaje stabilna, zahvaljuju¢i ravnotezi izmedu kostanog

formiranja i koStane razgradnje. Procesom remodelovanja, oSteena (mikrofrakture) i
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ostarela (zamor materijala) kost se zamenjuje novom. Ukoliko se procesom

remodelovanja oStecena kost ne ukloni do¢i ¢e do preloma.

Mikrofrakture kosti prepoznaju sve tri vrste kostanih ¢elija koje zajedno Cine
funkcionalni sincicijum i grupiSu se u bazi¢ne multicelijske jedinice (basic multicellular
unit; BMU). U svakom momentu oko milion ovih jedinica je aktivno, a proces
remodelovanja traje u proseku Sest meseci. GodiSnje, 10% skeleta biva zamenjeno novim,
a svakih deset godina kompletno se obnovi Citav skelet. Remodelovanje se zasniva na
ravnotezi dva medusobno  suprotstavljena  procesa: osteoklastogeneze i
osteoblastogeneze. Apoptoza (programirana ¢elijska smrt) ¢elija, koje ucestvuju u ovom

procesu, je uslov za aktiviranje novih BMU.

Proces remodelovanja moze se podeliti u cetiri faze: resorpcije, reverzije,
kostanog formiranja i mirovanja. Faza resorpcije traje 10 — 14 dana, dok faza formiranja
kosti traje prosec¢no 150 dana. Klju¢nu ulogu u zapocinjanju ovog procesa imaju osteociti.
Mikrofrakture, oSte¢uju osteocite unutar kanalikula $to dovodi do njihove apoptoze (23,

24) (Slika 7).
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Slika 7. Sematski prikaz procesa remodelovanja kosti
(Adaptirano iz izvora: Turner CH. Biomechanics of bone: determinants of skeletal fragility and bone
quality. Osteoporosis international: a journal established as result of cooperation between the European
Foundation for Osteoporosis and the National Osteoporosis Foundation of the USA. 2002;13(2):97-104.)
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Apoptoticni osteociti predstavljaju oblik kostanog oste¢enja ili izazivaju promenu
okolnog matriksa koji tada postaje odgovoran za dalje Sirenje patoloskog procesa. Osim
mikrofraktura i nedostatak estrogena i/ili terapija glikokortikoidima moze dovesti do
apoptoze osteocita (33).

Faza resorpcije zapocinje aktivacijom osteoklastnih prekursora. Zahvaljujuci
visokom sadrzaju tartarat rezistentne kisele fosfataze (tartrate-resistant acid
phosphatase; TRAP) osteoklasti mogu da resorbuju potpuno mineralizovanu kost.
Aktivirani osteoklast apikalnom povrSinom ¢vrsto prijanja za povrSinu kosti i sekretuje
hidroholnu kiselinu, koja rastvara hidroksiapatit §to omogucava proteolitiCkim enzimima
da razgrade kolagen i druge proteine ko$tanog matriksa (brzina resorpcije je 200.000 pm?
na dan). Nakon resorpcije kosti, tokom reverzne faze, osteoklasti dozivljavaju apoptozu i
nagovestavaju pocetak faze formiranja kosti.

Osteoblasti u fazi formiranja kosti, deponuju osteoid na povrsini trabekularne
kosti i unutar korteksa, formiraju¢i lamele koje podlezu primarnoj i sekundarnoj
mineralizaciji. Celijska i molekularna de§avanja koja vode u pravcu kostane resorpcije i
kostanog formiranja odigravaju se istovremeno.

Brojni faktori uti¢u na proces remodelovanja (34). U zapaljenskim bolestima,
ubrzani koStani metabolizam je posledica lokalno ili sistemski sekretovanih citokina (IL-
1, TNF). Neki citokini ispoljavaju dvojni efekat: stimuliSu koStanu resorpciju uz
inhibiranje koStanog formiranja (IL-7, TNFa, interferon vy).

U odrzavanju elektrolitne homeostaze, kalciotropni hormoni (paratireoidni hormon
i 1,25 — dihidroksi vitamin D3), mobiliSu kalcijum iz kosti i povecavaju koStano
remodelovanje. Medutim, paratircoidni hormon (PTH) stimuliSe osteoblastnu
diferencijaciju i utie na prezivljavanje osteoblasta. U zavisnosti od nacina i duzine
izlozenosti PTH koStana masa moze da se poveca ili smanji. Aktivna forma vitamina D3
direktno stimuliSe kostani metabolizam i neophodna je za mineralizaciju kosti.

Aktivirani, putem centralnog nervnog sistema, adipokini (leptin) i adrenergicki
nervni sistem imaju ulogu modulatora procesa remodelovanja. Leptin inhibira formiranje
trabekularne kosti i stimuliSe resorpciju kosti preko -2 adrenergickih receptora. Nasuprot
tome, preko B-1 adrenergickih receptora, stimuliSe koStano formiranje i direktno
povecava masu kortikalne kosti. Remodelovanje kosti ubrzavaju tireoidni hormoni i
hormon rasta, dok ga estrogen, androgeni i kalcitonin usporavaju. Estradiol, kod oba pola,
inhibiSe trabekularno i endokortikalno remodelovanje i dovodi do povecanja koStane

mase ali moze imati negativni uticaj na periostalni rast. Preko estrogenskih o receptora,
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estrogen stimuliSe apoptozu osteoklasta uz istovremeno preveniranje smrti osteoblasta i
osteocita sa povecanjem njihove aktivnosti i mehanotransdukciju kao odgovor na
optere¢enje (35-37). Deficit estrogena dovodi do povecane sinteze proresorptivnih
citokina (IL-1, IL-6, IL-11, TNFa, RANKL i GM-CSF) od strane kostanih i ¢elija koStane
srzi (ukljucujuc¢i megakariocite i T limfocite). Testosteron na periostalnom nivou ima
stimulativni efekat.
Dinamicno tkivo kosti se prilagodava mehanickom stresu i opterecenju, kao §to je
fizicka aktivnost (38). Trenutno, mehanotransdukcija je predominantan mehanizam preko
kojeg mehanicki stimulus ima pozitivan uticaj na kost (39,40). Mehanicki stimulus
detektuju osteociti i potom uticu na osteoklaste i osteoblaste koji su odgovorni za proces
izgradnje i razgradnje kosti, a kao krajnji rezultat je povecana kostana izgradnja (40, 41).
Sa starenjem dolazi do redukcije periostalnog koStanog formiranja i smanjenja
volumena kosti u svakoj BMU sa odrzavanjem istog stepena resorpcije unutar BMU.
Ubrzan koS$tani metabolizam kod Zena u menopauzi, je rezultat produZenja Zivotnog veka
osteoklasta, uz skrac¢enje veka osteoblasta, sa posledicnim negativnim balansom unutar
svake BMU. Skracenje veka osteoblasta, dovodi i do smanjene osteocitogeneze sa
povecanjem osteocitne apoptoze. Posledi¢no, koStana sposobnost da odgovori na
adaptivno i reparativno remodelovanje je oSte¢ena. Sa svakim ciklusom remodelovanja u
postmenopauznom dobu, smanjuje se koStana masa i narusava struktura. Smanjena
gustina osteocita u intersticijumu, uz povecanu mineralnu kostanu gustinu, rezultuje

vecim brojem mikrooSte¢enja i dovodi do porasta frakturnog rizika.

1.2.6. Promene u mikroarhitekturi kod Zena nakon menopauze

Kostano remodelovanje ¢e dovesti do lokalnih promena u mikroarhitekturi kosti.
Kortikalna kost se uglavnom uklanja procesom endostalne resorpcije i resorpcije unutar
Haversovih kanala, §to dovodi do povecéane poroznosti kosti. Periostalno formiranje kosti
se nastavlja tokom zivota, sa posledi¢nim povecanjem promera kosti u odnosu naproces
starenja, al i istovremenim smanjenjem debljine kortikalne kosti. Trabekule u prsljenskim
telima mladih Zena su orijentisane tako §to su na horizontalnim trabekulama
pozicionirane vertikalne, i to sa jednakim i gustim rasporedom i malim razmakom
izmedju, tako da formiraju gustu trodimenzionalnu mrezu. Gubitak kosti, koji se javljau

menopauzi i kasnije, dovodi do proredivanja ovih trabekula, kako onih orijentisanih u
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vertikalnoj ravni, tako i onih orijentisanih u horizontalnoj ravni. Vertikalne trabekule
relativno duze ostaju netaknute, dok je ovaj proces izrazeniji u horizontalnim
trabekulama. Kako se gubi kost, progresivno proredivanje horizontalnih trabekula moze
dovesti do perforacija i mikrofraktura, zatim gubitka trabekularne povezanosti sa
smanjenjem ukupne jac¢ine kosti da se odupre silama opterecenja kao posledica gravitacije
i fizicke aktivnosti (Slika 8). Ovo dovodi do povecane sklonosti ka prelomima, posebno

ki¢menih prsljenova (42).
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Slika 8. Promene u trabekularnoj kosti sa starenjem
(Adaptirano iz izvora: Allen MR, Burr DB. Basic and Applied Bone Biology.Techniques in
Histomorphometry. 2014; 7:131-48.)

1.3. KOSTANA CVRSTINA

Kostanu ¢vrstinu odreduju kvalitet i kvantitet kosti. Kvalitet kosti odnosi se na:
mikroarhitekturu, remodelovanje kosti, kumulativni efekat mikrofraktura i kvalitet
kolagena A1 (ColAl), dok kvantitet predstavlja mineralna gustina kostiju (engl. bone
mineral density — BMD), izrazena kao gram minerala po jedinici povrsine (g/cm?) ili
jedinici zapremine (g/cm®) (zavisno od tehnike merenja) (43).

Kostani rast ostvaruje se tokom prve dve dekade Zivota, sa ubrzanim rastom u

periodu adolescencije, nakon Cega sledi konsolidacija skeleta (Slika 9) (44).
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Slika 9. Promene koStane mase tokom Zivota
(Adaptirano iz reference 44)

Velicina skeleta je genetski determinisana, ali na nju mogu uticati hroni¢ne
bolesti, nacin ishrane i fizicka aktivnost. Maksimalna ¢vrstina koStane mase ,,pik” postize
se oko 35. godine za kortikalnu, a nesto ranije za trabekularnu kost. Kostana gustina ostaje
uglavnom nepromenjena kod Zena tokom reproduktivnog perioda, odnosno do 50. godine
kod muskaraca. Sa starenjem, dolazi do smanjenja koStane mase i narusavanja
mikroarhitekture kosti. Promene kvaliteta kosti u osteoporozi manifestuju se:
istanjivanjem trabekula, perforacijama i rupturama trabekula, ubrzanim koStanim
metabolizmom, smanjenom mineralizacijom i ponavljanim mikroskopskim osSte¢enjima
kosti 1 kolagenih veza (43).

Na ¢vrstinu kosti znaCajno utiCe mikroarhitektonika trabekularne kosti.
Zastupljenost trabekularne i kortikalne kosti je razli¢ita u razlic¢itim kostima i menja se sa
godinama. Kortikalna kost ¢ini oko 80% totalne skeletne mase (ali oko 20% ukupne
kostane povrsine), dok trabekularna kost obuhvata oko 20% skeletne mase (80% ukupne
povrsine, zbog karakteristi¢ne sacaste strukture). Zbog mnogo veée povrsine izlozenosti
srzi 1 mekim tkivim, a s obzirom da se resorpcija i formiranje kosti deSavaju na
povrSinama kosti, trabekularna kost je oko 6-8 puta vise metabolicki aktivna u odnosu na

kortikalnu kost (10).
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1.3.1. KoStana gustina i njeno odredivanje

Prema preporukama SZO, =za postavljanje dijagnoze osteoporoze u
svakodnevnoj praksi koristi se metod kojim se procenjuje kvantitet Kkosti
(osteodenzitometrija). Sredinom osamdestih godina proslog veka, kao ,,zlatni standard”
je prihvacena dvostruka X-zratna apsorpciometrija (engl. dual energy X-ray
absorptiometry, skr. DXA), kojom se mineralna kostana gustina (MKG) meri na kuku i
lumbalnoj ki¢mi. U svakodnevnoj upotrebi je i termin centralna DXA. Denzitometrijska
dijagnoza osteoporoze interpretira se na osnovu T-skora koji je definisan kao broj
standardnih devijacija (SD) pacijentove MKG iznad ili ispod prosecne MKG mlade
odrasle osobe (Tabela 2) (1). Preporuke su opste prihvacene, iako koStana masa nije jedini

¢inilac koji odreduje koStanu snagu (na nju utice sa 60 — 80%).

Tabela 2. Denzitometrijska klasifikacija koStane gustine prema SZO (1)

Dijagnoza T-skor
Normalan nalaz T-skor > - 1
Osteopenija -2,5 <T-skor > -1
Osteoporoza T-skor <-2,5
Teska osteoporoza T-skor <-2,5 + prelom na malu traumu

Definicija se odnosi na Zene bele rase u postmenopauzalnom periodu odnosno

na muskarce starije od 50 godina.

Centralna DXA nam sluzi za: postavljanje dijagnoze osteoporoze, procenu
frakturnog rizika, donosSenje odluke o otpocinjanju lecenja i prec¢enja efekata lecenja.
MKG je koli¢ina kostane mase koja se moze izraziti po jedini¢noj zapremini
(volumetrijska gustina), ili po jedinicnoj povrsini (povrSinska gustina). Oba mogu biti
merena in vivo pomocu denzitometrijskih tehnika. Regionalna povrSinska gustina (gram
po kvadratnom centimetru) umesto stvarne volumetrijske gustine (u gram po kubnom
centimetru) se rutinski meri, poSto su snimci dvodimenzionalni. Regionalna MKG
odgovorna je za oko dve tre€ine varijanse koStane cvrstine, §to je utvrdeno in vitro
uslovima, na izolovanoj kosti (telo kicmenog prSljena ili proksimalni femur). Druge
vazne determinante koStane snage za kortikalnu i trabekularna kost uklju¢uju makro i
mikroarhitekturu (npr. duzina ose kuka, kortikalna debljina, skor koStane

mikroarhitekture, prese¢ni moment inercije) (45-47).

18



U poredenju sa ostalim tehnikama merenja gustine kosti, centralna DXA ima
brojne prednosti kao $to su: kratko vreme skeniranja, mala doza zracenja, laka priprema
pacijenta, dobra preiznost. Da bi dobijeni podaci bili precizni i primenjivi u klinickoj
praksi, merenje gustine kosti DXA metodom na aksijalnom skeletu mora biti uradeno
prema principima Medunarodnog drustva za klinicku denzitometriju (International
Society for Clinical Densitometry, ISCD). To podrazumeva da se dijagnoza osteoporoze
bazira na najnizim vrednostima T-skora izmerenim ili na ki¢mi ili kuku, pri ¢emu oba
regiona moraju biti izmerena (kad god je to moguée) a podlakat se meri samo ako nije
moguée merenje na aksijalnom skeletu, kod ekstremno gojaznih i kod
hiperparatireoidizma. Tehnicki zahtevi daju prednost FAN beam tehologiji (podrazumeva
lepezast snop x-zraka) u odnosu na Pencil beam tehnologiju (uzak snop x-zraka), uz

redovnu kalibraciju i kontrolu kvaliteta.

Medjutim, postoje odredena tehniCka ogranic¢enja u koris¢enju DXA metode, koje
treba prepoznati (48). Prisustvo osteomalacije, komplikacija nastale kao posledica loSe
ishrane kod starijih, ¢e podceniti ukupni koStani matriks zbog smanjene mineralizacije
kosti. Osteoartroza ili osteoarthritis zglobova ki¢me ili kuka su uobicajeni kod starijih i
lazno boljem nalazu mineralne gustine, ali ne obavezno i skeletne snage. Heterogenost
gustine zbog osteoartroze, ¢esto moze do¢i do ranije frakture ili skolioze biti otkriveni na
skeniranju i u nekim slucajevima iskljuceni iz analiza. Neki od ovih problema mogu se

prevazi¢i adekvatno obuceni kadar i rigoroznu kontrolu kvaliteta.

1.3.1.1. Lateralni snimak kicme na DXA aparatu

Osteoporoza se moze dijagnostikovati prema SZO kriterijmima (T-skor < -2,5) ili
na osnovu postojanja prethodnog preloma na malu traumu. Klasifikacija pacijenata samo
na osnovu T-skora propusta skoro polovinu pacijenata sa klinickom dijagnozom
osteoporoze, §to su bili rezultati OFELY studije koja je radena na 671 postmenopauzalnoj
zeni 1 pokazala da se 44% vertebralnih preloma dogodi pri T-skoru < -2.5, 48% u
osteopeniji i 8% pri normalnom nalazu MKG (49). Frakturni rizik raste sa brojem
vertebralnih preloma (SOF studija) (50) kao i sa stepenom prethodnih preloma (MORE
studija) (51). Prethodno postojanje vertebralnog preloma predvida buduéi prelom

nezavisno od MKG. Iako se poslednjih godina ulazu napori u §to efikasnije pronalazenje
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nemih vertebralnih preloma kao posledica osteoporoze, i dalje svaka 4. zZena sa ovim
tipom preloma ostaje nedijagnostikovana (52). Integracija nalaza MKG i identifikacija
fraktura poboljSava sagledavanje buduceg frakturnog rizika.

Kako nove serije DXA aparata imaju moguc¢nost da se prilikom iste posete DXA
centru uradi i lateralni snimak ki¢me (skr.LSK; engl. Vertebral Fracture Assesment-VFA)
koji uz pomo¢ Genantove skale utvrduje promene vertikalnog promera i oblika prsljenskh
tela, postavljanje dijagnoze je time olakSano a samim tim i pravovremeno otpocinjanje
terapije korisnije. LSK bi trebalo rutinski raditi ako je nalaz MKG u osteopeniji uz
prisusvo bar jednog od slede¢ih podataka: kod Zena starijih od 70god. i muskaraca starijih
od 80god ili postojanja podatka o sniZenju u visini u odnosu na mladost > 4cm ili ako
pacijent prijavljuje prethodni prelom na ki¢mi bez medicinske dokumentacije ili terapija
glikokortikoidima u dozi > 5 mg prednizona ili ekvivalentnoj dnevno u periodu > 3
meseca (53). Takodje, LSK se radi uvek kada smatramo da bi dobijeni rezultat mogao
uticati na odluku o daljem lecenju ili promeni terapije.

Genantov metod je semikvantitativan i zasniva se na proceni smanjenja vertikalne
visine prsljenskih tela i na identifikaciji radioloSkih osobina preloma na osnovu polozaja
i oblika pokrovnih ploca prsljenskih tela (54). Sama procena smanjenja vertikalnog
promera je standardizovana ,tako da se vertebralni prelom definiSe kao smanjenje visine
tela prsljena za viSe od 20%. Prelomi se kategorizuju na tri stepena (stepen I-blagi, stepen
IT-umerenti, stepen III-teSki) i to prema procentu smanjenja visine tela prsljena za 20-25%,
25-40%, odn. vise od 40%. Prema polozaju i obliku pokrovne ploce tela prsljena, frakture
se opisuju kao klinaste, bikonkavne i kras.

Genantova metoda je subjektivna §to moze da dovede do greski pri analizi,
posebno kod I stepena deformiteta gde je specificnost i senzitivnost ove metode 79-85%
(55). SOF studija je pokazala da je ucestalost idntifikacije stepen I preloma Cetiri puta
veca u odnosu na druge metode. Kod stepena II i I1I senzitivnost i specifi¢nost su znatno
vece (92% 1 96%) (56). Manu ove metode predstavlja i loSija vizuelizacija prsljenskih
tela Th6-Th4: od Th 7 i niZe vizuelizacija je 97%, za Th6-70%, Th5-60% i Th4-43% kao
i nemoguénost utvrdivanja etiologije promena (metastaze, mijelom, Smorlove hernije,

degenerativna bolest...).
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1.3.1.2. Procena strukture i snage kuka

Strukturna analiza se zasniva na prouCavanju geometrijskih i mehanickih
karakteristika proksimalnog okrajka femura na slikama dobijenima dvoenergetskom
rendgenskom apsorpciometrijom. Ovom metodom dobijeni mehanicki parametri govore
o otpornosti proksimalnog okrajka femura u odnosu na silu koja dolazi iz raznih pravaca
i dovodi do savijanja i na kraju do preloma. Moguénost da na DXA snimcima mogu da
se procene neke geometrijske karakteristike su prvi opisali Martin i Burr 1984.godine
(57). Medutim, da bi ova ideja zazivela u prakticnom radu trebalo je napraviti neke
pretpostavke koje se odnose na oblik i simetriju proksimalnog okrajka butne kosti, kao 1
na procenu debljine korteksa. Polazi$na tacka za analizu je pojednostavljenje morfologije
¢itavog proksimalnog okrajka butne kosti u model kontinuirane zakrivljene grede. Beck
je sa saradnicima (58) razvio poseban softverski program za procenu strukture i snage
kuka — engl. Hip Structure Analysis (HSA) pomocu koga su ova merenja mogla biti
izvedena. Ovaj softver koristi geometrijske podatke iz prethodno uradenog DXA snimka
kuka, i uz pomo¢ njega se moze opisati snaga strukture kuka. Uz pomo¢ ovog softvera,
ve¢ dobijeni podaci o koStanoj gustini mogu se iskoristiti za procenu geometrije i
makroarhitekture i sluziti kao dodatna informacija uz podatak o MKG. HSA softver se
moze instalirati na DXA aparat kao opciona metoda. Koristi se za merenje MKG kuka 1
strukturne geometrije na popre¢nim presecima proksimalnog femura na specificnim i
tatno odredenim lokalizacijama. Snimak koStane mase je iskoriS¢en direktno iz DXA
snimka kuka gde su vrednosti piksela izraZeni kao regionalna masa (g/cm?) (r-MKG).
Ovaj metod primenjuje princip da linijska vrednost piksela duz osovine kosti odgovara
transferzalnoj ravni, odnosno rezu koji prelazi kroz kost na definisanoj lokalizaciji i sadrzi
informacije o strukturi kosti na poprecnom preseku. Program reanalizira proksimalni
femur na tri lokalizacije koriste¢i Smm $irok prostor za analizu: najuzi deo vrata femura
(engl. Narrow Neck-NN), intertrohanteri¢ni region koji se nalazi na spoju osovina vrata
femura i dijafize kuka (engl. Intertrochanteric-IT) i telo femura na 2cm distalno od
srediSta malog trohantera (engl. Shaft-S) (Slika 10). Za svaki region, distribucija koStane
mase na popre¢nom preseku se izdvaja i onda se koriste formule kojima se izraCunavaju
geometrijska svojstva (Tabela 3). Sirine popre¢nih preseka se efikasno progiruju
merenjem prosecnog profila duz nekoliko paralelnih piksel linija na svakoj regionalnoj
lokaciji. MKG se izracunava na konvencionalan nacin, iako ovi regioni od interesa

nemaju adekvatne paralele u standardnoj Hologic MK G analizi, tako da apsolutne
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vrednosti MKG se razlikuju od onih dobijenih iz standardnih Hologic analiza regiona od
interesa. Gore navedena merenja ne koriste pretpostavke oblika, medutim cesto je
pozeljno proceniti dimenzije korteksa. Preseci su modelirani kao §to je prikazano na Slici
11, kako bi se obezbedile procene endokortikalnog precnika, srednje debljine korteksa i
odnosa bucklinga. Odnos prevrtanja se koristi kao sredstvo za procenu stabilnosti

korteksa u regionima tankog zida podvrgnutih savijanju.
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Slika 10. Snimak kuka na Hologic DXA aparatu na kome su prikazani regioni od
interesa (ROI) koji se dalje analiziraju. Sa leve strane su prikazani profili koStane

mase(g/cm?2) koji se koriste u merenju geometrijskih osobina
(Preuzeto iz reference 58)

t
4 5

Za procenu povrSina kosti na poprecnom preseku, kortikalne debljine i
koeficijenta odbijanja, neophodni su modeli preseka koji koriste pretpostavljene oblike.
Region NN i region osovine kuka su modelovani kao kruzni preseci sa 60/40 proporcije
kortikalne /trabekularne kosti u NN regiji i 100% kortikalne kosti u regiji osovine kuka.
IT region je modelovan kao oblik elipse koja pretpostavlja 70/30 proporcije
kortikalne/trabekularne kosti, pri ¢emu je anteroposteriorni precnik pretpostavljen kao

Sirina profila osovine kuka (Slika 11).
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Slika 11. Regioni od interesa za procenu povrs§ina kosti na popre¢nom preseku,

kortikalne debljine i koeficijenta odbijanja
(Preuzeto iz reference 58)

HSA metod je koriS¢en u nekoliko klini¢kih istrazivanja i opservacionih studija u
cilju evaluacije efekata leCenja osteoporoze na strukturnu geometriju kuka (59-65).
Parametri geometrije kuka predvidaju prelome kuka sa sli¢cnom prediktivnom vrednoscéu
kao konvencionalni MK G nalaz na DXA (66,67). Prednosti HSA u poredenju sa ostalim
tehnikama koje se koriste u proceni kostane snage ili frakturnog rizika, lezi u mogucnosti
upotebe u svakodnevnom klinickom radu, bez dodatnog zracenja, uz dokazanu korist u
klinickim istrazivanjima. Geometrija kosti se moze i naknadno izracunati iz veé
postojec¢eg DXA snimka. Glavni nedostatak HSA je u tome $to dobijen DXA snimak je
dvodimenzionalan, te geometrija moZe biti procenjivana samo u ravni snimka. Za razliku
od trodimenzionalnih metoda snimanja, ovo ¢ini da HSA je Cesto pod uticajem greski
pozicioniranja $to moze da uti¢e na izmenu nalaza strukture, dok iste greske
pozicioniranja imaju manji efekat na MKG. HSA se moze koristiti kao znacajna,
neinvazivna, dostupna analiza strukture i snage kuka, posebno kao dodatna informacija

uz MKG 1 klini¢ke faktore rizika.

1.3.1.3. Skor koStane mikroarhitekture-SKM (engl. Trabecular Bone Score -TBS)

Glavne determinante koStane snage su mineralna koStana gustina i
mikroarhitektura. Dok se merenje mineralne kostane gustine radi rutinski u svakodnevnoj
praksi, tehnologije koje mogu da se koriste za precizno sagledavanje mikroarhitekture,
kao sto su histomorfometrijska analiza, i mikro-CT na transilija¢no bioptiranoj kosti(68,
69), periferni kvantitativni CT visoke rezolucije (HRpQCT) (70), i magnetna rezonanca

(MR) (71) nisu rutinski dostupne $iroj upotrebi. Na osnovu sprovedenih studija, uz pomo¢
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DXA snimaka, razvijen je skor koStane mikroarhtekture (SKM), nova mera procene
mikroarhitekture iz dvo-dimenzionalnih (2D) DXA snimaka (47, 72, 73). SKM nije
direktna mera kosStane mikroarhitekture, ali opisuje kvalitet kosti (72). Niske vrednosti
SKM su povezane sa manje dobro povezanim i Siroko rasporedenim trabekulama, dok

visoke vrednosti SKM sa boljom trabekularnom strukturom (Slika 12) (47).

Slika 12. Korelacija vrednosti SKM 1 vrednosti intertrabekularne distance, vrednosti
broja trabekula po jedinici duzine i vrednosti broja petlji po jedinici zapremine
(Preuzeto iz reference 74)

Osnovni tehnoloski princip SKM je da 2D projekcija slike porozne trabekularne
strukture ima mali broj varijacija vrednosti piksela visoke amplitude, dok 2D projekcija
dobre trabekularne strukture ima veliki broj varijacija vrednosti piksela niske amplitude
(72). SKM je nastao iz eksperientalnog variograma ovih 2D projektovanih snimaka,
izraCunat kao suma kvadrata razlika intenziteta sivog nivoa izmedu piksela na specifi¢noj
razdaljini i pod odredenim uglom. Dalje je raCunata log/log transformacija 2D variograma

(Slika 13).
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Slika 13. Racunanje SKM iz 2D DXA snimka na lumbalnoj ki¢mi. Variogram snimka
se racuna kao suma kvadrata razlika sivih intenziteta izmedu poksela na specificnom
rastojanju
(Preuzeto iz reference 74)
Snimak koji prikazuje ocuvanu mikroarhitekturu kosti se razlikuje od one sa

naruSenom mikroarhitekturom zbog distribucije piksela i amplitude varijacija u
intenzitetu piksela.

Niske vrednosti SKM su povezane sa loSijom strukturom kosti, dok su vise
vrednosti povezane sa ocuvanom strukturom kosti (73). Tabela 3 pokazuje predlozene
referentne vrednosti SKM kod postmenopauzalnih Zena, predlozenih na osnovu misljenja

Medunarodne grupe za korisnike SKM (74).

Tabela 3. Referentne vrednosti SKM kod postmenopauzalnih Zena.

Dijagnoza SKM
Ocuvana mikroarhitektura kosti SKM > 1,350
Narusena mikroarhitektura kosti 1,200 < SKM > 1,350
Potpuno narusena mikroarhitektura kosti SKM < 1,200

SKM rezultati su dobijeni iz simultanih 2D pCT snimaka i DXA snimaka
lumbalne ki¢me, koji su poredeni u in vivo studijama, gde je 3D kostana mikroarhitektura
merena pomocu PCT (47, 72, 73, 75). SKM vrednost je direktno korelirala sa nCT
izmerenom zapreminskom frakcijom (BV/TV) (47, 73,75), gustinom konekcija gredica
(Conn. D) (47, 73,) i1 brojem trabekula (Tb. N) (47, 73), a obrnuto povezan sa pCT
pokazateljima trabekularne separacije (Tb. Sp) (47, 73) i sa strukturalnim model
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indeksom (SMI) (75). SKM nije bio povezan (75) ili u negativnoj korelaciji (47) sa
debljinom trabekula (Tb. Th). Ove povezanosti nadene izmedu TBS i uCT parametara
nisu bile prilagodene za godine zivota. SKM takode korelira sa mehani¢kim osobinama
vertebre, $to je pokazano u ex vivo studiji na 16 ljudskih L3 prsljenova (75).

DXA predstavlja ,,zlatni standard* u dijagnozi osteoporoze ali nema sposobnost
da direktno oslika narusenost mikroarhitekture kosti. Savremeni DXA aparati imaju
moguénost instalacije softvera koji moze, koristeéi isti sken koji je odraden prilikom
merenja koStane gustine, izracunati SKM na osnovu lokalne varijacije u intenzitetu
piksela. On korelira sa 3D parametrima koStane mikroarhitekture. Nalaz zavisi od
intertrabekularne udaljenosti kostanih gredica, broja gredica na duznom mm i broju petlji
u mm?3. Za reanalizu, softver koristi AP snimak na ki¢mi. MoZe se izracunati kod
postmenopauzalnih Zena i muskaraca. S obzirom da se tre¢ina preloma dogodi u zoni
osteopenije, a da SKM ima moguc¢nost razlikovanja mikroarhitekture kosti kod istih
vrednosti MKG i samim tim diskriminaciju onih koji su u ve¢em riziku za prelom, mogao
bi napraviti znacajan napredak u identifikovanju osoba u visokom riziku. SKM nalaz je
zavisan od izbora regiona od interesa i analizira samo prsljenove ukljucene u analizu.

Do sad su uradene brojne studije koje su ukazale da je superiorniji u identifikaciji
osoba sa prelomom u odnosu na MKG, a da je senzitivnost i specifi¢nost jo§ veca kada
se koristi kombinacija MKG i SKM nalaza (Manitoba studija radena na 29407 zena) (46).
Kategorizacija SKM po tercilama kojima se opisuje potpuno naruSena, delimi¢no
naruSena i o¢uvana mikroarhitektura u okviru nalaza MKG (osteoporoza, osteopenija,
normalan nalaz) pokazuje porast broja preloma u odnosu na snizenje vrednosti SKM-a
(76). SKM se pokazao kao faktor rizika za velike osteoporoti¢ne prelome. SKM predvida
velike osteoporoti¢ne prelome nezavisno od FRAX klinic¢kih faktora rizika za prelom i
MKG na vratu femura. Postoje dokazi o znacajnoj komplementarnoj ulozi SKM u
predvidanju frakturnog rizika uz pomo¢ FRAX alatke. Model za predvidanje velikih
osteoporoti¢nih preloma, sa uracunatim mortalitetom, je pokazao da niske vrednosti SKM
(deseti percentil) povecava rizik za 1.5 do 1.6 puta u poredenju sa visokom vrednoséu
SKM (devedeseti percentil) bez obzira na vrednost godina i vrednosti Tskora na vratu

femura (77).

Sto se ti¢e uloge SKM kod sekundarnih uzroka osteoporoze, nadena je povezanost

u odnosu na diabetes mellitus, primarni hiperparatireoidizam, reumatoidni artritis,
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upotrebu glikokortikoidne terapije, subklinicki i klinicki hiperkorticizam, nedostatka

hormona rasta, hroni¢no oboljenje bubrega... (78-86).

1.4. FAKTORI RIZIKA ZA PRELOM

1.4.1. Mineralna koStana gustina

Merenje MKG je najvaznija determinanta u proceni frakturnog rizika, i svi vodici
koriste njenu vrednost u preporukama za pocinjanje leCenja. Njena korist u prognozi
nastanka preloma zavisi od tac¢nosti. U ovom kontekstu, tacnost predstavlja sposobnost
testa da predvidi prelom. Sve tehnike merenja mineralne koStane gustine imaju visoku
specificnost ali nisku senzitivnost koja varira u zavisnosti koja “cut off”’ tj. grani¢na
vrednost se koristi za odredivanje visokog rizika. Na primer, u starosnoj dobi 50 godina,
proporcija zena koje ¢e zadobiti prelom kuka, ki¢me, podlaktice ili proksimalnog
humerusa u narednih 10 godina (pozitivna prediktivna vrednost) je oko 45%. Uprkos
ovome, ukupna detektovana stopa za sve ove prelome (senzitivnost) je niska 1 96%
preloma ki¢me, kuka, podlaktice i humerusa ¢e se desiti kod Zena koje nemaju
osteoporozu po DXA nalazu (87). Niska senzitivnost je i razlog zbog kojeg se masovna
upotreba i skrining MKG ne preporucuju kod Zena u momentu nastanka menopauze (1).
Mnoge studije preseka i prospektivne studije su nasle da rizik za prelom se povecava 1.5
do 3 puta za svako smanjenje standardne devijacije vrednosti MKG (88). Sposobnost
MKG da da predvidi prelom je sli¢na moguénosti povisenog krvnog pritiska da predvidi
nastanak CVI ili vrednosti holesterola u krvi da predvidi nastanak infarkta miokarda (1).
Mogucénost predvidanja MKG da predvidi prelom kuka je daleko veca ako je merenje
uradeno na kuku i daleko je vece nego za predvidanje preloma ki¢me ili podlaktice
(Tabela 5). Za predvidanje preloma kuka, gradijent rizika izracunat uz pomo¢ MKG,
prema podacima meta analize je 2.6 (89). Drugim recima, rizik od preloma raste

2.6 puta za svako smanjenje standardne devijacije MKG na kuku.
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Tabela 4. Povecanje frakturnog rizika, standardizovano u odnosu na starosnu dob (sa 95
% intervalom poverenja) kod Zena, za svako smanjenje 1 SD u vrednosti MKG (mereno
x-zra¢nom absorpciometrijom) ispod prosecne vrednosti za godine Zivota (88).

Mesto merenja Prelom Prelom kfg:::;: Svi prelomi
koStane gustine podlaktice kuka menog P
prsljena

Distalni radijus 1.7(1.420) | 1.8(1.422) | 1.7(1.421) | L.4(1.3-1.6)
Vratbutne kosti | 1.4 (1.4-1.6) | 2.6(2.0-3.5) | 1.8(1.1-2.7) | 1.6 (1.4-1.8)
Lumbalna kitma | 1.5(1.3-1.8) | 1.6(1.2-2.2) | 2.3(1.9-2.8) | 1.5(1.4-1.7)

1.4.2. Klini¢ki faktori rizika

Do sada je identifikovan veliki broj faktora rizika (FR) za prelom (89-91). Za
potrebe poboljsanja procene rizika, interesovanje je podredeno onima koji znacajno
doprinose frakturnom riziku preko ili uz vrednost MKG ili godina zivota (92). Ista
vrednost T-skora merena istom tehnikom na bilo kom mestu ima drugaciji znacaj i ve¢i
je kod starijih nego kod mladih osoba (93). Ovo je zbog toga Sto godine zivota doprinose
riziku za prelom nezavisno od vrednosti MKG (94). Tako da, uzimanje u obzir godina
zivota i MKG zajedno povecavaju rizik. U toku protekle decenije, serija meta analiza je
uradena u cilju identifikacije dodatnih klinickih faktora rizika koji bi se mogli koristiti u
strategijama pronalaZenja pojedinaca u visokom riziku, sa ili bez poznavanja vrednosti
MKG. Znacajno da ovi faktori rizika se lako mogu identifikovati u svakodnevnom radu
paiiskoristiti. Za potrebe alatke koja bi se koristila u celom svetu, izabrani klinicki faktori
rizika za prelom, treba da budu validni internacionalno i njihova prediktivna vrednost
mora biti stabilna tokom vremena. Sledeca znacajna konsideracija je reverzibilnost ovih
vaktora, tj. da li postoji dokaz da je identifikovani faktor promenljiv na terapijsku
intervenciju (promenljivost faktora rizika ili nepromenljivi faktor rizika). Godine Zivota
su primer nepromenljivog FR, ali rizik od preloma identifikovan u odredjenim godinama
moze biti promenljiv. FR koji se koriste u proceni rizika i koji su ukalkulisani u FRAX
alatku su navedeni u tabeli 5 (87, 94-102). Za svaki od ovih FR je nadeno da identifikuju
promenljivost rizika. U slu¢ajevima sekundarne osteoporoze, povecanje frakturnog rizika
se pretpostavlja da nastaje kao posledica smanjenja MKG (102). Izuzetak je upotreba
glikokortikoidne terapije i reumatoidnog artritisa (RA) za koje je pokazano da nose veci
rizik za prelom nezavisno od vrednosti MKG. Slede¢i kandidat je diabetes mellitus tip II,
s obzirom da novije studije pokazuju takode nezavisnost u predvidanju (103, 104).

Takode, treba napomenuti da rizik od padova nije racunat u FRAX alatki, posto rizik koji
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je identifikovan ne mora biti povezan sa promenljivos¢u rizika. Na primer, pacijenti
selektovani na osnovu FR za pad mogu imati manju efikasnost lekova koji cuvaju kostanu

masu nego oni koji su selektovani na osnovu vrednosti MKG (105).

Tabela 5. Klinicki faktori rizika koji se koriste za procenu verovatnoc¢e preloma, i
ukljuceni su u FRAX alatku (94)

Klinic¢ki faktori rizika sadrzani u FRAX alatu

Godine

Pol

Nizak ITM

Prethodan prelom na malu traumu, posebno kuka, podlaktice i prsljena, ukljucujuéi i
morfometrijski vertebralni prelom u odraslom dobu

Postojanje preloma kuka kod roditelja

Terapija glikokortikoidima (=5 mg prednisolone dnevno ili ekvivalentna doza u periodu
bar 3 meseca i duze)

Trenutno pusenje

Konzumiranje alkohola u kolic¢ini 3 ili vise jedinica na dan

Sekundarni uzroci

Uzroci sekundarne osteoporoze

* Reumatoidni artritis

* Neleceni hipogonadizam kod musSkaraca i Zena, odn. rana menopauza, bilateralna
ovariektomija ili orhidektomija, anoreksija nervosa, hemoterapija za karcinom dojke,
hipopituitarizam, terapija antiandrogenima kod muskaraca sa karcinomom prostate

» Inflamatorne bolesti creva, odn. Kronova bolest 1 ulcerozni kolitis. Ovde trebanotirati
da je rizik u ovim slucajevima takode zavisan od upotrebe glikokortikoidne terapije, ali
ostaje nezavisan rizik nakon prilagodavanja za upotrebu glikokortikoida

* Produzena imobilizacija, odnosno povreda kicmene mozdine, Parkinsonova bolest, CVI
(cerebrovaskularni insult), miSi¢na distrofija, ankilozirajuci spondilitis

* Transplantacija organa

» Tip 1 1tip 2 DM (dijabetes melitus)

* Poremecaj rada Stitaste zlezde, odn. neleceni hipertireoidizam, tiroidna supresivna
terapija

* HOPB (hroni¢na opstruktivna bolest pluca)
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1.4.3. Procena rizika na osnovu biohemijskih markera

Kostani markeri su povisenih vrednosti nakon nastupanja menopauze, i u nekoliko
studija je nadeno da stopa koStanog gubitka varira u zavisnosti od vrednosti kostanih
markera (106). Potencijalna klinicka aplikacija biohemijskih koStanih markera skeletnog
metabolizma je u proceni frakturnog rizika. Nekoliko prospektivnih studija je pokazalo
da serumski nivoi i urinarna ekskrecija markera koStanog metabolizma korelira sa
posledi¢nim rizikom od preloma kod postmenopauzalnih zena (106, 107). Zbog toga,
zene koje imaju vrednosti markera kostanog metabolizma vece od premenopauzalnog
opsega (2540 % postmenopauzalnih zena) prema nekim studijama, ali ne svim, imaju
priblizno 2 puta ve¢i rizik od vertebralnih i nevertebralnih preloma, ukljucujuci i prelom
kuka, nezavisno od godina Zivota i vrednosti MKG. Trenutno, markeri koStanog
metabolizma nisu dovoljno validirani za procenu frakturnog rizika, ali su i dalje tema

istrazivanja (108).

1.5. PROCENA FRAKTURNOG RIZIKA

Klinicki znacaj osteoporoze je u prelomima koji se posledicno javljaju. Dijagnoza

bolesti se oslanja na kvantitativno merenje mineralne gustine kosti, $to je glavna
determinanta koStane snage. Kvantitet kosti se jednostavno meri u svakodnevnom radu
uz pomo¢ osteodenzitometrije. Medjutim, kvalitet kosti je teze sagledati jer ne postoji
tacna i jasna njegova mera. Indirektno, sagledavajuci faktore rizika za prelom, intenzitet
kostanog remodelovanja merenjem markera koStane izgradnje i razgradnje, merenjem
kostane mikroarhitekture, pokusavamo da sagledamo kvalitet kosti. [z razloga Sto veliki
broj neskeletnih faktora doprinosi frakturnom riziku (1,94), dijagnoza bolestise najcesce
sagledava kroz vrednost MKG uz istovremenu procenu faktora rizika za prelom. 1z tog
razloga je i napravljena razlika u odnosu na dijagnozu bolesti i procenu frakturnog rizika.
Procena frakturnog rizika, samo na osnovu MKG nije optimalna iz nekoliko
razloga. Rizik za prelome znacajno varira u razli¢itim zemljama, dok T-skor samo u

znacajno manjoj meri. Znacaj T-skora u proceni frakturnog rizika zavisi od godina zivota
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(Grafik 1) i prisustva klinickih faktora rizika. lako su tradicionalno vodic¢i bazirani na
nalazu MKG, pomenuta ograni¢enja su dovela do razvoja alatki koje u sebi integriSu
nakoliko faktora rizika za prelom, kao $to su Garvanov kalkulator frakturnog rizika (109),

QFracture™ (111) i FRAX® (94), od kojih je FRAX u naj$iroj upotrebi.
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Grafik 1. Desotogodi$nji rizik za prelom kuka kod postmenopauzalnih Zena, u odnosu
na godine zivota i i vrednost T-skora za MKG izmerenu na vratu femura (87)

1.5.1. Alatka za procenu desetogodiSnjeg rizika za prelome (engl. Fracture Risk
Assessment Tool-FRAX)

FRAX® je algoritam koji se nalazi na internetu (http://www.shef.ac.uk/FRAX)
koji rac¢una 10 godisnji rizik za nastanak velikih osteoporoti¢nih preloma (kuka, klini¢kog
preloma ki¢me, nadlaktice ili ru¢ja) i 10 godisnji rizik za nastanak preloma kuka (94,
111). Model je razvijen od strane SZO i Centra za metabolicke bolesti kostiju iz Sefilda
(Collaborating Centre for Metabolic Bone Diseases, Sheffield, UK) i pusten u upotrebu
2008.god. (35). Frakturni rizik je izracunat iz godina zivota, ITM i dihotomnih faktora
rizika: prethodni prelom na malu traumu, podatak o prelomu kuka kod roditelja, trenutna
navika pusSenja, bilo kada u toku zivota koris¢enje glikokortikoidne terapije duze od 3
meseca, reumatoidni artritis, drugi uzroci sekundarne osteoporoze i konzumacija alkohola

(Slika 14).
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FRAX ™ Alat za procjenu rizika prijeloma

Alat za izra¢un

L}

1 Hrvatski

7, v
pitanja

Molimo odg ite na nize postavij
BMD.
Driava: Hrvatsia Irne:
Upitnik:
1. Dob (zmedu 40 | 90 godina) il datum rodenja
Dob: Datum | godina rodenja:
65 G: M: [+5
2. Spol Mudid spol @) Zensid spol
3. Telina 48
4. Visina (om) 159
S. Prethodni prijelomi Ne ©Da
6. Prijelomi kulka kod roditelfa ONe Da
7. Pual ONe 0a
B. Glukokotikoidi ONe Da
9. Reumatoidni artritis ONe (Da

pitanja za izratunavanje desetogodiinjeg rizika od prijeloma s

O faktorima rizika

10. Sekundarna osteoporoza One
11. Alikohol: 3 ili vide jedinica pita One

anevno
12. Mineraina gustoda vrata

bedrene kosti
Hologic
0.557
T-score: -2.5

Izbridl | Izraluna)

Indeks tjelesne mase: 19.0 °

10-goddnjs viercjatnost prijeloma (%)

Veliki (ozbifjan) prijeiom uzrokovan [ 12]
Prijeiom kuka m

Ak imate TBS vrijednost, kdiknite Prilagodite s
ovdje: TBS

Preradunavanje
teZine

Funte = Kilogram

Precalunavanje

Preraunavanje
visine

inél w cm

Preralunavanje

Slika 14. FRAX alatka za populaciju Hrvatske
(http://www .shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=60)

Vrednost MKG izmerena na vratu femura se moze opciono ubaciti u kalkulator i

poboljsava predikciju frakturnog rizika (112). Verovatnoca za prelom je izraCunata

uzimajuéi u obzir i rizik za prelom i rizik od smrti. Upotreba klinickih faktora rizika u

kombinaciji sa MKG i godinama zivota povecava senzitivnost predvidanja preloma bez

negativnog uticaja na specificnost (112). Verovatnoca preloma se znacajno razlikuje u

razli¢itim delovima sveta (113). Ove razlike u evropskim zemljama su prikazane na

Grafiku 2. Iz ovog razloga, FRAX je podeSen za zemlje u kojima je poznata

epidemiologija preloma i smrti (trenutno razvijena alatka za 45 zemalja).
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Grafik 2. Desetogodisnji rizik za prelom kuka (izrazen u procentima) kod
postmenopauzalnih zena u razli¢itim drzavama Evrope (113).

FRAX predstavlja preporuceni metod za procenu rizika u gotovo svim svetskim
vodi¢ima (114, 115). Za zemlje, koje nemaju razvijenu FRAX alatku za svoju populaciju,
preporucuje se da koriste alatku od susedne zemlje. Vrednosti za velike osteoporoti¢ne
prelome vece od 20% ili za prelom kuka vece od 3% se smatraju da predstavljaju visok

desetogodisnji rizik za prelome i preporuka su za pocetak lecenja.

1.5.1.1. Ogranicenja FRAX alatke

FRAX alatka ima odredene nedostatke (116, 117). Na primer, ne uzima u
kalkulaciju broj prethodnih preloma, iako se pouzdano zna da dva prethodna preloma
nose vedi rizik nego jedan (118). Takode, ne uzima u obzir dozu glikokortikoida (119),
duzinu pusenja, koli¢inu popusenih cigareta (120) i koli¢inu konzumiranja alkohola
(121). Medutim, u novije vreme su relativno jednostavne aritmeticke procedure su

formulisane za dozu glikokortikoida (Tabela 6) (122).
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Tabela 6. Preporuke za prilagodjavanje desetogodisSnjeg rizika za prelome kuka ilivelike
osteoporoticne prelome kod postmenopauzalnih Zena, u =zavisnosti od doze
kortikosteroida (123)

Prednizolon, ekvivalentna doza Prosecno podesavanje za sve
Doza
(mg/dan) dobne grupe
Prelom kuka
Nizak <25 0.65
Srednji 2.5-17.5 Bez prilagodjavanja
Visok >7.5 1.2
Veliki osteoporotic¢ni prelomi
Nizak <25 0.8
Srednji 2.5-75 Bez prilagodjavanja
Visok >7.5 1.15

Sledece ograni¢enje FRAX-a je §to u svom proracunu koristi vrednost MKG na
vratu femura. Kod nekih osoba postoje velike razlike u vrednosti T-skora na kuku i ki¢mi.
FRAX nalaz na kuku (manji od 3%)(FRAX-FN) nije izdvojio oko 10% individua sa
nemim vertebralnim prelomom (46). Na osnovu skorih istrazivanja, preporucuje se, da
klini¢ar moze prilagoditi svoju procenu izracunatog rizika za prelome na osnovu FRAX-
a za jednu desetinu za svaku zaokruzenu razliku u vrednosti T-skora na ki¢mi i vratu

femura (124, 125).

1.5.2 Individualni pristup u sagledavanju frakturnog rizika

Za sada, ne postoji univerzalno prihva¢ena smernica za skrining populacije u
Evropi u cilju identifikacije osoba sa osteoporozom ili onih koji su u visokom riziku za
prelom. U odsustvu ta¢no preciznih strategija, pojedinci se identifikuju uz pomoc¢
strategije individualnog pristupa na osnovu prethodnog postojanja preloma na malu
traumu ili postojanja znacajnih faktora rizika. Faktori rizika koji se koriste za klinicku
procenu (tabela 6) se mogu koristiti ali, u sustini, bilo koji faktor rizika koji moze
klinicaru ukazati na moguénost osteoporoze se moze koristiti. To, na primer, mogu biti
snizenje u telesnoj visini, pojava torakalne kifoze, faktori koji su povezani sa

sekundarnom osteoporozom i mnogi drugi.

Opésti pristup, prema evropskim preporukama iz 2013. godine, je prikazan na Slici
15 (126). Sam proces procene se zapocinje procenom verovatno¢e frakturnog rizika na

osnovu pola, godina Zivota, ITM i klinickih faktora rizika. Na osnovu dobijenog
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proracuna, neki od pacijenata u visokom riziku se mogu razmotriti za terapiju, bez
merenja MKG. Mnogi evropski vodic¢i (126-134) su preporucili zapocinjanje terapije kod
postmenopauzalnih Zena sa prelomom na malu traumu bez prethodne procene MKG (135,
136). Mnogi klini¢ari se ipak odluc¢uju za MKG testiranje, uglavnom iz razloga koji nisu
povezani sa odlukom o zapocinjanju leCenja, kao $to je pracenje efekata leCenja. Ako je
procena na osnovu FRAX-a da je individua u niskom riziku, odluka da se ne zapocinje
lecenje se moze doneti bez merenja MKG. Ako se radi o srednjem riziku, onda dalje
odluka varira u razli¢itim zemljama, u zavisnosti od dostupnosti DXA aparata.
Uglavnom, savetuje se MKG testiranje i samim tim detaljnija procena frakturnog rizika.
Ukoliko se za pojedinca proceni da ima rizik za velike osteoporoti¢ne prelome veci od

20% ili rizik za prelom kuka ve¢i od 3% smatra se da je rizik za prelome visok.

Sem FRAX modela, razvijeni su drugi modeli poput QFracture i Garvan modela,
ali su u upotrebi samo u odredenim zemljama i nisu validirani na Siroj populaciji, kao $to

je FRAX alatka.

Nasa zemlja nema razvijen FRAX model u odnosu na podatke iz naSe populacije,
te je upotreba ovakvih smernica otezana. Opsta preporuka je da se moze koristiti model
susedne zemlje, jer se pretpostavlja da su slicni epidemioloski podaci o prelomima i

mortalitetu.

U svakom slucaju, definisanje faktora rizika koji bi omogudili bolje
identifikovanje osoba u riziku za prelom od dosadasnjih postoje¢ih: mineralne kostane

gustine i prisutnih klinickih faktora rizika, su u fokusu istrazivanja poslednjih godina.

odnosu na one koji nisu, ranije zapocinjanje leCenja bi moglo da smanji rizik za prelom.
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Slika 15. Algoritam za individualni pristup u proceni frakturnog rizika na osnovu
FRAX-a (126)

1.5.3. FRAX standardizovan vrednoS¢u SKM

SKM vrednost izvedena je iz teksture DXA snimka i povezan je sa
mikroarhitekturom kosti i rizikom od preloma. FRAX nalaz moze biti modifikovan za
SKM vrednost. To je algoritam izveden iz SZO FRAX alatke, u cilju bolje procene
verovatnoce preloma, na osnovu ve¢ postojece koja racuna MKG i klinicke faktore rizika.
IzraCunate verovatnoce preloma pokazale su se preciznijim kada su izracunate ukljucujuci
SKM. SKM vrednosti izraCunate pomocu TBS iNsight softvera verzije 2.1 i novijih
verzija, mogu se koristiti za izra¢unavanje desetogodisnjeg rizika za prelome koji uzima
u kalkulaciju i vrednost SKM (Slika 16). Kori§¢enje kombinacije nalaza SKM sa nalazom
klinickih faktora rizika (ukljucujuci nalaz MKQ) je pokazao poboljSanje procene rizika
za prelom kuka i velike osteoporoti¢ne prelome, u poredenju sa samostalnim nalazom

SKM ili FRAX (137).
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FRAX adjusted for TBS

NHO FRAX web site What is TBS? Calculation Tool References TBS web site English

Calculation tool

Country: Croatia .Pleasa enter tha-?mbemlar Bone Score to compute the ten |
year probability of fracture adjusted for TBS

Name/ID: -
DXA device manufacturer: Select DXA -

Age: 65

Sex: Female
Lumbar Spine TBS: 1.013

s s p [[cacuan |

— Attention: TBS values are accurate only for patients (women
and men) with a BMI in the range [15 - 37 kg/m?]

The 10 year probability of fracture (%) o

Adjusted for TBS
Major Osteoporotic Fracture: 19
Hip Fracture: 7.6
00000884
Individuals with fracture risk assessed
since April 15, 2015

Slika 16. FRAX alatka za populaciju Hrvatske, rezultat desetogodiSnjeg rizika

za prelome standardizovan vrednoséu SKM
(http://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx? Country =60)

1.6. RIZIK ZA PAD

Vecina preloma kod starijih se javlja kao posledica pada sa sopstvene visine. Oni
predstavljaju karakteristine prelome na malu traumu i naj¢esce pogadaju karlicu, rucni
zglob, nadlakticu i kuk.

Starije osobe obi¢no padaju na stranu, sa docekivanjem na kuk, §to predstavlja
visok rizik za prelom kuka. Kod osoba srednjih godina, sa vecom pokretljivoséu i
brzinom hoda, najcesc¢e se prilikom pada osoba doceka na ruke, Sto povecava rizik za
prelom humerusa i radijusa. Najveéi broj preloma radijusa (95%) i proksimalnog
humerusa (75%) se dogodi prilikom pada u istom nivou, a kicmenih prsljenova samo 25%
(138).

Najteze posledice pada prate prelom kuka, jer 20% osoba starijih od 60 godina
koje doZive ovaj prelom, ¢e umreti unutar 6 meseci do godinu dana od posledica preloma;

50% osoba ¢e postati zavisne od porodice ili okoline zbog nemoguénosti obavljanja
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svakodnevnih aktivnosti; samo 30% ¢e povratiti svoju nezavisnost u svakodnevnom
funkcionisanju nakon preloma kuka. Smatra se da se 90% preloma kuka dogodi kao
posledica osteoporoze (139). Nakon 70. godine, osoba ima 25 puta veéu Sansu da zadobije

prelom kuka tokom pada (140, 141).

1.6.1. Pad-rizik za prelom

Postoje mnoge definicije pada. Najprihvatljivija definiSe pad kao iznenadnu,
neocekivanu promenu polozaja, prilikom koje staticki i mehanicki mehanizmi nisu u
stanju da ispune svoju funkciju, a voljni mehanizmi i refleksi odgovorni za odrzavanje
ravnoteze su neadekvatni. Fizioloska definicija pada bi predstavljala nemogucnost da se
odrZi uspravan polozaj pod okolnostima spoljasnjih i unutrasnjih uticaja koji izazivaju
neravnotezu. Pri ovakvom neocekivanom dogadaju, osoba dolazi u kontakt sa zemljom,
podom ili nizim nivoom (142).

Padovi imaju multifaktorsku etiologiju, sa preko 200 razlicitih identifikovanih
faktora (143). Nekad je nemogucée identifikovati sve faktore, te su zbog toga

identifikovani i1 preporuceni najces¢i uzroci pada (144).

1.6.2. Frakturni trougao

Sam pad, pravac i sila pada, zatim naruSena ¢vrstina i mikroarhitektura kosticine
frakturni trougao i predstavljaju tri faktora koja igraju glavnu ulogu u nastanku preloma
kao posledice pada. Mehanizam pada odreduje tip preloma, dok koStana ¢vrstina i faktori
koji povecavaju ili smanjuju silu udarca odreduju da li ¢e se prelom i dogoditi kao
posledica pada. Ukoliko se jedan od ova tri faktora promeni ili modifikuje, Sansa za

prelom kosti se moZe smanjiti.
1.6.3. Posturalna kontrola

Pod posturalnom kontrolom podrazumevamo orijentaciju i ravnotezu.
Orijentacija je podeSavanje glave i tela na uspravan polozaj, a balans je sposobnost da se
odrZi centar gravitacije u odnosu na osnovu oslonca. Posturalna kontrola se postize
centralnom komandom prema donjem motornom neuronu. Centralni izlaz je u vezi sa
spoljasnjom sredinom preko senzornog ulaza. Centralnu komandu omogucavaju sledeéi

putevi: tektospinalni, medijalni retikulospinalni, vestibulospinalni i medijalni
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kortikospinalni put. Za orijentaciju prema okolini mi koristimo tri osecaja:
somatosenzitivni, vizuelni i vestibularni. Ova tri primarna senzorna inputa doprinose
posturalnoj kontroli. Somatosenzorni receptori, lokalizovani u misi¢ima, zglobovima i
kozi, pruzaju informacije o duzini miSi¢a, istezanju, kontrakciji, bolu, temperaturi.
Vizuelni receptori izvode dve radnje: centralni — fokalni vid omogucava spoljasnju
orijentaciju i doprinosi percepciji pokreta uspravljanja i pomeranja, a periferni vid
detektuje kretanje same osobe u odnosu na spoljasnju sredinu. Vestibularni sistem
obaveStava CNS (centralni nervni sistem) o poziciji i kretanju glave u relaciji sa
gravitacijom.

Ravnotezu mozemo opisati kao sposobnost zadrzavanja odredene pozicije tela ili
dela tela u odnosu na podlogu koja je u mirovanju ili pokretu. Razlikujemo staticku i
dinamicku ravnotezu. StatiCka ravnoteZza je sposobnost kontrole uspravnog stava.
Dinamicka ravnoteZa je sposobnost pravovremenog odgovora tela na promeneravnoteze
i predvidanje promena pri pokretu tela. Dinamicka ravnoteza vazna je pri hodu. Sa
starenjem, posturalni mehanizmi kontrole postaju manje efikasni zbog promena vezanih
za individuu. Javljaju se promene u snizenju i kaSnjenju motornog odgovora pri razli¢itim
zahtevima odrzavanja ravnoteze, promene u somatosenzornom, vizuelnom, senzitivnom
sistemu 1 centralnom integrativnom sistemu §to sve doprinosi nestabilnosti. Kod starijih
je karakteristi¢no gubljenje sposobnosti izvrSavanja vise od jednog zadatka istovremeno,
Sto takode doprinosi povec¢anom riziku za pad. Postojanje hroni¢nih bolesti, fizickih i

mentalnih, pogorSava funkcionisanje ovog sistema.

1.6.4. Faktori rizika za pad

Najces¢e su uzroci pada posledica medusobnog uticaja spoljasnjih (izlaganje
opasnostima spoljasnje okoline) i unutrasnjih faktora (karakteristike pojedine osobe).
Spoljasnji faktori imaju veci znacaj kod osoba mladih od 70 godina, a unutrasnji kod
starijih.

Pored unutrasnjih faktora i faktora okoline, sve viSe se potencira uloga socijalno
ekonomskih i bihejvoralnih faktora. Ovi faktori su isprepletani i kod jedne osobe najcesce
nalazimo njihov ve¢i broj, $to i objasnjava multifaktorsku uzro¢nost padova (Slika 17 i

Tabela 7).

39



BIOLOSKI
(UNUTRASNJI)

Slika 17. Faktori rizika za pad (145)

Tabela 7. Naj¢esci faktori rizika za pad (145)

BIOLOSKI (UNUTRASNJI) BIHEJVORALNI
*  Starije godine Zivota Prethodni padovi
*  Smanjena mobilnost Strah od pada

*  Poremecaj ravnoteze

*  Poremecaj hoda

*  MisSi¢na slabost

*  Hroni¢ne bolesti/ nesposobnosti:

0 kognitivni deficit, CVI,
Parkinsonova bolest, dijabetes,
osteoartritis, bolesti srca,
inkontinencija, lo$ vid,
problemi sa stopalom, akutne bolesti

O O 0O

Korsc¢enje veceg broja lekova kao $to su
antipsihotici, sedativi, antidepresivi, lekovi
za snizavanje krvnog pritiska, i dr.
Konzumacija alkohola

Rizi¢no ponasanje

Fizicka neaktivnost

Neadekvatna ode¢a/obuca

Neadekvatno koriS¢enje pomagala
Neadekvatna ishrana i hidratacija
Nedostatak sna

SOCIJALNO-EKONOMSKI FAKTORI OKOLINE
e Niski prihodi Los dizajn zgrade ili ulaza u zgradu
e Nizak nivo obrazovanja Neadekvatna gradnja
e Jezicke barijere StepeniSte - nedostatak rukohvata i

e Losi uslovi zivota

e Samacki zivot

e Nedostatak podrske i socijalne interakcije
e Nedostatak moguénosti transporta

e Kulturne/etnicke

odmori§ta, rampi na trotoaru, loSe
osvetljenje ili oStar kontrast, klizave ili
neravne povrsine, prepreke o koje se moze
zapeti

Rizici unutar stana

-----
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Za najcesce uzroke pada se opisuju: saplitanje pri hodu 41%, poremecaj ravnoteze
22%, okliznuce 14%, nesigurnost 11%, slabost u nogama 6%, vrtoglavica 5%, nesvestica
1% (146). Nadeno je da misi¢na slabost povecava relativni rizik za pad za 4,4 puta, zatim
prethodna istorija pada, poremecaj hoda i deficit ravnoteze povecavaju (pojedinacno
svaki od njih) relativni rizik za pad za 3 puta, koriS¢enje pomagala, poremecaj vida i
artritis za 2,5 puta, smanjene aktivnosti dnevnog zivota i depresija za 2,3 puta, kognitivni
deficit i starost ve¢a od 80 godina za 1,7 puta (147). Posledice padova mogu biti znacajne,
ako menjaju nacin zivota. U mnogim slu¢ajevima posledice pada mogu biti zastrasujuce
za starije. Padovi dovode do gubitka samopouzdanja, potrebom za pomo¢i u ku¢i, ili ¢ak
smestanje u staraCke domove. Prelomi kuka zahtevaju obimnu hirurgiju i bolnicku negu
u urgentnim i kasnije rehabilitacionim centrima, produZeni oporavak i podrsku kod kuce

od strane zdravstvenih i socijalnih timova.

1.6.5. Sarkopenija

Sarkopenija predstavlja progresivno smanjenje misiéne mase i snage kod starijih
ljudi i1 patogenetski i vemenski je povezano sa smanjenjem koStane Cvrstine koja je
karakteristika osteoporoze. Sarkopenija je jedno od osnovnih obelezja starenja i posledica
je bioloskih, bihejvoralnih i spoljasnjih faktora koji prate starenje. Direktna posledica
sarkopenije je smanjena pokretljivost, gubitak samostalnosti, smanjenje kvaliteta i duzine
zivota, a indirektna povecana ucestalost padova i preloma. Za razliku od brzine smanjenja
kostane gustine, brzina smanjenja snage i miSicne mase je ista kod muskaraca i Zena,
uglavnom izraZzenija na donjim ekstremitetima. Sarkopenija se odlikuje miSi¢nom
atrofijom, a zatim i smanjenjem kvaliteta miSicnog tkiva koje je uzrokovano
umnozavanjem masnih ¢elija, fibroznim promenama, izmenjenom metabolizmu misi¢nih
¢elija, oksidativnim stresom i degeneracijom neuromuskularne spojnice. Osteoporoza i
sarkopenija su dva najvaznija poremecaja u starenju i Cine sastavni deo sindroma ,,
slabosti “(engl. frailty). Sarkopenija se odreduje preko lean body mass DXA metodom i
predstavlja smanjenu misicnu masu za vise od dve standardne devijacije u odnosu na
prosecnu vrednost populacije starosti 18-39 godina iz trece NHANES (engl. National
Health and Nutrition Examination Survey, podaci nacionalnog istrazivanja zdravlja i
ishrane u SAD) populacije istog pola i rase uz objektivnho dokazano smanjenje brzine

hoda adekvatnim testom (npr. brzina hoda < 0,8m/s prilikom testa hoda od 4m) (148).
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1.6.6. Znacaj padova u proceni rizika za prelom

Nije retka pojava da prelom nastao kao posledica pada u istom nivou bude okidac
u smislu dijagnoze osteoporoze. Osobe koje boluju od osteoporoze su u vecem riziku za
padove, $to dalje moze rezultovati novim prelomima. Saznanje o postojanju dijagnoze
osteoporoze Cesto vodi ka povecanoj zabrinutosti, posebno strah od pada kod starijih
osoba vodi ka ogranicenju aktivnosti i promeni stila zivota. Istrazivanja koja su ispitivala
strah od pada kod Zena, posebno onih koje su u riziku za prelom, su radena u malom
broju. Osobe koje su u ve¢em riziku za pad imaju i povecéan frakturni rizik. Nadeno je da
osobe koje su dozivele pad, u narednih godinu dana imaju povecan strah od novog pada

i snizenu fizicku aktivnost (149).

Prelomi koji se javljaju prilikom pada u istom nivou uti¢u na zna¢ajno povecanje
morbiditeta i troSkova lecenja kod starijih osoba (150-152). Ovakvi prelomi, posebno
kuka, su glavni uzrok iznenadnog morbiditeta i mortaliteta povezanih sa padom kod
starijih osoba (153-155). Najve¢i rizik za prelom je kod pacijenata sa osteoporozom koji
su i u visokom riziku za pad (156). Na globalnom nivou, broj starijih od 60 godina ¢e se
udvostruditi do 2050.godine (157). Jedna od tri osobe starije od 65 godina i jedna od dve
osobe starije od 80 godina ¢e doziveti pad bar jednom u godinu dana (158, 159). Medu

njima, 10-25% ¢e doziveti ozbiljnu povredu, kao §to je prelom (159).

Skoro polovina starijih osoba koji Zive u zajednici prijavljuje pad i do 10% tih
padova rezultira povredom skeletnog sistema (160). Mnoge studije su pokazale (161-
163) veoma snaznu povezanost izmedu sklonosti padovima i rizika za buduce prelome,
sa najve¢im rizikom kod onih koji su ve¢ doziveli vise padova u proslosti. Trenutno, rizik
za pad nije uracunat u alatku za procenu rizika za prelom, najverovatnije kao posledica
nepouzdanih ili nedovoljnih podataka u kohortama koje su sluzile za njegovo
formulisanje (105, 121). Iako padovi i prelomi imaju mnoge zajednicke faktore rizika
(starost, pusenje, koriS¢enje alkohola, fizicka neaktivnost, smanjena misi¢na masa) moglo
bi se pretpostaviti da procena frakturnog rizika dobijena na osnovu FRAX alatke, bi
mogla predvideti i budu¢e padove. Skora studija je testirala ovu hipotezu na populaciji
1800 starijih muSkaraca u MrOS Sweden kohorti (163). Podaci su ukljucivali klinicke
faktore rizika, MKG na vratu femura, FRAX rizik i podatke o prethodnim padovima.
Visok rizik dobijen uz pomo¢ FRAX alatke se pokazao snazno prediktivnim za povecan

rizik za padove. Ova informacija govori da je komponenta rizika za buduce padove vec¢
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unutar FRAX alatke, ali da bi se mogao dodati specifi¢an podatak o postojanju padova,
Sto bi mogla postati budu¢a verzija FRAXa. U medjuvremenu, vodi¢ koji ukljucuje
povecan rizik za prelome povezan sa prethodnim padovima je objavljen (116, 164),
sugeriSu¢i da verovatnoca preloma proraCunata na osnovu FRAXa moze biti, do 30%
povecan (pomnozen sa 1.3) kod osobe sa istorijom pada.

Kod odraslih osoba, pad moze biti posledica razlicitih fizickih ogranicenja i/ili
oboljenja (161, 165-168). Najcesce opisani razlog pada je iznenadni pad koji je vise
povezan sa nesposobnoscu kod starijih osoba da se bezbedno i funkcionalno kre¢u u
svojoj okolini i izbegnu pad nakon iznenadnog okliznuéa ili spoticanja (169). Hod i
poremecaji ravnoteze su drugi najcesce pominjani razlozi padova (169). Nezavisni faktori
kojima se mogu opisati poremecaji hoda i ravnoteze, su nesposobnost izvodenja tandem
hoda (161), smanjena brzina hoda (161) i uska Sirina oslonca pri stajanju (166). Znacajni
fizicki faktori koji takode donprinose pove¢anom riziku za pad su i smanjena ostrina vida
(161), inkontinencija (167) i nedovoljnost vitamina D (168). Takodje, prethodni pad
(167) 1 osteoartroza kolena, cerebrovaskularni isult, Parkinsonova bolest, poremecaji na
nivou cerebeluma i ortostatska hipotenzija takode su povezani sa rizikom za pad (168).

Medutim, postoje brojni psiholoski faktori koji su povezani sa rizikom za pad, kao
$to su samopouzdanje u sopstvenu ravnotezu i moguénost izvodenja zadataka i strah od
pada, koji Cesto vode u ponasanje sa izbegavanjem aktivnosti. Osobe koje su dozivele pad
imaju znacajno smanjenu sigurnost i samopouzdanje prilikom odredenih aktivnosti nego
osobe koje nisu dozivele pad (170). Pojava straha od pada u populaciji starijih je dosta
visoka 1 iznosi 29-92%, 1 anksioznost koja je povezana sa strahom od pada je veca kod
onih koji su doziveli bar jedan pad. Stopa izbegavanja aktivnosti kao posledica starha od
pada i gubitka samopouzdanja je procenjena na 15-55% (165), i ovakvo ponasanje Cesto
vodi ka smanjenoj funkcionalnosti (171), smanjenju socijalne aktivnosti (170) i
povecanom riziku za pad (172) i1 naknadnim institucijalizacijama. Kombinacija
ucestalosti padova i straha od pada se pokazala negativnom u odnosu na skorove fizicke
i mentalne komponente upitnika kvaliteta zivota povezanog sa zdravljem (173). Osobe sa
strahom od pada imaju manju perceptivnu kontrolu prilikom pada, narusenu ravnotezu i
1 manje izbegavanje padova, dok osobe bez straha od pada i boljim perceptivnom
kontrolom imaju bolje performance ravnoteze (174).

Do sad je sprovedeno vise istrazivanja koja su ispitivala odnos izmedu fizickih i

psiholoskih faktora i rizika za pad, od kojih je manji broj bio prospektivan. Pokazan je
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veci znacaj u sagledavanju psiholoskih faktora u odnosu na fizicke faktore, prethodne

padove ili prisustvo bolesti u proceni rizika za buduce padove (175).

1.7. FIZICKA AKTIVNOST

Naucna definicija odreduje da je fizicka aktivnost svako telesno kretanje
proizvedeno miSi¢ima lokomotornog sistema, koje predstavljaju rezultat kalorijske
potro$nje. Prema SZO fizicka aktivnost obuhvata sveaktivnosti, tj. kretanje u
svakodnevnom zivotu, ukljuCuju¢i posao, rekreaciju 1 sportske aktivnosti, a
kategorizacija je prema nivou intenziteta od niskog preko umerenog do visokog
intenziteta (176). Tako se definisana fizicka aktivnost najeSée posmatra kroz Cetiri
osnovne kategorije: aktivnost koja se odvija na radnom mestu (vezana za samu vrstu posla
koji osoba obavlja), aktivnost vezanaza transport, odnosno putovanje sa jednog mesta na
drugo (peSaCenje, voznja bicikla), aktivnost u kuci i oko kuce (CiS¢enje, spremanje,
basStovanstvo, zalivanje...) i aktivnost u slobodno vreme (Setnja, planinarenje, plivanje,
voznja bicikla, ples, sport...). Fizicka aktivnost je vrlo vazan stimulus za prevenciju

nastanka osteoporoze, ali i u lecenju (178).

Kostano tkivo je vrlo dinamicno tkivo i neprekidno se remodeluje, adaprira i
odgovara na razlicite stimulus, kao §to su fizicka aktivnost i mehanicka vibracija (179).
Mehanicko prenosenje vibracije tokom vezbi na kost je izuzetno znacajna u formiranju
¢vrste mikroarhitekture kosti, kao i za njeno odrzavanje. Tokom fizicke aktivnosti,
mehanicke sile se mogu preneti na kosti preko sila koje su reakcija na samu gravitaciju i
putem kontrakcije miSica, rezultuju¢i u povecanju ili odrzavanju kostane mase. Fizicka
aktivnost je jednako vaZzna u detinjstvu, kada se formira pik kostane mase, ali i u odraslom
dobu kada postoji potreba za njenim odrzavanjem, i kasnije u starijem dobu kada utice na
sprecavanje kostanog gubitka (179, 180). Vezbe koje su visokog intenziteta su prepoznate
kao korisne za stimulaciju kostanog tkiva, ali druge varijable kao Sto su misi¢na snaga,
tip miSi¢ne kontrakcije, trajanje i intenzitet kontrakcije su takode determinante koje uticu

na promenu kostanog metabolizma kod Zena u postmenopauzalnom periodu (177).

Postoji opsti, vrlo snazan dokaz, da osobe koje su vise fizicki aktivne, u odnosu

na one koje to nisu (odnosi se na muskarce i zene) imaju: niZe stope mortaliteta od svih
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uzroka, manje oboljevaju od ishemijske bolesti srca, tip II dijabetesa, metabolickog

sindroma, karcinoma dojke i debelog creva i depresije. Zatim, imaju nizi rizik da zadobiju

prelom kuka ili prsljena prilikom pada ili na malu traumu. Takode, imaju i veéi nivo

kardiorespiratornog kapaciteta i miSi¢ne izdrzljivosti i lakSe odrzavaju odgovarajucu

telesnu tezinu. Fizicki aktivne osobe starije od 65 godina imaju bolje zdravlje kostiju, nizi

rizik za pad i bolju kogniciju.

Zvani¢ne preporuke SZO za poboljSanje i odrzavanje kardiorespiratorne i miSi¢ne

kondicije, ¢vrstine kostiju i smanjenje rizika za pojavu hroni¢nih nezaraznih bolesti i

depresije, za odrasle osobe su da imaju (181):

bar 150 minuta aerobne fizicke aktivnosti srednjeg intenziteta tokom nedelje ili
bar 75 minuta aerobne fizicke aktivnosti visokog intenziteta tokom nedelje ili
ekvivalentna kombinacija prethodne dve vrste akrivnosti.

Aerobna aktivnost treba da se izvodi u trajanju bar po 10 minuta neprekidno.

Za dodatne pozitivne efekte po zdravlje, potrebno je povecati aktivnost na 300
minuta nedeljno aerobne fiziCke aktivnosti srednjeg intenziteta ili 150 minuta
aerobne fizicke aktivnosti visokog intenziteta ili ekvivalentnu kominaciju
prethodne dve.

Aktivnosti jaCanja miSi¢a, koje treba da obuhvate velike miSi¢ne grupe, treba
obavljati bar 2 dana u nedelji.

Osobe starije od 65 godina, trebalo bi da imaju i dodatne vezbe ravnoteze i

prevencije pada bar 3 dana u nedelji.
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1.

2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ispitati povezanost prisutnih klini¢kih faktora rizika za prelom i preloma na malu
traumu (vertebralnih i nevertebralnih, pojedinacnih i multiplih) sa vrednos¢u skora

kostane mikroarhitekture (SKM).

Odrediti prediktore (iz domena klinickih faktora i parametara koStane snage i
strukture) za vertebralne prelome i nevertebralne prelome koji se dogode prilikom

pada u istom nivou.
Ispitivanje psihometrijskih karakteristika Modifikovanog upitnika za procenu

rizika od pada (engl. Modified Falls Efficacy Scale-MFES), ukljucujuci

lingvisticku validaciju i kulturoloSku adaptaciju srpske verzije upitnika.

46



3. MATERIJAL 1 METODE

3.1. ISPITANICI

Istrazivanje je sprovedeno kao studija preseka i studija je obuhvatila 515

ispitanika zenskog pola Zivotne dobi 45 — 70 godina starosti. Uklju¢ene su Zene u

postmenopauznom periodu. Menopauza je definisana kao vreme poslednje menstruacije,

ukoliko je proslo najmanje 12 meseci od poslednje menstruacije.

Ispitanice su regrutovane u DXA Centru na odeljenju fizikalne medicine i

rehabilitacije Zavoda za zdravstvenu zaitu radnika «Zeleznice Srbije» u Beogradu.

Studija je planirana u skladu sa etickim standardima Helsinske deklaracije (Revidirana

verzija, 1983. godina) i u skladu sa pravilima Etickog komiteta Medicinskog fakulteta u

Beogradu.

3.1.1. Kriterijumi za ukljucivanje u studiju

Kriterijumi za ukljucivanje u studiju su ispitanice:

a. bele rase, starosne dobi izmedu 45 i 85 godina

b. u postmenopauzalnom periodu

c. koje prvi put mere kosStanu gustinu

d. indeksa telesne mase —(ITM) izmedu 17 1 40m?*/kg

e. koje su dobrovoljno pristale da ucestvuju u istrazivanju

3.1.2. Kriterijumi za iskljucivanje iz studije

Kriterijumi za iskljucivanje iz studije su:

a.
b.

C.

muski pol,

prethodno zapoceta terapija ili ranije leCenje osteoporoze,

prethodna hirurgija ki¢menog stuba ili implantirani strani materijal u L1-L4 regiji
ili regiji oba kuka,

postojanje inflamatornih bolesti na ki¢mi,

postojanje dva ili viSe prsljenova koji se ne mogu analizirati DXA metodom,

imobilizacija u poslednja 3 meseca,
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g. korisc¢enje invalidskih kolica,

h. prethodna amputacija ekstremiteta,

1. zivot u domovima za stare/institucijama zatvorenog tipa,

j. dijagnoza ozbiljnog psihijatrijskog poremecaja ili kognitivni deficit,
k. osobe sa tezim neuroloSkim oboljenjem,

. osobe koje nisu bele rase, nisu srpski drzavljani i ne razumeju srpski jezik

3.2. PRIKUPLJANJE PODATAKA

Ukljucivanje ispitanica trajalo je 6 meseci (u periodu 1. septembar 2017. — 1. mart
2018.g.). Odabrane su one osobe koje su izabrani lekari i lekari raznih specijalnosti uputili
u DXA centar Zavoda za zdravstvenu zasitu radnika ,,Zeleznice Srbije* u Beogradu da
mere prvi put mineralnu koStanu gustinu na centralnom DXA aparatu. Ispitanicama su
uzimani anamnesticki podaci: faktori rizika za osteoporozu, pojava drugih oboljenja,
koris¢enje medikamenata. Procenjeni su antropometrijske mere, laboratorijske analize,

DXA, SKM, HAS (parametri strukture kuka), testovi miSi¢ne snage i ravnoteze.

3.2.1. Antropometrijske mere

Telesna tezina je merena na digitalnom vagom marke Nikal, u laganoj odeci bez
cipela, sa tacnos¢u 0,1kg. Telesna visina je merena pomocu zidnog stadiometra sa
tacnoscu 0,1cm. ITM se racuna prema formuli [TM=telesna tezina(kg)/telesna visina(m?).
Merenje je obavljeno pre DXA snimanja. Podatak o snizenju u TV > 4cm u odnosu na
mladost je takode uziman ovom prilikom. Obavljeno je i merenje raspona ruku (RR) u
stoje¢em stavu uz zid, sa raSirenim rukama u abdukciji pod uglom 90 stepeni. Koris¢en
je metar sa milimetarskom trakom i rezultat je izraZen u cm. Odnos raspona ruku i telesne
visine je racunat prema formuli:

Odnos RR/TV=RR (ucm)/ TV (ucm) i izraZeno kao relativan broj.

3.2.2. Osteodenzitometrija

3.2.2.1. KoStana gustina

Mineralna kostana gustina je merena na lumbalnoj ki¢mi (L1-L4) i kuku (vrat butne

kosti 1 ukupni kuk) pomo¢u DXA (Hologic, Discovery C, DXA® Series) aparata.
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Rezultati su izrazeni u apsolutnim vrednostima g/cm? za vrednosti mineralne koStane
gustine i u standardnim devijacijama (SD) tj. T-skoru i interpretirani prema vazecoj
definiciji osteoporoze:

e T -skor >-1,0SD — normalana koStana gustina

e T -skor 1,0 - 2,5SD — snizena mineralna koStana gustina (osteopenija)

e T -skor <-2,5SD — osteoporoza

3.2.2.2. Lateralni snimak kicme na DXA aparatu (LSK)

U cilju detekcije vertebralnih preloma raden je lateralni snimak ki¢me na DXA
aparatu- LSK (engl. Vertebral Fracture Assessment - VFA). KoriS¢ena je
semikvantitativna metoda po Genantu za analizu vertebralnih deformiteta. Ova metoda
opisuje deformitete prsljenskih tela prema snizenju visinskog promera (stepen I je do
25%, stepen 11 od 25 do 40% i stepen 111 je vise od 40%) i prema obliku: klinasto sniZenje
(najveée sniZzenje je u anteriornom aspektu kada se posmatra na bofnom snimku),
bikonkavno sniZenje (najvece snizenje je u srednjem aspektu) i kra§ prelom (najvece
snizenje je u posteriornom aspektu). U analizu je uzet stepen II i III sniZenja visinskog
promera prsljenskog tela. Stepen I nije uzet u analizu zbog niske specifi¢nosti i
senzitivnosti. LSK nije raden ukoliko je ispitanica imala prethodni radiografski snimak

Thi L ki¢me ne stariji od 6 meseci.

3.2.2.3. Procena skora koStane mikroarhitekture (SKM)

SKM vrednost je dobijena reanalizom teksture snimka lumbalne kicme na DXA,
koriste¢i softver TBS iNsight® (V1.9.2, Med-Imaps, France). MKG i SMK su racunati
kao srednja vrednost pojedinac¢nih merenja za L1-L4 prsljenove, a nakon isklju¢ivanjaiz
analize polomljenih prsljenova i/ili onih sa izrazenim artroticnim promenama. Preporuka
proizvodaca je da se SKM ne radi osobama sa ITM<17 i ITM>37 zbog velike razlike u
postojanju mekog tkiva oko kicme $to uti¢e na analizu i dobijene rezultate. Kategorizacija
SKM-a po tercilama je prema preporukama opisana, kao:

potpuno narusena (SKM < 1.200),

delimi¢no narusena (1.200 < SKM > 1.250) i

ocuvana mikroarhitektura (SKM > 1.250).
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3.2.2.4. Procena geometrijske strukture kosti proksimalnog femura

Koris¢en je softver za reanalizu DXA snimka kuka i analizu koStane strukture
kuka (engl. Hip Structure Analysis- HSA). Pomoc¢u njega je procena vrSena na tri tacno
definisana regiona femura (najuzi deo vrata femura, intertrohanteri¢na regija i telo kuka).
Regioni od interesa se automatski odreduju, Sirine su 5 mm i svaki od njih je poprecno
postavljen u odnosu na osovine koja prolaze kroz vrat i kroz telo butne kosti (59, 182,
183). Regioni od interesa koje smo posmatrali tokom ove analize (slika 2) su:

1. vrat butne kosti (engl. Narow Neck - NN), transverzalni presek u odnosu na
uzduznu osovinu, nacinjen na najuZem mestu na vratu femura

2. intertrohanteri¢ni predeo (engl. Intertrochnteric - IT), transverzalni presek duz
intertrohanteri¢ne linije koja spaja veliki sa malim trohanterom butne kosti

3. osovina butne kosti (engl. Femoral Shaft - FS), transverzalni presek nacinjen na 2

cm ispod sredisnje tacke malog trohantera butne kosti

Pomocu ranije pomenutog softverskog programa direktno su dobijeni sledeci

parametri za svaki od navedenih regiona od interesa:

1. Indeks otpora na kompresivno opterecenje (engl. cross-sectional area, CSA,

cm?) definiSe se kao povrsina kosti na popre¢nom preseku kada se oduzmu sve
Supljine ispunjene kostnom srzi. CSA je indeks otpora na opterecenje usmereno
duz uzduzne osovine. IzraCunava se pomocu sledece formule:
CSA=BMD * PD
pm
(PD je periostealni dijametar; pmje stepen mineralizacije i kod kosti koja je kompletno
mineralizovana iznosi 1,05 g/ cm?, BMD je mineralna kostana gustina).

2 Periostealni dijametar (PD, cm) se meri izmedu spoljasnjih ivica odgovarajuceg
regiona od interesa.

3. Otporni momenat na savijanje (Z, cm?) je indeks otpora kojim se kosti odupiru
sili savijanja. IzraCunava se tako $to se momenat inercije na popre¢nom preseku
odgovarajuceg regiona od interesa podeli sa polovinom periostealnog dijametra.

Z=CSMI
PD/2
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4 Momenat inercije (engl. Cross Sectional Moment of Inertia-CSMI) na
poprecnom preseku predstavlja raspored mase u odnosu na centar savijanja
odnosno osovinu savijanja. Najudaljenija tacka od centra trpi maksimalni stres
na savijanje, dok tacka u centru prakti¢no ne trpi nikakvo opterecenje.

CSMI=TL[(PD)* - p(ED)*]

4 2 2
(PD je periostealni dijametar, ED je procenjen endokortikalni dijametar, p je trabekularna

poroznost
5 Debljina korteksa (engl. Cortical Thikness - CTh, cm) se izraCunava iz razlike
izmedu periostealnog i endokortikalnog dijametra. Periostealni dijametar se meri
direktno sa DXA skenova, dok se endokortikalni dijametar izracunava indirektno
uz pomo¢ modela. Beck je svoj model za procenu debljine korteksa zasnovao na
osnovu prethodnih rezultata koje su Kuper i saradnici (184) i Bell i saradnici
(185) dobili ispituju¢i ukupnu masu korteksa i trabekularne kosti na in vitro
uzorcima proksimalnih okrajaka femura pomocu kvantitativne kompjuterizovane
tomografije. Oni su utvrdili da je ukupni deo kortikalne kostane mase 60% u
vratu, 70% u intertrohantericnom regionu, a svih 100% u telu. Ako femur
posmatramo kao model u kome je na ovakav nacin rasporedena kortikalna
kosStana masa, mozemo da izra¢unamo endokortikalni dijametar (ED):
ED =2 x V( PD/2)* fc*CSA/ n

(PD je periostealni dijametar, CSA je povrSina pod popre¢nim presekom, fc je konstanta

za kortikalnu masu i iznosi od 0,6 za vrat do 1 za osovinu butne kosti)
Da bi se ovaj model za procenu endokortikalnog dijametra primenio pretpostavlja
se da je korteks simetri¢no postavljen u odnosu na periostealni dijametar i da moze
aproksimativno da se zamisli kao idealna kruznica oko vrata i tela femura, odnoso
kao elipsa oko intertrohanteri¢nog regiona.

6. Indeks izvijanja (engl. Buckling Ratio - BR) je mehanicki indeks stabilnosti zida

cevi na izvijanje i izracunava se kada se polovina periostealnog dijametra podeli
sa debljinom korteksa.

BR=PD/2
CTh
Visoke vrednosti BR govore o tome da je kost postala nestabilna usled istanjenja korteksa.

7. lzracunata je i makrostruktura femura kroz: merenje ugla vrata femura i

duZinu osovine kuka.
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3.2.3. Procena 10-godiSnjeg rizika za prelome

Procena desetogodiSnjeg rizika za prelome je obavljena pomocu FRAX alatke za
populaciju Hrvatske i izrazen je kao rizik za 10-godiSnji prelom kuka i velike
osteoporoticne prelome (ki¢ma, kuk, nadlaktica, podlaktica). Izracunata je i vrednost
desetogodicnjeg rizika za prelome prilagodena za vrednost SKM (FRAX standardizovan
sa SKM). Ako su izracunate vrednosti za velike osteoporoti¢ne prelome > 20% ili za
prelom kuka > 3%, smatra se da predstavljaju visok desetogodiSnji rizik za prelome i

preporuka su za pocetak lecenja.

3.2.4. Procena miSi¢ne snage i ravnoteze

Ispitivanje miSi¢ne snage i ravnoteZe je obavljen uz pomo¢ testova:

RavnoteZe - testa tandem stajanja (engl. Tandem Standing): od osobe se zahtevalo
da stoji sa priljubljenim stopalima jedno ispred drugog i da ostane 10 sec u tom polozaju
sa zatvorenim ocima i testa tandem hoda (engl. Tandem Walking Test) - od osobe se
zahtevalo da napravi 8 tandem koraka. Nemogu¢nost ispitanika da ostane 10 sekundi u
tandem polozaju ili nemoguénost tandem hoda predstavlje rizik za pad zbog naruSene
ravnoteze (186).

Misiéne snage i hoda, na osnovu specificnog testa ,,Ustani i idi “(engl. Timed Up
and Go Test): od osobe se zahtevalo da ustane sa stolice koja je normalne visine sa
naslonom i da hoda 3m normalnom brzinom, okrene se i vrati do stolice na koju ponovo
sedne. Vreme se merilo u sekundama uz pomo¢ Stoperice (186). Vreme duze od 14
sekundi, potrebno za izvodenje ovog testa, smatra se da je povezano sa visokim rizikom

za pad.

3.2.5. Upitnici

Svi ispitanici su bili anketirani pod istim uslovima, a po prethodno pribavljenom

pismenom pristanku da Zele da ucestvuju u istrazivanju. Kori$¢eni su sledeci upitnici:
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3.2.5.1. Opsti upitnik

Opsti upitnik se sastojao iz Sest delova. Prvi deo sadrzi pitanja kojima su
obuhvacene osnovne demografske karakteristike ispitanika: godine zivota, mesto
stanovanja, bracni status, obrazovni nivo, okolnosti stanovanja (Zivi sam / sa nekim).

Drugi deo se odnosio na pristustvo i broj drugih hroni¢nih bolesti: hipertenzija,
infarkt miokarda, prethodni cerebrovaskularni insult (CVI), hiperlipoproteinemija (HLP),
dijabetes (DM) i druge endokrine bolesti, neuroloske bolesti, bolesti Zzeluca i creva,
hroni¢na bubrezna insuficijencija (HBI), reumatoidni artritis (RA), hroni¢ne zapaljenske
bolesti, bolesti jetre, depresija i neurotski poremecaji, osteoartritis donjih ekstremiteta
(OADE), hroni¢ne opstruktivne bolesti plu¢a (HOPB).

Trec¢i deo je obuhvatio podatke vezane za prelom na malu traumu (lokalizacija i
broj preloma i Zivotno doba u momentu nastanka preloma).

U cetvrtom delu su bila pitanja vezana za postojanje rizika za nastanak preloma.
Ispitivalo se prisustvo onih faktora rizika koji se koriste za procenu 10 - godi$njeg rizika
za nastanak preloma putem FRAX alogoritma (rana menopauza, postojanje preloma na
malu traumu, prelomi kuka u porodici, pusenje, koris¢enje glikokortikoidne terapije,
sekundarni uzroci osteoporoze, odnosno prisustvo drugih bolesti koje utiCu na kostani
metabolizam, nizak I'TM, konzumiranje alkohola u koli¢ini ve¢oj od 2 jedinice (Case)
dnevno).

Peti deo upitnika se odnosio na istoriju padova. Isitanici su se izjasnjavali u kom
nivou se pad dogodio, u ku¢i/van kuée, broj padova koje su doziveli u poslednjih godinu
dana, u kojoj godini zivota se dogodio pad i doba godine/mesec kad se dogodio pad. Ovaj
deo upitnika sadrzao je i pitanja o broju lekova koje osoba uzima duze od 6 meseci a koji
mogu da utiCu na sklonost ka padovima: benzodiazepini, antidepresivi, neuroleptici,
diuretici, antihipertenzivi, antiaritmici, nitrati, vazodilatatori, antiholinergicki lekovi,
antiepileptici, antihistaminici, antiparkinsonici.

Poslednji, Sesti deo upitnika, se odnosio na podatke o fizickoj aktivnosti. Nivo
fizicke aktivnosti je procenjen na osnovu vazecih preporuka svetske zdravstvene
organzacije, kao: niska, umerena, intenzivna (181). Nivo fizicke aktivnosti je ocenjen kao
umeren ako je bila srednjeg intenziteta u proseku 5x30 min nedeljno (ili 3x50 min
nedeljno) ili visokog intenziteta 5x15 min nedeljno (ili 3x25 min nedeljno) tokom
najveceg perioda vremena u toku poslednjih 12 meseci. Nivo aktivnosti ispod ovog

ocenjen je kao niska fizicka aktivnost, a nivo aktivnosti iznad kao visoka fizicka
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aktivnost. Srednji intenzitet vezbi podrazumeva da tokom izvodenja aktivnosti, srce kuca
brze nego uobicajeno, da osoba moze da prica ali ne i da peva dok obavlja ove aktivnosti.
Visok intenzitet vezbi podrazumeva da srce kuca veoma brzo, da osoba ne moze da govori

ili je govor isprekidan ¢estim uzdasima vazduha dok obavlja ove aktivnosti.

3.2.5.2. Upitnik za procenu kognitivnog statusa (engl. Short Portable Mental Status
Questionnaire - SPMSQ)

Ovaj kratki upitnik je koriS¢en za procenu mentalnog statusa. Sastoji se od 10
pitanja na osnovu kojih se kognitivni status ispitanika kategorizije kao ocuvan (>7), blago
ostecen (6,7), umereno oStecen (3-5), i teSko ostecen (<3) (187). Ispitanici koji su imali

vrednost ve¢u od 7 su usli u istrazivacku grupu.

3.2.5.3. Modifikovani upitnik za procenu rizika od pada (engl. Modified Falls Efficacy
Scale - MFES)

Hill i saradnici su razvili upitnik Modifikovane skale pada (engl. Falls Efficacy
Scale-MFES) tako Sto su na originalni FES (engl. Falls Efficacy Scale) upitnik, koji se
sastoji iz 10 pitanja vezanih za osecaj sigurnosti koje osoba ima dok obavlja unutarkuéne
svakodnevne aktivnosti, dodali pitanja koja se odnose na obavljanje jo$ Cetiri vankuéne
aktivnosti. Dodate vankuéne aktivnosti su izabrane jer su ih ispitanici, koji su prethodno
doziveli pad, okarakterisali kao takve da im najvise izazivaju osecaj straha od pada i
nesigurnosti dok ih izvode (188). Prema autorima upitnika, MFES je jednostavan i jasan
upitnik koji se moze koristiti u klinickoj proceni samopouzdanja i sigurnosti tokom
obavljanja klju¢nih svakodnevnih aktivnosti kod starijih zdravih osoba sa narusenim
balansom. Upitnik je pokazao dobre karakteristike testa i dobru test-retest pouzdanost.
Sta vie, znadajne razlike u rezultatima MFES upitnika tj. nivoa sigurnosti i

samopouzdanja, su nadene kod starijih osoba sa i bez narusenog balansa (188).

Upitnik je namenjen osobama starosne dobi 65 godina i starijim. Sastoji se iz 14
pitanja koja se odnose na osecaj straha i sigurnosti, koje osobe imaju prilikom obavljanja
svakodnevnih aktivnosti unutar kuée (na Sta se odnosi prvih 10 pitanja) i van kuce
(poslednja 4 pitanja upitnika). Za ocenu odgovora na svako pitanje, koristi se vizualno-
analogna skala gde odgovor moze da varira od 0 = "uopSte nisam siguran" do 10 =
"potpuno sam siguran da necu doziveti pad prilikom izvodenja odredene aktivnosti".

Vrednosti skora MFES meri individualni osecaj straha da se ne dozivi pad, odnosno
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sigurnosti koji osoba ima da moze da izvrsi 14 unutarkuénih odnosno vankuénih
aktivnosti svakodnevnog zivota. Ukupni skor moze da varira od 0 do140. On se deli sa
brojem pitanja-14, pri ¢emu vrednost MFES skora < 8 ukazuje na postojanje straha od

pada (188).

3.2.5.3.1. KulturoloSka adaptacija MFES upitnika na srpski jezik

Originalna engleska verzija MFES upitnika je prevedena na srpski jezik u skladu
sa internacionalno prihva¢enim metodoloskim uputstvom za prevod i kulturolosku
adaptaciju upitnika (189). Nakon toga je obavljeno pilot testiranje na 10 ispitanica starijih
od 64 godine, koje su dolazile na merenje mineralne kostane gustine u DXA centar
Zavoda za zdravstvenu zastitu radnika “Zeleznice Srbije”, Beograd.

Dozvola za prevod i kulturolosku adaptaciju upitnika na srpski jezik je trazena od
prvog autora. Nakon dobijene dozvole, engleska verzija MFES upitnika je nezavisno
prevedena na srpski jezik, od strane dve osobe kojima je maternji jezik srpski i koji su
bili upoznati sa temom i konceptom istrazivanja. Kada su dva nezavisna prevodioca
postigla dogovor oko prevoda, prva verzija srpskog MFES upitnika je dobijena. Nakon
toga je ta verzija ponovo prevedena na engleski jezik od strane osobe ¢iji je maternji jezik
engleski, koja je profesionalni prevodilac i nije bila prethodno upoznata sa sadrzajem i
konceptom upitnika.

Tokom poslednje faze, upitnik je u pisanoj formi testiran na grupi od 10 ispitanica
starijih od 65 godina kojima je dijagnostikovana osteoporoza, a u cilju potvrde
razumljivosti pitanja. Ispitanice koje su ucestvovale u pilot testiranju su izabrane
nezavisno od prisustva preloma. Nakon §to su odgovorile na pitanja, traZeno je od njih da
prokomentarisSu jednostavnost, jasnocu i vaznost pitanja. Njihovi odgovori surazmotreni
i manja izmena je napravljena u jednom pitanju. Kona¢na verzija na srpskom jeziku
MFES-S (MFES-srpska verzija) upitnika je postignuta i upotrebljena u ovoj studiji, na
podgrupi ispitanica starosne dobi 65 godina 1 starijim.

Ispitanicama, koje su popunile upitnik na prvom pregledu, su pozvane da ponovo
dodu nakon perioda dve nedelje da ponovo popune isti upitnik. Tokom postupka
popunjavanja, oba puta je bio prisutan isti istraziva¢. Ponovno popunjavanje je bilo
potrebno zbog kasnijeg raunanja test-retest pouzdanosti. Ukupno 257 ispitanica je
popunilo isti upitnik u razmaku 2-3 nedelje i one su sacinile novu podgrupu. Period od
dve do tri nedelje je uzet da bi se smanjila mogucnost prise¢anja Sta su odgovorile prvi

put. Ispitanice koje su u tom periodu dozivele pad ili ako su dozivele neku znacajnu
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promenu u svom zdravstvenom stanju, zatim one koje nisu mogle ponovo da budu

testirane iz nekog razloga, je planirano da budu iskljucene iz istrazivanja.

3.2.5.4. Gerijatrijska skala depresije-kratka forma (engl. Geriatric Depression Scale-
Short Form - GDS-SF)

Upitnik se sastoji od 15 pitanja, od kojih 10 ukazuju na postojanje depresije kada
se odgovori na njih pozitivno, dok ostalih 5 (pitanja 1, 5, 7, 11 i 13) ukazuju na postojanje
depresije kada je odgovor odrican. Svako pitanje nosi vrednost 0 ili 1 u zavisnosti da li
ukazuje na prisustvo depresivnosti. Ukupni skor 0—4 se smatra normalnim, 5—8 ukazuje
na blagu depresiju, 9—11 na srednje izrazenu depresiju i 12—15 ukazuje na depresiju veceg
stepena. Upitnik se Siroko koristi za ispitivanje u zajednici, ali i u zdravstvenim

ustanovama sa kra¢im i duzim zbrinjavanjem (190).

3.3. STATISTICKA ANALIZA

Statisticka obrada rezultata obuhvatila je metode deskriptivne statistike i testiranja
hipoteza. Najpre je Kolmogorov-Smirnovim testom ispitana distribucija numerickih
varijabli. Kako je Kolmogorov-Smirnov test statisticki znacajan, zakljucili smo da
distribucija statisticki znacajno odstupa od normalne. To je potvrdio i Shapiro-Wilkov
test, koji se uzima kao stroziji kriterijum normalnosti distribucije. S obzirom da sve
numeric¢ke varijable imaju distribuciju koja odstupa od normalne, za prikaz podataka i
testiranje hipoteza koris¢ene su neparametrijske tehnike.

Za opis parametara od znacaja u zavisnosti od njihove prirode, koris¢eni su
frekvencije, procenti i srednja vrednost (medijana) uzorka. Kao mera odstupanja od
medijane koriS¢en je interkvartilni rang. Vrsta statistickih testova uslovljena je
karakterom prikupljenih podataka (kategorijalne ili numericke varijable). Nivo
verovatnoce ustanovljen je na p<0,05.

Za testiranje razlika izmedu parametara, koris¢en je Kruskal-Wallis H test u onim
slucajevima gde su se ispitivale razlike izmedu tri i viSe modaliteta kategoricke varijable,
a gde su podaci numericki koji nemaju normalnu distribuciju ili ordinalni. Ovaj test je
pandan parametrijskoj jednofaktorskoj analizi varijanse. Za ispitivanje razlika izmedu
dva modaliteta, kada su podaci numericki ¢ija distribucija odstupa od normalne koris¢en
je Mann-Whithey U test. Ovaj test predstavlja pandan parametrijskom t-testu za velike

nezavisne uzorke. Odnos dve kvalitativne varijable ispitan je pomoc¢u Hi kvadrat testa,
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dok je ispitivanje povezanosti dve numericke varijable testirano neparametriskim
Spirmanovim koeficijentom korelacije.

Ocenjivana je i dijagnosticka tac¢nost pojedinih testova. Za tu svrhu koriS¢ene su
senzitivnost, specifi¢nost, ROC kriva, i povrsina ispod ROC krive kao sveukupna mera
dijagnosticke korisnosti testova. Tabela kros-tabulacije za ispitivanje senzitivnosti i

specifi¢nosti je postavljena na sledec¢i nacin:

Tabela 8. Ra¢unanje senzitivnosti i specificnosti

Stvarno stanje (postojanje preloma)
Pozitivan Negativan
Pozitivan a b a+b
Test Negativan c d ctd
atc b+d

Senzitivnost testa je proporcija bolesnih osoba ispravno prepoznatih testom od
ukupno stvarno bolesnih: a/(a+c).

Specifi¢nost testa je proporcija zdravih osoba ispravno prepoznatih testom od
ukupnog broja zdravih: d/(b+d).

Ispitivanje prediktivnih svojstava nezavisnih promenljivih testirano je pomocu
univarijantne i multivarijantne binarne logisticke regresione analize. Kriterijumske
varijable kodirane su kao dummy varijable (1=postoji svojstvo od inetersa, 0=ne postoji
svojstvo od inetresa). Za metod u multivarijantnoj logistickoj regresionoj analizi izabrana
je Forward metoda. Ova metoda izabrana jer je istrazivacki cilj bio da se identifikuju
prediktori nezavisno povezani sa ishodom (zavisnom varijablom), s obzirom na veliki
broj prediktora koji su u univarijantnom modelu pokazali statisti¢ki znacajnu povezanost
sa zavisnom varijablom. Za ispitivanje multikolinearnosti izmedu varijabli koris¢en je
faktor inflacije (porasta) varijanse (VIF).

U cilju ispitivanja senzitivnosti i specifi¢nosti testova koris§¢ena je ROC kriva.

Kao mere validacije MFES testa, tj. kao metrijske karakteristike testa su
ispitivani: interna konzistentnost, test-retest pouzdanost, konkurentna i konvergentna
validnost i konstrukt validnost.

Imajuci u vidu da je prevalencija osteoporoze kod Zena u postmenopauzi oko
30%, izracunato je da minimalna veli¢ina uzorka, uz alfa gresku od 0,05 i mo¢ testa od
80% treba da iznosi 323 ispitanice. StatistiCka obrada i analiza podataka odradena je u
statistickom paketu SPSS ver. 24 (Statistical Pasckage for the Social Sciences) za

Windows. Tabelarno i graficko predstavljanje uradeno je u Excel programu.
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4. REZULTATI

4.1. STRUKTURA UZORKA PREMA SOCIO-DEMOGRAFSKIM 1
ANTROPOMETRIJSKIM KARAKTERISTIKAMA ISPITANICA

4.1.1. Distribucija ispitanica prema godinama starosti

Ova opservaciona studija preseka obihvatila je 515 Zena u postmenopauzalnom
periodu, prosecne starosne dobi 64 godine (Med=64, IQR=12). Najmlada ispitanica je
imala 45 godina, a najstarija 86 godina. Najveéi broj ispitanica je bio u starosnim
grupama 55-64 1 65-74 godine - ukupno 387 (75,1%) (Grafik 3).

38,4%
36,7%

0,8%
4
44-54 55-64 65-74 75-84 85ivise

Grafik 3. Struktura uzorka prema godinama starosti, dobne grupe

4.1.2. Distribucija ispitanica prema ostalim sociodemografskim karakteristikama

Najveci broj ispitanica zivi u Beogradu ili nekom od gradova Srbije (89,9%). Ako se
posmatra stepen obrazovanja, najveci broj ispitanica je zavrsilo srednju Skolu, a najmanje
njih osnovnu. Najveci broj ispitanica zivi u bracnoj zajednici (skoro 67%), dok je
najmanje njih razvedeno (5,6%). Ako se posmatra da li ispitanica zivi sama ili sa nekim,
rezultati pokazuju da vec¢ina njih (skoro 80%) Zivi u zajednici, bez obzira na broj ¢lanova

domacinstva. Najveci broj ispitanica zivi u domacinstvu koje ostvaruje manje od 40000
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dinara mese¢no po domacinstvu, dok je ucesce onih ¢ije domacinstvo mesecno ima

doprinos ve¢i od 80000 dinara samo 20% (Tabela 9).

Tabela 9. Distribucija ispitanica prema sociodemografskim karakteristikama

Sociodemografske karakteristike | Broj N, f (%)
Mesto stanovanja
Beograd 355 (68,9)
Grad u Srbiji 108 (21)
Selo 52 (10,1)
Obrazovni nivo
Visoko obrazovanje 149 (28,9)
Visa skola 78 (15,1)
Srednja Skola 229 (44,5)
Osnovno obrazovanje 59 (11,5)
Bracni satus
Udata 344 (66,8)
Neudata 38 (7,4)
Razvedena 29 (5,6)
Udovica 104 (20,2)
Zivot u zajednici
Ne (zivi sama) 105 (20,4)
Da 410 (79,6)
Mesecni prihod po domadéinstvu
Manji od 40000 dinara 206 (40)
40000-80000 dinara 205 (39,8)
Veci od 80000 dinara 104 (20,2)

4.1.3. Antropometrijske karakteristike ispitanica

Telesna visina ispitanica u uzorku je iznosila od 143 cm do 182 c¢m, sa prosekom
od 160cm. Telesna tezina ispitanica je imedu 43 1 118 kg, uz prose¢nuu tezinu od 67 kg.
Prose€an raspon ruku na uzorku iznosi 162,1 cm, dok je prosecan Odnos raspona ruku i
telesne visine 1,01. Indeks telesne mase je vrednosti izmedu 17,2 i 43,0 kg/cm?, uz prosek
od 26,59 kg/cm?. Prose¢no sniZenje u telesnoj visini u odnosu na mladost iznosi 3 c¢m,

dok je prosek nastupanja menopauze 50 godina.
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Struktura uzorka u odnosu na antropometrijske karakteristike je prikazana u
Tabeli 10.

Tabela 10. Distribucija ispitanica prema prose¢nim antropometrijskim karakteristikama

N Min | Max | Medijana | IQR

Telesna visina (cm) 515 | 143,00 | 182,00 160,00 | 8,00
Telesna tezina (kg) 515 43,00 | 118,00 67,00 | 15,50
Raspon ruku (cm) 515 19,40 | 181,30 162,10 | 8,70
Odnos Raspon ruku/ telesna visina 515 0,93 1,67 1,01 | 0,023
I™ 515 17,20 43,00 26,59 | 6,08
Snizenje u telesnoj visini u odnosu na 515 000 | 1350 3.00| 3,00
mladost (cm)

Menopauza (godine) 515 32,00 | 69,00 50,00 | 7,00

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

4.1.3.1. Distribucija ispitanica prema indeksu telesne mase

Najveci broj ispitanica ima prekomernu telesnu tezinu ili je gojazno, ukupno 323

(62,7%), dok oko 1% ima nisku telesnu masu (Grafik 4).

23 (5%) 6(1%)

186 (36%)

300 (58%)

Emanjiod 18 m18,01-25,00 m25,01-35,00 35,01 i veci

Grafik 4. Distribucija ispitanica prema kategorijama I'TM

4.2. DISTRIBUCIJA ISPITANICA U ODNOSU NA PRISUSTVO
HRONICNIH BOLESTI

Ukupno 430 (83,5%) ispitanica je navela da ima prisutnu bar jednu hroni¢nu bolest
od ispitivanih i navedenihu Tabeli 11. Najucestalije hroni¢ne bolesti su hipertenzija i
hiperlipoproteinemija. Vise od pola ukupnog broja ispitanica ima bar jednu od ove dve

hroni¢ne bolesti (Tabela 11).
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Tabela 11. Distribucija ispitanica prema vrsti prisutnih drugih hroni¢nih bolesti.

NE, N (%) DA, N (%)
Hipertenzija 201 (39) 314 (61)
Diabetes mellitus 443 (86) 72 (14)
Infarkt miokarda 481 (93.,4) 34 (6,6)
Hroni¢na bubrezna insuficijencija 488 (94,8) 27 (5,2)
Cerebrovaskularni insult 480 (93,2) 35(6,8)
Postojanje drugih neuroloskih bolesti 501 (97,3) 14 (2,7)
Prisustvo bolesti zeluca i/ili jednjaka 458 (88,8) 57 (11,1)
Smanjen rad Stitaste Zlezde 438 (85) 77 (15)
Postojanje drugih endokrinih bolesti 513 (99,6) 2(0,4)
Pojacan rad Stitaste Zlezde 495 (96,1) 20 (3,9)
Hiperlipoproteinemija 250 (48,8) 265 (51,5)
Reumatoidni artritis 501 (97,3) 14 (2,7)
Hroni¢na zapaljenska bolest 499 (96,9) 16 (3,1)
Maligne bolesti ikada 446 (86,6) 69 (13,4)
Hronicna bolest jetre 492 (95.5) 23 (4,5)
Osteoartroza kuka i/ili kolena 431 (83,7) 84 (16,3)
Prisustvo depresije 481 (93.,4) 34 (6,6)
Druge psihijatrijskih bolesti 510 (99) 5(1)
HOPB 471 (91,5) 44 (8,5)

N=broj

U odnosu na broj prisutnih hroni¢nih bolesti, vise od polovine ispitanica ima 3 ili viSe

od prethodno navedenih (Grafik 5).

218 %

123 %

ml m2 m3ivise

Grafik 5. Distribucija ispitanica prema broju prisutnih drugih hroni¢nih bolesti.

Broj prisutnih drugih hronic¢nih bolesti krece se od 1 do 7, sa prosekom od 3 bolesti

po ispitanici kod kojih je detektovana druga hronicna bolest (Tabela 12).
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Tabela 12. Distribucija ispitanica prema prose¢nom broju prisutnih drugih hroni¢nih
bolesti

N | Min | Max | Medijana | IQR

Broj prisutnih drugih hroni¢nih bolesti 430 1 7 3,00 6,00

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

4.3. PRELOM NA MALU TRAUMU

Od 515 ispitanica, njih 228 je dozivelo bar jedan prelom na malu traumu (44,27%).
Medijana starosti kada se dogodio prvi prelom je 61 godina. Raspon nastanka prvog
preloma se kre¢e od 40 do 85 godine. Vreme od prvog preloma do momenta ispitivanja

je Med=5 godina. Raspon je veliki i kre¢e se od 1 do 23 godine (Tabela 13).

Tabela 13. Distribucija ispitanica prema podacima vezanim za prvi prelom
N | Min | Max | Medijana | IQR

228 | 40,00 | 85,00 61,00 | 11,00

Godina zivota kada se dogodio prvi
prelom

Vreme od prvog preloma do momenta
ispitivanja u godinama

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

189 | 1,00 | 23,00 5,00 | 8,00

Broj preloma krece se od 1 do 10, sa prosekom od 1 preloma po ispitanici kod

kojih je ustanovljen prelom (N=228) (Tabela 14).

Tabela 14. Distribucija ispitanica prema prose¢nom broju preloma

N Min Max Medijana IQR

Broj preloma 228 1 10 1,00 1,00

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

Medu ispitanicama koje su imale prelom na malu traumu, najvise ih je imalo 1

prelom, dok je Cetvrtina imala dva preloma, a petina 3 ili viSe preloma (Grafik 6).
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Grafik 6. Distribucija ispitanica prema broju preloma
Ako posmatramo broj preloma, polovina ispitanica sa prelomom na ki¢mi je imala
jedan prelom, skoro tre¢ina ispitanica je imala 2 preloma i petina 3 ili viSe. Za
nevertebralne prelome je ucestalost malo drugacija, ¢ak 2/3 ispitanica je prijavilo
prisustvo jednog preloma u proslosti, a samo 7% 3 ili viSe. Ispitanice koje su prezivele
bar jedan vertebralni i bar jedan nevertebralni prelom u polovini slucajeva imaju i neki 3.

prelom (Tabela 15).

Tabela 15. Distribucija ispitanica prema broju preloma, razlike medu grupama

Ukupno
1 2 3+ a 00{’, w | *|df| P
Vrsta preloma
Vertebralni N(%) | 37(50,7) | 21 (28,8) | 15(20,5) 73
Nevertebralni | N(%) | 82 (75,2) | 19(17,4) 8(7,3) 109 | 77,76 | 4 | <0,001
V+NV N(%) 0(0)| 22(47,8) | 24(52,2) 46
Lokalizacija preloma*
Kuk N(%) | 14(45,2) | 8(25,8) 9(29,0) 31 1,L79] 2| 0,409
Podlaktica N(%) 41(50) | 23 (28) 18(22) 821 048 | 2| 0,786
Nadlaktica N(%) 7 (28) 8(32) 10 (40) 251 899 | 2| 0,011
Ostali N(%) | 20 (36,4) | 17(30,9) | 18(32,7) 551 9,78 | 2| 0,008

V+NV= postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj, %= procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom). Testirane su razlike izmedju
odgovora: postoji i ne postoji prelom. Razlog tome je tip pitanja: pitanje sa mogucnosti visestrukog izbora.

S obzirom na prirodu promenljivih (kvalitativne varijable), razlike izmedu grupa
testirane su Hi kvadrat testom. Razlike u broju preloma nisu ispitane izmedu onih sa
prelomima i bez zbog prirode varijable (oni koji nemaju prelome, ne mogu imati ni broj
proloma). Razlike u broju preloma postoje izmedu grupa sa vertebralnim, nevetebralnim

i jednim i drugim, kao i izmedu onih sa prelomom nadlaktice i ostale prelome.
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4.3.1. Lokalizacija preloma

Od ukupnog broja ispitanica, njih 44% su doZivele prelom na malu traumu. Medu
ispitanicama sa prelomom, skoro svaka Cetvrta ispitanica je imala bar jedan prelom na
ki¢mi a svaka treca bar jedan nevertebralni prelom (podlaktica, nadlaktica, kuk 1 ostali)
(Tabela 16)

Tabela 16. Distribucija ispitanica prema lokalizaciji preloma

Vertebralni Nevertrebralni
N (%) N (%)
Ne 396 76,9 360 69,9
Da 119 23,1 155 30,1
Total 515 100,0 515 100,0

4.3.1.1. Prelomi kicmenih prsljenova (vertebralni prelomi)

Kod 119 ispitanica je registrovano ukupno 205 preloma ki¢menih prsljenova: 105
na torakalnoj ki¢mi i 100 na lumbalnoj. Naime, jedna ispitanica mogla je imati prelome
na viSe pri§ljenova. Prema ucestalosti broja preloma prsljenova i na osnovu njihovog

nivoa su po slede¢em opadaju¢em redosledu: L1, TH12, L3, TH11 i L2 (Grafik 7).
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Grafik 7. Distribucija ispitanica prema lokalizaciji preloma na Th i L ki¢mi

Kod ispitanica kod kojih je registrovan prelom ki¢menog prsljena (N=119), kod

njih 52 (43,7%) su registrovana 2 ili viSe preloma ki¢cmenog prsljena (Tabela 17).
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Tabela 17. Distribucija ispitanica prema broju preloma ki¢menih prsljenova

N Procenat (%)
1 67 56,3
2 32 26,9
3 11 9,2
4 4 34
5 2 1,7
7 2 1,7
10 1 0,8
Total 119 100,0

Najveci broj preloma ki¢menih prsljenova je bilo 10 po ispitanici (Tabela 18).

Tabela 18. Distribucija ispitanica prema prose¢nom broju preloma ki¢menih prsljenova

N | Min | Max | Medijana IQR

Broj preloma ki¢menih prsljenova 119 | 1,00 | 10,00 1,7983 1,36903

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

Broj preloma ki¢menih prs§ljenova krece se od 1 do 10, sa prosekom od 1,8

preloma po ispitanici kod kojih je ustanovljen prelom (N=119).

4.3.1.2. Nevertebralni prelomi

Nevertebralni prelomi su grupisani u Cetiri podgrupe preloma: prelomi kuka,

podlaktice, nadlaktice i ostali prelomi. Rezultati su prikazani u Tabeli 19.

Tabela 19. Distribucija ispitanica prema lokalizaciji nevertrebralnih preloma

Lokalizacija preloma N (%)
Prelom kuka 31 (6,0)
Prelom podlaktice 82 (15,9)
Prelom nadlaktice 25(4,9)
Ostali prelomi 55 (10,7)

U uzorku je bio najucestaliji prelomi podlaktice (15,9%), a najmanju ucestalost

ima prelom nadlaktice (4,9%).
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4.3.2. Prelomi u odnosu na socio-demografske varijable

4.3.2.1. Prelomi i starosna dob

U odnosu na godine starosti izrazene po dobnim grupama, ispitana je razlika u
postojanju preloma na malu traumu. Posmatrana je posebno razlika u postojanju
vertebralnih, nevertebralnih i grupe koja je dozivela bar jedan vertebralni i bar jedan

nevertebralni prelom (Tabela 20).

Tabela 20. Distribucija ispitanica prema godinama starosti, razlike medu grupama

| 45-54 [ 55-64 | 65-74 | 75-84 | 85ivise | Sve | > [df][ p
Prelom na malu traumu
Ne N 51 128 85 23 0[] 287
% | 178 446 296| 8,0 0,0 | 100,0
5 N ol 70 104 41 41 ng| 128 | 4 | <0,001
a % | 39| 30,7| 456]| 18,0 1,8 | 100,0
Vrsta preloma
Vertebralni N 2 22 33 15 1 73
ertebralni % | 27| 30.1| 452 205 1,41 100,0
N 4 4 1 1] 1
Nevertebralni % 52 36(7) 43Z 132 9 1000(9) 10,34 | 8 | 0,242
N 1 8 24 11 2 46
VANV % | 22| 174 522 239 43 100,0
Lokalizacija preloma*
N 1 5 14 10 1 31
Kuk % | 321 161 452] 323 3211000 1991 | 4| 6,001
. N 3 32 35 11 1 82
Podlaktica % 371 3901 427 32 1211000 6,63 4 1 0,157
] N 0 3 18 4 0 25
Nadlaktica % 001 120 72.0] 16.0 0.0 | 100.0 17,24 | 4 | 0,002
Ostal N 4 14 28 3 1 551 8,19 | 4 | 0,085
stalt % | 73| 255| 509 145 1,81 100,0

V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N =broj ispitanica, %=procenat, y>=Hi kvadrat
test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost

*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom). Testirane su razlike izmedju
odgovora: postoji i ne postoji prelom. Razlog tome je tip pitanja: pitanje sa mogucénosti visestrukog izbora.

S obzirom na prirodu promenljivih (kvalitativne varijable), razlike izmedu grupa
testirane su Hi kvadrat testom. Razlike u starosnim kategorijama postoje izmedu grupa sa
i bez preloma, sa i bez preloma kuka i sa i bez preloma nadlaktice. Naime, najveci broj
ispitanica koje su doZivele prelom na malu traumu se nalazi u dobnoj grupi 65-74 godine,
dok one koje nisu imale prelom su najbrojnije u dobnoj grupi 55-64 godine. Ispitanice u

uzorku, koje su imale prelom na malu traumu, su starije zivotne dobi.
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U grupi ispitanica 65 godina i starije, njih 58,8% imaju prelom, dok je taj procenat

kod mladih 31% (3?=40,074; p<0,001).

Kruskal-Wallis H testom ispitali smo da li je starost statisticki znacajno drugacija
kod ispitanica sa i bez preloma. Razlike su ispitane i izmedu ispitanica sa vertebralnim,
nevertebralnim i oba preloma. Ispitali smo i razlike izmedu ispitanica sa i bez preloma
kuka, sa 1 bez preloma podlaktice, sa i bez preloma nadlaktice i sa i bez ostalih preloma
(Tabela 21).

Tabela 21. Distribucija ispitanica prema prose¢nim godinama starosti, razlike medu
grupama

Kruskal-
Wallis test ot P
Ne Medijana 62,00
Prelom na IQR 10
malu traumu D Medijana 67,00 50,12 1 <0,001
a IQR 11
_ Medijana 68,00
Vertebralni IQR 10
Vrsta . | Medijana 65,00
preloma Nevertebralni IOR 11 10,98 2 0,004
Vertebralnii | Medijana 71,50
nevertebralni | IQR 10,25
Medijana 73,00
Prelom kuka IOR B 18,94 1 <0,001
Prelom Medijana 65,00
Lokalizacija | podlaktice | IQR 11 2,91 1| 0,088
preloma* Prelom Medijana 69,00
nadlaktice | IQR 75| 0% 1| 60002
: . | Medijana 69,00
Ostali prelomi QR 3 5,96 1 0,015

IQR=interkvartilni rang, df=stepen slobode, p=statistic¢ka znacajnost
*Prikazane su prosecne vrednosti (Med) i odstupanje od prosec¢ne vrednosti (IQR) za pozitivan odgovor
(postoji prelom).

Statisticki znacajna razlika ustanovljena je izmedu onih sa i bez preloma, sa
vertebralnim, nevertebralnim i obe vrste preloma, kao i izmedu onih koje imaju i nemaju
prelom kuka, sa i bez preloma nadlaktice i sa i bez ostalih preloma. Statisticka znacajnost
Kruskal-Wallis H testa ispod je grani¢ne vrednosti od 0,05 na pomenutim varijablama.

Starije su ispitanice sa prelomom (Med=67) u odnosu na one bez preloma
(Med=62). Medijana onih sa vertebralnim prelomom je 68 godina, sa nevertebralnim 65
godina i sa oba 71,5 godina. Medijana starosti ispitanica sa prelomom kuka je 73 godina,

sa prelomom nadlaktice 69 godina i ostalim prelomima isto tako 69 godina.
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4.3.2.2. Prisustvo preloma i mesto stanovanja

Ispitano je da li postoji razlika u prisustvu preloma u odnosu na mesto stanovanja

(ruralna, urbana sredina) (Tabela 22).

Tabela 22. Distribucija ispitanica prema opstini / gradu stanovanja, razlike medu
grupama

. Grad u )
Mesto stanovanja Beograd Srbiji Selo | Ukupno | ¥ df p
Prelom na malu traumu

Ne N 219 45 23 287
% 76,3 15,7 8,0 100,0

5 N 136 63| 29 28| 1626 | 2 | <0,001
a % 59,6 27,6 12,7 100,0

Vrsta preloma

. N 42 21 10 73
Vertebralni % 575 288 | 137 100,0
N 65 31 13 109

Nevertebralni % 506 784 19 100.0 0,55 | 4 | 0,969
Vertebralni i N 29 11 6 46
nevertebralni % 63,0% 23,9% | 13,0% | 100,0%

Lokalizacija*

N 23 5 3 31

Prelom kuka % 742 16.1 9.7 100.0 0,51 | 2| 0,776
. N 46 25 11 82

Prelom podlaktice % 6.1 305 34 100.0 7,61 | 2| 0,022
N 14 7 4 25

Prelom nadlaktice % 356.0 28.0 16.0 100.0 2,16 | 2 | 0,339
N 35 14 6 55

Ostali prelomi % 63.6 255 109 100.0 0,88 | 2 | 0,644

N=broj, %=procenat, x>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Razlike u mestu stanovanja postoje izmedu grupa sa i bez preloma, sa i bez
preloma podlaktice. Daleko veci procenat ispitanica bez preloma je iz gradske sredine
Beograda (76,3%), zatim iz gradske sredine iz unutrasnjosti Srbije (15,7%) i najmanjeih
je sa sela (8%) dok se taj procenat smanjuje za ispitanice iz Beograda ako se posmatra
postojanje preloma (59,6%) a raste ucestalost ispitanica iz grada u Srbiji (27,6%) 1 iz
seoske sredine (12,7%). Najveci broj ispitanica sa prelomom podlaktice je iz unutrasnjosti

Srbije, iz gradske sredine.
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4.3.2.3. Prisustvo preloma i obrazovni nivo ispitanica

Ispitano je da li postoji razlika u prisustvu preloma u odnosu na nivo obrazovanja
(Tabela 23).

Tabela 23. Distribucija ispitanica prema obrazovnom nivou, razlike medu grupama

. . Visa | Srednja | Osnovna 5
Obrazovanje Visoko Skola | kola Skola Ukupno X df ]
Prelom Ne N 108 41 115 23 287
na % 37,6 | 14,3 40,1 8,0 100,0
mal [ TN 4] 37| 114 36| 2282670 |3 | <0001
traumu | 0 | % 18,0 | 16,2 50,0 15,8 100,0

N=broj, %=procenat, x>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost

Razlike u nivou formalnog obrazovanja postoje izmedu grupa sa i bez preloma.
Daleko ve¢i procenat ispitanica sa visokim obrazovanjem nema prelom na malu traumu,
dok veci broj ispitanica sa srednjim i osnovnim obrazovanjem ima prelom na malu
traumu. Prelomi su ¢es¢i ako ispitanica ima srednje i osnovno obrazovanje kao najvise
ostvareno. U odnosu na vrstu i lokalizaciju preloma, ne postoje razlike u odnosu na

obrazovni nivo ispitanica (p=>0,05 u odnosu na sve kategorije)

4.3.2.4. Prelomi i bracni status

Ispitano je da li postoji razlika u prisustvu preloma u odnosu na bra¢ni status

ispitanica (Tabela 24).

Tabela 24. Distribucija ispitanica prema bra¢nom statusu, razlike medu grupama

Bracni status Udata N;tl;d l}iizn‘,: Udovica | Ukupno | X2 Df P
Prelom na malu traumu

~ N 197 %) 18 50 287
% | 686 77 6.3 174 1000

5 N 147 16 11 54 ng| 334 | 3| 0342
a % | 645] 7.0 48 371 1000

Vrsta preloma

TN 51 6 1 5 7
Vertebralni =/ =——¢5 57—¢5 14 205 100,0
N 75 g 4 2 109

Nevertebralni % 638 73 37 202 100.0 16,64 | 6 0,011
N 21 2 6 17 46
VANV % | 457 43| 13,0 370 100.0

N=broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

69



Razlike u bra¢nom statusu postoje izmedu grupa sa vertebralnim, nevertebralnim
i jednim i drugim prelomima. Najve¢i broj svih navedenih podgrupa preloma se cesce
javlja kod udatih Zena. Ucestalost preloma podgrupe vertebralnih i nevertebralnih
preloma je veca kod razvedenih i udovica, u odnosu na prisustvo vertebralnog ili
nevertebralnog preloma. Ne postoje razlike u odnosu na lokalizaciju preloma i bra¢ni

status (p=>0,05 u odnosu na sve kategorije).

4.3.2.5. Prelomi i Zivot u zajednici ili samostalno

Ispitano je da li postoji razlika u prisustvu preloma u odnosu na Zivot u zajednici
ili ne (Tabela 25).

Tabela 25. Distribucija ispitanica prema broju ¢lanova domacinstva, razlike medu
grupama

Zivot u zajednici saZnil‘: ﬁievliisr:: Ukupno e df p
Prelom na malu traumu

Ne N 57 230 287
% 19.9 80,1 100,0

5 N 48 180 28| 011 | 170739
a % 21,1 789 100,0

Vrsta preloma

) N 12 61 73
Vertebralni % 164 83.6| 1000
N 20 89 109

Nevertebralni % 183 81,7 100.0 6,63 | 2 | 0,036
N 16 30 46
VANV % | 348 652 1000

N=broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

Razlike izmedu podgrupa ispitanica sa prelomom i bez preloma u odnosu na broju
Clanova domacinstva ne postoje, ali postoje izmedu grupa sa vertebralnim,
nevertebralnim i oba preloma. Vise od tre¢ine ispitanica koje su zadobile oba tipa preloma
zive same, dok je taj procenat 16-18% kada je prisutan samo jedan tip preloma. U odnosu
na lokalizaciju preloma i zivot u zajednici, na postoje razlike (p>0,05 u odnosu na sve

kategorije).
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4.3.2.6. Prelomi i mesecni prihod po domadinstvu

Tabela 26. Distribucija ispitanica prema mesecnom prihodu po domacinstvu, razlike
medu grupama

manje od 40000- preko 5
Tznos 40000 80000 googo | UKuPme | x |df| p
Prelom
Ne| N (%) 93 (32,4 119(41,5)] 75(26,1) | 287 (100)
Da| N (%) 113(29.6) | 86 (37.7)| 29 (12.7) | 228 (100 | 21-12 | 2 | <0,001

N=broj, %=procenat, x>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost

Razlika u visini mese¢nog prihoda postoji izmedu grupa sa i bez preloma,
pokazuje Hi kvadrat test. Najveci broj ispitanica koji je doziveo prelom na malu traumu
ima manje prihode po domacinstvu u odnosu na ispitanice bez preloma. Ne postoje razlike

u odnosu na vrstu i lokalizaciju preloma (p=>0,05 u odnosu na sve kategorije).

4.4. KLINICKI FAKTORI RIZIKA ZA PRELOM (NAVEDENI U FRAX
ALATKI)

Od faktora rizika, posmatrani su oni koji su navedeni u FRAX alatki. Od svih
ispitanica, preko 90% je imalo bar jedan od faktora rizika navedenih u FRAX alatki, dok
je skoro tre¢ina ispitanica imala prisutna 3 ili vise klinickih faktora rizika za prelom

(Tabela 27).

Tabela 27. Distribucija ispitanica prema broju faktora rizika navedenih u FRAX alatki

N Procenat (%)
Bez FR 50 9,7
Jedan FR 154 29,9
Dva FR 161 31,3
Tri ili vise FR 150 29,1
Ukupno 515 100,0%

4.4.1. Rana menopauza

Iz posmatranog uzorka, medijana nastanka menopauze je 50. godina zivota
(Med=50, IQR=7). Najraniji ulazak u menopauzu je bio sa 32 godine, a najkasniji sa 59

godina. Rana menopauza pre 45. godine je nadena kod 18,6% ispitanica (Tabela 28).
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Tabela 28. Distribucija ispitanica prema prisustvu rane menopauze

N Procenat (%)
Ne 419 81,4
Da 96 18,6
Ukupno 515 100,0%

Ispitana je razlika u odnosu na prisustvo rane menopauze kao faktora rizika za

prelome i preloma na malu traumu (Tabela 29).

Tabela 29. Distribucija ispitanica prema prisustvu rane menopauze, razlike medu

grupama
Rana menopauza | Ne | Da | Ukupno | > [df]| p
Prelom na malu traumu

Ne N 232 55 287
% 80,8 | 19,2 100,0

5 N | 187 4l 28] 012 | 1] 0732
a % | 82,0| 18,0 100,0

Vrsta preloma

. N 61 12 73
Vertebralni % | 836] 164 100,0
N 87 22 109

Nevertebralni % 798 | 202 100.0 0,71 2 0,700
N 39 7 46
VANV % | 848 152 100.0

Lokalizacija preloma*

N 26 5 31

Prelom kuka % 839 161 100.0 0,14 1 0,711
N 64 18 82

Prelom podlaktice % 780 22.0 100.0 0,71 1 0,401
N 23 2 25

Prelom nadlaktice % 9.0 ) 100.0 1,96 1 0,161
) ) N 47 8 55

Ostali prelomi % 855 145 100.0 0,68 1 0,409

N=broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)

Ne postoje statisticki znacajne razlike u pojavi rane menopauze izmedu ispitanih

grupa. Granic¢na vrednost Hi kvadrat testa visa je od grani¢ne vrednosti od 0,05.

4.4.2. Prelom kuka kod srodnika prve linije

Iz posmatranog uzorka, Cetvrtina ispitanica je imala naveden prelom kuka kod

jednog od roditelja, kao faktor rizika (Tabela 30).
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Tabela 30. Distribucija ispitanica prema prisustvu

preloma kuka kod roditelja

Broj Procenat (%)

Ne 382 74,2%

Da 133 25,8%

Ukupno 515 100,0%

Dalje je ispitivana razlika u odnosu na postojanje preloma, vrste i lokalizacije
preloma (Tabela 31).

Tabela 31. Distribucija ispitanica prema prisustvu preloma u porodici, razlike medu

grupama
Rana menopauza | Ne | Da | Ukupno | ¢ |df| p
Prelom na malu traumu

Ne N 212 75 287
% 739 | 26,1 100,0

5 N 170] 58 28] 003 | 1| 088
a % | 74.6| 254 100,0

Vrsta preloma

. N 58 15 73
Vertebralni % | 795 205 100.0
. N 80 29 109

Nevertebralni % 341 266 100.0 1,60 2 0,448
VANV N 32 14 46
% 69,6 | 30,4 100,0

Lokalizacija preloma*

N 22 9 31

Prelom kuka % 7101 29.0 100.0 0,18 1 0,674
N 57 25 82

Prelom podlaktice % 695 305 100.0 1,11 1 0,293
N 16 9 25

Prelom nadlaktice % 64.0 36.0 100.0 1,42 1 0,233
N 40 15 55

Ostali prelomi % 71 273 100.0 0,07 1 0,795

N=broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Nisu nadene statisticki znacajne razlike prema prisutnosti preloma u porodici

iznedu ispitanih grupa. Grani¢na vrednost Hi kvadrat testa visa je od granicne vrednosti

od 0,05.
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4.4.3. Pusenje

Iz posmatranog uzorka, vise od tre¢ine ispitanica je navela da je pusac (Tabela
32).

Tabela 32. Distribucija ispitanica prema pusackom statusu

Broj Procenat (%)
Ne 331 64,3%
Da 184 35,7%
Ukupno 515 100,0%

Prosecna duzina pusenja (Med) u svim ispitivanim grupama (sa i bez preloma,
vertebralni/nevertebralni prelomi, prelom kuka, podkolenice, nadkolenice i ostali
prelomi) je ista i iznosi 30 godina. Statisticki znaCajne razlike medu grupama ne postoje

(Tabela 33).

Tabela 33. Distribucija ispitanica prema podacima vezanim za pusacki status

N Min Max Mediajna IQR
DuzZina puSenja 184 2,00 50,00 30,00 10,00
Broj cigareta na dan 184 2,00 30,00 20,00 1,00

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

Dalje je ispitivana razlika u odnosu na postojanje preloma, vrste i lokalizacije

preloma (Tabela 34).
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Tabela 34. Distribucija ispitanica prema pusackom statusu, razlike medu grupama

Pusenje | Ne [ Da | Ukupno | ¢ [df]| p
Prelom na malu traumu

Ne N 193 94 287
% 67,21 32,8 100,0

5 N | 138] 90 08| 25 | 1] oll4
a % | 60,5| 39,5 100,0

Vrsta preloma

. N 45 28 73
Vertebralni % | 616 384 100,0
N 68 41 109

Nevertebralni % 6.4 376 100.0 0,93 2 0,628
N 25 21 46
VANV % | 543 45, 100,0

Lokalizacija preloma*

N 18 13 31

Prelom kuka % 581 219 100.0 0,55 1 0,457
N 49 33 82

Prelom podlaktice % 508 202 100.0 0,87 1 0,352
N 16 9 25

Prelom nadlaktice % 64.0 36.0 100.0 0,01 1 0,977
N 33 22 55

Ostali prelomi % 60.0 | 20,0 100.0 0,49 1 0,484

N= broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Nisu nadene statisticki znacajne razlike prema pusackom statusu izmedu ispitanih

grupa. Grani¢na vrednost Hi kvadrat testa visa je od grani¢ne vrednosti od 0,05.

4.4.4. Konzumiranje alkohola

U posmatranom uzorka, samo 1% ispitanica je imala navedenu konzumiranje

alkohola, kao faktor rizika (Tabela 35).

Tabela 35. Distribucija ispitanica prema konzumiranju alkohola

N Procenat (%)
Ne 510 99,0%
Da 5 1,0%
Ukupno 515 100,0%

Dalje je ispitivana razlika u odnosu na postojanje preloma, vrste i lokalizacije

preloma (Tabela 36).

75



Tabela 36. Distribucija ispitanica prema prisustvu konzumiranja alkohola, razlike medu

grupama
Alkohol | Ne | Da | Ukupno | ¢ [df]| p
Prelom na malu traumu
Ne N 283 4 287
% | 98,6 1,4 100,0
° N 227 1 273 1,21 1] 0,272
a % | 99,6| 0,4 100,0
Vrsta preloma
) N 72 1 73
Vertebralni % | 98.6 14 100.0
. N 109 0 109
Nevertebralni % 1 100.0 0.0 100.0 2,13 2 | 0,344
N 46 0 46
VANV % [100,0] 0,0 100,0
Lokalizacija preloma*
N 31 0 31
Prelom kuka % 1 100,0 0.0 100.0 0,32 1| 0,570
N 82 0 82
Prelom podlaktice % 1100.0 0.0 100.0 0,96 1 | 0,328
N 25 0 25
Prelom nadlaktice % 11000 0.0 100.0 0,26 1| 0,612
) ) N 55 0 55
Ostali prelomi % 11000 0.0 100.0 0,60 1 | 0,437

N=broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Ne postoje statisticki znacajne razlike u konzumiranju alkohola izmedu ispitanih

grupa. Grani¢na vrednost Hi kvadrat testa viSa je od grani¢ne vrednosti od 0,05.

4.4.5. Terapija glikokortikoidima

Samo 6% ispitanica je imalo prisutan ovaj faktor rizika za prelom (Tabela 37).

Tabela 37. Distribucija ispitanica prema prisustvu terapije glikokortikoidima

Broj Procenat (%)
Ne 484 94,0%
Da 31 6,0%
Ukupno 515 100,0%
Dalje je ispitivana razlika u odnosu na postojanje preloma, vrste i lokalizacije
preloma (Tabela 38).
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Tabela 38. Distribucija ispitanica prema prisustvu terapije glikokortikoidima, razlike
medu grupama

Glikokortikoidi | Ne | Da | Ukupno | * |df| p
Prelom na malu traumu

Ne N 277 10 287
% | 96,5 35 100,0

5 N | 207 21 ng| A7 | 1| 0,007
a % | 90,8 9,2 100,0

Vrsta preloma

) N 61 12 73
Vertebralni % | 83.6| 164 100.0
. N 102 7 109

Nevertebralni % | 93.6 6.4 100.0 6,88 2 1 0,032
N 44 2 46
VANV % | 95.7| 43 1000

Lokalizacija preloma*

N 29 2 31

Prelom kuka % | 935 6.5 1000 0,01 1 | 0917
N 76 6 82

Prelom podlaktice o | 927 73 100.0 0,29 1 | 0,590
N 24 1 25

Prelom nadlaktice % 1 96.0 20 100.0 0,19 1 | 0,663
) ) N 50 5 55

Ostali prelomi % 1 909 91 100.0 1,03 1 | 0,311

N=broj, V+NV=postojanje i vertebralnog i nevertebralnog preloma, %=procenat, y>=Hi kvadrat test,
df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Razlike u leCenju glikokortikoidima postoje izmedu grupa sa i bez preloma,
vertebralnih, nevertebralnih i oba kao i drugih preloma. Ispitanica koje su pod terapijom
glikokortikoidima bile duze od 3 meseca, u 67,7% slucajeva imaju prelom na malu
traumu, dok je taj procenat 32,3% kod ispitanica koje nikada nisuleCene
glikokortikoidima. Daleko ve¢i procenat njih ima prisutan vertebralni (57,1%) u odnosu
na nevertebralni prelom (33,3%). Ne postoji razlika u terapiji glikokortikoidima u odnosu

na lokalizaciju preloma, mada su registrovani najucestaliji prelomi podlaktice (28,6%).

4.4.6. Prisustvo bolesti i/ili lekova koji uti¢cu na MKG

U okviru faktora rizika koji ulaze u FRAX alatku, uracunata je i rana menopauza.

Skoro svaka peta ispitanica ima ovaj faktor rizika (Tabela 39).
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Tabela 39. Distribucija ispitanica prema prisustvu bolesti i/ili lekova koji uti¢u na MKG

Broj Procenat (%
Ne 419 81,4%
Da 96 18,6%
Total 515 100,0%

Dalje je ispitivana razlika u odnosu na postojanje preloma, vrtse i lokalizacije

preloma (Tabela 40).

Tabela 40. Distribucija ispitanica prema prisustvu bolesti i/ili lekova koji uticu na MKG,
razlike medu grupama

Bolesti/ lekovi | Ne | Da | Ukupno |  [df] p
Prelom na malu traumu

Ne N 246 41 287
% 85,7 14,3 100,0

5 N | 173] 55 ng| &1L | 1| 0,004
a % | 759 24,1 100,0

Vrsta preloma

. N 55 18 73
Vertebralni % | 753 247 100,0
. N 88 21 109

Nevertebralni % 80,7 19.3 100.0 4,27 2 0,118
N 30 16 46
VANV % | 652 348 100.0

Lokalizacija preloma*

N 22 9 31

Prelom kuka % 71.0 29.0 100.0 2,35 1 0,125
N 60 22 82

Prelom podlaktice % 32 26.8 100.0 431 1 0,038
) N 23 2 25

Prelom nadlaktice % 9.0 80 100.0 1,96 1 0,161
) ) N 46 9 55

Ostali prelomi % 3.6 164 100.0 0,21 1 0,646

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost, V+NV=postojanje i
vertebralnog i nevertebralnog preloma
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Razlike u prisustvu bolesti i/ili koriS¢enja lekova koji uticu na MKG postoje
izmedu grupa sa i bez preloma i grupe sa i bez preloma podlaktice. Kod ispitanica koje
su imale prelom na malu traumu, ¢esce je registrovano postojanje bolesti i/ili lekovakoji
uticu na MKG. Kod ispitanica sa prelomom podlaktice u 57,3% slucajeva je cesce

naveden ovaj faktor rizika.
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4.4.7. Nizak indeks telesne mase

Iz ispitivanog uzorka, samo 1,4% ispitanica ima malu telesnu masu (Tabela 41).

Tabela 41. Distribucija ispitanica prema prisustvu

prisustvu niskog I'TM-a

Broj Procenat (%)
Ne 508 98,6%
Da 7 1,4%
Ukupno 515 100,0%
Dalje je ispitivana razlika u odnosu na postojanje preloma, vrte i lokalizacije
preloma (Tabela 42).

Tabela 42. Distribucija ispitanica prema prisustvu prisustvu niskog ITM-a, razlike medu

grupama
Nizak ITM | Ne | Da | Ukupno | »* [df[ p
Prelom na malu traumu

Ne N 282 5 287
% 98,3 1,7 100,0

5 N 226 2 273 0,71 1 0,400
a % | 99,1 009 100,0

Vrsta preloma

. N 73 0 73
Vertebralni % [ 100.0| 0,0 100,0
N 107 2 109

Nevertebralni % 982 3 100.0 2,20 2 0,332
N 46 0 46
VANV % [ 100,0| 0,0 100,0

Lokalizacija preloma*

Prelom kuka (I,;(I) 963,2 3’; 1003’(1) 0,86 1 0,355
Prelom podlaktice (I,Z I 00%(2) O,?) 1 00%(2) 1,34 1 0,246
Prelom nadlaktice (I,j) 1 00%(5) 0’8 1 002,(5) 0,36 1 0,547
Ostali prelomi (I,;(I) 985,3 1,515 1005’(5) 0,1 1 0,756

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost, V+NV=postojanje i
vertebralnog i nevertebralnog preloma
*Prikazane su frekvencije i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Nije nadena statistiCki znacajna razlika u prisustvu niskog ['TM-a medu ispitanim

grupama. Grani¢na vrednost Hi kvadrat testa visa je od grani¢ne vrednosti od 0,05.
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4.4.8. SniZenje u TV u odnosu na mladost i prelom

S obzirom da se ITM menja (povecava) ako se smanjuje TV, i s obzirom da je
snizenje u TV vece od 4cm u odnosu na mladost suspektno na nastanak vertebralnog
preloma, interesovalo nas je kakvo je prosecno snizenje u TV u odnosu na mladost kod
ispitanica sa i bez preloma i u odnosu na tip i lokalizaciju preloma. Rezultati su prikazani

u Tabeli 43.

Tabela 43. Distribucija ispitanica prema proseCnom snizenju u telesnoj visini u odnosu
na mladost (cm), razlike medu grupama

SniZenje u TV u odnosu na mladost | Kruskal-Wallis test | df | p
Prelom na malu traumu
Medijana | 2,00
e IOR 6,20 91,82 1 | <0001
D Medijana | 4,00 ’ ’
a IQR | 10,00
Vrsta preloma
. Medijana | 5,00
Vertebralni IQR 3.00
) Medijana | 3,00
Nevertebralni IOR 2.00 62,01 2 | <0,001
Medijana | 6,00
VNV IQR | 3,00
Lokalizacija preloma*
Medijana | 4,00
Prelom kuka IOR 6.00 13,04 1 <0,001
. Medijana | 4,00
Prelom podlaktice IOR 6.25 2,23 1 0,136
. Medijana | 4,00
Prelom nadlaktice QR 6,40 6,50 1 0,011
. . Medijana | 4,00
Ostali prelomi QR 4.00 5,67 1 0,017

IQR=interkvartilni rang, df=stepen slobode, p=statisticka znacajnost, V+NV=postojanje i vertebralnog i
nevertebralnog preloma *Prikazane su prosec¢ne vrednosti (Med) i odstupanje od prose¢ne vrednosti (IQR)
za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Kruskal Valisovim H testom smo ispitali da li je prosecano sniZenje u telesnoj
visini u odnosu na mladost (cm) znacajno drugacija kod ispitanica sa i bez preloma.
Statisticki znacajna razlika ustanovljena je izmedu onih sa i bez preloma i izmedu onih
sa vertebralnim, nevertebralnim i obe vrste preloma i onih koje imaju i nemaju prelom
kuka. Prosecno snizenje u TV u odnosu na mladost je vece kod ispitanica sa prelomom
4cm u odnosu na one bez preloma 2cm. Prose¢ano snizenje kod onih sa vertebralnim

prelomom je vec¢e (Med=5cm) nego kod ispitanica sa nevertebralnim (Med=3cm)
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prelomom, dok je kod ispitanica koje su imale oba, i vertebralni i nevertebralni prelom

snizenje u TV najizrazenije i iznosi 6cm. Snizenje kod ispitanica sa prelom kuka je 4cm.

4.4.9. Broj faktora rizika i prelom

Dalje je posmatrano da li postoji razlika izmedu podgrupa ispitanica sa i1 bez

preloma u odnosu na broj prisutnih FR. Rezultati su prikazani u Tabeli 44.

Tabela 44. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje preloma

Broj faktora rizika navedenih u
FRAX-u Ukupno
0 1 2 3+
Da N 0 19 89 120 228
Prelom na malu traumu % 0.0 8.3 39,0 32,6 100,0
Ne N 50 136 71 30 287
% 17,4 47,4 24,7 10,5 100,0
Uk N 50 155 160 150 515
upno % 9,7 30,1 31,1 291 100,0

$*=190,07; df=3; p<0,001

Ispitanice sa prethodnim prelomom na malu traumu, imaju prisutan bar jedan

faktor rizika (100%), a da preko polovine ima prisutno 3 ili viSe faktora rizika, dok su FR

kod ispitanica bez preloma nadeni u 10% sluCajeva. Najve¢i procenat ispitanika sa

prelomima (52,6%) ima tri 1 viSe FR, dok najve¢i procenat ispitanica bez preloma ima 1

FR (47,4%).

Tabela 45. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje vertrebralnih preloma

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u

0 1 2 3+ Llianpio
Vertrebraln | Da | N (%) 0 (0) 7(5,9) 43 (36,1) 69 (58) | 119 (100)
i prelomi Ne | N (%) 50 (12,6) | 148(37,4)| 117(29,5) 81(20,5) | 396 (100)
Ukupno N (%) 50(9,7) | 155@30,1)| 160(31,1)| 150(29,1) | 515 (100)

=90,70; df=3; p<0,001

Najveci procenat ispitanica sa prelomom na ki¢mi (58,0%) ima tri i viSe FR, a bar

2 prisutna FR ima ¢ak 94,1%, dok najveci procenat ispitanica bez preloma ima 1 FR

(37,4%) (Tabela 45).
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Tabela 46. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje nevertrebralnih

preloma
Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u
0 1 2 3+ Ukupno
Neverterebralni Da | N (%) 0(0) 13(8,4)| 60(38,7)| 82(52,9)| 155 (100)
prelomi Ne | N (%) | 50(13,9) | 142(39,4) | 100 (27,8) | 68 (18,9) | 360 (100)
Ukupno N (%) | 50(9,7)| 155(30,1) | 160 (31,1) | 150 (29,1) | 515 (100)

v*=103,45; df=3; p<0,001

Ako se posmatra prisustvo nevertebralnih preloma, najveéi procenat ispitanica

(52,9%) ima tri i viSe FR za prelome, dok najveéi procenat ispitanica bez preloma ima 1

FR naveden (39,4%) (Tabela 46).

Tabela 47. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje preloma kuka

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u
0 1 2 3+ Ukupno
Prelom Da | N(%) 0 (0) 2(6,5) | 10(32,3)| 19(61,3)| 31(100)
kuka Ne | N(%) | 50(10,3) | 153 (31,6) 150 (31) | 131 (27,1) | 484 (100)
Ukupno N®%) | 50(9,7)| 155(30,1) | 160 (31,1) | 150 (29,1) | 515 (100)

v=21,06; df=3; p<0,001

Razlike u broju faktora rizika u odnosu na prisutnost preloma kuka ispitane su Hi

kvadrat testom, s obzirom na se radi o dve kvalitativne varijable. Statisticki znacajna

razlika postoji (¥*=21,06; p<0,001). Najveéi procenat ispitanica sa prelomima kuka

(61,3%) ima tri i viSe FR, dok najveci procenat ispitanica bez preloma ima 1 (31,6%) ili

2 faktora rizika (31,0%) (Tabela 47).

Tabela 48. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje preloma podlaktice

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u

0 1 2 3+ Ul
Prelom | Da | N(%) 000)| 6(73)| 34(41,5)| 42(51,2)| 82(100)
podlaktice | Ne | N(%) | 50 (11,5) | 149 (34,4) | 126 (29,1) | 108 (24,9) | 433 (100)
Ukupno N(%) | 50 (9,7) | 155 (30,1) | 160 (31,1) | 150 (29,1) | 515 (100)

v*=46,02; df=3; p<0,001

Razlike u broju faktora rizika u odnosu na prisutnost preloma podlaktice ispitane

su Hi kvadrat testom, s obzirom na se radi o dve kvalitativne varijable. Statisticki znacajna

razlika postoji (}*=46,02; p<0,001). Najveéi procenat ispitanica sa prelomom (51,2%)

ima tri 1 viSe FR. Visok je procenat i onih koje imaju 2 faktora rizika (41,5%). To znaci
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da ¢ak 92,7% ispitanica sa prelomom podlaktice imaju 2 i viSe FR. Najve¢i procenat
ispitanica bez preloma ima 1 FR (34,4%) (Tabela 48).
Najveci procenat ispitanika sa prelomima nadlaktice (56%) ima tri i viSe FR,dok

najveci procenat ispitanica bez ovog preloma ima 1 (31,2%) ili 2 FR (30,8%) (Tabela 49).

Tabela 49. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje preloma nadlaktice

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u
0 1 2 3+ Ukupno
Prelom Da | N(%) 0 (0) 2(8) 9 (36) 14 (56) | 25 (100)
nadlaktice | Ne | N(%) | 50 (10,2) | 153 (31,2) | 151 (30,8) | 136 (27,8) | 490 (100)
Ukupno N(%) | 50(9,7)| 155(30,1)| 160 (31,1) | 150 (29,1) | 515 (100)

v’=13,53; df=3; p=0,004

Najveci procenat ispitanika sa ostalim prelomima (52,7%) ima tri i viSe FR, dok

najveci procenat ispitanica bez preloma ima 1 (32,8%) ili 2 FR (30%) (Tabela 50).

Tabela 50. Razlike u broju faktora rizika sa obzirom na postojanje ostalih preloma

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u
0 1 2 3+ s pio
Ostali Da | N(%) 0 (0) 4(7,3) 22 (40) | 29(52,7) | 55(100)
prelomi | Ne | N(%) | 50(10,9) | 151 (32,8) 138 (30) | 121 (26,3) | 460 (100)
Ukupno N(%) | 50(9,7)| 155(30,1) | 160 (31,1) | 150(29,1) | 515 (100)

v?=29,99; df=3; p<0,001

Najveci procenat ispitanika sa ostalim prelomima (52,7%) ima tri i viSe FR, dok

najveci procenat ispitanica bez preloma ima 1 (32,8%) ili 2 FR (30%)).

4.5. MINERALNA KOSTANA GUSTINA

Vrednost MKG - ki¢me na celom uzorku kreée se od Min=0,100 do Max=1,640,
a medijana iznosi Med=0,798. Prosek MK G - ukupni kuk je Me=0,764 sarasponom 0,475
—1,284. MKG - vrat butne kosti se krece od 0,300 — 1,178, sa medijanom Me=0,653
(Tabela 51).

Tabela 51. Distribucija ispitanica prema prosec¢noj vrednosti MK G-a

Merno mesto N Min Max Medijana IQR
Ki¢ma 515 0,100 1,640 0,798 0,176
Ukupni kuk 515 0,475 1,284 0,764 0,146
Vrat butne kosti 515 0,300 1,178 0,653 0,134

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang
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Vrednost T-skora ki¢me na celom uzorku krece se od Min= -5,10 do Max= 3,50,
a medijana iznosi Med= -2,20. Medijana vrednost T-skora ukupnog kuka je Med= - 1,40
sa rasponom -5,00 — 2,80. T-skor vrat butne kosti se krece od -4,20 — 3,00, sa medijanom
Med= - 1,70 (Tabela 52).

Tabela 52. Distribucija ispitanica prema prosecnoj vrednosti T-skora

N Min Max Medijana | IQR
T- skor kicma 515 -5,10 3,50 -2,20 1,60
T- skor ukupni kuk 515 -5,00 2,80 -1,40 1,20
T- skor vrat butne kosti 515 -4,20 3,00 -1,70 1,20

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

Ako nalaz podelimo po kategorijama: osteoporoza, osteopenija i normalan nalaz,
dobijaju se sledeci rezultati: Samo 20% ispitanica prema DXA nalazu ima normalan nalaz
na lumbalnoj ki¢mi i kuku. Ako se posmatra losiji DXA nalaz na ki¢mi ili kuku, ti
procenti su daleko manji za normalan nalaz (9,8%), i ve¢i za nalaz u okviru osteoporoze

(46,8%) (Tabela 53).

Tabela 53. Distribucija ispitanica prema vrednosti: T-skor ki¢ma i kuk

Ki¢ma Kuk* Ki¢ma ili kuk, losiji nalaz
T- skor N (%) N (%) N (%)
-1,0 1 vise 100 (19,4) 98 (19,0) 49 (9,5%)
-1,1do-2,4 206 (40,0) 300 (58,3) 225 (43,7)
-2,5 1 manje 209 (40,6) 117 (22,7) 241 (46,8)
Ukupno 515 (100,0) 515 (100,0) 515 (100,0)

*T-skor kuk predstavlja losiju vrednost na T-skor ukupni kuk ili T-skor vrat butne kosti
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4.5.1. Mineralna koStana gustina i prelomi

Dalje su posmatrane razlike u postojanju preloma, vrste i lokalizacije preloma i

DXA nalaza na ki¢mi, prema SZO kriterijumima (Tabela 54).

Tabela 54. Distribucija ispitanica prema vrednosti: T-skor ki¢ma, razlike medu grupama

DRAGRE T I etivise | *N00 | o | Ukupno | ¢ [ar] p
Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 71 (24.7) | 124 (43.2) | 92 (32,1) | 287 (100)
Da N(%) | 29(12.7) | 82(36) | 117(51,3) | 228 (100 | 2273 | 2 | <6001
Vrsta
v N%) | 9(12,3) | 27(37) | 37(50,7) | 73 (100)
NV N(%) | 12(11) | 42(38,5) | 55(50,5) | 109 (100) | 2,13 | 4 | 0711
VINV | N(%) | 8(17.4) | 13(283) | 25(54,3) | 46 (100)
Lokalizacija*
Kuk N(%) | 5(161) | 8(25.8) | 18(58,1) | 31(100) | 433 | 2 | 0,115
Podlaktica | N(%) | 7(8.5) | 30 (36.6) | 45(54.9) | 82(100) | 11,14 | 2 | 0,004
Nadlaktica | N(%) | 2(8) | 9(36) | 14(56) | 25(100) | 341 | 2 | 0,182
Ostali N(%) | 7(12,7) | 20 (36.4) | 28(50.9) | 55(100) | 3,24 | 2 | 0,198

V= vertebralni, NV= nevertebralni, V+-NV= prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj,
%=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost
*Prikazane su frekvencije i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)

Razlike u kategorijama T-skora kicme postoje izmedu grupa sa i bez preloma i

izmedu grupa sa i bez preloma podlaktice. Samo polovina ispitanica sa prelomom na malu

traumu ima DXA nalaz u okviru osteoporoze na ki¢mi (51,3%), dok je ta ucestalost u

podgrupi bez preloma 32,1%. Nema razlike u DXA nalazu na ki¢mi i vrste preloma.

Dalje su posmatrane razlike u postojanju preloma, vrste i lokalizacije preloma i

DXA nalaza na kuku, prema SZO kriterijumima (Tabela 55).

Tabela 55. Distribucija ispitanica prema vrednosti: T-skor kuk, razlike medu grupama*

DXA;E::Z’ T- -livise | -1do-2.5 | -2.5i manje | Ukupno G df p
Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 69 (24) | 176 (61,3) | 42 (14,6) | 287 (100)
Da N(%) | 29 (12,7) | 124 (54,4) | 75 (32,9) | 228 (100) | 25239 | 2 | <0,001
Vrsta
v N(%) | 5(6,8) | 47(64,4) | 21(28,8) | 73 (100)
NV N(%) | 20 (18,3) | 49 (45) 40 (37,7) | 109 (100) | 9,701 | 4 | 0,046
V+NV N(%) | 48,7 | 28(60,9) 14 (30,4) 46 (100)
Lokalizacija
Kuk N(%) 0(0) 13 (41,9) 18 (58,1) 31 (100) | 25,924 | 2 | <0,001
Podlaktica | N(%) | 14 (17,1) | 37 (45,1) 31 (37,8) 82 (100) | 12,853 | 2 | 0,002
Nadlaktica | N(%) | 3 (12) 12 (48) 10 (40) 25(100) | 4,61 | 2 | 0,100
Ostali N(%) | 11(20) | 26(43,7) | 18(32,7) | 55(100) | 4,02 | 2 | 0,134

V= vertebralni,

NV=nevertebralni, V+NV= prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj,
Y%=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost
*T-skor kuk predstavlja losiju vrednost na T-skor ukupni kuk ili T-skor vrat butne kosti
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Razlike u kategorijama T-skora kuka postoje izmedu grupa sa i bez preloma, sa i
bez preloma kuka, sa i bez preloma podlaktice, kao i izmedu onih sa vertebralnim,
nevertebralnim i oba preloma. Samo trecina ispitanica sa prelomom na malu traumu ima
nalaz osteoporoze na DXA merenju na kuku. Manje od tre¢ine ispitanica sa prisutnim
prelomom na ki¢mi imaju nalaz osteoporoze na kuku, dok je taj nalaz 37% za ispitanice
sa nevertebralnim prelomom. Medutim ispitanice sa prelomom kuka imaju losiji nalaz na
DXA merenju i skoro 60% njih ima nalaz u okviru osteoporoze.

Dalje su posmatrane razlike u postojanju preloma, vrste i lokalizacije preloma i
ukupnog DXA nalaza na ki¢mi i kuku (kada se posmatra losiji nalaz na ki¢mi ili kuku)
(Tabela 56).

Tabela 56. Distribucija ispitanica prema vrednosti: T-skor ki¢ma i kuk (losiji nalaz),
razlike medu grupama

DXASIE)I:Z’ T- -livise | -1do-2.5 l;za.rsljle Ukupno G df p
Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 39 (13,6) | 143 (49,8) | 105 (36,6) | 287 (100)
Da N(%) | 10 (@.4) | 82(36) | 136(59.6) | 228 (100) | 14 | 2 | <0.001
Vrsta
Y N%) | 2(2,7) | 28(38,4) | 43(58,9) | 73 (100)
NV N%) | 6(5,5) | 37(33,9) | 66(60,6) | 109(100) | 1,04 | 4 | 0,903
VANV N%) | 2(43) | 17(37) | 27(58,7) | 46(100)
Lokalizacija*
Kuk N%) | 0(0) 8(25.8) | 23(74,2) 31(100) | 10,844 [ 2 | 0,004
Podlaktica | N(%) | 6(7,3) | 25(30,5) | 51(62,2) | 82(100) | 9,328 | 2 | 0,009
Nadlaktica | N(%) | 2 (8) 6 (24) 17 (68) | 25(100) | 4,919 | 2 | 0,085
Ostali N(%) | 1(1,8) | 20(36,4) | 34(61,8) | 55(100) | 7,559 | 2 | 0,023

V= vertebralni, NV= nevertebralni, V+NV= prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj,
Y%=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost
*Prikazane su frekvencije 1 procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)

Razlike u kategorijama T-skora (ukupnog) postoje izmedu grupa sa i bez preloma,
sa 1 bez preloma kuka, sa i bez preloma podlaktice, kao i izmedu onih sa i bez ostalih
preloma. Kada se posmatra losiji nalaz na ki¢mi ili kuku, onda se dobija veéi procenat
ispitanica sa prelomom na malu traumu i postojanjem osteoporoze na DXA nalazu. Oko
60% ispitanica sa prelomom ima prema DXA merenju nalaz osteoporoze. Skoro tri
Cetvrtine ispitanica sa prelomom kuka, dve tre¢ine sa prelomom nadlaktice, i preko 60%
ispitanica sa prelomom podlaktice i ostalih preloma ima nalaz u oblasti osteoporoze. |
dalje ostaje oko 40% ispitanica sa prelomom koje imaju nalaz normalne ili snizene

mineralne kostane gustine na DXA nalazu.
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4.6. SKOR KOSTANE MIKROARHITEKTURE

Na posmatranom uzorku, medijana SKM je iznosila 1,180, §to je nalaz naruSene
mikroarhitekture kosti. Najlo$ija izmerena vrednost je bila 0,922, a najbolja 1,484 (Tabela
57).

Tabela 57. Prose¢na vrednost SKM
N Min Max Mediajna IQR
SKM 515 0,922 1,484 1,180 0,14

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang

Distribucija nalaza SKM na uzorku, prikazana je u Tabeli 58.

Tabela 58. Deskriptivni pokazatelji za SKM, kategorije

SKM Broj Procenat (%)
Manje od 1.200 302 58,6
Od 1.200 do 1.300 178 34,6
Vise od 1.300 35 6,8
Ukupno 515 100,0

Podgrupi ispitanica koja ima SKM < 1.200 (potpuno narusena mikroarhitektura
kosti) pripada 302 ispitanice (58,6%). Podgrupi koja ima SKM od 1.200 do 1.300
(delimi¢no naruSena mikroarhitektura kosti) pripada 178 ispitanica (34,6%), dok

podgrupi sa SKM > 1.300 (o¢uvana mikroarhitektura kosti) pripada 35 ispitanice (6,8%).

4.6.1. SKM i faktori rizika

U narednim tabelama ispitali smo da li je SKM u statisticki znacajnom odnosu sa
pojedinim faktorima rizika. Ispitan je odnos sa slede¢im FR: godine Zivota, rana
menopauza, duzina trajanja menopauze, postojanje preloma na malu traumu, prelomi u
porodici, puSenje, koriS¢enje glikokortikoidne terapije, prisustvo drugih bolesti i/ili
lekova koji uticu na koStani metabolizam, nizak ITM, konzumiranje alkohola, fizicka
neaktivnost, broj drugih hroni¢nih bolesti, vrednosti: FRAXMOP (desetogodisnji rizik za
glavne osteoporoti¢ne prelome), FRAXHIP (desetogodi$nji rizik za prelom kuka) i TUG
(test “Ustani i idi”).
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4.6.1.1. SKM i klinicki faktori rizika

Ispitali smo da li postoji statisticki znacajna razlika izmedu tri kategorije SKM, s
obzirom na starost ispitanica. Razlike su testirane Kruskal Wallis H testom, posto je SKM
kategoriCka varijabla sa tri modaliteta, a da je starost numericka varijabla koja nema
normalnu raspodelu. Prosecna starost ispitanica sa vrednos¢u SKM manjom od 1.200 je
66 godina, nesto su mlade ispitanice ¢iji je SKM od 1.200 do 1.350 i njihova prosecna
starost iznosi 62 godine, dok su najmlade (55 godina) ispitanice sa vredno$¢u SKM viSom

od 1.350 (Tabela 59).

Tabela 59. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na prosecnu starost ispitanika

SKM
Manje od 0d 1.200 Vise od Ukupno
1.200 do 1.350 1.350 P
. [ Medijana | 66,00 62,00 55,00 64,00
Godine starosti A 5,00 11,50 13,00 9,00

Kruskal Wallis test=49,27; df=2; p<0,001

Dalje smo ispitivali da li postoji statisticki znacajna razlika izmedu Zena u ranoj i
o¢ekivanoj menopauzi u odnosu na vrednost SKM. Hi kvadrat test je pokazao da ne
postoji znadajna razlika (x>=0,46; df=2; p=0,794).

Ispitali smo da 1i postoji statisticki znacajna razlika kod ispitanica, izmedu tri

kategorije SKM-a u odnosu na vreme (broj godina) trajanja menopauze (Tabela 60).

Tabela 60. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na duzinu menopauze

SKM
Manjeod | Od 1.200 | Vise od Mo
1.200 do 1.350 1.350
Broj godina od Medijana 16,00 13,00 7,00 15,00
nastupanja menopauze IQR 7,00 10,00 11,00 10,00

Kruskal Wallis test=49,54; df=2; p<0,001

Razlike su testirane Kruskal Wallis H testom, s obzirom da je kategoricka
varijabla sa tri modaliteta, sa da numeriCka varijabla statisticki znacajno odstupa od
normalne raspodele.

Broj godina od nastupanja rane menopauze najkraéi je u grupi sa ocuvanom
mikroarhitekturom kosti i medijana iznosi 7 godina. Ispitanice koje imaju ocekivanu

mikroarhitekturu kosti su mlade, tako da je oCekivan rezultat da su i krac¢e vreme u
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menopauzi. Ispitanice koje imaju losiju mikroarhitekturu kosti su i starije i samim tim

prosec¢no imaju duzi period trajanja menopauze.

U odnosu na postojanje razlike izmedu vrednosti SKM 1 postojanja preloma na

malu traumu dobijeni su sledeéi rezultati (Tabela 61):

Tabela 61. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na postojanje preloma na malu traumu

SKM
Manje od 0d 1.200 Vise od Ukuono
1.200 do 1.350 1.350 P
Prelomna | Da N (%) | 190 (833) | 36(15.8) 2(0,9) | 228 (100.0)
malu | Ne N (%) | 112(39,0) | 142(49,5) | 33(1L5) | 287 (100,0)
traumu | Ukupno | N (%) | 302(58,6) | 178(34,6) | 35(6.8) | 515(100,0)

N=broj, %=procenat, x>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost

v*=105,35; df=2; p<0,001

Postojanje preloma na malu traumu je statisticki znac¢ajno povezan sa naruSenom
mikroarhitekturom kosti (¥*=105,35; p<0,001). U tabeli krostabulacija vidimo da
dominantan broj ispitanica sa prelomima ima SKM nizi od 1.200 (83,3%), dok u grupi
bez preloma je ta ucestalost 112 (39%). Dominantan broj ispitanica koje nemaju prelom
imaju SKM od 1.200 do 1.350 (49,5%). Takode, daleko veéi procenat ispitanica bez
preloma ima ocCuvanu mikroarhitekturu kosti (11,5%), za razliku od ispitanica sa
prelomom (manje od 1%).

Dalje smo ispitivali da li postoji statisticki znacajna razlika izmedu zena koje
imaju, kao faktor rizika, prelom kuka kod srodnika prve linije i one koje to nemaju, u
odnosu na vrednost SKM. Hi kvadrat test je pokazao da ne posoji znacajna razlika
(x*=4,10; df=2; p=0,129).

Slede¢i od faktora rizika koji je posmatran u odnosu na vrednost SKM je pusenje.

Rezultati su prikazani u Tabeli 62:

Tabela 62. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na pusacki status

SKM
Manje od 0Od 1.200 Vise od Ukupno

1.200 do 1.350 1.350 P
Ne N(%) | 163 (49,2) 139 (42) 29(8,8) | 331 (100)
Puenje | Da N(%) | 139 (75,5) 39 212) 6(33) | 184 (100)
Ukupno | N(%) | 302 (38,6) 178 (34,6) 35(6,8) | 515 (100)

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

v*=34,01; df=2; p<0,001
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Pusenje je statisticki znac¢ajno povezano sa lo$im nalazom SKM (y*=34,01;
p<0,001). Postoji statisticki znacajna razlika izmedu aktivnih puSaca i nepusaca, a s
obzirom na vrednost SKM. Naime, pusaci dominantno (75,5%) imaju potpuno narusenu

mikroarhitekturu kosti. Za razliku od njih, kod nepusaca je taj procenat manji (49,2%).

U odnosu na postojanje razlike u vrednosti SKM 1 kori$¢enja glikokortikoidne

terapije, dobijeni su slede¢i rezultati (Tabela 63):

Tabela 63. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na terapiju glikokortikoidima
SKM

Manje od | Od 1.200 | ViSe od Ukupno
1200 | do1.350 | 1.350 P
Terant Ne N(%) | 275 (56,8) | 174 (36,0) | 35 (7,2) | 484 (100,0)
L crapla Ty N(%) | 27(87.1) | 4(12.9) | 0(0,0) | 31(100,0)
glikokortikoidima =gy o0 TN (9%) 17302 (58.6) | 178 (34.6) | 35 (6.8) | 515 (100,0)

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

v=11,27; df=2; p=0,004

Statisticka znacajnost Hi kvadrat testa ispod je grani¢ne vrednosti od 0,05, kada
ispitujemo odnos varijabli: terapija glikokortikoidima i SKM (x*=11,27; p=0,004).
Distribucija je takva da najve¢i broj ispitanica sa terapijom glikokortikoidima ima SKM
< 1.200 (87,1%). Zanimljiv je i nalaz da nijedna od ispitanica, koje su koristile ovu vrstu

terapije duze od 3 meseca, nema o¢uvanu mikroarhitekturu kosti.

Ako se posmatraju razlike izmedu ispitanica koje imaju prisustvo neke od drugih
hroni¢nih bolesti i/ili koriste lekove koji mogu da uticu na MKG i vrednosti SKM,

dobijaju se sledeci rezultati (Tabela 64):

Tabela 64. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na prisustvo bolesti i/ili lekova koji
uticu na MKG

SKM
Manjeod | Od 1.200 Vise od Ukupno
1.200 do 1.350 1.350 P
Prisustvo | Ne N(%) | 233 (55,6) | 153 (36,5) | 33(7.9) | 419 (100,0)
bolesti i/ili | Da N(%) | 69 (71,9) | 25(26,0) | 2(2,1) | 96(100,0)
lekova | Ukupno | N(%) | 302 (58,6) | 178(34,6) | 35 (6,8) | 515 (100,0)

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost z

12=9,85, df=2, p<0,001
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Postoji statisticki znac¢ajna povezanost bolesti i/ili kori§¢enja lekova koji uti¢u na
MKG i naru$ene mikroarhitekture kosti (¥>=9,85; p). U tabeli krostabulacija vidimo da
dominantan broj ispitanica, koje imaju bolest ili konzumiraju lekove koji uticu na MKG,
ima SKM nizi od 1.200 (71,9%). Ovaj procenat u kategoriji ispitanica bez prisutnih
bolesti/lekova koji uticu na MKG, iznosi 55,6%

Ispitivali smo i da li postoji statisticka znacajnost u odnosu na nizak ITM i
vrednost SKM. Hi kvadrat test nije preSao prag statisticke znacajnosti pri ispitivanju
razlika izmedu ispitanica sa i bez niskog I'TM, a u odnosu na SKM kategorije (y2=1,02,
df=2, p=0,598).

Ispitivali smo i da li postoji statisticka znacajnost u odnosu na konzumiranje
alkohola i vrednost SKM. Takode, ova razlika nije statisticki znacajna (y2=0,38, df=2,
p=0,824).

4.6.1.1.1. Povezanost nalaza SKM i broja prisutnih klinickih faktora rizika

Na kraju je ispitana i povezanost vrednosti SKM i broja prisutnih klinic¢kih faktora

rizika (KFR). Rezultati su prikazani u Tabeli 65:

Tabela 65. Povezanost SKM i broja faktora rizika

SKM
rho -0,458"™
Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u p 0,000
N 515

*statisticka znaGajnost na nivou 0,01

Postoji statisticki znacajna negativna povezanost SKM i broja faktora rizika (rho=
-0,458; p<0,01). Dakle, sto je broj KFR veci, prema vrednostima SKM, mikroarhitektura

kosti je narusenija.
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4.6.1.2. SKM i nivo fizicke aktivnosti

Fizi¢ka aktivnost, izmedu ostalog, utice na zdravlje i snagu kostiju, te nas je

interesovalo koliko se kostana mikroarhitektura razlikuje kod ispitanica u odnosu na nivo

fizicke aktivnosti (Tabela 66).

Tabela 66. Razlike u vrednostima SKM s obzirom na fizi¢ku aktivnost

SKM
Manje od 0Od 1.200 Vise od e
1.200 do 1.350 1.350
Fizicka aktivnost
Lagana N(%) | 250 (69,6) 96 (26,7) 13 (3,6) 359 (100,0)
Umerena N(%) 50 (42) 58 (48,7) 11(9,2) 119 (100,0)
Intenzivna N(%) 2(5,4) 24 (64,9) 11 (29,7) 37 (100,0)
Ukupno N(%) | 302 (58,6) 178 (34,6) 35(6,8) 515 (100,0)

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

v*=89,00; df=4; p<0,001

Nivo fizicke aktivnosti je statisticki znacajno povezan sa nalazom
mikroarhitekture kosti, mereno SKM (¥2=89,00; p<0,001). Dominantan broj ispitanica sa
laganom fizickom aktivno$¢u ima SKM < 1.200 (69,6%), dok je ovaj procenat nizi kod
onih sa umerenom aktivno$¢u (42%), a jo$ nizi u poduzorku Zena sa intenzivnom
fiziCkom aktivnoscu (5,4%). Aktivne ispitanice imaju bolju mikroarhitekturu kosti. Skoro
tre¢ina (29,6%) ispitanica koje praktikuju intenzivnu fizicku aktivnost imaju ocuvanu
mikroarhitekturu kosti, dok je ta ucestalost samo 3,6% kod ispitanica sa laganom

fizickom aktivnoscu.

4.6.1.3 SKM i prisustvo drugih hroniénih bolesti

Ispitali smo da li postoji statisticki znacajna razlika izmedu tri kategorije SKM-a,

a s obzirom na broj prisutnih drugih hroni¢nih bolesti (Tabela 67).

Tabela 67. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na broj hroni¢nih bolesti

SKM
Manjeod | Od 1.200 | Vise od Do
1.200 do 1.350 1.350
Broj prisutnih drugih | Medijana 3,00 2,00 2,00 3,00
hronic¢nih bolesti IQR 2,00 1,75 2,00 2,00

Kruskal Wallis test=10,95; df=2; p=0,004
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Razlike su testirane Kruskal Wallis H testom, s obzirom da je SKM kategoricka
varijabla sa tri modaliteta, a da numericka varijabla statisticki znacajno odstupa od

normalne raspodele. Broj prisutnih drugih hroni¢nih bolesti najveci je kod onih ispitanica

koje imaju SKM < 1.200 (Med=3 bolesti).

4.6.1.4. SKM u odnosu na vrednosti 10-godisnjeg rizika za prelome

Posmatrane su vrednosti 10-ogodisnjeg rizika za glavne osteoporoti¢ne prelomei

prelom kuka i SKM. Rezultati su prikazani u Tabelama 68 i 69.

Tabela 68. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na vrednost FRAX VOP

SKM
Manje od 0d 1.200 Vise od Ukupno
1.200 do 1.350 1350 P
Medijana 11,00 6,40 4,00 8,60
FRAXVOP ——1oR 1,90 430 5.50 9,00

Kruskal Wallis test=137,73; df=2; p<0,001

Razlike su testirane Kruskal Wallis H testom i izmedu tri grupe SKM parametra,

a s obzirom na FRAX VOP vrednost. Najvisa vrednost ovog testa je u grupi SKM <1.200
(Med=11,00), zatim u grupi SKM-a 1.200 do 1.350 (Med=6,40), dok je najniza vrednost
zabelezena u grupi SKM >1.350 (Med=4,00). Ve¢i 10-godisnji rizik za velike (glavne)

osteoporoti¢ne prelome je povezan sa loSijom mikroarhitekturom kosti.

Tabela 69. Razlike u vrednostima SKM u odnosu na vrednost FRAX za prelom kuka

SKM
Manje od 0d 1.200 Vise od Ukupno
1.200 do 1350 1.350 .
FRAX za prelom | Medijana 2,75 1,20 0,50 1,90
kuka IQR 0,90 2,00 3,00 6,50

Kruskal Wallis test=108,48; df=2; p<0,001

Najvisa vrednost ovog testa je u grupi SKM <1.200 (Med=2,75), zatim u grupi
SKM-a 1.200 do 1.350 (Med=1,20), dok je najniza vrednost zabelezena u grupi SKM

>1.350 (Med=0,50). Veci 10-godisnji rizik za prelom kuka je povezan sa loSijom

mikroarhitekturom kosti.
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4.6.1.5. SKM u odnosu na vrednosti testova snage i hoda

Test snage i hoda je mera nivoa fizicke sposobnosti, snage i brzine hoda.
Interesovalo nas je da li postoje razlike u sposobnosti izvodenja ovog testa u odnosu na
vrednost mikroarhitekture kosti, s obzirom da test korelira 1 sa nivoom fizicke aktivnosti.
U odnosu na vrednosti testa “Ustani 1 idi” i SKM vrednosti, dobijeni su sledeci rezultati

(Tabela 70):

Tabela 70. Razlike u vrednostima SKM s obzirom na vrednost TUG-a

SKM
Manje od 0d 1.200 Vise od Do
1.200 do 1.350 1.350
| Median | 1025 8.80 7.40 9.40
Testustani i1di —~p 2.50 3.15 4.05 4.50

Kruskal Wallis test=50,18; df=2; p<0,001

Vreme izvodenja testa je statisticki znafajno povezano sa vrednoséu SKM
(Kruskal Wallis test=50,18; p<0,001). Najvisa vrednost ovog testa je u grupi SKM <1.200
(Med=10,25), zatim u grupi SKM-a 1.200 do 1.350 (Med=8,80), dok je najniza vrednost
zabelezena u grupi SKM >1.350 (Med=7,40). Naime, ispitanice koje imaju ocuvanu
mikroarhitekturu kosti imaju i bolje rezultate testa hoda, tacnije potrebno im je krace
vreme da ga izvrSe.

Nakon ispitane razlike na numeri¢kim vrednostima testa “Ustani 1 idi”, razlike
izmedu kategorija SKM-a testirane su i u odnosu na kategorijske rezultate istog testa.
Vreme duze od 14 sekundi, potrebno da se izvede ovaj test, je posmatrano kao visok rizik
za pad. Suprotno, vrednosti nize od 14 sekundi su posmatrane kao nizak rizik za pad

(Tabela 71).

Tabela 71. Razlike u vrednostima SKM s obzirom na rezultate testa Ustani 1 1di

SKM
Manje od 0d 1.200 Vise od Ukupno
1.200 do 1.350 1.350
Test ustani i idi
Bez rizika za pad | N(%) | 227 (54,0) 159 (37,9) 34 (8,1) 420 (100,0)
U riziku za pad N(%) | 75(78,9) 19 (20,0) 1(1,1) 95 (100,0)
Ukupno N(%) | 302 (58,6) 178 (34,6) 35(6,8) 515 (100,0)

=20,99; df=2; p<0,001
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S obzirom na unakrsni odnos dve kategorije promenljive, razlike su testirane Hi
kvadrat testom. Nadena je statisticki znac¢ajna povezanost izmedu visokog rizika za pad i
loSe kostane mikroarhitekture (¥2=20,99; p<0,001). Velika vecina ispitanica koje su u
riziku za pad imaju SKM < 1.200 (78,9%), $to je daleko veca ucestalost u odnosu na
ispitanice koje nemaju rizik za pad (54%). Samo 1% ispitanica koje su u riziku za pad

imaju o¢uvanu mikroarhitekturu kosti.

4.6.2. SKM i prelomi

Ve¢ smo videli da postoji statistiCki znaCajana razlika u vrednosti SKM i
postojanja preloma, a sada su nas zanimale i razlike u vrednosti SKM u odnosu na tip
preloma (vertebralni, nevertebralni, odnosno postojanje oba tipa preloma) i na
lokalizaciju (Tabela br. 72).

Tabela 72. Struktura uzorka prema: SKM, razlike medu grupama

Manje Od 1.200 | VisSe od
1200 | do1.350 | 1350 Total o4
Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 112 (39,0) | 142 (49,5) | 33 (11,5) | 287 (100,0)
Da N(%) | 190 (83,3) | 36 (15,8) | 2(0,9) | 228 (100,0) | 1033 | 2 | 0,001
Vrsta preloma
v N(%) | 61(83,6) | 12(164) | 0(0,0) | 73 (100,0)
NV N(%) | 85(78,0) | 23 (21,1) | 1(0,9) | 109 (100,0) | 1011 | 4 | 0,039
VANV [ N(%) | 44(95,7) | 1(22) | 1(22) | 46(100,0)
Lokalizacija preloma*
Kuk N(%) | 26 (83.9) | 4(12,9) | 1(3,2) [31(100,0) | 8,68 | 2] 0,013
Podlaktica | N(%) | 70 (85,4) | 11(13,4) | 1(1,2) |82(100,0) | 28,96 | 2 | <0,001
Nadlaktica | N(%) | 24(96,0) | 1(40) | 0(0,0) |25(100,0) | 15,14 | 20,001
Ostali N(%) | 45 (81,8) | 10(18.2) | 0(0,0) |55(100,0) | 14,61 | 2] 0,001

N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost
*Prikazane su frekvencije i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom). Testirane su razlike izmedju
odgovora: postoji i ne postoji prelom. Razlog tome je tip pitanja: pitanje sa mogucénosti visestrukog izbora.

Razlike izmedu ispitivanih grupa, a povodom vrednosti SKM postoji izmedu svih
grupa.

Nadeno je da 83,6% ispitanica sa vertebralnim prelomom ima naruSenu
mikroarhitekturu kosti, dok nijedna nema ocuvanu mikroarhitekturu kosti. Ispitanice koje
su imale neki nevertebralni prelom, u najveéem procentu takode imaju potpuno narusenu
mikroarhitekturu (78%), a samo 1% ima o€uvanu mikroarhitekturu. Ispitanice koje su

prezivele oba, i vertebralni i nevertebralni prelom, imaju u 96% slucajeva potpuno
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narusenu mikroarhitekturu. Tac¢nije oko 99% svih ispitanica sa prelomom, bez obzira na
tip 1 lokalizaciju preloma, nema ocuvanu mikroarhitekturu kosti.

Ako posmatramo pojedinacne vrste preloma, nalazi SKM koji oslikavaju potpuno
naruSenu mikroarhitekturu kosti su vrlo visoki: prelom kuka 84%, prelom podlaktice
85%, nadlaktice ¢ak 96% i ostali prelomi na malu traumu 82%. Nalaz SKM se rac¢una iz
DXA nalaza na ki¢mi, gde dominira trabekularna kost, za razliku od preloma dugih
kostiju gde dominira kortikalna kost. Ipak, nalaz SKM ostaje ujednacen i nizak, kada se
posmatraju prelomi na ki¢mi i nevertebralni prelomi.

DXA nalaz u okviru osteoporoze je izdvojio 59,6% ispitanica sa prelomom, dok
je SKM koji opisuje narusenu mikroarhitekturu kosti izdvojio ¢ak 83,3% ispitanica sa
prelomom. Ako posmatramo vertebralne, nevertebralne i postojanje i jednog i drugog tipa
preloma istovremeno, procenti koje DXA nalaz izdvaja su slede¢i: 58,9%, 60,6%, 58,7%.
Isti procenti za SKM su: 83,6%, 78,0%, 95,7%. 1z ovoga, vidimo da je SKM nalaz koji
oslikava potpuno naruSenu mikroarhitekturu kosti, za 24,7% viSe izdvaja ispitanica sa
prelomom na ki¢mi, 17,4% viSe njih sa bilo kojim nevertebralnim prelomom i 37% vise
njih sa obe kategorije preloma. Prema istom nalazu, SKM u okviru naruSene
mikroarhitekture kosti je izdvojio 9,7% vise ispitanica sa prelomom kuka, zatim 23,2%
viSe njih sa prelomom podlaktice, 28% sa prelomom nadlaktice i 37% viSe njih sa ostalim
prelomima na malu traumu, a u odnosu na procenat izdvajanja prema DXA nalazu u
okviru osteoporoze.

Ispitanice sa i bez preloma kuka statisticki se znacajno razlikuju s obzirom na
distribuciju frekvencija unutar tri kategorije SKM-a (¥2=8,67; p=0,013). Od ukupnog
broja ispitanica sa prelomom kuka, njih 83,9% pripada kategoriji SKM < 1.200.
Dominantan broj i ispitanica bez preloma kuka pripadaju kategoriji SKM < 1.200 (57%)
dok je kod 36% SKM od 1.200 do 1.350.

Ispitanice sa i bez preloma podlaktice statisticki se znacajno razlikuju s obzirom
na distribuciju frekvencija unutar tri kategorije SKM-a (¥2=28,96; p<0,001). Od ukupnog
broja ispitanica sa prelomom podlaktice, njih 85,4% pripada kategoriji SKM < 1.200.
Najveci broj ispitanica bez preloma podlaktice pripadaju kategoriji SKM < 1.200
(53,6%), dok je kod 38,6% SKM od 1.200 do 1.350.

Ispitanice sa i bez preloma nadlaktice statisticki se znacajno razlikuju s obzirom
na distribuciju frekvencija unutar tri kategorije SKM-a (y2=15,14; p<0,001). Od ukupnog
broja ispitanica sa prelomom nadlaktice, njih ¢ak 96% pripada kategoriji SKM < 1.200.
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Dominantan broj ispitanica bez preloma nadlaktice pripadaju kategoriji SKM < 1.200
(56,7%), dok je kod 36,1% SKM od 1.200 do 1.350.

Dalje je ispitivana razlika u vrednosti SKM u odnosu na broj preloma. Zanimalo
nas je da li se nalaz SKM razlikuje kod ispitanica koje su imale ve¢i broj preloma u
odnosu na one sa jednim, na primer. Pretpostavka je da ispitanice sa ve¢im brojem

preloma imaju i lo$iju mikroarhitekturu kosti (Grafik 8).
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Grafik 8. Razlike u nalazu SKM u zavisnosti od postojanja broja preloma
Rezultati pokazuju da postoji statisticki znacajna razlika izmedu postojanja broja
preloma i nalaza SKM. Naime, sa porastom broja preloma ¢es¢i je nalaz potpuno narusene
mikroarhitekture kosti. Tako, ispitanice koje imaju 2 ili viSe preloma na malu traumu, u
preko 90% slucajeva, mereno SKM, imaju potpuno naruSenu mikroarhitekturu kosti.
Ispitanice sa jednim prelomom imaju u 77% slucajeva potpuno narusenu

mikroarhitekturu kosti, dok je taj procenat 38,3% kod ispitanica bez preloma.

4.6.2.1. Povezanost broja preloma i vrednosti SKM

Kao jedna od hipoteza rada je bila: Postoji negativna povezanost izmedu vrednosti
SKM i broja osteoporoticnih preloma. Uz pomo¢ Spirmanovog testa korelacije je

proverena hipoteza, i rezultati su pokazali da postoji negativna povezanost izmedu
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vrednosti SKM i broja preloma. Sto je veéi broj preloma, nize su vrednosti SKM (Tabela
73).

Tabela 73. Korelacija izmedu vrednosti SKM i broja preloma

SKM
rho -0,490™
Broj preloma p 0,000
N 515

*statisticka znaGajnost na nivou 0,01

4.6.3. Prelomi u odnosu na mikroarhitekturu kosti i broj klinickih faktora rizika

Na kraju je ispitana razlika izmedu grupa sa prelomom i bez preloma u odnosu na
vrednost SKM i broja faktora rizika koji ulaze u FRAX alatku — KFR (Grafik 9). Hi
kvadrat testom ispitali smo da 1i postoji statisticki znacajna razlika izmedu vrednosti
SKM, a u odnosu na broj faktora rizika. Razlike su ispitane u grupi sa prelomima, u grupi

bez preloma i na ukupnom uzorku.
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m(0FR m | FR2 m2 FR2 3 ili viSe FR

¥*=106,33; df=6; p<0,001

Grafik 9. Distribucija svih ispitanica u odnosu na broj prisutnih KFR i vrednost SKM

U celom uzorku postoji povezanost izmedu broja prisutnih KFR i naruSene
mikroarhitekture kosti. Ispitanice sa 2 i viSe FR, najeS€e imaju potpuno narusenu
mikroarhitekturu kosti, dok ispitanice bez FR ili sa 1 FR najce$¢e imaju delimi¢no

narusenu ili o¢uvanu mikroarhitekturu kosti. Potom smo posmatrali povezanost vrednosti
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SKM i broja FR u podgrupama ispitanica sa i bez preloma na malu traumu. Interesovalo

nas je kakve su razlike u navedenim podgrupama (Grafik 10).
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*=11,023; df=4; p=0,026
Grafik 10. Distribucija ispitanica sa prelomom u odnosu na broj prisutnih KFR i
vrednost SKM
U podgrupi ispitanica sa prelomom postoji ve¢i broj onih sa naruSenom
mikroarhitekturom kosti u odnosu na prisutan broj FR. Ispitanice sa prelomom koje imaju 3
ili viSe KFR u visokom procentu imaju potpuno naruSenu mikroarhitekturu kosti (88,6%).

Narocito je veliki procenat onih sa prisutnim 2FR i viSe.
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Grafik 11. Distribucija ispitanica bez preloma u odnosu na broj prisutnih FR i vrednost
SKM
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Statisticki znacajna razlika postoji u vrednosti nalaza SKM i broja prisutnih KFR
(x*=11,023; p=0,026) u grupi ispitanica sa prelomom, u grupi ispitanica bez preloma (y
=25,19; p<0,001) i ukupnom uzorku (¥*=106,33; p<0,001).

U grupi ispitanica koje nisu imale prelom, nijedna sa ocuvanom
mikroarhitekturom kosti nema prisutna 3+FR. Ispitanica sa 3+FR ima najviSe u grupi
SKM manje od 1.200 (17%), dok je u istoj grupi bez faktora rizika ukupno 9,8% ispitanica
(Grafik 11). Interesantno je da na ukupnom uzorku ¢ak 41,4% ispitanica iz kategorijom
SKM manje od 1.200 ima 3+FR, dok onih ispitanica koje imaju SKM 1.200 do 1.350 ima

14% u uzorku, a nema onih ispitanica koje imaju SKM visi od 1.350 sa 3+ FR.

Na kraju je ispitana i korelacija vrednosti SKM 1 broja prisutnih KFR. Rezultati su

prikazani u Tabeli 74:
Tabela 74. Povezanost SKM i broja faktora rizika
SKM
rho -0,458"
Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u p 0,000
N 515

“statisticka znaGajnost na nivou 0,01
Postoji statisticki znacajna negativna povezanost SKM i broja faktora rizika (rtho=

-0,458, p=0,000). Dakle, sto je broj klinickih faktora rizika ve¢i, mikroarhitektura kosti

je naruSenija, prema vrednostima SKM.

4.7. VREDNOSTI DOBIJENE UZ POMOC FRAX ALATKE

Vrednosti desetogodisnjeg rizika za prelome, racunato uz pomo¢ FRAX alatke sa
uracunatim MKG vrednostima vrata femura, za ceo uzorak je prikazano u Tabeli 75:

Tabela 75. Struktura uzorka prema prosecnom vrednostima FRAX-a
N |Min | Max | Medijana | IQR

FRAX VOP 515 1,0 | 56,0 8,6 7,4
FRAX za prelom kuka 5151 0,0 | 51,0 1,9 3,3
FRAX standardizovan na vrednost SKM za VOP 5151 1,0 | 55,0 11,0 9,2

FRAX standardizovan na vrednost SKM za prelom
kuka

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang, VOP=veliki osteoporoti¢ni prelomi

5151 0,0 | 49,0 2,4 4,2

Desetogodisnji rizik (vrednost FRAX-a) za VOP na celom uzorku krece se od

Min=1 do Max=56, a medijana iznosi 8,60. Medijana desetogodisnjeg rizika za prelom
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kuka je Me=1,90 sa rasponom 0-51. FRAX standardizovan vredno$¢u SKM za VOP se
krece od 1 - 55, sa medijanom od 11. FRAX standardizovan vredno$¢u SKM za prelom
kuka krece od 0 - 49, sa medijanom od 2,40.

Ako posmatramo FRAX izracunate vrednosti desetogodiSnjeg rizika za velike

osteoporoti¢ne prelome, dobijaju se sledeci rezultati u pogledu nivoa rizika: (Tabela 76).

Tabela 76. Struktura uzorka prema: FRAX-desetogodisnji rizik za VOP

FRAX-10godisnji rizik za VOP | FRAX standardizovan SKM-za VOP
N Procenat % N Procenat (%)
Nizak 470 91,3 444 86,2
Visok 45 8,7 64 13,8
Ukupno 515 100,0 515 100,0

Na celom uzorku, prema FRAX nalazu za velike osteoporoti¢ne prelome, samo
8,7% ispitanica ima visok rizik za velike osteoporoti¢ne prelome u narednih 10 godina,
dok se taj procenat povecava na 13,8% ako se dobijeni nalaz prilagodi, odnosno
standardizuja na vrednost SKM.

Ako posmatramo vrednosti desetogodiSnjeg rizika za prelom kuka, izracunatog

pomocu FRAX alatke, dobijaju se sledeci rezultati u pogledu nivoa rizika (Tabela 77):

Tabela 77. Struktura uzorka prema: FRAX-10godis$nji rizik za prelom kuka

FRAX-10godisnji rizik za prelom | FRAX standardizovan sa SKM- za
kuka prelom kuka
N Procenat % N Procenat (%)
Nizak 337 65,4 289 56,1
Visok 178 34,6 226 43.9
Ukupno 515 100,0 515 100,0

Na celom uzorku, prema FRAX nalazu za prelom kuka, 34,6% ispitanica ima
visok rizik za prelome u narednih 10 godina, dok se taj procenat povec¢ava na 43,9% ako

se dobijeni nalaz prilagodi uz vrednost SKM.
Ako posmatramo izracunate FRAX vrednosti desetogodiSnjeg rizika za velike

osteoporoti¢ne prelome 1 prelom kuka, i uzeto da je bar jedna od dve vrednosti u zoni

visokog rizika, dobijaju se sledeci rezultati u pogledu nivoa rizika (Tabela 78).
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Tabela 78. Struktura uzorka prema: FRAX-10godi$nji rizik —zbirna preporuka

Rizik FRAX-10godisnji rizik za sve FRAX standardizovan sa SKM- za
prelome sve prelome
N Procenat % N Procenat (%)
Nizak 335 65 288 55,9
Visok 180 35 227 441
Ukupno 515 100,0 515 100,0

Na celom uzorku, prema FRAX nalazu za VOP i prelom kuka, prema zbirnoj
preporuci, 35% ispitanica ima visok rizik za prelome u narednih 10 godina, dok se taj
procenat povecava na 44,1% ako se dobijeni nalaz prilagodi uz vrednost SKM. To znadi,
da FRAX preporuka za lecenje, ako se prilagodi sa vrednos¢u SKM, moze da izdvoji

9,1% vise ispitanica koje su u visokom riziku za prelome, nego $to moze FRAX.

4.7.1. Vrednost FRAX-a u odnosu na prisustvo preloma

Dalje smo posmatrali razlike u vrednosti desetogodiSnjeg rizika za (glavne)
osteoporoti¢ne prelome u odnosu na grupe ispitanica sa i bez preloma i u odnosu na

kategoriju i lokalizaciju preloma.

4.7.1.1. Vrednost FRAX-a za VOP u odnosu na prisustvo preloma

Prvo je uradena analiza nalaza FRAX-a za VOP (Tabela 79 1 80).

Tabela 79. Struktura uzorka prema: FRAX-desetogodisnji rizik za VOP, razlike medu
grupama

FRAX-10godi$nji rizik za VOP
Nizak | Visok | Total | ¥ [df] p
Prelom na malu traumu

Ne N(%) 284 (99,0) 3(1,0) 287 (100,0)
Da N(%) | 186(81,6) | 42(18.4) | 228 (100,0) | 11 | 1 | <0,001

Vrsta preloma
Vertebralni N(%) 59 (80,8) 14 (19,2) | 73 (100,0)
Nevertebralni N(%) 91 (83,5) 18 (16,5) | 109 (100,0) 0,63 2 | 0,730
V+NV N(%) 36 (78,3) 10 (21,7) | 46(100,0)

Lokalizacija preloma

Kuk N(%) 20 (64,5) 11(35,5) | 31(100,0) 29,59 1 | <0,001
Podlaktice N(%) 67 (81,7) 15 (18,3) | 82(100,0) 11,17 1 | 0,001
Nadlaktice N(%) 19 (76,0) 6 (24,0) 25 (100,0) 7,68 1| 0,006
Ostali N(%) 46 (83,6) 9(16,4) 55 (100,0) 4,49 1| 0,034

V-+NV=vertebralni i nevertebralni, N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode,
p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)
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Tabela 80. Struktura uzorka prema: FRAX-desetogodi$nji rizik standardizovan sa SKM
za VOP, razlike medu grupama

FRAX standardizovan sa SKM-za VOP
Nizak | Visok | Total | »x [df]| p

Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 280(97,6) 7(2,4) 287 (100,0)
Da N(%) | 164(71,9) | 64(28,1) | 228 (100,0)| /023 | 1 | <0001

Vrsta preloma

Vertebralni N(%) 54 (74,0) 19 (26) 73 (100,0)
Nevertebralni | N(%) | 80(73,4) | 29(26,6) | 109(100,0) | 129 | 2 | 0,524
VANV N(%) 30 (65,2) 16 (34,8) | 46(100,0)

Lokalizacija preloma*
Kuk N(%) | 18(58,1) | 13(41,9) | 31(100,0) | 21,99 | 1 | 0,001
Podlaktice N(%) 56 (68,3) 26 (31,7) | 82(100,0) 26,35 1 | 0,001
Nadlaktice N(%) | 12 (48,0) 13(52,0) | 25(100,0) | 32,28 | 1 | <v,001
Ostali N(%) | 42(76,4) | 13(23,6) | 55(100,0) | 503 | 1 | 0,025

V+NV=vertebralni i nevertebralni, N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode,
p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)

Kod ispitanica sa prelomom na malu traumu, nadeno je da samo njih 18,4% ima
visok rizik da dobije novi veliki osteoporoti¢ni prelom u narednih 10 godina, dok se taj
procenat povecava na 28,1% ako se nalaz FRAX-a standardizuje na vrednost SKM
(Tabela80). Ako posmatramo 10-godisnji rizik za velike osteoporoti¢ne prelome kod
ispitanica koje su prethodno dozivele prelom prsljena ili neki nevertebralni prelom na
malu traumu, odnosno oba tipa preloma, visok rizik (ve¢i od 20%) je naden samo kod
19,2%, 35,5% 121,7% ispitanica, a kad se ta vrednost prilagodi (standardizuje) vrednoséu
SKM, onda taj procenat raste na 26% i 41,9% 1 34,8%. To znaci, da ako bismo posmatrali
samo vrednost desetogodiSnjeg rizika za velike osteoporoti¢ne prelome pri odluci za
zapocinjanje leCenja, propustili bi smo veliki broj ispitanica za lecenje (65-80%), s
obzirom da je indikacija za zapocCinjanje terapije i prethodni prelom na malu traumu.
Takode, veci procenat izdvajanja uz FRAX standardizovan sa SKM vrednosc¢u ispitanica
sa prelomom nadlaktice, podlaktice i ostalih preloma na malu traumu se dobija u odnosu

na samu vrednost FRAX rizika.
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4.7.1.2. Vrednost FRAX-a za prelom kuka u odnosu na prisustvo preloma

Dalje smo posmatrali razlike u vrednosti desetogodiSnjeg rizika za prelom kuka u

odnosu na grupe ispitanica sa i bez preloma i u odnosu na kategoriju i lokalizaciju preloma

(Tabela 81 i 82):

Tabela 81. Struktura uzorka prema: FRAX-desetogodisnji rizik za prelom kuka, razlike

medu grupama

FRAX-10godi$nji rizik za prelom kuka
Nizak | Visok | Total | # [df| p

Prelom na malu traumu
Ne N(%) 241 (84,0) | 46(16,0) | 287 (100,0)
Da N(%) | 96 @2.1) | 132(57,9) | 228 (100,0) | 347 | 1 | 0,001

Vrsta preloma

Vertebralni N(%) 29 (39,7) 44 (60,3) | 73 (100,0)
Nevertebralni N(%) 50 (45,9) 59 (54,1) | 109 (100,0) 1,30 2 | 0421
V+NV N(%) 17 (37,0) 29 (63,0) | 46 (100,0)

Lokalizacija preloma*
Kuk N(%) 6 (19,4) 25(80,6) | 31(100,0) 30,97 1 | 0,001
Podlaktice N(%) 39 (47,6) 43 (52,4) | 82(100,0) 13,78 1 | 0,001
Nadlaktice N(%) 6 (24,0) 19 (76,0) | 25(100,0) 19,95 1 | 0,001
Ostali N(%) 26 (47,3) 29 (52,7) | 55(100,0) 8,983 1| 0,001

V+NV=vertebralni i nevertebralni, N=broj, %=procenat, y*=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode,
p=statisticka znacajnost
*Prikazane su frekvencije i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).

Tabela 82. Struktura uzorka prema: FRAX-desetogodisnji rizik za prelom kuka
standardizovan na vrednost SKM, razlike medu grupama

FRAX-10godi$nji rizik standardizovan sa SKM za prelom kuka
Nizak | Visok | Total | »x [df] p
Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 216(75,3) | 71(24,7) | 287 (100,0)
Da N(%) | 73(32,0) | 155(68,0) | 228 (100,0) | 2040 | 1 | <001
Vrsta preloma
Vertebralni N(%) 23 (31,5) 50 (68,5) | 73(100,0)
Nevertebralni N(%) 39 (35,8) 70 (64,2) | 109 (100,0) 1,30 2 | 0,421
V+NV N(%) 11 (23,9) 35(76,1) | 46 (100,0)
Lokalizacija preloma*

Kuk N(%) 2(6,5) 29(93,5) | 31(1000,) | 33,04 1 | 0,001
Podlaktice N(%) 29 (35,4) 53 (64,6) | 82(100,0) 17,05 1 | 0,001
Nadlaktice N(%) 6 (24,0) 19 (76,0) | 25(100,0) 11,01 1 | 0,001
Ostali N(%) 19 (34,5) 36 (65,5) | 55(100,0) 11,64 | 1 | 0,001

V+NV=vertebralni i nevertebralni, N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode,
p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalost i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom).
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Kod ispitanica sa prelomom na malu traumu, nadeno je da njih 57,9% ima visok
rizik da dobije novi prelom kuka u narednih 10 godina, dok se taj procenat povecava na
68% ako se nalaz FRAX-a standardizuje vrednos¢u SKM (Tabela 82). Ako posmatramo
10-godisnji rizik za prelom prsljena ili nekog nevertebralnog preloma na malu traumu,
odnosno oba tipa preloma, visok rizik je naden kod 60,3%, 54,1% 1 63% ispitanica koje
su prethodno dozivele prelom na malu traumu, a kad se ta vrednost standardizuje sa
vrednoséu SKM, onda procenat izdvajanja onih u visokom riziku raste na 68,5%, 64,2%
176,1%. Kod ispitanica koje su prethodno zadobile prelom kuka na malu traumu, visok
rizik prema FRAX-u je naden kod 80,6% ispitanica, kad se ta vrednost standardizuje na
vrednost SKM, onda taj procenat izdvajanja raste na 93,5%. To znaci, da ako bismo
posmatrali samo vrednost desetogodiSnjeg rizika prelom kuka, skoro svaka od njih ima
rizik da dobije prelom kuka u narednih 10 godina. Ako bismo posmatrali samo vrednost
desetogodisnjeg rizika za prelom kuka, propustili bi smo veliki broj ispitanica za leCenje
(preko 40%), dok se taj procenat smanjuje na 32% ako se standardizuje sa vrednosScu
SKM. Jedino kod postojanja preloma kuka, rezultat pokazuje visok procenat izdvajanja
onih koje su za leCenje. Vec¢i procenat izdvajanja uz FRAX standardizovan sa SKM
vredno$c¢u ispitanica sa prelomom nadlaktice, podlaktice i1 ostalih preloma na malu

traumu se dobija u odnosu na samu vrednost FRAX rizika.

4.7.1.3. Preporuka za leCenje na osnovu vrednost FRAX alatke-zbirna preporuka, u
odnosu na prisustvo preloma

Dalje smo posmatrali razlike u vrednosti desetogodisnjeg rizika za VOP i prelom
kuka (vrednost bar jednog od dva navedena nalaza, da je u oblasti visokog rizika) u
odnosu na grupe ispitanica sa i bez preloma i u odnosu na kategoriju i lokalizaciju preloma
(Tabela 83).
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Tabela 83. Struktura uzorka prema: FRAX-desetogodisnji rizik-zbirna preporuka, razlike

medu grupama

FRAX-10godisnji rizik za sve prelome
Nizak | Visok | Total | »x |df| p
Prelom na malu traumu
Ne N (%) | 240 (83,6) | 47 (16,4) | 287 (100,0)
Da N (%) | 95(41,7) | 133(583) | 228 (100,0)| =8 | 1 | <0001
Vrsta preloma

Vertebralni N (%) | 29(39,7) 44 (60,3) | 73 (100,0)
Nevertebralni N (%) | 50(45,9) 59 (54,1) | 109 (100,0) 1,80 2 | 0,406
V+NV N (%) 16 (34,8) 30 (65,2) | 46 (100,0)

Lokalizacija preloma
Kuk N (%) 6(19,4) 25(80,6) | 31(100,0) | 30,29 1 | <0,001
Podlaktice N (%) | 39(47,6) 43 (52,4) | 82(100,0) 13,12 1 | 0,001
Nadlaktice N (%) 6 (24,0) 19 (76,0) | 25 (100,0) 19,47 1 | 0,001
Ostali N (%) | 25(45,5) 30 (54,5) | 55(100,0) 10,40 1| 0,001

V+NV=vertebralni i nevertebralni, N=broj, %=procenat, y*=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode,

p=statisticka znacajnost

Tabela 84. Struktura uzorka prema: FRAX standardizovan na SKM -zbirna preporuka,
razlike medu grupama sa prelomom

FRAX-10godi$nji rizik standardizovan naSKM za sve prelome
Nizak | Visok | Total | » [df] p
Prelom na malu traumu
Ne N(%) | 216(75,3) | 71(24,7) | 287 (100,0)
Da N(%) | 72(31.6) | 156 (68,4) | 228 (100,0) | 2526 | 1 | 0:000
Vrsta preloma
Vertebralni N(%) 23 (31,5) 50 (68,5) | 73(100,0)
Nevertebralni N(%) 39 (35,8) 70 (64,2) | 109 (100,0) | 2,95 2 | 0,229
VANV N(%) 10 (21,7) 36 (78,2) | 46 (100,0)
Lokalizacija preloma*
Kuk N(%) 2(6,5) 29 (93,5) | 31(100,0) | 32,75 1| 0,000
Podlaktice N(%) 28 (34,1) 54 (65,9) | 82(100,0) 18,76 1| 0,000
Nadlaktice N(%) 6 (24,0) 19 (76,0) | 25(100,0) 10,86 1 | 0,001
Ostali N(%) 19 (34,5) 36 (65,5) | 55(100,0) 11,42 1 | 0,001

V-+NV=vertebralni i nevertebralni, N=broj, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode,
p=statisticka znacajnost
*Prikazane su ucestalosti i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom). Testirane su razlike izmedju

odgovora: postoji i ne postoji prelom. Razlog tome je tip pitanja: pitanje sa mogucnosti viSestrukog izbora.

Kod ispitanica sa prelomom na malu traumu, nadeno je da njih 58,3% ima visok
rizik da dobije novi prelom na malu traumu u narednih 10 godina, dok se taj procenat
povecava na 68,4% ako se nalaz FRAX-a standardizuje na vrednost SKM (Tabela 83).
Ako posmatramo 10-godisnji rizik za prelom prsljena ili nekog nevertebralnog preloma
na malu traumu, odnosno oba tipa preloma, procenat izvajanja ispitanica za leCenje, a
koje su prethodno dozivele prelom na malu traumu iznosi 60,3%, 54,1% 1 65,2% a kad se
ta vrednost standardizuje na vrednost SKM, onda procenat izdvajanja raste na 68,5%,

64,2% 1 78,2%. Ako posmatramo 10-godisnji rizik za sve prelome kod ispitanica koje su
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prethodno dozivele prelom kuka na malu traumu, visok rizik je naden kod 80,6%
ispitanica, a kad se ta vrednost SKM, onda procenat izdvajanja raste na 93,5%. To je
identi¢no nalazu desetogodiSnjeg rizika za prelom kuka iz prethodne tabele. Nalaz
desetogodisnjeg rizika za prelome bolje izdvaja ispitanice sa prelomom kuka u odnosu na
ostale lokalizacije preloma, §to se ti¢e odluke za pocinjanje leCenja. Znaci, da ako bismo
posmatrali vrednost desetogodisnjeg rizika za sve prelome, skoro svaka od onih koje su
prethodno imale prelom kuka, ima rizik da dobije novi prelom u narednih 10 godina, Sto
nas odlucuje za neophodno $to ranije zapocinjanje adekvatnog leCenja. Najmanji procenat
izdvajanja ispitanica za lecenje je medu ispitanicama koje su prethodno imale prelom
podlaktice (samo 52,4%). Veci procenat izdvajanja uz FRAX standardizovan na SKM
vrednost ispitanica sa prelomom nadlaktice, podlaktice i ostalih preloma na malu traumu

se dobija u odnosu na samu vrednost FRAX rizika.

4.7.2. Odnos vrednosti dobijenih FRAX alatkom i DXA nalaza sa SKM

Dalje smo ispitali kakva je povezanost izmedu vrednosti dobijenih pomocu FRAX

alatke i vrednosti SKM (Tabela 85).

Tabela 85. Korelacija merenih FRAX parametara i izmerenog SKM-a

Svi Sa Bez

ispitanici prelomima preloma
tho | -0,474" -0,128 -0,369™

FRAX VOP p 0,000 0,054 0,000
rho -0,436" -0,121 -0,406™

FRAX za prelom kuka P 0.000 0.069 0.000
FRAX standardizovan na vrednost SKM | rho 0,636 -0,373" -0,593”

za VOP p 0,000 0,000 0,000
FRAX standardizovan na vrednost SKM | rho 0,576 -0,288" 0,576

za prelom kuka p 0,000 0,000 0,000

rho=Spirmanov koeficijent korelacije, p=statistic¢ka znacajnost;
**StatistiCki znacajna znacajnost na nivou 0,01, *Statisticki znacajna znacajnost na nivou 0,05

Spirmanov koeficijent korelacije pokazuje da statisticki znacajna povezanost
postoji izmedu SKM i svih vrednosti FRAX indeksa na ukupnom uzorku. Korelacije su
negativne i statisticki znacajne na nivou 0,01. Isti rezulati su dobijeni i na poduzorku Zena

bez preloma.
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U poduzorku Zena sa prelomom, statisticki znacajna povezanost SKM postoji sa
varijablama: FRAX standardizovan vredno$¢u SKM za VOP i FRAX standardizovan
vrednoséu SKM za prelom kuka. Korelacije su negativne.

Potom smo ispitali kakva je povezanost izmedu vrednosti dobijenih pomo¢u DXA

nalaza i vrednosti SKM (Tabela 86).

Tabela 86. Korelacija MKG i vrednosti T-skora i izmerenog SKM

Svi ispitanici | Sa prelomima | Bez preloma
" rho | 0,413™ 0,285™ 0,426™
MKG-kiéma p 10,000 0,000 0,000
_ rho | 0,324™ 0,208™ 0,272%
MKG ukupni kuk p 10,000 0,002 0,000
_ rho | 0,302 0,108 0,294
MKG vrat butne kosti P 0,000 0.103 0,000
Toskor ki rtho | 0,406™ 0,304" 0,414"
-skorkicma p | 0,000 0,000 0,000
) tho | 03117 0,195 0,281"
T-skor ukupni kuk D 0,000 0,003 0,000
) rho | 0,319 0,126 0,3117
T-skor vrat butne kosti P 0.000 0.057 0,000

rho=Spirmanov koeficijent korelacije, p=statisticka znacajnost
**Statisticki znacajna znacajnost na nivou 0,01 *Statisticki znacajna znacajnost na nivou 0,05

Spirmanov koeficijent korelacije pokazuje da statisticki znaCajna povezanost
postoji izmedu SKM i svih vrednosti MKG i T-skora na ukupnom uzorku. Korelacije su
pozitivne i statisticki znacajne na nivou 0,01. Isti rezulati su dobijeni i na poduzorku Zena
bez preloma. U poduzorku Zena sa prelomom, statisticki znaCajna povezanost SKM
postoji sa varijablama: MKG-ki¢cma, MKG ukupni kuk, T-skor ki¢ma i T-skor ukupni
kuk.

4.8. PERFORMANSE DIJAGNOSTICKIH TESTOVA

Posmatrana je tacnost koriS¢enih testova, kao i pojedine kombinacije njihovih

nalaza, u sposobnosti izdvajanja osoba koje su dozivele prelom na malu traumu.
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4.8.1. Ocene dijagnosticke tacnosti testa

Za ovu svrhu je racunata senzitivnost i specifi¢nost.
Rezultati Sn i Sp pojedinih testova, kao i loSijeg nalaza jednog od testa iz
kombinacije viSe testova, da izdvoje ispitanice sa prelomom na malu traumu, su prikazane

u Tabeli 87.

Tabela 87. Senzitivnost i specifi¢nost testova

Senzitivnost Specifi¢nost
SKM 83,3% 61,0%
DXA 59,6% 13,6%
FRAX 58,3% 83,6%
FRAXAdjSKM 68,4% 75,3%
DXA+ SKM 89,5% 45,6%
SKM + DXA + FRAXAdjSKM 94,3% 42,2%

FRAX-vrednost FRAXAa veca od 20% za velike osteoporoticne prelome ili ve¢a od 3% za prelom kuka;
SKM- skor kostane mikroarhitekture, FRAXAdjSKM- vrednost FRAXA-a standardizovana vredno$c¢u
SKM, veca od 20% za velike osteoporoti¢ne prelome ili veca od 3% za prelom kuka; DXA OP- vrednost
T-skora niza od -2,5SD, bilo na ki¢mi ili kuku; SKM + DXA OP vrednost bilo na ki¢mi ili kuku

Najbolju senzitivnost testa dobijamo kada se kombinuje nalaz na DXA i SKM
(posmatra se losiji nalaz od ta dva) i jo§ bolju ako se posmatra losiji nalaz od tri: SKM,
DXA ili FRAXadjSKM, dok je najvisa specificnost FRAX indexa. Dosta nisku Sn i Sp
ima DXA nalaz, koji se toliko Cesto koristi u svakodnevnoj praksi i koji je “zlatni

standard” u dijagnozi osteoporoze.
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4.8.2. ROC krivai AUC

Racunata je povrsina ispod ROC krive kao sveukupna mera dijagnosticke

korisnosti testova kao i pojedinih kombinacija.
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Grafik 12. ROC krive pojedinih testova i njihovih kombinacija

Prema nalazima povrsine ispod ROC krive, nijedan od testova ne pokazuje visoku

izvrsnost. Kao osrednju vrednost imaju FRAX, FRAXAdjSKM i SKM (Tabela 88).

Tabela 88. Vrednosti povrSine ispod ROC krive pojedinih testova ili njihove kombinacije

95% CI

Varijable AUC| SD p Donja Donja

granica granica
FRAX 0,710{ 0,024 | 0,000 0,664 0,756
SKM 0,722{0,023 | 0,000 0,677 0,766
FRAXAdjSKM 0,718{0,023 | 0,000 0,673 0,764
DXA 0,6291{0,0250,000 0,581 0,677
SKM + DXA 0,676 {0,024 | 0,000 0,630 0,722
SKM + DXA + FRAXAdjSKM {0,682 0,023|0,000 0,637 0,728

FRAX-vrednost FRAXAa veca od 20% za velike osteoporoti¢ne prelome ili veéa od 3% za prelom kuka;
SKM- skor ko$tane mikroarhitekture, FRAXAdjSKM- vrednost FRAXA-a standardizovana vredno$¢u
SKM, veca od 20% za velike osteoporoti¢ne prelome ili ve¢a od 3% za prelom kuka; DXA OP- vrednost
T-skora niza od -2,5SD, bilo na ki¢mi ili kuku; SKM + DXA OP vrednost bilo na ki¢mi ili kuku.
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4.9. PROCENA SNAGE FEMURA

Na ukupnom uzorku ispitani su deskripitivni pokazatelji procene snage kuka.
Kako distribucija statisticki znacajno odstupa od normalne, prosek je predstavljen preko

medijane dok je kao mera odstupanja koriS¢en interkvartilni rang (Tabela 89).

Tabela 89. Struktura uzorka prema prose¢nim vrednostima HSA merenih parametara

N Min Max Median IQR
CSANN (cm2) 514 1,19 4,59 2,305 0,47
CSAIT (cm2) 514 1,56 5,6 2,9 0,68
CSAFS (cm2) 514 1,38 3,71 2,33 0,43
CSMINN 514 0,52 4,65 1,6 0,51
CSMIIT 514 1,26 9,38 4,14 1,47
CSMIFS 514 0,46 1,84 0,87 0,26
ZNN (cm?2) 514 0,13 2,49 0,99 0,25
ZIT (cm2) 514 0,59 179 1,815 0,57
ZFS (cm2) 513 0,4 1,6 0,88 0,19
CortNN (cm) 513 -0,05 0,7 0,16 0,04
CortIT (cm) 514 0,1 0,9 0,38 0,12
CortFS (cm) 514 0,27 0,91 0,545 0,2
BRNN 514 1,5 20,4 9,95 2,77
BRIT 514 2,9 61 5,9 1,7
BRFS 514 1 12 1,8 0,7
Ugao kuka (stepeni) 514 114 147 131 7
Duzina ose kuka (cm) 514 45 126 107 9
AAC skor 515 0 8 2 4

N=broj ispitanika, Min=minimalna vrednost na uzorku, Max=maksimalna vrednost na uzorku,
IQR=interkvartilni rang, HSA-analiza strukture kuka

CSANN=Indeks otpora na kompresivno opterecenje, regija Narow Neck; CSAIT=Indeks otpora na
kompresivno opterecenje, regija Intertrochantericc CSANN=Indeks otpora na kompresivno opterecenje,
regija Femoral Shaft; CSMINN=Moment inercije, regija Narow Neck; CSMIIT=Moment inercije, regija
Intertrochanteric;, CSMIIT=Moment inercije, regija Femoral Shaft; ZNN=Otporni momenat na savijanje,
regija Narow Neck; ZIT=Otporni momenat na savijanje, regija Intertrochanteric; ZFS=Otporni momenat
na savijanje, regija regija Femoral Shaft; CortNN=debljina korteksa, regija Narow Neck,; CortlT=debljina
korteksa, regija Intertrochanteric, CortFS=debljina korteksa, regija Femoral Shafi; BRNN=Indeks
izvijanja, regija Narow Neck; BRIT=Indeks izvijanja, regija Intertrochanteric; BRFS=Indeks izvijanja,
regija Femoral Shaft; AAC skor=Skor kalcifikacije zida aorte

4.9.1. Vrednosti parametara procene snage kuka u odnosu na postojanje preloma

U daljem istrazivanju ispitali smo razlike u vrednostima pokazatelja snage kuka

kod ispitanica sa i bez preloma na malu traumu (Tabela 90).
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Tabela 90. Razlike pojedinih vrednosti mernih parametara, dobijenih uz pomo¢ HSA
analize, izmedu ispitanica sa i bez preloma

Prell)o;n na malu tr;:mu Mann Whitney Test p
CSANN Il\gfian 342138 éigg 29271,000 0,046
CSAIT ?é‘}‘:ian 3228 32;8 25771,000 <0,001
CSAFS ?é‘;ﬁan é:igg gizg 27252,000 0,001
CSMINN i\éel{ﬁan 522?3 (1):2?8 32031,000 0,732
CSMIIT ?ggian ?:ggg ‘1‘?8 29203,000 0,042
CSMIFS ?éeffian (0)222(5) 82228 30995,000 0,336
ZNN ?éeffian 8232(5) éggg 30182,500 0,148
ZIT Il\gfian (1)471;3 (1)2? 3 28572,500 0,016
ZFS ?é‘;‘gian nggg gj?gg 29708, 00 0,099
CortNN ?é‘;ﬁan 8:3)?8 8:(1)28 26643,500 <0,001
CortIT i\éelfian 8:‘;’8(5) 8:‘1‘38 24533,500 <0,001
CortFS ?éel;ﬁan gf;g g:ggg 27055,500 0,001
BRNN i\éfian 12?;30000 %88 25387,5 <0,001
BRIT ?é‘;ﬁan fﬁgg f ;88 25290,500 <0,001
BRFS ?éelfian ézzgg (1):;88 26770,500 <0,001
Ugao kuka Il\gifian 12,16880 12?0’880 28772,500 0,022
Duzina ose kuka ?éfan 1(8)’6(;(5)80 18,76880 31392,500 0,468

IQR=interkvartilni rang, p=statisticka znacajnost

Men Vitnijevim testom ispitana je razlika na numerickim varijablama, a izmedu
ispitanika sa prelomom na malu traumu i onih koji nemaju prelom. Men Vitni test
koriséen je kao pandan parametrijskom t testu, s obzirom da numericka varijabla
statistiCki znacajno odstupa od normalne raspodele.

Nize vrednosti Indeksa otpora na kompresivno optere¢enje (CSA) i Debljine
korteksa (Cort) na sva tri regiona, niZze vrednosti Momenta inercije i Otpornog momenta
na savijanje na intertrohantericnom regionu (CSMIIT i ZIT)), viSe vrednosti indeksa
izvijanja (BR) na sva tri merena regiona i viSe vrednosti za ugao kuka su statisticki

znacajno povezane sa nastankom preloma.
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4.9.2. Vrednosti parametara procene snage kuka u odnosu na postojanje preloma

na ki¢mi

U daljem radu smo zeleli da vidimo da li postoji razlika u vrednostima parametara

koji sluze za procenu snage femura, kod ispitanica sa prelomom na ki¢mi (Tabela 91).

Tabela 91. Razlike pojedinih vrednosti mernih parametara, dobijenih uz pomo¢ HSA

analize, izmedu ispitanica sa i bez vertrebralnih preloma

Vertrebralni prelomi
Da Ne Mann Whitney Test p

IQR 4,850 3,200
CSANN ?g‘}fian Ezigg %)12;8 22749,000 0,596
CSAIT i\é‘aﬁian 32?28 (2)23‘1“3) 20460,500 0,032
CSAFS ?éelfian 3222 éjjg 20949,500 0,072
CSMINN ?ée}fian (1):232 ézigg 22250,000 0,378
CSMIIT ?éelfian ‘1‘;?2 Tj‘;g 22638,500 0,543
CSMIFS ?éelfian gggg 83228 22611,000 0,530
ZNN ?éﬁfian 8222 (1):2(5)8 22869,500 0,656
ZIT ?éelfian (1)222 (l)ﬁgg 22450,500 0,459
ZFS i\éelfian 8?22 8:?38 23301,000 0,998
CortNN ?éelfian 8:(1)28 8: (l)gg 19804,500 0,010
CortIT i\éeffian gfgg 82? ?8 18763,500 0,001
CortFS ?éelfian gf gg 83388 18500,500 <0,001
BRNN ?éﬁfian 12(3%40000 gﬁgg 18247,000 <0,001
BRIT ?é?ian 32388 f :ggg 18922,500 0,001
BRFS ?éelfian (z)ggg (1)223(0) 17928,500 <0,001
Ugao kuka ?éﬁfian 1%}6880 1?}6880 22393,500 0,434

Median | 106,000 | 107,000
Duzina ose kuka | IQR 9,000 8,000 22312,000 0,401

IQR 0,105 0,139

IQR=interkvartilni rang, p=statisticka znacajnost

Nize vrednosti Indeksa otpora na kompresivno optere¢enje na intertrohantericnom
regionu (CSA) i Debljine korteksa (Cort) na sva tri regiona i viSe vrednosti indeksa
izvijanja (BR) na sva tri merena regiona su statisticki znacajno povezane sa nastankom

preloma na ki¢mi.
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4.9.3. Vrednosti parametara procene snage kuka u odnosu na postojanje preloma
na kuku

U daljem radu smo zeleli da vidimo kakve su razlike u vrednostima parametara
koji sluze za procenu snage femura, kod ispitanica sa prelomom kuka (Tabela 92).

Tabela 92. Razlike pojedinih vrednosti mernih parametara, dobijenih uz pomo¢ HSA
analize, izmedu ispitanica sa i bez preloma kuka.

Prelom kuka
Da Ne Mann Whitney Test p

IQR 7,800 3,800
CSANN }\gﬁgian (2);2“7‘8 (2):3;8 6684,500 0317
CSAIT i\éfian g:ggg g:zég 5433,000 0,010
CSAFS i\geffian éﬁig éfég 5447,000 0,011
CSMINN ?é‘ifian éﬁ;g (1):2(1)8 7062,500 0,597
CSMIIT ?g;fian T:g}g T:ig(s) 6385,000 0,169
CSMIFS i\éfian 8228 8:§28 5928,000 0,052
ZNN }\gﬁgian 82333 (1):(2)(5)(5) 6833,000 0,415
ZIT ?éeffian éﬁzg éﬁgg 6040,500 0,071
ZFS ?éeffian &%g 8:?28 5770,500 0,033
CortNN i\éifian 823?8 8:(1)28 6496,000 0,219
CortIT i\ée[fian 82? 4513 8:?28 5680,500 0,024
CortFS ?é‘igian 8?%3 gzggg 6667,000 0,306
BRNN i\éfian 13%80%0 g:?gg 6291,000 0,136
BRIT ?gﬁiaﬂ g:ggg izgg 5756,500 0,031
BRFS ?ggiaﬂ tggg (1):388 7032,500 0,570
Ugao kuka ?éelfian 1;?0’880 1;16880 7108,000 0,636

Median | 107,000 | 107,000
DuzZina ose kuka IQR 9,000 9,000 6771,000 0,371

IQR 0,105 0,131

Nize vrednosti Indeksa otpora na kompresivno opterecenje na intertrohantericnom
regionu i osovini femura (CSA) i Debljine korteksa (Cort) na intertrohanteri¢cnom regionu

i1 Otpornog momenta na savijanje (Z) na osovini femura i vise vrednosti Indeksa izvijanja
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(BR) na intertrohanteri¢nom regionu su statisticki znac¢ajno povezane sa nastankom

preloma kuka.

4.10. ISTORIJA PADOVA

Od ukupnog broja ispitanica, 152 (29,5%) je dozivelo pad u istom nivou u
poslednjih 12 meseci. Najveci broj ispitanica je imao jedan pad, a samo 6,6% je prijavilo
3 i viSe padova u poslednjih godinu dana. Broj padova u poslednjih godinu dana krece se

od 1 do 8, sa prosekom od 1 pada po ispitanici koje su dozivele pad (N=152) (Grafik 13).

10 (6,6%)

28 (18,4%)

114 (75%)

W1 pad m2pada =3ivise

Grafik 13. Struktura uzorka prema broja padova u poslednjih godinu dana

Ispitano je da li postoje razlike izmedu ispitanica sa prelomom i bez preloma u
odnosu na broj padova i nije nadena statisticki znacajna razlika (y*=4,412; df=2; p=0,110)
(Tabela 93).

Tabela 93. Struktura uzorka prema broju padova i postojanju preloma
Broj padova
Prelom 1 2 3iviSe Ukupno e df | p
Ne | (%) | 32 (68,1) 9(19,1) 6(12,8) | 47 (100,0) 4412 | 2 | o110
Da | f(%) | 82(29,1) | 19(18,1) 4(3,8) | 105(100,0) | © ’

Podaci pokazuju da se nesto veci broj padova dogodio van kuée (53,9%). Ne
postoje statisticki znacajne razlike prema mestu pada medu podgrupama ispitanica sa i
bez preloma, kao ni medu ispitanicama sa razli¢itom lokalizacijom i tipom preloma.
Grani¢na vrednost Hi kvadrat testa visa je od grani¢ne vrednosti od 0,05. (3*=0,228; df=1;
p=0,633) (Grafik 14).
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70 (46,1%)

82 (53,9%)

mU kuéi = Vankuce

Grafik 14. Struktura uzorka prema mestu pada

Ako posmatramo doba godine kada se dogodio pad, odnosno mesec, mozemo reci
da se veci broj padova dogodio u mesecu februaru, martu i junu u odnosu na ostali deo
godine (Grafik 15).

Broj padva

:
g
—_

Februar
Mart

April

Maj

Juni

Juli
Avgust
Oktobar
Novembar
Decembar

Grafik 15. Distribucija ispitanica prema mesecu u godini kada se dogodio pad

Posto su padovi ucestaliji kod starijih, podelili smo ispitanice na mlade i starije

od 65 godina i posmatrali da li postoji razlika u odnosu na starosnu dob (Tabela 94).
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Tabela 94. Distribucija ispitanica prema starosnoj dobi u odnosu na istoriju pada
Pad

Starijeod 64 2
godine Ne Da Ukupno X df p

Ne | £(%) | 216(58,1) | 156(41,9) | 372 (100,0)
Da | £(%) | 22(29.4) | 101(70,6) | 123 (100,0) | >H018 | 1 | <b,001

f= frekvencija, %=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

Ako se posmatra starosna struktura, u uzorku ima 123 (23,9%) ispitanica starijih
od 64 godine. Daleko veci procenat padova u istom nivou je registrovan kod starijih
ispitanica (70,6%) nego kod mladih (41,9%). Udobnoj grupi starijih od 64 godine, njih
39,3% je doZivelo pad na malu traumu, dok je taj procenat u grupi mladih 16,3%. Ova
razlika je statisticki znacajana i mozemo re¢i da je iskustvo pada povezano sa starosnom

dobi i da se ¢esce javlja kod starijih od 64 godine.

Ispitali smo da li ispitanice koriste lekove za koje se zna da mogu da uti¢u na
pojavu pada. Nadeno je na ukupnom uzorku da 61,4% ispitanica koristi bar jedan od

pomenutih lekova.

Ako se posmatra razlika u koris¢enju lekova koji mogu da uticu na pad i nastanak
preloma na malu traumu, nadeno je da 72,8% ispitanica koje su imale prelom, koriste

neki od ovih lekova (Tabela 95).

Tabela 95. Distribucija ispitanica prema konzumaciji lekova koji mogu da uticu na
ojavu pada, razlike medu grupama

Lekovi
Prelom Ne Da Ukupno e df p
Ne | (%) | 137(47,7) | 150(52,3) | 287 (100,0)
Da | f(%) | 62(27.2) | 166(72.8) | 228 (100,0) | 22014 | 1 | <0001

f= frekvencija, %=procenat, x>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost

Najveci broj ispitanica koristi samo jedan od lekova koji su povezani sa pojavom
pada, dok 23% koristi 3 i viSe (Grafik 16). Broj lekova koji uti¢u na pojavu pada krece se
od 1 do 5, sa medijanom 2 leka po ispitanici kod kojih je ustanovljeno uzimanje lekova

(N=316).
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149 (47,2%)
94 (29,7%)
m ] lek m2 leka 3 i vise lekova
Grafik 16. Struktura uzorka prema broju konzumiranih lekova koji uticu na pojavu
pada

100
80
60
40
20
0 .
1 2 31vise
m DA prelom 64 56 46
E NE prelom 85 38 27
Broj lekova koji uti¢u na pojavu pada
m DA prelom ® NE prelom

(x*=10,57; df=2; p<0,005)
Grafik 17. Struktura uzorka prema broju konzumiranih lekova koji utic¢u na pojavu
pada, razlike medu grupama

Razlike u broju lekova koje konzumiraju, a koji mogu da uticu na pojavu pada
postoje medu ispitanicima sa i bez preloma, pokazuje Hi kvadrat test. Daleko vise
ispitanica koje su imale prelom konzumira 2 i viSe i 3 1 viSe lekova koji mogu da uticu na

pad (61,4% i 27,7%) u odnosu na ispitanice bez preloma (43,3% 1 18%) (Grafik 17).

4.11. NIVO FIZICKE AKTIVNOSTI

Na ispitivanom uzorku, nadena je sledec¢a distribucija intenziteta fizicke

aktivnosti, u toku poslednjih 12 meseci (Tabela 96).
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Tabela 96. Distribucija ispitanica prema fizickoj aktivnosti koja se upraznjava

Fizicka aktivnost Broj Procenat (%)
Lagana 359 69,7
Umerena 119 23,1
Intenzivna 37 7,2
Ukupno 515 100,0

Najveci broj ispitanica ima nivo fizicke aktivnosti koji je ispod preporucenog
(70%). S obzirom na prirodu promenljivih (kvalitativne varijable), razlike izmedu grupa
testirane su Hi kvadrat testom. [spitanice sa prelomom su fizicki manje aktivne, ¢ak njih
85% prijavljuje da ima laganu fizi¢ku aktivnost i 14% umerenu, dok u podgrupi ispitanica
koje nisu imale prelom veci broj njih navodi umerenu fizi¢ku aktivnost (30%) i intenzivnu
(12%). Cak 96% ispitanica koje su imale prelom kuka, prijavljuje da obavlja laganu
fizi€ku aktivnost, a preko 80% u podgrupama preloma podlaktice, nadlaktice i ostalih
preloma. Cak nijedna ispitanica sa prelomom na kié¢mi, kuku, nadlaktici i ostalim

prelomima nema intenzivnu fizi¢ku aktivnost (Grafik 18).

11.8%

Nivo fizi¢ke aktivnosti Lagana Umerena Intenzivna
m DA prelom 193 32 3
mNE prelom 166 87 34

DA prelom ®NE prelom

(*=47,29; df=2; p=<0,001)
Grafik 18. Struktura uzorka prema fizickoj aktivnosti koja se upraznjava, razlike medu
grupama sa i bez preloma
Dalje smo posmatrali da li su kod ispitanica koje su starije zivotne dobi, preko 64

godine, te razlike drugacije (Grafik 19). Ipak je nivo fizicke aktivnosti nizi kod starijih
ispitanica. Kod ispitanica mladih od 65 godina, bez preloma, nivo fizicke aktivnosti je
bio zastupljen u rasponu lagana 86 (48,3%), umerena 62 (34,8%) i intenzivna 30 (16,9%),
dok su te proporcije kod ispitanica sa prelomom iznosile: 63 (79,7%), 13 (16,5%) 1 3
(3,8%) (x>=51, 52; df=4; p<0,001).
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Nivo f zicke aktiVI(l)osti Lagana Umerena Intenzivna
m DA prelom 132 19 0
NE prelom 78 24 4
m DA prelom = NE prelom

(x¥*=10, 92; df=2; p=0,004)
Grafik 19. Struktura uzorka prema fizickoj aktivnosti koja se upraznjava kod ispitanica
starijih od 64 godine, razlike medu grupama sa i bez preloma

Medu ispitanicama koje su dozivele prelom na malu traumu, nije bilo razlike da
li su imale vertebralni ili nevertebralni prelom ili i oba u odnosu na intenzitet fizicke
aktivnosti koji su upraznjavale u poslednjih 12 meseci. Ono $to se moze uociti da ih je

oko 98% imalo ili laganu ili umerenu fizicku aktivnost (Grafik 20).

100 78,9%
s 80 87
g 60
2
z 40 19.3%
m
20 12,39 1.8% 4,3% 2,2%
d 0"‘0 —
Niv,, fizicke aktivilos" Lagana Umerena Intenzivna
m Vertebralni 64 9 0
m Nevertebralni 86 21 2
Oba 43 2 1

H Vertebralni  ® Nevertebralni  # Oba
(0*=7,72; df=4; p=0,102)
Grafik 20. Struktura uzorka prema fizickoj aktivnosti koja se upraznjava, razlike medu
grupama u odnosu na tip preloma
Nakon toga je ispitano da li postoji razlika u intenzitetu fizicke aktivnosti u odnosu

na ta¢nu lokalizaciju nevertebralnih preloma (podlaktica, nadlaktica, kuk i ostali prelomi)

(Grafik 21).
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Nevertebralni prelomi po lokalizaciji i nivo fizicke aktivnosti

80 84,1%
= 60
8
&40 122%
520 2091 8:2% 3,7%
A —
0
Lagana Umerena Intenzivna
m kuk 30 1 0
podlaktica 69 10 3
m nadlaktica 20 5 0
m ostali 45 10 0

mkuk w®podlaktica mnadlaktica ™ ostali

Grafik 21. Razlika u intenzitetu fizicke aktivnosti koja se upraznjava, razlike medu
grupama, u odnosu na tip preloma

Prikazane su ucestalost i procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom). Testirane
su razlike izmedu odgovora: postoji i ne postoji prelom. Razlog tome je tip pitanja: pitanje
sa mogucnosti visestrukog izbora. Rezultati za vrednost Hi kvadrat testa: prelom kuka:
v*=11,48; df=2; p=0,003; prelom podlaktice ¥>=9,63; df=2; p=0,008; prelom nadlaktice
v*=2,40; df=2; p=0,302; ostale prelome ¥*>=6,37; df=2; p=0,041. Samo ispitanice koje su
imale prelom podlaktice upraznjavaju umerenu i intenzivnu fizicku aktivnost, dok ostale
samo laganu 1 umerenu, pri cemu ispitanice sa prelomom kuka gotovo sve prijavljuju
samo laganu fizicku aktivnost.

Na kraju smo Zeleli i da vidimo kako se nivo fizicke aktivnosti razlikovao medu
ispitanicama koje su u razli¢itim dobnim grupama i u odnosu na postojanje padova
(Tabela 97).

Tabela 97. Razlike u nivou fizi¢ke aktivnosti u odnosu na starost i postojanje padova

Nivo fizicke aktivnosti

| Lagana | Umerena | Intenzivna | Total | x> |[df]| p
Pad Miade od 65 godina
Ne N (%) 116 (53.7) | 68 31,5 | 32(148) | 216
Da N (%) 33(78.6) | 8(19,0) | 124 | 42 | 286 | 2| 0007
Pad Starije od 65 godina
Ne N (%) 117 (75,0) | 35 (22.4) | 4(2.6) | 156
Da N (%) 93(92,1) | 8(7.9) 0(0,0) | 101 | 1220 | 20,002

(¥*=33,377; df=2; p=<0,001)
Daleko veci broj starijih ispitanica je doziveo pad i u njihovoj podgrupi najveci

broj ispitanica upraznjava laganu fizicku aktivnost (92,1%), u ve¢em procentu nego Sto

je to u grupi mladih (78,6%). Najveci broj ispitanica koje upraznjavaju intenzivnu fizicku
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aktivnost je u podgrupi mladih, i one nisu imale pad u istom nivou. Moze se zakljuciti da

ispitanice koje su starije, imaju veci broj padova i losiju fizicku aktivnost.

4.12. TESTOVI RAVNOTEZE

4.12.1. Test tandem stajanja

Test tandem stajanja moze da izvede 62% od ukupnog broja ispitanica.

Posmatrana je moguénost izvodenja testa u odnosu na dve dobne grupe (Grafik 22).

Nadena je statisticki znacajna razlika u mogucnosti izvodenja ovog testa (8 sekundi u

tandem stavu bez gubitka ravnoteze) u odnosu na godine zivota (¥*=98,788; df=1;

p<0,001). Naime, ispitanice mlade od 65 godina, u 83% slu€ajeva su u stanju daizvedu

ovaj test, dok je samo 41% starijih ispitanica to mogle.

250
200
150
100

50

m do 64 godine
65 godina i starije

83%
59,9%
40,1%
17%
AN
Ne izvodi Izvodi
44 214
153 104

Tandem Standing test u odnosu na dobne grupe

m do 64 godine

65 godina i starije

Grafik 22. Mogu¢nost izvodenja testa tandem stajanja u odnosu na dobne grupe.

Dalje je posmatrana razlika u odnosu na postojanje preloma i moguénosti

izvodenja testa (Tabela 98).
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Tabela 98. Distribucija ispitanica prema rezultatu na testu tandem stajanja u odnosu na
ostojanje preloma i medu grupama

Test Tandem stajanja, razlike medu grupama
Neivodi | 1Izvodi | Ukupno | x* [df]| p
Prelom na malu traumu
Ne N (%) | 72(25,1) 215(74,9) | 287 (100,0)
Da N (%) | 125 (54.8) | 103 (45.2) | 228 (100,0)| +7>7 | 1 | <0001
Vrsta preloma

Vertebralni N (%) | 47(64,4) 26 (35,6) 73 (100,0)

Nevertebralni N (%) | 46(42,2) 63 (57,8) | 109 (100,0) | 13,74 2 | 0,001
V+NV N (%) | 32(69,6) 14 (30,4) 46 (100,0)

Lokalizacija preloma

kuk N (%) | 21(67,7) 10 (32,3) 31 (100,0) 12,15 1 | <0,001
podlaktice N (%) | 37(45,1) 45 (54,9) 82 (100,0) 1,95 1 | 0,163
nadlaktice N (%) 9 (36,0) 16 (64,0) 25 (100,0) 0,06 1 | 0,812
ostali N (%) | 30(54,5) 25 (45,5) 55 (100,0) 6,92 1| 0,009

V= vertebralni, NV= nevertebralni, V+NV= prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj,
Y%=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost

Od ispitanica koje nisu imale prelom, njih 74,9% moZe da izvede ovaj test, doku
podgrupi sa prelomom samo njih 45,2%. Ova razlika je statisticki znacajna. Skoro 70%
ispitanica sa vertebralnim i nevertebrlnim prelomom ne moze da izvede ovaj test, dok su
te vrednosti za vertebralne prelome 64% i nevertebralne 42,2%. Ispitanice koje su imale

prelom kuka ranije, u 68% ne mogu da izvedu ovaj test.

4.12.2. Test tandem hoda

Test tandem hoda moze da izvede 52% od ukupnog broja ispitanica. Posmatrana
je moguénost izvodenja testa u odnosu na dve dobne grupe (Grafik 23). Nadena je
statisticki znacajna razlika u moguénosti izvodenja ovog testa (izvodenje 8 tandem koraka
bez gubitka ravnoteze) u odnosu na godine zivota (y>=124,494; df=1; p<0,001). Naime,
ispitanice mlade od 65 godina mogu u 77% slucajeva dok samo 28% starijih ispitanica su

u stanju da izvedu ovaj test.
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Grafik 23. Mogu¢nost izvodenja testa tandem hoda u odnosu na dobne grupe

Dalje je posmatrana razlika u odnosu na postojanje preloma i mogucnosti

izvodenja testa tandem hoda (Tabela 99).

Tabela 99. Struktura uzorka prema rezultatu na testu tandem hoda u odnosu na postojanje
reloma i medu grupama

Test Tandem hoda, razlike medu grupama

Ne ivodi | Izvodi | Ukupno | ¢ | df|[ p
Prelom na malu traumu
Ne N (%) | 97 (33,8) | 190 (66,2) | 287 (100,0)
Da N (%) | 149 (654) | 79 (34,6) | 228 (100,0) | %70 | 1 | <0001

Vrsta preloma
Vertebralni N (%) | 52(71,2) 21 (28,8) 73 (100,0)
Nevertebralni | N (%) | 59 (54,1) 50 (45,9) | 109 (100,0) | 13,23 | 2 | 0,001

V+NV N (%) | 38(82,6) 8(17,4) 46 (100,0)
Lokalizacija preloma
Kuk N (%) | 23(74,2) 8(25,8) 31 (100,0) 9,23 1 0,002
Podlaktice N (%) | 49 (59,8) 33 (40,2) 82 (100,0) 1,95 1 0,163
Nadlaktice N (%) | 16(64,0) 9 (36,0) 25 (100,0) 0,06 1 0,812

Ostali N (%) | 36(65,5) 19 (34,5) 55 (100,0) 6,92 1 0,009
V= vertebralni, NV= nevertebralni, V+-NV= prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj,
%=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisti¢ka znacajnost

Prikazane su ucestalosti 1 procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)

Od ispitanica koje nisu imale prelom, njih 66,2% moZe da izvede ovaj test, dok u
podgrupi sa prelomom samo njih 34,6%. Ova razlika je statisticki znacajna. Skoro 71%
ispitanica sa vertebralnim i 83% ispitanica sa oba, vertebralnim i nevertebralnim
prelomom, ne moZe da izvede ovaj test, dok su te vrednosti za nevertebrlnim prelome

54%. Ispitanice koje su imale prelom kuka ranije, u 74% ne mogu da izvedu ovaj test.
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4.13. TEST SNAGE 1 HODA

Test “Ustani 1 idi” moze da izvede u vremenski predvidenom roku i ¢iji rezultat
nije povezan sa rizikom za pad 82% od ukupnog broja ispitanica. Posmatrana je
moguénost izvodenja testa u odnosu na dve dobne grupe (Grafik 24). Nadena je
statisticki znacajna razlika u mogucénosti izvodenja ovog testa (kako je opisano u
metodologiji, str. 52) u odnosu na godine Zivota (¥*=72,96; df=1; p<0,001). Naime,
ispitanice mlade od 65 godina u 96% slu€ajeva su u stanju da izvedu ovaj test u

vremenu kracem od 14 sekundi, dok samo 67% starijih ispitanica.

96,1%
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g 150 33,1%
&
al 100
=
= 50 3.99
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Bez rizika za pad U riziku za pad
mdo 64 godine 248 10
B 65 godina i starije 172 85

Tandem Standing test u odnosu na dobne grupe
m do 64 godine m65 godina i starije

Grafik 24. Moguénost izvodenja testa “Ustani i idi” u vremenu krac¢em od 14 sekundi,

u odnosu na dobne grupe

Dalje je posmatrana razlika medu podgrupama ispitanica sa i bez preloma, a u
odnosu na mogucénost izvodenja ovog testa u vremenu kra¢em od 14 sekundi (Tabela
100).
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Tabela 100. Struktura uzorka prema rezultatu na Testu “Ustani i idi” u odnosu na
ostojanje preloma i medu grupama

Test ”Ustani i idi”, razlike medu grupama
Ne ivodi | Izvodi | Ukupno | ¢ [df]| p
Prelom na malu traumu
Ne N (%) 26 (9,1) 261 (90,9) | 287 (100,0)
Da N (%) | 69(30,3) | 159(69,7) | 228 (100,0)| /07 | 1 | <0001
Vrsta preloma
Vertebralni N (%) 47 (64,4) 26 (35,6) | 73 (100,0)
Nevertebralni N (%) 91 (83,5) 18 (16,5) | 109 (100,0) | 23,40 | 2 | <0,001
V+NV N (%) 25 (54,3) 21 (45,7) | 46 (100,0)
Lokalizacija preloma
Kuk N (%) 18 (58,1) 13 (41,9) | 31(100,0) | 12,10 | 1 | 0,001
Podlaktice N (%) 19 (23,2) 63 (76,8) | 82(100,0) 1,45 1| 0,229
Nadlaktice N (%) 9 (36,0) 16 (64,0) | 25(100,0) 5,38 1| 0,020
Ostali N (%) 19 (21,1) 39(70,9) | 55(100,0) 4,64 1| 0,031

V= vertebralni, NV= nevertebralni, V+-NV= prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma, N=broj,
%=procenat, y>=Hi kvadrat test, df=stepeni slobode, p=statisticka znacajnost. Prikazane su ucestalosti i
procenti za pozitivan odgovor (postoji prelom)

Razlike u rezultatu na testu ustani i idi postoje izmedu grupa sa i bez preloma, sa
i bez preloma kuka, sa i bez preloma nadlaktice, sa i bez ostalih preloma, ali i izmedu
onih sa vertebralnim, nevertebralnim i obe vrste preloma, pokazuje Hi kvadrat test.
Ispitanice koje su imale prelom na malu traumu, mogu da izvedu ovaj test u vremenu
kracem od 14 sekundi u 69,7% slucajeva, dok je taj procenat veci kod ispitanica bez
preloma (90,9%). Takode, manji procenat ispitanica sa vertebralnim (35,6% vs 64,4%),
nevertebralnim (16,5% vs 83,5%) 1 oba tipa preloma istovremeno (45,7% vs 54,3%) je u
stanju da izvede ovaj test u predvidenom vremenu, u odnosu na ispitanice koje nemaju te
prelome. Kada se posmatra lokalizacija preloma, ispitanice sa prethodnim prelomom
podlaktice, nadlaktice i ostalih preloma, mogu u dosta visokom procentu da izvedu ovaj

test (76,8%, 64% 1 70,9%%), za razliku od ispitanica koje su imale prelom kuka (41,9%)

4.14. VALIDACIJA MFES UPITNIKA

4.14.1. Procena psihometrijskih karakteristika MFES-S

Svi ispitanici su bili ispitani pod istim uslovima. MFES-S je ponovo dat na
popunjavanje ispitanicima nakon perioda od 2-3 nedelje, od strane istog istrazivaca, u
cilju analize test-retest pouzdanosti. Ovaj period vremena do ponovnog testiranja je
izabran da bi se smanjila greSka secanja ispitanika, od prethodnog testiranja. Ispitanici

koji su u meduvremenu doziveli pad ili su imali vece pogorsanje u zdravstvenom stanju
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u tom periodu su iskljuceni iz istrazivanja. Takode, ispitanici koji nisu uradili ponovno
testiranje su takode iskljuceni.

Grupa od 257 zena starijih od 64 (prose¢ne starosti: 74,38 + 5,05 godina) je uslo
u istrazivanje validacije MFES-S upitnika. Prosecno trajanje duzine menopauze je
iznosilo Med=21 godina; IQR=10. Vecina ispitanica je iz Beograda (66,1%), udate su
(56,8%), srednjeg obrazovnog nivoa (45,1%) 1 niskog i srednjeg materijalnog statusa
(90,6%). Od svih 257 ispitanica, 40,9% je dozivelo pad u poslednjih 12 meseci, a ve¢ina
ih je imala jedan pad (30,0%). Prema DXA nalazu, 54,1%je imalo osteoporozu, dok je
58,8% imalo prelom na malu traumu. Njih 81,7% je prijavilo da im je nivo fizicke
aktivnosti u poslednjih 12 meseci nizak. Rezultati upitnika GDS-SF, pokazuje da jedna
trecina (32,8%) ispitanica ima depresivno raspolozenje ili depresiju. Vecina ispitanica su

socijalno vrlo aktivne (91,4%). Podaci su prikazani u Tabeli 101.

Tabela 101. Socio-demografske karakteristike ispitanica

Varijabla Ukupno
Ukupan broj ispitanica, n (%) 257 (100%)
Godine (M£SD) 71.38+5.05
Menopauza (godine) (Med, IQR) 49.80+ 4.98
Trajanje menopauze (Med, IQR) 21,10+7,46

Mesto stanovanja, n (%)

Beograd 170 (66.1%)
Grad u Srbiji 58 (22.6%)
Selo 29 (11.3%)

Nivo obrazovanja, n (%)

Vise ili visoko

94 (36.6%)

Srednje

116 (45.1%)

Osnovna Skola

47 (18:3%)

Bracni status, n (%)

Udata

146 (56.8%)

Udovica/ razvedna/ neudata

111 (43.2%)

Mesecni prihod po domacinstvu, n (%)

Nizak 127 (49.4%)
Srednji 106 (41.2%)
Visok 24 (9.3%)

Kao mere validacije testa, tj. kao metrijske karakteristike testa koriS¢eni su:
Interna konzistentnost, test-retest pouzdanost, konkurentna i konevrgentna validnost i

konsrukt validnost.

4.14.1.1. Interna konzistentnost

Pouzdanost mernog instrumenta je metrijska karakteristika koja ukazuje na to do

koje mere se mogu ocekivati isti ili slicni rezultati primenom istog mernog instrumenta u
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buduc¢im istrazivanjima. Postoji viSe nacina da se izracuna pouzdanost. Mi smo se odlucili
za najcesce koris¢en nacin preko pouzdanosti interne konzistencije, te je za to potrebno
izraCunati Chrombach alfa koeficijent. Prihvatljive vrednosti Chrombach alfa koeficijenta
su one iznad 0,70.

U osnovi Cromabach alfa tipa pouzdanosti je korelacija stavki u testu. Ako je
koreliranost visoka, onda je visoka interna konzistencija i visoka je pouzdanost.

Interna konzistencija za ceo test (Chronbach alfa) za totalni skor testa iznosi
0,984. Korelacije medu stavkama krecu se izmedu 0,842 do 0,932. Na visoku pouzdanost
ukazuje i to da je Chronbach alfa koeficijent brisanjem pojedinog pitanja, veoma blizu

vrednosti Chronbach alfa koeficijent za ceo test (Tabela 102).

Dakle, MFES test pokazuje visoku pouzdanost merenu preko interne
konzistencije testa.
Tabela 102. Interna konzistentnost testa MFES
Koliko ste uvereni/ sigurni da Skor Item-total Cronbach’s Alpha
moZete da... [I....adam (mean £+ SD) | correlation | if item deleted
dozivite pad?
Stavke iz Tinneti et al. (FES) (336)
1 | Se obudete ili svucete 7,35+2,35 0,865 0,984
2 Pripremite obrok 7,29+2,39 0,842 0,984
3 | Okupate ili istusirate 4,91£2,72 0,886 0,984
4 | Sednete na ili ustanete sa stolice 6,87+2,41 0,921 0,983
5 | Legnete u ili ustanete iz kreveta 6,73+2,44 0,907 0,983
Javite se na telefon ili otvorite 6.4942.55 0.932 0.983
6 | ulazna vrata
Krc?cete se unutar vaSeg stana/ 6.3142,54 0.93 0,983
7 | kuce
8 Dosegnete do plakara ili ormana 3,67+£2,49 0,86 0,984
9 Obavljate lagane kuéne poslove 5,95+2,59 0,93 0,983
10 | Odlazite u nabavku 5,41+2,74 0,932 0,983
Dodate stavke, inkorporirane u MFES (Hill et al.) (188)
11 | Koristite javni prevoz 4,55+2,52 0,877 0,984
12 | Prelazite ulicu [ 5,09+2,60 0,914 0,983
Bavite se lakim
13 | bastovanstvom/prostiranjem vesa 3,70+2,64 0,92 0,983
K0r1st1.te ula;ne 1 pomocne 4.13+2,62 0,857 0,984
14 | stepenice u kuéi

4.14.1.2. Test-retest pouzdanost

Test — retest pouzdanost racunata je za MFES-S test na 253 ispitanice, starosti
71,4345,07. Rezultati istrazivanja su pokazali malu varijabilnost rezultata u testovima, a

intraklasna korelacija izmedu rezultata dobijenih prvi i drugi put pokazuje visok stepen

128



ponovljivosti. ICC (Item-total korelacije) za celu skalu bila je 0,988 (95% interval

poverenja, confidence interval [CI] 0.985-0.991). ICC za pojedinacne stavke se kretao
0d 0,817 do 0,988 (Tabela 103).
Tabela 103. Test-retest pouzdanost, MFES-S

Mean + SD 95% CI
1st 2nd ICC | donja | gornja
1. | Se obudete ili svucete 7,33+£2,34 | 7,94+4,92 | 0,892 | 0,749 | 0,903
2. | Pripremite obrok 7,26+£2,38 | 7,54+2,24 | 0,966 | 0,956 | 0,973
3. | Okupate ili istuSirate 4,91+2,73 | 4,72 £2,68 | 0,973 | 0,966 | 0,979
4 Sednete na ili ustanete sa
" | stolice 6,87£2,41 | 7,01+£2,35 | 0,985 | 0,981 | 0,988
5 Legneteu ili ustanete iz
" | kreveta 6,74+£2,44 | 6,82+2.39 | 0,988 | 0,984 | 0,99
6 Javite se na telefon ili
" | otvorite ulazna vrata 6,47+2,55 | 6,41+2,55 | 0,985 | 0,98 0,988
7 Krecete se unutar vaseg
" | stana / kuce 6,29+2,54 | 6,18 £2,55 | 0,986 | 0,982 | 0,989
3 Dosegnete do plakara ili
" | ormana 3,66£2,49 | 3,37+2,45 | 0,97 | 0,962 | 0,977
9 Obavljate lagane kuéne
" | poslove 5,94+2,59 | 6,19+4,75 | 0,817 | 0,81 0,901
10. | Odlazite u nabavku 5,41£2,74 | 5294272 | 0,985 | 0,981 | 0,989
11. | Koristite javni prevoz 4,5442 .52 | 4,45+£2,56 | 0,98 | 0,975 | 0,984
12. | Prelazite ulicu 5,09+2,60 | 5,04+2,64 | 0,988 | 0,985 | 0,991
Bavite se lakim
13. | bastovanstvom ili
prostiranjem vesa 5,69+2,64 | 5,68+2,68 | 0,986 | 0,983 | 0,989
14 Koristite ulazne i pomo¢éne
" | stepenice u kuéi 4,11+£2,61 | 3,88+2,65 | 0,986 | 0,982 | 0,989
Ukupna vrednost 5,74+2,32 | 5,75+£2,32 | 0,988 | 0,985 | 0,991

4.14.1.3. Konkurentna validnost

Konkurentna validnost proveravana je koreliranjem MFES-S skale i nivoa fizicke
aktivnosti. Izmedu ove dve skale postoji statiticki znacajna pozitivna korelacija (rho= -

0,342; p<0,001). Dakle, visi nivo fizicke aktivnosti ukazuje i na nizi strah od pada.

4.14.1.4. Konvergentna validnost

Testiran je odnos rezultata na MFES-S testu i socio-demografskih varijabli.
Ustanovljena je statistiCki znacajna negativna korelacija izmedu skora na MFES-S testu
i godina (rho=-0,324; p<0,01) i vremenskog perioda proteklog od nastupnaja menopauze

(tho= -0,161; p<0,01). Sa szZivotnim dobom Zena u vreme nastanka menopauze nije se
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pokazala statisticki znacajna korelacija (rho=-0,099; p>0,05). Statisticki znacajna razlika
pokazala se izmedu onih koji su imali i oni koji nisu imali prelom na malu traumu
(U=5277,50; p<0,01), kao 1 onih koji su imali i koji nisu imali pad u poslednjih godinu
dana (U=4968,50; p<0,01).

Ve¢i strah od pada meren MFES-S skalom imaju starije ispitanice koje imaju duzi
postmenopauzni period, koje su imale prelom na malu traumu, ali i prelom u poslednjih
godinu dana. MFES-S test je u statisticki znacajnoj povezanosti sa skorom na upitniku

depresije (rho=-0,125; p<0,05) i nivoom socijalne aktivnosti (rho=-0,225; p<0,05).

4.14.1.5. Konstruktivna validnost

U cilju ispitivanja latentne strukture prostora merenja skale MFES-S, sprovedena
je analiza glavnih komponenti. Da bismo proverili da li je skup podataka prikladan za
faktorsku analizu, uradili smo KMO and Bartlett's Test. Kako je Kaiser-Meyer-Olkin
Measure of Sampling Adequacy vec¢a od 0,6 i iznosi 0,951 i vrednost Bartlett's Test of
Sphericity je statisticki znacajna (p=0,000), te je faktorska analiza opravdana.

Ukupno 1 glavna komponenta ima karakteristiéne vrednosti ve¢e od 1. Prema
Scree kriterijumu (Grafik 25), takode je izdvojena jedna glavna komponenta, koja
objasnjava 83,35% ukupne varijanse. Dakle, i Kajzerov kriterijum i screeplot kriterijum
ukazuju da je potrebno zadrzati jednu glavnu komponentu. Komponente su rotirane u

Varimax poziciju (Tabela 104).

Scree Plot

Eigenvalue

—a
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Companant Mumbar

Grafik 25. Screeplot
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Tabela 104. Component Matrix

Stavke Component

Da ee obucete ili svucete 0,943
Pripremite obrok 0,942
Okupate ili istuSirate 0,941
Sednete na ili ustanete sa stolice 0,940
Legnete u ili ustanete iz kreveta 0,934
Javite se na telefon ili otvorite ulazna vrata 0,932
Krecete unutar vaSeg stana/ kuce 0,925
Dosegnete do plakara ili ormana 0,922
Obavljate lagane kuéne poslove 0,902
Odlazite u nabavku 0,892
Koristite javni prevoz 0,885
Prelazite ulicu 0,877
Bavite lakim basStovanstvom ili prostiranjem vesa 0,875
Koristite ulazne i pomo¢ne stepenice u kuci 0,865

Faktorska optere¢enja, odnosno korelacije izmedu faktora i ulaznih varijabli date
suu Tabeli 104. Sve stavke imaju visoka faktorska opterecenja. Ovako visoke korelacije
faktora i stavki ukazuju na visoku konzistentnost skale, odnosno da su sve stavke ¢vrsto

povezani u jedinstven set.

4.14.2. Prediktori pada u podgrupi starijih od 65 godina

Osim ispitivanja metrijskih svojstava testa, cilj je bio i utvrditi koji 1 koji su
prediktori pada, kod ispitanica starijih od 64 godine. Univarijantnom analizom ispitali
smo da li su i na koji nacin nezavisne varijable povezane sa padom. Statisticki znacajna
razlika izmedu ispitanica koje su dozivele i koje nisu dozivele pad postoji u odnosu na
varijable: starost, vremeski period trajanja postmenopauze, fizicka aktivnost, broj
prisutnih drugih hroni¢nih bolesti, broj lekova koji se uzimaju tokom dana, broj lekova
koji uticu na pojavu pada, rezultati upitnika depresije, koris¢enje pomagala za hod,
postojanje vrtoglavice, noSenje naocCara, Timed Up and Go Test, Tandem Stending test,
Tandem Walking Test, prisustvo preloma na malu traumu, godina Zivota kada se dogodio

prvi prelom i MFES-S (Tabela 105).
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Tabela 105. Razliciti faktori rizika i pad u odnosu na ucestalost padova u nivou

2x/nedeljno

Bez padau | Sa padom u 3 BVl
. . Svi ispitanici
nivou n“i(:]li ) p value 257)
(n=156) (n=

Starost, godine (mean + SD) 70,42+4,94 72,87+4,89 | <0,001° 71,38+5,05
Poletak menopauze, godine 49,94+4.83 |  49,58+521 | 0,581° | 49,80+ 4,98
(mean + SD)
le;l‘:)‘;;‘;‘Z‘:’e;"d‘}n"ed(ﬁ‘;:r‘l’gas“g; 2034739 | 23324724 | 0,010°|  21,51+7.46
BMI, n (%)
18 i manji 5(3,2%) 0 (0,0%) 5 (1,9%)
18,01-25 49 (31,4%) 39 (38,6%) 88 (34,2%)
25,01-35,00 97 (62,2%) 55 (54,5%) 0.086" 152 (59,1%)
preko 35 5(3,2%) 7 (6,9%) ’ 12 (4,7%)
Mesto stanovanja, n (%)
Veci grad 104 (66,7%) 66 (65,3%) 0293 170 (66,1%)
Manji grad 38 (24,4%) 20 (19,8%) ’ 58 (22,6%)
Selo 14 (9,0%) 15 (14,9%) 29 (11,3%)
Nivo obrazovanja, n (%)
Vise/visoko 57 (36,5%) 37 (36,6%) 0.987° 94 (36,6%)
Srednja skola 70 (44,9%) 46 (45,5%) ’ 116 (45,1%)
Osnovna $kola 29 (18,6%) 18 (17,8%) 47 (18,3%)
Bracni status, n (%)
Zivi sa partnerom 95 (60,9%) 51 (50,5%) 0,122* | 146 (56,8%)
Bez partnera 61 (39,1%) 50 (49,5%) 111 (43,2%)
Mesecni prihodi, n (%)
Niski 72 (46,2%) 55 (54,5%) 0221 127 (49,4%)
Srednji 66 (42,3%) 40 (39,6%) ’ 106 (41,2%)
Visoki 18 (11,5%) 6 (5,9%) 24 (9,3%)
Fizicka aktivnost, n (%)
Bez fiziSke aktivnosti 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Lagana 117 (75,0%) 93 (92,1%) 0,050° | 210 (81,7%)
Umerena 35 (22,4%) 8 (7,9%) 43 (16,7%)
Intenzivna 4 (2,6%) 0 (0,0%) 4 (1,6%)
Broj prisutnih drugih hronisnih b
bolesti, (mean + SD) 2,47+1,61 3,51+1,54 | <0,001 2,88+1,66
gﬁfg;fﬁ‘;;ik(‘g‘e:fl i 3006193 | 449:1,94 | <0,001° | 3,59:2,07
Broj lekova koji uti¢u na pojavu 108,99 2074133 | <0,001° 1474124
pada, (mean + SD)
Rezultati upitnika depresije, n
(%0)
Normalan nalaz 127 (81,4%) 43 (42,6%) | <0,001° 170 (66,1%)
Depresivno raspolaozenje 25 (16,0%) 57 (56,4%) 82 (31,9%)
Depresija 4 (2,6%) 1 (1,0%) 5 (1,9%)
Nivo socijalne aktivnosti, n (%)
Vidam druge 5-7x/nedeljno 144 (92,3%) 91 (90,1%) 235 (91,4%)
Vidam druge 2-4x/nedeljno 12 (7,7%) 9 (8,9%) 0,430° 21 (8,2%)
Vidam druge manje od 0.(0,0%) 1(1,0%) 1 (0.4%)

NASTAVLJA SE TABELA NA SLEDECOJ STRANI
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Bez straha od pada

45 (28,8%)

14(13,9%)

Bez padau | Sa padom u 3 Byl
nivou nivou p value = 1521;1;an1c1
(n=156) (n=101) ()
Rizicno ponasanje, n (%)
Ne ponasa se rizi¢no 69 (44,2%) 42 (41,6%) . 111 (43,2%)
Umereno riziéno ponasanje 77 (89,4%) | 48 (47,5%) | 437 125 (48,6%)
Rizi¢no ponasanje 10 (6,4%) 11 (10,9%) 21 (8,2%)
Koris¢enje pomagala za hod, n <0.001°
(%) ’
Ne koristi 146 (93,6%) 72 (71,3%) <0.001° 218 (84,8%)
Koristi 10 (6,4%) 29 (28,7%) <0’001a 39 (15,2%)
Postojanje vrtoglavice, n (%) ’
Ne 81 (51,9%) 31 (30,7%) 112 (43,6%)
Ponekad 69 (44,2%) 59 (58,4%) <0.001° 128 (49,8%)
Stalno 6 (3,8%) 11 (10,9%) ’ 17 (6,6%)
Redovni odlazak kod 0.231
oftamologa, n (%)
Oftalmolog/godisnje 56 (35,9%) 26 (25,7%) 82 (31,9%)
Oftalmolog na 2 god 77 (49,4%) 57 (56,4%) 0,231* | 134 (52,1%)
Oftalmolog pre 3 i viSe godina 23 (14,7%) 18 (17,8%) | <0,001° 41 (16,0%)
Nosenje naocara, n (%)
Ne 9 (5,8%) 1 (1,0%) 10 (3,9%)
Da, jedne ne bifokalne 93 (59,6%) 43 (42,6%) | <0,001° | 136 (52,9%)
Da, dve bifokalne 54 (33,6%) 57 (56,4%) | <0,001* | 111 (43,2%)
Timed Up and Go Test, n (%)
Bez rizika za pad 120 (76,9%) 52 (51,5%) . | 172(66,9%)
U riziku za pad 36(23,1%) | 49 (48,5%) z%%a 85 (33,1%)
Tandem Stending test, n (%) ’
Ne izvodi 74 (47,4%) 79 (78,2%) <0.00F° 153 (59,5%)
Izvodi 82 (52,6%) 22 (21,8%) < 0’ 001° 104 (40,5%)
Tandem Walking Test, n (%) ’
Ne izvodi 10 step koraka 101 (64,7%) 85 (84,2%) 186 (72,4%)
Izvodi test 55(35,3%) 16 (15,8%) | <0,001° 71 (27,6%)
Prisustvo preloma na malu <0,001°
traumu, n (%)
Ne 85 (54,5%) 21 (20,8%) 106 (41,2%)
Da 71 (45,5%) 80(79,2%) | <0,001* | 151 (58,8%)
. Ve . b
GO(.lma Zivota kada se dogodio 28.98432.20 | 53.26+-27.40 <0,001 38.52432,59
prvi prelom, (mean+ SD)
Lokalizacija preloma, n (%) 0,235°
Postojanje preloma kuka 11 (7,1%) 14 (13,9%) 25 (9,7%)
gf;];?n?e preloma kicmenog 36 (23,1%) | 50 (49,5%) 86 (33,5%)
Postojanje preloma podlaktice 19 (12,2%) 28 (27,7%) 0,235° 47 (18,3%)
< a
Poimie et oo aien| M 2 e
Postojanje ostalih preloma 16 (10,3%) 21 (20,8%) 37 (14,4%)
MFES, n (%)
Postojanje straha od pada 111 (71,2%) 87(86,1%) <0.001° 198(77,0%)

59(23,0%)

ay2 — chi-square test; PANOVA test; “Student's t — test; p- statistical significance;
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Nakon testiranja razlika, one varijable koje su se pokazale kao statisticki znacajne
usle su najpre u univarijanti regresioni model, a u zavisnosti od signifikantnosti u ovom
modelu usle su i u multivarijantni regresioni model (Tabela 106).

Tabela 106. Prediktori pada prema univarijantnoj i multivarijantnoj logisti¢koj regresiji

Univarijantna binarna logisticka Multivarijantna binarna
Nezavisne regresiona logisticka regresiona
varijable analiza analiza
OR N-1R OR N-1R
(95%CI) p Square | (95% CI) P | Square

Starost 1,10 (1,05-1,16) <0,001 | 0,07 | 1,01(0,92-1,10) | 0,861
Vremeski period
od nastupanja 1,06 (1,02-1,09) 0,01 | 0,05 1,02 (0,96-1,08) | 0,562
menopauze
Fizicka aktivnost | 0,27 (0,12-0,58) 0,01 | 0,07 | 0,58(0,22-1,53) | 0,271

Broj prisutnih
drugih hroni¢nih | 1,50 (1,27-1,78) <0,001| 0,13 1,09 (0,81-1,46) | 0,573
bolesti
Broj lekova koji
se uzimaju 1,48(1,28-1,71) <0,001 | 0,12 1,06 (0,79-1,41) | 0,701
tokom dana
Broj lekova koji
utic¢u na pojava | 2,05 (1,61-2,61) <0,001| 0,20 1,37 (0,91-2,08) | 0,142
pada
Rezultati
upitnika 4,23 (2,50-7,17) <0,001| 0,16 | 0,47(0,15-1,52) | 0,210
depresije
Korisé¢enje
pomagala za hod
Postojanje 2,21(1,43-341) | <0,001 | 007 |1,21(0,70-2,10) | 0,491
vrtoglavice
NosSenje naocara | 2,42 (1,50-3,89) <0,001 | 0,07 1,76 (1,10-3,09) | 0,049
Timed Up and
Go Test 3,14 (1,83-5,39) <0,001 | 0,09 1,54 (0,77-3,08) | 0,226
Tandem
Stending test
Tandem
Walking Test 0,79 (0,36-1,74) 0,55 0,02 |/ /
Prisustvo
preloma na malu | 4,56 (2,57-8,10) <0,001 | 0,15 | 0,42(0,03-6,65) | 0,547
traumu
Godina Zivota
kada se dogodio | 1,03 (1,02-1,03) <0,001 | 0,12 1,03 (0,99-1,07) | 0,205
prvi prelom
MFES 2,52 (1,30-4,89) <0,001 | 0,04 | 0,85(0,37-1,98) | 0,717
OR-odds ratio, p - statistical significance; N-1 R Square - Nage-lkerke R Square

5,17 (2,59-1035) | <0,001| 0,14 | 1,95(0,85-4,51) | 0,124 | 38

0,29 (0,14-0,58) <0,001| 0,13 | 0,42(0,18-0,96) | 0,355

Univarijantna binarna regresiona linearna analiza pokazuje da su statisticki
znacajni prediktori pada: starost (OR: 1,10; p< 0.001), vremenski period od nastupanja
menopauze (OR: 1,06; p= 0,01), fizicka aktivnost (OR: 0,27; p=0,01), broj prisutnih
drugih hroni¢nih bolesti (OR: 1,50; p< 0,001), broj lekova koji se uzimaju tokom dana
(OR: 1,48; p<0,001), broj lekova koji uti¢u na pojavu pada (OR: 2,05; p< 0,001), rezultati
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upitnika depresije (OR: 4,23; p< 0,001), koris¢enje pomagala za hod (OR: 5,17; p<
0,001), postojanje vrtoglavice (OR: 2,21; p< 0,001), noSenje naoCara (OR: 2,42; p<
0,001), Timed Up and Go Test (OR: 3,14; p< 0,001), Tandem Stending test (OR: 0,79;
p< 0,001), prelom na malu traumu (OR: 1,03; p< 0,001), godina zivota kada se dogodio
prvi prelom (OR: 1,03; p< 0,001) i MFES (OR: 2,52; p< 0,001). Procenat objasnjene
varijanse je u osegu 2 do16%. Sve varijable koje su se pokazale kao statisticki znacajan
prediktor, usle su u multivarijantni regresioni model. Samo jedna varijabla se izdvojila
kao statisticki znacajan nezavistan prediktor pada, a to je noSenje naocara (OR: 1,76; p<
0,05), objasnjavajuci 38% zavisne varijable. Neko ko nosi naocare ima 1,7 puta vecu
Sansu da dozivi pad u odnosu na nekog ko ne nosi naocare. U procentima to iznosi 75%

vise Sansi za pad.

4.15. PREDIKTORI PRELOMA

Logistickom regresionom analizom ispitali smo koje su od nezavisnih varijabli
najbolji prediktori za prelom. Postojanje preloma koriS¢ena je kao zavisna varijabla
kodirana kao dummy varijabla (1= prelom, 0=bez preloma). Kategoricke nezavisne
promenljive pretrpele su odredeno kategorisanje, kako bi se bolje odredile referentne

kategorije. Kao nezavisne varijable koris¢ene su:

1.  SKM (od 1.200 do 1.350 i vise=0 [referentna kategorija], manje1.200=1)

2. T-skor ki¢ma i kuk (-1,0 i viSe=0 [referentna kategorija], -1,1 do -2,4=1, -2,5 i
manje=2)

3. FRAX-10godisnji rizik za sve prelome (Nizak=0 [referentna kategorija],
Visok=1)

4.  FRAX standardizovan sa SKM - za sve prelome (Nizak=0 [referentna
kategorija], Visok=1)

5. Broj prisutnih drugih hroni¢nih bolesti (bez ili 1 komorbiditet=0 [referentna
kategorija], 2+ komorbiditeta=1)

6.  Fizicka aktivnost (Umerena i intenzivna=0 [referentna kategorija], lagana
aktivnost=1)

7.  Test tandem stajanja (Izvodi=0 [referentna kategorija], Ne izvodi=1)

8.  Test tandem hoda (Izvodi=0 [referentna kategorija], Ne izvodi=1)
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9. Test ustani i idi (Bez rizika za pad=0 [referentna kategorija], U riziku za pad=1)

10. MFES (Bez straha od pada=0 [referentna kategorija], Strah od pada i izrazen strah

od pada=1)

11.  HSA (CSANN, CSAIT, HSAFS, CSMINN, CSMIIT, CSMIFS, ZNN, ZIT, ZFS,
CortNN, CortIT, CortFS, BRNN, BRIT, BRFS, Ugao kuka, DuZina ose kuka)

Za HSA varijable pretpostavili smo visoku medusobnu zavisnost, tj. prisustvo

multikolinearnosti. Usled problema multikolinearnosti ocene regresionih koeficijenta

mogu biti nestabilne i neprecizne. Kao pokazatelje multikolinearnosti koristili smo: nivo

tolerancije i faktor porasta varijanse (VIF) (Tabela 107).

Tabela 107. Ispitivanje multikolinearnosti HAS varijabli

Nivo tolerancije VIF
CSANN 0,085 11,827
CSAIT 0,067 14,997
HSAFS 0,124 8,079
CSMINN 0,078 12,839
CSMIIT 0,254 3,944
CSMIFS 0,114 8,743
ZNN 0,104 9,581
ZIT 0,065 15,490
ZFS 0,153 6,523
CortNN 0,445 2,245
CortIT 0,125 8,018
CortFS 0,362 2,76
BRNN 0,294 3,406
BRIT 0,741 1,35
BRFS 0,516 1,939
Ugao kuka 0,901 1,11
Duzina ose kuka 0,762 1,313

VIF=Variance Inflation Factor

Vrednost nivoa tolerancije krec¢e se od 0 do 1. Nizak nivo tolerancije za jednu

promeljivu znacCi da je ta promenljiva skoro linearna kombinacija drugih nezavisnih

promenljivih. Drugi pokazatelj, VIF, definisan je kao reciprocna vrednost nivoa

tolerancije i1 pozeljno je da ima vrednost blisku jedinici. Tabela 108 pokazuje visoke

vrednosti VIF pokazatelja i niske vrednosti nivoa tolerancije. Ovaj rezultat nije

neocekivan. U duhu dobre prakse, uzeCemo varijable sa vredno$¢u VIF-a oko jedinice

(192). To su varijable: Ugao kuka, Duzina ose kuka i BRIT. U daljim modelovanjima kao
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pokazatelji HSA varijabli koristi¢e se nabrojane tri varijable koje ne pate od problema
multikolinearnosti (Ugao kuka, Duzina ose kuka i BRIT).
Najpre je sprovedena univarijantna logisticka regresija. Ocenjen je doprinos svake

pojedinacne nezavisne varijable u objasnjenju postojanja preloma (Tabela 108).

Tabela 108. Prediktori preloma prema univarijantnoj logistickoj regresiji

Nezavisne varijable Univarijantna logistiCka regresija
Wald | OR 95% Interval Cox &
pouzdanosti P Snell R?

SKM 91,43 | 7,81 5,13-11,91 0,000 0,191
T-skor ki¢ma 1 kuk 29,80 0,000

T-skor ki¢ma i kuk -1,1 do -

24 4,47 2,24 1,06-4,72 0,034 0,061
T-skor kiéma i kuk 2,51 1841 | 505 241-1058 | 0,000

manje

FRAX-10godiSnji rizik zasve | gg o7 | 715 4,75-10,76 0,000 | 0,178
prelome

FRAX standardizovan sa | g1 15 | 459 4.47-9.71 0,000 | 0,178
SKM- za sve prelome

Broj komorbiditeta 6,81 1,90 1,17-3,08 0,009 0,016
Fizicka aktivnost 40,28 | 4,02 2,62-6,17 0,000 0,084
Test tandem stajanja 45,73 3,62 2,50-5,26 0,000 0,089
Test tandem hodanja 48,87 3,69 2,56-5,33 0,000 0,095
Test ustani i idi 3434 | 4,36 2,66-7,13 0,000 0,072
MFES 55,87 | 4,12 2,84-5,97 0,000 0,109
BRIT 1,30 1,05 0,96-1,15 0,255 0,004
Ugao kuka 5,86 1,04 1,01-1,08 0,015 0,012
Duzina ose kuka 0,06 0,10 0,97-1,02 0,810 0,000

p= statisticka znacajnost; OR= koli¢nik Sansi;

Kao statisticki znacajni prediktori preloma izdvojili su se: SKM (Wald=91,42;
p<0,001), T-skor kicma i kuk (Wald=29,80; p<0,001), FRAX-10godisnji rizik za sve
prelome (Wald=88,97; p<0,001), FRAX adzastiran sa SKM- za sve prelome
(Wald=91,15; p<0,001), Broj komorbiditeta (Wald=6,81; p<0,001), Fizicka aktivnost
(Wald=40,28; p<0,001), Test tandem stajanja (Wald=45,73; <0,001), Test tandem
hodanja (Wald=48,87; <0,001), Test ustani i idi (Wald=34,34; <0,001), MFES
(Wald=55,87; <0,001) i Ugao kuka (Wald=5,86; <0,001).

Najvisi procenat objasnjene varijanse ima SKM (Cox & Snell R?=0,190)
objasnjavaju¢i 19% zavisne varijable, sledi FRAX-10godi$nji rizik za sve prelome (Cox
& Snell R*=0,178) i FRAX standardizovan sa SKM-za sve prelome (Cox & Snell
R?=0,178) objasnjavajuci svaki po 17,8% zavisne varijable.

Nakon sprovedene univarijantne binarne logisticke regresije, sproveli smo

multivarijantnu binarnu logisticku regresiju. Kako je nas istrazivacki cilj bio utvrditi
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optimalnu kombinaciju prediktora preloma, multivarijantnu regresionu analizu sproveli
smo Forward metodom. Ova metoda podrazumeva postepeno ukljucenje nezavisnih
promenljivih u model. Redosled ukljucivanja u model odreden je doprinosom svake
konkretne promenljive objaSnjenju zavisne promenljive.

Prema definisanim statistickim kriterijumima (p vrednost), izdvojeno je pet
koraka. U prvom koraku izdvojena je promenljiva: FRAX-10godisnji rizik za sve prelome
(Wald=72,66; p<0,001). U drugom koraku izdvojene su promenljive: SKM (Wald=41,08;
<0,001) i FRAX-10godisnji rizik za sve prelome (Wald=48,94; <0,001). U treCem
koraku: SKM (Wald=39,20; <0,001) i FRAX-10godis$nji rizik za sve prelome
(Wald=41,15; <0,001) i Test ustani i idi (Wald=10,54; p=0,001). U cCetvrtom: SKM
(Wald=38,20; <0,001), FRAX-10godisnji rizik za sve prelome (Wald=42,33, p=0,000),
Test ustani i idi (Wald=10,65; p=0,001) i Ugao kuka (Wald=7,11; p=0,008). U petom
koraku kako statistiCki znaCajni prediktori izdvojile su se promenljive: SKM
(Wald=37,71; <0,001), FRAX-10godisnji rizik za sve prelome (Wald=31,51; <0,001),
Test ustani i idi (Wald=5,79; p=0,016), MFES (Wald=3,98; p=0,046) i Ugao kuka
(Wald=6,91; p=0,009).

U prvom koraku objasnjeno je 17% zavisne varijable. Taj doprinos ostvarila je
sam promenljiva FRAX-10godisnji rizik za sve prelome. Procenat objasnjene varijanse
rastao je sa uvodenjem novih varijabli u model, da bi u poselednjem petom koraku taj
procenat iznosio 29%. Rast je statistiCki znacajan. Treba i re¢i da je procenat objasnjene
varijanse u logistickoj regresiji uslovan, tj. mozemo ga prihvatiti kao opisni podatak.

Kako je peti i poslednji korak u multivarijantnoj logistickoj regresiji,
komentarisa¢emo nalaz. Kao statisticki znacajni prediktori pojave pada pokazali su se:
SKM, FRAX 10godisnji rizik za sve prelome, Test ustani i idi, MFES i Ugao kuka.

Tabela 109. Znacajnost promena u Forward modelu

Koraci Cox & Snell R? Znacajnost promena (p)
1 0,174 0,000
2 0,259 0,000
3 0,277 0,000
4 0,290 0,000
5 0,296 0,000

Ispitanici sa SKM nizim od 1.200 imaju 5 puta vecu Sansu da dozive prelom u
odnosu na one sa visim vrednostima (OR=4,99; p<0,001; 95% CI (2,98-8,33)). Pacijenti

sa visokim FRAX indeksom imaju 4,2 puta vecu Sansu za prelomom od onih sa niskim

138



Frax10godisnji rizik za sve prelome (OR=4,15; p<0,001; 95% CI (2,53-6,83)). Oni
ispitanici koji su po rezultatima testa ustani i idi u riziku za pad, imaju 2,2 puta vecu Sansu
da dozive prelom (OR=2,12; p=0,016; 95% CI (1,15-3,91)). Pacijenti koji na testu MFES
pokazu izrazen strah od pada imaju 1,7 puta vecu Sansu za prelomom u odnosu na one
bez straha od pada (OR=1,67; p = 0,046; 95% CI (1,01-2,78)). I promenljiva ugao kuka
pokazuje statisticki znacajan doprinos objaS$njenju nastanka preloma. Ukoliko se vrednost

ove promenljive poveca za 1, rizik da nastane prelom raste 1,06 puta (Tabela 109).

Tabela 110. Prediktori preloma, multivarijantna logisticka regresija

Koraci Varijable wald | p | OR 95% Interval
pouzdanosti
FRAX 10godisnji rizik za sve
Step 1° | prelome g J 72,67 | 0,000 | 6,62 4,29-10,23
Constant 35,30 | 0,000 | 0,45
SKM 41,98 | 0,000 | 5,17 3,14-8,49
Step 2" FRAX 10godisnji rizik za sve 4894 | 0.000 | 5.16 3.26-8.17
prelome ’ ’ ’ ’ ’
Constant 62,89 | 0,000 | 0,16
SKM 39,20 | 0,000 | 4,99 3,02-8,25
. FRAX 10godisnji rizik za sve 41,15 | 0,000 | 4.63 2.90-7.39
Step 3¢ | prelome
Test ustani i idi 10,54 | 0,001 | 2,59 1,46-4,60
Constant 67,54 | 0,000 | 0,14
SKM 38,20 | 0,000 | 4,97 2,99-8,27
FRAX 10godisnji rizik za sve 4234 | 0,000 | 485 3.01-7.81
Step 4¢ prelome =
Test ustani i idi 10,65 | 0,001 | 2,62 1,47-4,68
Ugao kuka 7,11 0,008 | 1,07 1,02-1,12
Constant 10,63 | 0,001 |0,000
SKM 37,72 | 0,000 | 4,99 2,99-8,33
FRAX 10godisnji rizik za sve 3152 | 0,000 | 4,15 2.53-6.83
prelome
Step 5°¢ | Test ustani i idi 5,79 | 0,016 | 2,12 1,15-3,91
MFES 3,98 | 0,046 | 1,68 1,01-2,78
Ugao kuka 6,91 0,009 | 1,07 1,02-1,12
Constant 10,65 | 0,001 | 0,00

a. Varijabla uneta u korak 1: FRAX 10godisnji rizik za sve prelome
b. Varijabla uneta u korak 2: SKM rizik za prelome

¢. Varijabla uneta u korak 3: Test ustani i idi

d. Varijabla uneta u korak 4: Ugao kuka

e. Varijabla uneta u korak 5: MSSP

4.15.1 Prediktori u identifikaciji rizika od vertebralnih preloma

Logistickom regresionom analizom ispitali smo koje od nezavisnih varijabli su

najbolji prediktori za detektovanje rizika od vertebralnih preloma. Postojanje vertebralnih
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preloma kori$¢ena je kao zavisna varijabla kodirana kao binarna varijabla (1= prelom,

0=bez preloma).

Kategoricke nezavisne promenljive pretrpele su odredeno kategorisanje, kako bi se bolje

odredile referentne kategorije. Kao nezavisne varijable koris¢ene su:

L.

2
3
4.
5

10.

11.

12.
13.
14.
15.
16.
17.

18.

Starost (numericki)

ITM (18,01-25=0 [referentna kategorija], 18 i manji=1, preko 25=2)

SniZenje u TV (do 4cm=0 [referentna kategorija], viSe od 4 cm=1)

Odnos RR-TV (nizi od 1,010=0 [referentna kategorija], visi od 0,010=1)

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u (Bez ili 1 FR navedenih u FRAX-u=0
[referentna kategorija], vise od 1 FR navedenih u FRAX-u=1). Za racunanje cut-off
vrednosti broja preloma, uzeta mediana broja faktora rizika kod ispitanika sa
normalnom kostanom gustinom, Med=1.

Fizicka aktivnost (Umerena i intenzivna=0 [referentna kategorija], lagana
aktivnost=1)

Test tandem stajanja (Izvodi=0 [referentna kategorija], Ne izvodi=1)

Test tandem hoda (Izvodi=0 [referentna kategorija], Ne izvodi=1)

Test ustani i idi (Bez rizika za pad=0 [referentna kategorija], U riziku za pad=1)
Broj prisutnih drugih hroni¢nih bolesti (bez ili 1 komorbiditet=0 [referentna
kategorija], 2+ komorbiditeta=1)

Depresivno raspoloZenje (Normalno=0 [referentna kategorija], Blaga, srednje
izraZena i izrazena depresija=1)

SKM (od 1.200 do 1.350 i viSe=0 [referentna kategorija], manjel.200=1)

FRAX standardizovan vredno$éu SKM za VOP ((numericki)

FRAX standardizovan vredno$éu SKM za prelom kuka (numericki)

T-skor ki¢ma (-1,0 i viSe=0 [referentna kategorija], -1,1 do -2,4=1, -2,5 i manje=2)
T-skor kuk (-1,0 i viSe=0 [ referentna kategorija], -1,1 do -2,4=1, -2,5 i manje=2)
T-skor ki¢ma i kuk (-1,0 i viSe=0 [referentna kategorija], -1,1 do -2,4=1, -2,5 1
manje=2)

MFES (Bez straha od pada=0 [referentna kategorija], Strah od pada i izrazen strah
od pada=1)

Najpre je sprovedena univarijantna binarana logisticka regresija. Ocenjen je

doprinos svake pojedinacne nezavisne varijable u objasnjenju postojanja vertebralnih

preloma (Tabela 111).
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Tabela 111. Prediktori vertebralnih preloma prema univarijantnoj logistickoj regresiji

95% CI Cox &
Wald p OR Donj a-gornja Snell R?
granica

Godine starosti 37,67 <0,001 | 1,09 1,06-1,12 0,08
Snizenje u telesnoj visini 97,44 <0,001 | 10,55 6,61-16,85 0,19
IT™ 4,21 0,122
ITM 18 iniZe 0,00 0,999 0,00 0,00-0,00 0,02
ITM preko 25 421 0,040 1,60 1,02-2,50
Siginn(;s Raspon ruku/ telesna 45,75 <0,001 5.43 3.33-8,86 0.10
Broj faktora rizika 47,49 <0,001 | 16,00 7,27-35,21 0,17
Fizicka aktivnost 25,60 <0,001 | 5,10 2,71-9,58 0,07
Test tandem stajanja 47,54 <0,001 | 4,66 3,01-7,20 0,09
Test tandem hoda 43,51 <0,001 | 4,78 3,00-7,60 0,09
Test ustani i idi 53,61 0,001 | 6,00 3,71-9,70 0,10
Broj ~ prisutnih  drugih | ; 55 0,006 |2.43 1,29-4,47 0,02
hroni¢nih bolesti
Depresivno raspolozenje 34,83 <0,001 | 3,74 2,41-5,80 0,07
SKM 45,04 <0,001 | 7,58 4,19-13,69 0,11
FRAX standardizovan <0,001
vrednoS¢u SKM za VOP 60,79 1,14 1,10-1,18 0,14
FRAX standardizovan <0,001
vrednos¢u SKM za prelom | 31,56 1,14 1,09-1,19 0,06
kuka
T-skor ki¢ma 8,60 0,014
T-skor ki¢ma -1,1 do -2,4 0,26 0,611 1,18 0,63-2,20 0,02
T-skor kicma -2,5 i manje 5,56 0,018 2,06 1,13-3,75
T-skor kuk 12,98 0,002
T-skor kuk -1,1 do -2,4 10,15 0,001 3,30 1,58-6,87 0,03
T-skor kuk -2,5 i manje 12,71 <0,001 | 4,22 1,91-9,32
T-skor ki¢ma i kuk 11,21 0,004
T-skor ki¢ma 1 kuk -1,1 do -2,4| 3,56 0,059 2,81 0,96-8,23
T-skor ki¢ma 1 kuk -2,5 1 0,026

. ’ 7,98 0,005 4,61 1,60-13,29
manje
MFES 44,92 <0,001 | 4,59 2,94-7,16 0,09

p — statisti¢ka znacajnost; OR — odnos Sansi;

Kao statistcki znacajni prediktori, u univarijantnoj regresionoj analizi, za pojavu
vertebralnih preloma izdvojili su se: Godine starosti (Wald=37,66; p<0,001), Snizenje TV
(Wald=97,44; p<0,001), Odnos raspona ruku i telesne visine (Wald=5,74; p<0,001), Broj
faktora rizika (Wald=47,48; p<0,001), Fizicka aktivnost (Wald=25,95; p<0,001), Test
tandem stajanja (Wald=47,53; p<0,001), Test tandem hodanja (Wald=43,50; p<0,001),
Test ustani i idi (Wald=53,61; p<0,001), Broj komorbiditeta (Wald=7,53; p<0,001),
Depresivno raspolozenje (Wald=34,82; p<0,001), SKM (Wald=45,03; p<0,001), FRAX
VOP(Wald=50,36; p<0,001), FRAX za prelom kuka (Wald=26,11; p<0,001), FRAX
standardizovan SKM za VOP(Wald=60,79; p<0,001), FRAX standardizovan vrednoscéu
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SKM za prelom kuka (Wald=31,56; p<0,001), T-skor kicma (Wald=8,60; p<0,001), 7-
skor kuk (Wald=12,97; p<0,001), T-skor kicma i kuk (Wald=11,21; p<0,001), i MFES
(Wald=44,91; p<0,001).

Nakon sprovedene univarijantne binarne logisticke regresije, sproveli smo
multivarijantnu binarnu logistiC¢ku regresiju. Kako je na§ istrazivacki cilj bio utvrditi
optimalnu kombinaciju prediktora vertebralnih preloma, multivarijantnu regresionu
analizu sproveli smo Forward metodom. Ova metoda podrazumeva postepeno ukljucenje
nezavisnih promenljivih u model. Redosled ukljkucenja u model odreden je doprinosom
svake konkretne promenljive objasnjanju zavisne promenljive.

Prema definisanim statistickim kriterijumima (p vrednost), izdvojeno je sedam
koraka. U prvom koraku izdvojena je promenljiva: SniZenje u telesnoj visini
(Wald=76,41, p=0,000). Ova varijabla sama objaSnjava 18% varijanse zavisne
promenljive. Prema znacajnosti uticaja na zavisnu varijablu sledi Broj faktora rizika. Ova
varijabla u kombinaciji sa prethodnom objasnjava 27,6% varijanse zavisne. U treCem
koraku dodata je varijabla SKM, te sa prethodne dve objaSnjava 29% zavisne
promenljive. Prema vaznosti na ¢etvrtom mestu je Odnos raspona ruku i telesne visine
(32% obajsnejne varijanse zajedno sa prethosne tri promenljive). Na petom mestu prema
vaznosti uticaja na pojavu vertebralnih preloma je Test ustani i idi (32% obajSnejne
varijanse zajedno sa prethosne Cetiri promenljive). Na Sestom mestu prema vaznosti
uticaja na zavsnu promenljivu je varijabla FRAX standardizovan vrednoséu SKM za VOP,
objasnjavajuéi 33% zavisne promenljive (zajedno sa prethodnih pet varijabli). I na
poslednjem mestu od svih varijabli koje su preskocile prag statistiCke znacajnosti je 7-
skor kuk koji zajedno sa prethodnih Sest varijabli objasnjava 34% varijanse zavisne
promenljive.

Dakle, od svih varijabli koje su u univarijantnom modelu pokazale statistiCki
znacajan doprinos objaSnjenju vertebralnih preloma, sedam se izdvojilo kao statisticki
znacajno pri cemu sniZenje u telesnoj visini kao najznacajnije.

Tabela 112. Znacajnost promena u Forward modelu

Koraci Cox & Snell R? p
1 0,182 <0,001
2 0,276 <0,001
3 0,299 <0,001
4 0,320 <0,001
5 0,329 <0,001
6 0,335 <0,001
7 0,348 <0,001
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Kako je sedmi i poslednji korak u multivarijantnoj logistickoj regresiji,

komentarisa¢emo nalaz (Tabele 112, 113).

Tabela 113. Prediktori vertebralnih preloma, multivarijantna logisticka regresija

95%
Wald p OR Interval
pouzdanosti
SniZenje u telesnoj visini u odnosu
29,58 | £0,001 | 5,18 2,87-9,38
na mladost
Odnos Raspon ruku /telesna visina 8,92 0,003 2,60 1,39-4,86

Broj faktora rizika navedenih u
16,10 | £0,001 | 6,32 2,57-15,57

FRAX-u
Test “Ustani 1 idi” 5,80 0,016 2,18 1,16-4,09
Korak
SKM manji od 1.200 8,85 0,003 3,24 1,49-7,02
7

FRAX standardizovan vredno$c¢u

8,87 0,003 1,07 1,02-1,12
SKM za VOP
T-skor kuk 7,64 0,022
T-skor kuk -1,1 do -2,4 0,02 0,895 1,07 0,421-2,69
T-skor kuk -2,5 i manje 2,90 0,049 1,38 1,12-1,45
Constant 68,49 0,000 0,00

Varijabla uneta u 7. korak: T-skor kuk.

Ukoliko se TV snizi za 4cm, $ansa za vertebralnim prelomom raste 5 puta. Sansa
za vertebralnim prelomom povecava se 2,5 puta ukoliko je odnos raspona ruku i telesne
visine vi$i od 0,010. Pacijentima sa dva i viSe faktora rizika raste mogucnost nastanka
vertebralnog preloma za 6,3 puta u odnosu na one sa bez ili sa jednim faktorom rizika.
Pacijenti koji su u riziku za pad na testu "Ustani i idi” raste moguénost vertebralnih
preloma 2 puta u odnosu na one koji na ovom testu ne pokazuju rizik za pad. Oni koji
imaju SKM manji od 1.200 imaju 3 puta vecu Sansu da dozive prelom u odnosu na one
sa SKM visim od ove vrednosti. Porast vrednosti FRAX standardizovan vrednos¢u SKM
za VOP za jednu jedinicu, 1,07 puta raste Sansa za vertebralnim prelomom. T-skor se
pokazao kao faktor rizika u nastanku vertebralnih preloma. Za 1,3 puta raste Sansa da se
dozivi vertebralni prelom onih koji imaju T-skor kuka -2,5 1 manje u odnosu na one sa T-

skorom kuka od -1,0 i viSe (referentna kategorija).
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4.15.2 Kombinacija prediktora u identifikaciji rizika od nevertebralnih preloma

Logistickom regresionom analizom ispitali smo koje od nezavisnih varijabli su

najbolji prediktori za detektovanje rizika od nevertebralnih preloma. Postojanje

nevertebralnih preloma kori$¢ena je kao zavisna varijabla kodirana kao dummy varijabla

(1= prelom, O=bez preloma). Kategoricke nezavisne promenljive pretrpele su odredeno

kategorisanje, kako bi se odredile referentne kategorije. Kao nezavisne promenljive u

regresioni model usle su:

L.
2.
3.

© N o«

10.
11.

12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.

Starost (numericki)

ITM (18,01-25=0 [referentna kategorija], 18 i manji=1, preko 25=2)

Broj faktora rizika navedenih u FRAX-u (Bez ili 1 FR navedenih u FRAX-u=0
[referentna kategorija], viSe od 1 FR navedenih u FRAX-u=1). Za racunanje
grani¢ne (engl. cut-off) vrednosti broja preloma, uzeta mediana broja faktora rizika
kod ispitanika sa normalnom kosStanom gustinom, Me=1.

Fizi¢ka aktivnost (Umerena i intenzivna=0 [referentna kategorija], lagana
aktivnost=1)

Test tandem stajanja (Izvodi=0 [referentna kategorija], Ne izvodi=1)

Test tandem hoda (Izvodi=0 [referentna kategorija], Ne izvodi=1)

Test ustani i idi (Bez rizika za pad=0 [referentna kategorija], U riziku za pad=1)
Broj prisutnih drugih hronic¢nih bolesti (bez ili 1 komorbiditet=0 [referentna
kategorija], 2+ komorbiditeta=1)

Lekovi koji mogu da uti¢u na pojavu pada (O=ne [referentna kategorija], 1=da)
Broj lekova koji uti¢u na pojavu pada (numericki)

Depresivno raspoloZenje (Normalno=0 [referentna kategorija], Blaga, srednje

izrazena i izrazena depresija=1)

SKM (od 1.200 do 1.350 i vise=0 [referentna kategorija], manje1.200=1)

FRAX standardizovan vredno$¢u SKM za VOP (numericki)

FRAX standardizovan vrednoSéu SKM za prelom kuka (numericki)

BRIT (numericki)

Ugao kuka (numericki)

DuZina ose kuka (numericki)

T-skor ki¢ma (-1,0 i viSe=0 [referentna kategorija], -1,1 do -2,4= 1, -2,5 i manje=2)
T-skor kuk (-1,0 i vise=0 [referentna kategorija], -1,1 do -2,4 =1, -2,5 i manje =2)
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20. T-skor ki¢ma i kuk (-1,0 i viSe=0 [referentna kategorija], -1,1 do -2,4=1,-2,51
manje= 2)

21. MFES (Bez straha od pada=0 [referentna kategorija], Strah od pada i izrazen strah
od pada=1)

Najpre je sprovedena univarijantna binarana logisticka regresija. Ocenjen je
doprinos svake pojedinac¢ne nezavisne varijable u objasSnjenju postojanja nevertebralnih
preloma (Tabela 114).

Tabela 114. Predikcija pojave nevertebralnih preloma, univarijantna logisticka regresija
95% IC | Cox

Donja- &
Wald P 2L gornja Snell

granica R?
Godine starosti 22,38 | <0,001| 1,06 | 1,04-1,09| 0,045
ITM 1,95 0,38
ITM <18 0,14 0,70 | 1,40 | 0,25-7,87 | 0,004
ITM > 25 1,92 0,17 | 1,33 | 0,89-1,98
Broj faktora rizika 66,99 | <0,001 | 12,48 6,82- | 0,185
Fizi¢ka aktivnost 18,25 | =<0,001| 2,80 | 1,75-4,50 | 0,039
Test tandem stajanja 13,46 | <0,001| 2,05| 1,40-3,01 | 0,026
Test tandem hoda 19,06 | <0,001 | 237 | 1,61-3,49 | 0,037
Test “Ustani i idi” 12,35 | <0,001| 227 | 1,44-3,60 | 0,023
Lekovi koji mogu da uti¢u na pojavu pada| 6,41 0,011 | 1,68 1,12-2,51 | 0,013
Broj lekova koji uti¢u na pojavu pada 7,13 0,008 | 1,37| 1,09-1,73 | 0,022
Broj prisutnih drugih hroni¢nih bolesti 0,25 0,616 | 1,14 | 0,69-1,89 | 0,010
Depresivno raspoloZenje 11,08 0,001 | 2,02 1,34-3,06 | 0,021
SKM 49,19 | <0,001 | 5,36 | 3,35-8,58 | 0,113

FRAX standardizovan vredno$¢éu SKM 58,24 | <0,001| 1,13 | 1,09-1,17| 0,135
FRAX standardizovan vredno$¢u SKM 30,31 <0,001 | 1,14| 1,09-1,19| 0,073

BRIT 0,58 0,445 | 1,03 | 0,96-1,09 | 0,001
Ugao kuka 8,68 0,003 | 1,06| 1,02-1,10| 0,017
Duzina ose kuka 0,17 0,682 0,99 | 0,97-1,02 | 0,000
T-skor ki¢ma 12,37 0,002

T-skor ki¢ma -1,1 do -2,4 1,62 0,203 | 1,46 | 0,82-2,60 | 0,024
T-skor ki¢ma -2,5 i manje 9,97 0,002 | 2,48 | 1,41-4,36

T-skor kuk 17,98 | <0,001

T-skor kuk -1,1 do -2,4 0,05 0,816 | 1,07 | 0,63-1,81 | 0,034
T-skor kuk -2,5 i manje 10,55 0,001 | 2,64 | 1,47-4,75

T-skor ki¢ma i kuk 16,18 | <0,001

T-skor ki¢ma i kuk -1,1 do -2,4 8,20 0,004 | 0,31 | 0,14-0,69 | 0,032
T-skor ki¢ma i kuk -2,5 i manje 11,31 0,001 | 0,50 | 0,34-0,75

MFES 28,17 | <0,001| 2,86 | 1,94-4,22 | 0,055

p — statisti¢ka znacajnost; OR — koli¢nik $ansi;
Kao statistcki znacajni prediktori, u univarijantnoj regresionoj analizi, za pojavu

nevertebralnih preloma izdvojili su se: Godine starosti, Broj faktora rizika, Fizicka

aktivnost, Test tandem stajanja, Test tandem hoda, Test ustani i idi, Lekovi koji mogu da
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uticu na pojavu pada, Broj lekova koji uticu na pojavu pada, Depresivno raspolozenje,
SKM, FRAX standardizovan vrednoséu SKM za VOP, FRAXstandardizovan vrednoscu
SKM za prelom kuka, Ugao kuka, T-skor kicma, T-skor kuk, T-skor kicma i kuki MFES.
Nakon sprovedene univarijantne binarne logisticke regresije, sproveli smo
multivarijantnu  binarnu logisticku regresiju. Prema definisanim statistickim
kriterijumima (p vrednost), izdvojena sudva koraka. U prvom koraku izdvojena je
promenljiva: Broj faktora rizika (Wald=37,68; p<0,001). Ova varijablasama objaSnjava
20% varijanse zavisne promenljive. Prema znacajnosti uticaja na zavisnu varijablu sledi
promenljiva: FRAX standardizovan vrednoscu SKM za VOP. Ova varijabla u kombinaciji
sa prethodnom objaSnjava 24% varijanse zavisne. Dakle, od svih varijabli koje su u
univarijantnom modelu pokazale statisticki znacajan doprinos objasnjenju nevertebralnih
preloma, samo ove dve su se izdvojile kao statisticki znacajne u multivarijantnom modelu
(Broj faktora rizika i FRAX-a standardizovanog vrednos¢u SKM za VOP) (Tabele 115,
116).

Tabela 115. Znacajnost promena u Forward modelu

Koraci Cox & Snell R? p
1 0,206 0,000
2 0,240 0,000

Pacijentima sa viSe od jednog faktora rizika raste moguénost nevertebralnih
preloma za 11,5 puta u odnosu na one bez ili sa jednim faktorom rizika.
Porast FRAX-a standardizovanog na vrednost SKM za VOP za 1, 1,07 puta raste

Sansa da se dozivi nevertebralni prelom.

Tabela 116. Predikcija pojave vertebralnih preloma, multivarijantna logisticka regresija

95% Interval
pouzdanosti
Wald p OR Donja
granica
Broj faktora rizika 24,35 | <0,001 11,57 4,38-30,60
Korak | FRAX standardizovan <0,001
2 vredno$éu SKM za VOP 12,22 1,08 1,03-1,12
Constant 52,72 | <0,001 0,03

Variable unete na koraku 2: FRAX standardizovan vredno$¢u SKM za VOP.
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S. DISKUSIJA

Znacajno povecanje optere¢enja drustva nezaraznim bolestima uopste i naro€ito

osteoporoze, zahteva stvaranje efikasnih i ciljnih strategija rane dijagnoze i leenja.

Starost predstavlja faktor rizika za osteoporoti¢ne prelome na koji se ne moze
uticati. Mineralna koStana gustina se smanjuje sa staro$¢u, $to jednim delom objasnjava
ovu cinjenicu. Medutim, starost je faktor rizika za prelom, nezavisno od mineralne
kostane gustine (87). Epidemioloski podaci pokazuju da se 80%, 75%, 70% i 58%
preloma podlaktice, humerusa, kuka i ki¢menih pr§ljenova javlja kod Zena. Oko 61%
osteoporoti¢nih preloma se javlja kod Zena, sa odnosom Zene: muskarci 1,6 (191). Oko
75% preloma kuka, kicmenih prsljenova i podlaktice se javlja kod pacijenata 65 godina i
starijih (192). Sa ovim podacima se poklapaju i rezultati ove studije, gde se prelomi
dominantno javljaju kod osoba starijih od 55godina (96,05%), i to najviSe u dobnoj grupi
65-74 godine starosti (43%). Ispitanice sa prelomom su znacajno starije (67,2 vs 62,5

godina) u odnosu na one bez preloma.

Rezultati ove studije pokazuju da postoji razlika izmedu Zena u
postmenopauzalnom periodu sa i bez preloma u pogledu mesta stanovanja (urbana,
ruralna sredina). Daleko veci procenat ispitanica bez preloma je iz gradske sredine
Beograda (76,3%), zatim iz gradske sredine iz unutrasnjosti Srbije (15,7%) 1 najmanjeih
je sa sela (8%) dok se taj procenat smanjuje za ispitanice iz Beograda ako se posmatra
postojanje preloma (59,6%), a raste u€estalost ispitanica iz gradovaa u Srbiji (27,6%) 1 iz
seoske sredine (12,7%). Najveci broj ispitanica sa prelomom podlaktice je iz unutrasnjosti
Srbije, iz gradske sredine. Ovo moze biti pokazatelj da su zene i lekari iz urbaih sredina
u Srbiji bolje informisani o osteoporozi i ¢es¢e se Salju na DEXA snimanje nego Zene iz
seoske sredine, pre nastanka prvog preloma. Dok se iz unutrasnjosti pak vrsi relativno
kasnija dijagnostika, po nastanku preloma. Studija koja je radena u Svedskoj, pokazuje
da vise od polovina ispitanica iz urbane sredine starijih od 70 godina je imala bar jedan
prelom u periodu od nastupanja menopauze. Njihovi rezultati pokazuju, da se broj
preloma uvecava cCetiri puta u periodu 60.-70. godine starosti ako su ispitanice iz urbane
sredine, a dva puta ako su iz ruralne sredine. Objasnjenje koje su oni naveli su razlike u

stilu zivota (ishrana, fizicka aktivnost) (193). Vecu ucestalost preloma medu
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populacijom ispitanika urbane stredine (oba pola) su nasli i istrazivac¢i u Australiji.
Naime, incidencija preloma kuka (na 10000 bolesnickih godina) je bila 32%, i za 15% je
bila niza incidencija svih preloma medu ispitanicima ruralne u odnosu na urbanu sredinu

(194).

Rezultati nase studije pokazuju da daleko veci procenat ispitanica sa visokim
obrazovanjem nema prelom na malu traumu, dok je najveci broj ispitanica koje su
dozivele prelom na malu traumu uglavnom sa srednjim i osnovnim obrazovanjem.
Pokazalo se i da su prelomi ¢es¢i ako ispitanica ima srednje i osnovno obrazovanje kao
najvise ostvareno. Istrazivanja na temu povezanosti novoa obrazovanja u odnosu na
prelome nisu brojna u svetskoj literaturi. Jedno od retkih istrazivanja je radeno na 350
postmenopauzalnih zena u Maroku i posmatran je uticaj nivoa obrazovanja na incidencu
osteoporoti¢nih preloma. Od ukupnog uzorka 12% ispitanica je imalo prelom na malu
traumu. Prevalencija perifernih preloma je bila pove¢ana u odnosu na smanjenje nivoa
obrazovanja (25.5% grupa bez obrazovanja vs 3.1% grupa sa visokim obrazovanjem).
Logisticka regresiona analiza je pokazala da postoji nezavisni rizik od preloma kod
pacijenata bez obrazovanja, a nakon prilagodavanja u odnosu na godne, ITM i nalaz MKG
na ki¢mi (195). U studiji koja je bila multicentri¢na (40 razlicitih centara u Sjedinjenim
Ameri¢kim Drzavama) i kohortna (u periodu 1993-1998 god.) i obuhvatila 17803
ispitanica Zdravstvene Inicijative za Zene (WHI studija), najvise ispitanica sa prelomom
je imalo joS neku zavrSenu Skolu posle srednje Skole (79%), u odnosu na one samo sa
dijagnozom osteoporoze ali bez preloma gde je ta uCestalost bila 76%, dok je ucestalost
ispitanica koje su imale i dijagnozu osteoporoze prema DXA nalazu i prelom bila 78%
(197). Verovatno da su ispitanice sa viSim nivoom obrazovanja zainteresovanije za
prevenciju, te ces¢e odlaze na preglede. Edukacija pacijenata o mehanizmima koji dovode
do nastanka preloma na malu traumu kao i prevencija istih, mogu pomoc¢i da se bolje
zaStite osobe koje su u riziku od preloma, bez obzira na obrazovni nivo.

Sto se ti¢e postojanja preloma u odnosu na braéni status, nije bilo razlike medu
ispitanicama sa i bez preloma. Postojala je veca ucestalost vertebralnih i nevertebralnih
preloma istovremeno kod razvedenih i udovica (zajedno 50%), dok se najveci broj svih
preloma (68,9%) javlja kod udatih Zena (koje su bile i najbrojnije u uzorku (66,8%). U
studiji Zdravstvene Inicijative za Zene (WHI studija), najvise ih je bilo koje su u braku
(63%). Ispitanice koje su imale i dijagnozu osteoporoze i prelom su u nesto vecem

procentu bile udovice ili razvedene (32%) u odnosu na podgrupu koje sui male samo
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dijagnozu osteoporoze ali bez preloma (30%), dok su takode ispitanice bez preloma ali
sa dijagnozom osteoporoze u vecem procentu bile udate (64%) u odnosu na ispitanice sa
prelomom (62%) (197). U studiji koja je radena u Poljskoj na 625 Zena prosecne starosti
66,4 godine, ispitivan je uticaj nivoa obrazovanja, bra¢nog statusa, zanimanja i mesta
boravka na prevalenciju preloma i koStani status. Mineralizacija kosti je zavisila od
bracnog statusa, (Z-skor za FN i TH je bio znacajno visi kod udovica nego razvedenih),
mesta stanovanja (bolji rezultati u ruralnoj sredini), i zanimanja (bolji rezultati kod
poslova gde se vise stoji nego sedi). Multivarijantni model je potvrdio da samo mesto
stanovanja i vrsta posla imaju zacajan uticaj na denzitometrijski rezultat. Incidencija
preloma nije zavisila od bracnog statusa, mesta boravka, tipa zanimanja i nivoa

obrazovanja (198).

Nase istrazivanje je pokazalo da najveci broj ispitanica koji je doziveo prelom na
malu traumu ima manje prihode po domacinstvu u odnosu na ispitanice bez preloma. U
studiji koja je radena u toku 2006.- 2007.g. u regiji jugoistocne Australije, na 3934 osobe
oba pola, starijih od 50 godina koji su imali prelom na malu traumu, nadena je povezanost
godina zivota i socioekonomskog statusa i preloma, bez obzira na lokalizaciju preloma.
U poredenju sa najvisSim socioekonomskim statusom, musSkarci iz najnizeg
ekonomskosocijalnog nivoa su imali 6 puta ve¢i rizik za nastanak preloma dok su Zene
imale 2 puta ve¢irizik (198). S druge strane, rezultati WHI studije u Americi nisu pokazali
razliku u odnosu na socioekonomski status i postojanje preloma kod postmenopauzalnih
Zena starosti 45-79 godina. U njihovoj kohorti oko 80% ispitanica je imalo prihod veci
od 20000 dolara godisnje po domacinstvu, sto je daleko vise u odnosu na prihode u Srbiji
po domacinstvu ali ne i u odnosu na standard razvijenih zemalja (199). Velike
sociockonomske razlike, nadene u naSem istrazivanju, medu grupama
postmenopauzalnih Zena sa i bez preloma navode da bi trebalo da se uradi vece, dobro
dizajnirano istrazivanje uticaja socioekonomskog statusa u odnosu i na druge prisutne

faktore rizika za osteoporozu i prelome.

Ukupno 83,5% ispitanica je navela da ima prisutnu bar jednu hroni¢nu bolest od
ispitivanih, pri ¢emu su najucestalije hipertenzija i hiperlipoproteinemija. Preko pola

ispitanica ima bar jednu od ove dve hroni¢ne bolesti. U svetu postoje brojni izvestaji o
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hipertenziji i srodnim kardiovaskularnim oboljenjima i njihovoj povezanosti sa
osteoporozom. Navike u ishrani koje su u vezi sa unosom mleka je postavljen kao jedan
od uzroka za obe bolesti. Cilj studije preseka, koja je sprovedena u Italiji na 3300
postmenopauzalnih Zena, je bio da se proceni unos kalcijuma iz mle¢nih proizvoda kao
moguca patogena veza izmedu osteoporoze 1 hipertenzije. Potrosnja mlecnih
prehrambenih proizvoda procenjivana je koris¢enjem upitnika o ishrani. Sanse, da su
pogodene osteoporozom, hipertenzijom ili sa oba obolenja, su racunate pomocu logisticke
regresione analize. Zene sa hipertenzijom su ¢e$ée imale osteoporozu (33,2% naspram
23,3%), a kod zena sa osteoporozom (32,2% naspram 22,5%) je bila veca prevalencija
hipertenzije. Procenat zena sa hipertenzijom, osteoporozom i obe bolesti znacajno je
rastao kako je opadao unos mleka u ishrani. UnoSenje mleka u najnizoj koliCini, kako je
gradirano u studiji, bio je znacajan prediktor za osteoporozu i hipertenziju u poredenju sa
najvisim nivoom unosa. Slicno tome, nizak unos mleka je bio povezan sa povecanim
Sansama za nastanak oba oboljenja. 1z ovih rezultata zakljucujemo da su osteoporoza i
hipertenzija povezani kod Zena u postmenopauzalnom perodu, a nizak unos mleka moze
povecati rizik oba oboljenja, deluju¢i kao moguéa patogena veza (200). Mi u nasoj studiji
nismo istrazivali prosecan unos mleka, ali ostaje kao moguénost da se i to istrazi. Druga
studija, koja je sprovedena u Japanu, je pokazala znacajno smanjenje MKG kod Zena
ispitanika sa hipertenzijom u poredenju sa normotenzivnim subjektima. Osim toga, MKG
je bila u negativnoj korelaciji sa sistolnim krvnim pritiskom kod Zena. Izlu¢ivanje
kalcijuma tokom 24 ¢asa u urinu bilo je znacajno vece kod Zena koje su imale hipertenziju
nego kod onih bez. Osim toga, vece je bilo izluCivanje kalcijuma u urinu, $to je bio nizi
nalaz MKG. Vrednosti serumskog ukupnog kalcijuma, ukupnog magnezijuma,
jonizovanog kalcijuma i 1,25(OH)2 vitamina D nisu se razlikovali izmedu hipertenzivnih
i normotenzivnih subjekata. Rezultati ove studije su pokazali da DXA daje indeks
ukupnog bilansa kalcijuma i ukazuje na to da visoki krvni pritisak moze biti povezan sa
smanjenom MKG kod Zena u postmenopauzi i sa hipertenzijom (201).

Meta analiza, koja je objavljena 2018.godine, je imala za cilj da utvrdi vezu
izmedu nivoa lipida u krvi kod postmenopauzalnih Zena i osteoporoze. Desetobjavljenih
clanaka izabrano je za meta-analizu. Rezultati su pokazali da su nivoi HDL, LDL, i
triglicerida veéi u grupi osteoporoze nego kod onih sa normalnom kostanom gustinom,
dok su nivoi triglicerida bili nizi u grupi sa osteoporozom. Nije bilo statisticke razlike u
nivoima LDL. Zakljucci ovog istraZivanja su bili da su serumski nivoi HDL 1i triglicerida

su ve¢i kod zena u postmenopauzalnom periodu sa osteoporozom i mogu biti potencijalno
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korisni indikatori koji odrazavaju proces osteoporoze kod ovih Zena. Ipak, potrebno je
viSe istrazivanja kako bi se utvrdio odnos izmedu nivoa LDL u krvi, triglicerida i

postmenopauzalne osteoporoze (202).

Nasi rezultati pokazuju da prose¢no vreme koje protekne od prvog preloma do
momenta ispitivanja iznosi 5 godina. Raspon je veliki i kre¢e se od 1 do 23 godine. Cak
jedna cCetvrtina svih ispitanica je imala prelom na ki¢mi, a medu njima 43,7% su
registrovana 2 ili viSe preloma ki¢menog prSljena. Od nevertebralnih preloma,
najucestaliji je bio prelom podlaktice (15,9%), a najmanju ucestalost je imao prelom

nadlaktice (4,9%).

Ako posmatramo broj preloma, polovina ispitanica sa prelomom na ki¢mi je
imala jedan prelom, skoro tre¢ina 2 preloma i petina 3 ili viSe. Za nevertebralne prelome
je ucestalost malo drugacija, cak 2/3 ispitanica je prijavilo prisustvo jo§ jednog preloma
u proslosti, a samo 7% 3 ili viSe preloma. Ispitanice koje su prezivele bar jedan vertebralni

1 bar jedan nevertebralni prelom u polovini slucajeva imaju i neki trec¢i prelom.

Prethodni nevertebralni prelom je povezan sa dvostrukim rizikom od naknadnog
preloma, a nakom preloma prsljena naknadni rizik za prelom je ¢etvorostruk (203, 204).
Ovaj rizik za novi prelom nije konstantan tokom vremena i u pocetku je visok, tri do pet
puta visi u prvim godinama odmah nakon prvog preloma, nakon ¢ega kasnije dolazi do
postepenog opadanja rizika (205). Ovo je dokazano za ponovljene, najceSée klinicki
neme, morfometrijske prelome prsljenova (206), kasnije i klinicki manifestne prelome
ki¢me, prelome podlaktice i kuka kod pacijenata koji su bili hospitalizovani sa prelomom
kicme (207) zatim kod ponovnih preloma kod osoba starijih od 60 godina (208), za
ponovne klinicke vertebralne i ne-vertebralne prelome kod Zena u postmenopauzi i
kasnije (209, 210) i ponovne prelome kuka (211). U studijama koje su imale dugacak
period pracenja, pokazano je da se 40 do 50% svih naknadnih preloma javlja u roku od 3
do 5 godina nakon prvog preloma. 1z toga sledi da je pacijentima starijim od 50 godina
koji su zadobili prelom potrebna paznja kako bi se smanjili promenjljivi faktori rizika za

naknadni prelom.
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Svetska zdravstvena organizacija je predlozila dvostruku energetsku rentgensku
apsorpciometriju (DXA) kao zlatni standard u dijagnozi osteoporoze i nalaz T-skora < -
2.5 kao dijagnosti¢ki prag za osteoporozu. Mnoge zemlje su usvojile ovu grani¢nu
vrednost kao prag intervencije u njihovim uputstvima za lecenje. lako je dostupnost
dvostruke energetske apsorptiometrije za merenje mineralne koStane gustine ograni¢ena
u vecini podrucja u svetu, uvodenje kalkulatora rizika koji kombinuju faktore rizika, sa
ili bez MKG, doveli su do promene paradigme dijagnostike i leCenja osteoporoze. Za sada
je, Sirom sveta, dostupno Cetrdeset osam alata za procenu rizika za prelom, na osnovu
kojih mozemo gradirati nivoe rizika kod pacijenata. Problem je §to je samo nekoliko njih
validirano i testirano u populaciji. Ovo ukljucuje Alat za samoocenjivanje osteoporoze
(engl. Osteoporosis Self-Assessment Tool), Instrument za procenu rizika od osteoporoze
(engl. Osteoporosis Risk Assessment Instrument), Jednostavna procena rizika od
osteoporoze (engl. Simple Calculated Osteoporosis Risk Estimation), Kalkulator
asocijacije radiologa i asocijacije osteoporoze u Kanadi (engl. Canadian Association of
Radiologists and Osteoporosis Canada calculator), Kalkulator procene rizika od preloma
(FRAX); Garvan kalkulator i QFracture. Broj faktora rizika koji su inkorporirani u ove
alatke se razlikuju od jednog do drugog. Svaki od ovih kalkulatora je validiran i koristi
se u raznim zemljama sa odredenim prednostima i ogranic¢enjima.

Alat za procenu rizika od frakture, FRAX, objavljen je 2008. godine i daje
algoritme specificne za zemlju za Ciju se populaciju procenjuje rizik individualne 10-
godisnje verovatno¢e za nastanak preloma kuka i za glavne osteoporoti¢ne prelome
(kuka, kicme, distalne podlaktice i proksimalnog humerusa). Modeli FRAX alatke su
trenutno dostupni za 63 zemlje, koji pokrivaju 79% svetske populacije. Na sajtu se
godisnje dobija oko 3 miliona posetilaca. Nakon nezavisne validacije, FRAX je uvrS¢en
u viSe od 80 nacionalnih i internacionalnih smernica Sirom sveta. Medutim, primena
FRAX-a u njima je heterogena uz usvajanje nekoliko razliCitih pristupa postavljanju
pragova intervencije. Odnos izmedu FRAX-a i efikasnosti intervencije je istrazen i
ocekuje se da moze da utice na smernice leCenja u buducnosti. I dalje se trazi jedinstveniji
pristup postavljanju smernica odluka za lecenje sa FRAX alatkom (212).

U odnosu na prisutne klinicke faktore rizika za prelom (navedene u FRAX alatci),
od svih ispitanica, preko 90% je imalo bar jedan, dok je skoro tre¢ina ispitanica imala

prisutna 3 ili vise klinickih faktora rizika za prelom. Ovako visoka ucestalost prisutnih

152



KFR za prelom se objaSnjava Cinjenicom da je uzorak uzet iz DXA centra gde su
uglavnom upucivane Zene u postmenopauzalnom periodu koje ili imaju neki od KFR za
prelom ili neki od FR za nisku mineralnu koStanu gustinu, pa samim tim i moguci povecéan
rizik za prelome. U naSem uzorku, nije postojala razlika izmedu podgrupa ispitanica sa i
bez preloma u odnosu na ranu menopauzu, prelom kuka kod srodnika prve linije, pusacki
status, nizak indeks telesne mase (ITM) i koris¢enje alkohola. Svi ovi faktori rizika su
podjednako bili prisutni u obe podgrupe. Medutim, nadena je razlika u ucestalosti
prisustva bolesti i/ili lekova koji uticu na MKG 1 kori$¢enja glikokortikoidne terapije
izmedu grupa sa i bez preloma. Naime, svaka Cetvrta ispitanica koja je imala prelom na
malu traumu imala je i prisutno postojanje bolesti i/ili lekova koji uticu na MKG.
Ispitanice sa prelomom podlaktice su ¢es¢e navele ovaj faktor rizika, i one koje ga imaju,
u 57,3% slucajeva imaju i prelom.

Postoji puno endokrinih poremecaja koji mogu biti uzrok sekundarne osteoporoze
(na primer: Cushingov sindrom, hiperparatiroidizam, hipogonadizam, akromegalija,
dijabetes melitus itd.). Njihov negativan uticaj na koStano tkivo je potencijalno
reverzibilan. U ovoj grupi vaznu ulogu imaju hormonski poremecaji Stitaste zlezde.
Hormoni $titaste zlezde igraju klju¢nu ulogu u linearnom razvoju skeleta. Neophodni su
za postizanje maksimalne koStane mase (213). Medutim, viSak hormona $titne Zlezde u
detinjstvu moze dovesti do preranog srastanja kostiju u zonama rasta i kranijalnih sutura
1 posledi¢nog niskog rasta i kraniosinostoze (213, 214). Kod odraslih, hipertireoidizam
dovodi do ubrzanja metabolizma kosti 1 gubitka mineralne gustine za 10-20%, uglavnom
u kortikalnoj kosti (215, 216). Ciklus remodelovanja kosti je skracen za gotovo 50% (sa
200 na 113 dana), a odnos izmedu formiranja kosti i resorpcije je poremecen (217).Faza
formiranja kostiju je smanjena za 2/3, §to uti¢e na gubitak preko 10% mineralizovane
kosti u jednom ciklusu (218). Kao posledica, tirotoksikoza dovodi do povecanog rizika
za prelome (219). Nezeljene promene u metabolizmu kosti kod hipertireoidizma
povezane su sa negativnim bilansom kalcijuma, hiperkalcemijom i hiperkalciurijom (220,
221). Nije samo aktuelna tirotoksikoza faktor rizika za prelome, ve¢ i prethodna istorija
hipertireoidizma pripada nezavisnom faktoru rizika zaprelome kuka i ki¢me. Wejda i sar.
su opisali da je hipertireoidizam bio 2,5 puta ¢es¢i kod pacijenata sa prelomom kuka nego
kod kontrola (222). Bauer i sar. su nasli da su Zene u postmenopauzi sa smanjenom
koncentracijom TSH imale trostruko povecani rizik za prelom kuka i Cetverostruko
povecani rizik od preloma prsljenova u poredenju sa Zenama sa normalnim TSH nivoima.

Postojao je zanimljiv detalj da je prethodna istorija hipertireoidizma povezana i sa
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dvostrukim povecanjem preloma kuka (223). To moze znaciti indirektno da se MKG ne
vrati u normalni opseg nakon le¢enja poremecaja funkcije Stitaste zlezde. Subklinicki
hipertireoidizam takode uzrokuje malu redukciju MKG i povecava rizik od preloma, ali
samo kod muskaraca i postmenopauzalnih Zena. Tada supresivne doze T4 mogu doprineti
smanjenju MKG. Hipotireoidizam ima kontroverzni uticaj na metabolizam kostiju, ali
verovatno dovodi do povecanog rizika od frakture.

Osteoporoza 1 dijabetes su Siroko rasprostranjena oboljenja sa znacajnim
pridruzenim morbiditetom i mortalitetom. Pacijenti sa dijabetes melitusom imaju
povecan rizik od preloma kostiju (224-227). Kod dijabetesa tipa 1, rizik se povecava za
6 puta i zbog male koStane mase. Uprkos porastu MKG, kod pacijenata sa dijabetesom
tipa 2 rizik od preloma dvostruko veci nego kod opste populacije zbog losijeg kvaliteta
kosti. Krtost kostiju kod dijabetesa tipa 2, koja se ne odrazava smanjenom MKG,
posledica je poremecaja kvaliteta, a nekvantiteta kosti. To govori da su potrebni drugi
markeri i metode ispitivanja kako bi se zamenila neosetljivost MKG u proceni rizika od
frakture kod pacijenata sa tip 2 DM. Direktni faktori koji negativno uti¢u na kost kod
dijabetes melitusa su: samo oboljenje DM tip i I tip II, loSa glikemijska kontrola i
hipoglikemija, hipoglikemija kao posledica lecenja DM; zatim kao direktna posledica
loSe kontrole bolesti: nefropatija, neuropatija, dijareja; kao posledica bolesti udruzenih sa
DM: hipertireoza, inflamatorna bolest creva, dijabeticna dijareja i celijakija, amenoreja,
odlozen pubertet, poremecaji u ishrani; zatim kao posledica rizika od pada: epizode
hipoglikemije kao posledica uzimanja lekova, epizode nokturije, lo$ vid kao posledica
katarakte ili retinopatije, poremecaj ravnoteze kao posledica neuropatije, problema sa
stopalima ili ulkusa na nogama, ortostatska hipotenzija, poremecéaj pokretljivosti
zglobova kao posledica artropatije (227).

Inflamatorne bolesti creva (Inflammatory Bowel Disease, IBD), tipa ulceroznog
kolitisa (UC) 1 Crohnove bolesti (CD), povezane su sa razliitim sistemskim
komplikacijama. Najveca komplikacija zbog gubitka kostane mase koja se dogada u ovim
poremecajima je povecani rizik od preloma (228, 229). Bernstein i sar (230) su pokazali
da je kod osoba sa IBD incidencija preloma 40% veca nego u opstoj populaciji. Drugi
autori su takode prijavili slicne nalaze (231, 232). Da li postoje razlike izmedu dva tipa
IBD, CD i UC i MKG, nije poznato. Studija Jahnsen i saradnika (233) na osnovu studije
preseka je pokazala da su pacijenti sa CD pokazali znacajno smanjenu MKG u poredenju
sa pacijentima sa UC i zdravim kontrolama. Kohortna studija od 3141 pacijenata sa IBD

sprovedena na Tajvanu, takode je pokazala vec¢i rizik od osteoporoze kod pacijenata sa
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CD nego kod pacijenata sa UC (234). Medutim, ovi rezultati nisu u skladu sa drugim
izvestajima. Glavni uzrok promena koji se dogadaju u kostima a povezani su sa rizikom
od preloma je inflamacija i povec¢ano lucenje proinflamatornih citokina. Ostali faktori
rizika koji su povezani sa IBD su godine Zivota, postmenopauzalni status, pusSenje,
neuhranjenost, fizicka neaktivnost, upotreba kortikosteroida viSe od tri meseca i
nedostatak vitamina D (235).

Razli¢iti faktori rizika, kao §to su puSenje duvana, sistemsko zapaljenje,
nedostatak vitamina D i upotreba oralnih ili inhalatornih kortikosteroida, odgovorni su za
pojavu osteoporoze kod pacijenata sa HOBP. Klinicki prelomi prsljenova su Cesti kod
pacijenata sa HOPB, sa prevalencijom u rasponu od 49% do 63% u zavisnosti od upotrebe
sistemske glukokortikoidne terapije (236). Pacijenti sa prelomima na ki¢mi su uglavnom
stariji, bolesniji, imali su ozbiljnije i duze trajanje HOPB, i nizak ITM. Rizik od ponovnih
preloma se odnosi na tezinu HOPB i kortikosteroidnu terapiju, kako inhalatornu tako i
oralnu. Tacna prevalencija preloma kuka kod pacijenata sa HOBP nije poznata, ali
prisustvo HOBP kod pacijenata sa prelomima kuka nosi losu prognozu. Luise E i sar.
(237) su u danskoj kohortnoj studiji prijavili 60-70% veci rizik od smrti nakon preloma
kuka kod pacijenata sa HOPB nego kod onih bez. Rizik od smrti koji se pripisuje HOBP-
u ostao je poviSen ¢ak i na kraju jedne godine i iznosio je 14%. U retrospektivnoj
kohortnoj studiji, rizik od preloma kuka je procenjen kod pacijenata koji su uzimali oralne
kortikosteroide u opstoj praksi u Velikoj Britaniji. Najces¢i razlog za oralnu upotrebu
kortikosteroida bila je bolest disajnih organa (40%). Relativni rizik od preloma kuka i
preloma ki¢me bio je 1.61 1 2.60. Nadena je i dozno-zavisna povezanost. Relativni rizik
od preloma kuka bio je 1,77 kod pacijenata koji su primali relativno nisku dnevnu dozi
prednizona (2,5-7,5 mg / dan), a povecavao se na 2,27 puta za one pacijente koji su
primali ve¢u dozu >7,5 mg / dan (238).

Nase istrazivanje je pokazalo da ispitanice sa prethodnim prelomom na malu
traumu, imaju prisutan bar jedan faktor rizika (100%), a da preko polovine ima prisutno
3 ili viSe faktora rizika, dok je ta zatupljenost 10% kod ispitanica bez preloma. Najveci
procenat ispitanica sa prelomom (52,6%) ima tri i viSe FR, dok najveci procenat ispitanica
bez preloma ima 1 FR (47,4%). Upravo ovakav nalaz pokazuje, kao u prethodno
navedenim istraZivanjima, da Cesto postoje vise komorbiditeta i stanja koji su medusobno
povezani, kao i moguéi uticaj terapije koja se koristi. Najveci procenat ispitanica sa
prelomom na ki¢mi (58,0%) ima tri i viSe FR, a bar 2 prisutna FR ima ¢ak 94,1%, dok

najvedi procenat ispitanica bez preloma ima 1 FR (37,4%). Kod ispitanica sa prethodnim
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prelomom kuka, 61,3% ima prisutna 3 FR za prelom. Taj procenat kod ispitanica sa
prelomom podlaktice je 51,2%, a nadlaktice 56%.

Prisustvo viSe faktora rizika znacajno i progresivno povecava i rizik za prelome.
Na primer, kod Zena starosne dobi 65 godina, sa I'TM od 25 kg / m2, 10-godis$nji rizik od
preloma kuka iznosi 1,3%. Sa jednim klini¢kim faktorom rizika, verovatnoca raste od
1,7% do 3,2%, zavisno od samog faktora rizika. Sa dva faktora rizika, opseg raste na 2,5-
6,6%, a sa povecanjem broja faktora rizika: 3, 4 i 5 opseg raste na: 3,8-11%, 6,7-17% i
13-24%, respektivno. U prisustvu svih Sest klinickih faktora rizika, 10-godi$nji rizik za

prelom kuka je 30% (239).

Sto se ti¢e nalaza MKG na nasem uzorku, ako ga podelimo po kategorijama, a
shodno SZO kriterijumima (osteoporoza, osteopenija i normalan nalaz), dobijaju se
slede¢i rezultati: samo 20% ispitanica ima normalan nalaz na lumbalnoj ki¢mi 1 kuku,
prema DXA nalazu. Ako se posmatra loSiji nalaz DXA na ki¢mi ili kuku, ti procenti su
daleko manji za normalan nalaz (9,8%), i ve¢i za nalaz u okviru osteoporoze (46,8%)

Niska mineralna koStana gustina (regionalna, r-MKG) je veliki faktor rizika za
prelom i za svako smanjenje standardne devijacije vodi od 1.5- do 3.0 puta vecem riziku
za prelom, u zavisnosti od mesta merenja MKG 1 lokalizacije preloma (240-242). Kao
takva, MKG je i danas glavna odrednica kosStane snage. Medutim, ako se posmatraju
preporuke SZO koja koristi denzitometrijsku dijagnozu osteoporoze, vise od polovine
ispitanica sa prelomom na malu traumu nece biti klasifikovano kao osteoporoza (243-
245).

Rezultati ove studije pokazuju da je najveéi broj ispitanica bez preloma je imao
nalaz u zoni osteopenije, dok u grupi sa prelomima dominira nalaz u zoni osteoporoze
(49,8% vs 59,6%). Ako se posmatra samo DXA nalaz, onda ova metoda propusta 40,4%
ispitanica sa prelomom. Ako posmatramo samo regionalan nalaz MKG merene na kuku,
rezultati pokazuju jo$ loSije nalaze: u grupi sa prelomima samo 32,9% ispitanica ima
nalaz u zoni osteoporoze, 54,4% u zoni osteopenije, dok cak 12,7% ima normalan nalaz,
dok su nalazi istih kategorija regionalne MKG na ki¢mi u odnosu na prelom: 51,3%, 36%,
12,7%. Zbog ove ¢injenice se i dijagnoza osteoporoze poslednju deceniju sve visSe pomera

od vrednosti DXA nalaza ka proceni frakturnog rizika, gde u kalkulaciju ulaze i mnoge
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druge karakteristike koje uticu na nastanak preloma, a dominantno se ti¢u uticaja na
kvalitet kosti. U prospektivnoj kohortnoj studiji, sprovedenoj u Australiji, na preko 600
ispitanica starijih od 60 godina, nadeno je da je na pocetku studije 37,5% Zena imalo
normalan nalaz MK G, 48% je imalo osteopeniju, a 14,5% je imalo osteoporozu. Zene bez
osteoporoze imale su u 73,1% prelom (16,6% kod Zena sa normalnim nalazom MKG,
56,5% kod Zena sa osteopenijom) dok samo 26,9% preloma se dogodilo kod Zena sa
nalazom osteoporoze koja je DXA dijagnostikovana. Na kraju istrazivanja, distribucija
ispitanica sa prelomom na malu traumu je bila: 19% zena sa normalnom MKG, 25,2% sa
osteopenijom i 44,4% sa nalazom osteoporoze. Podaci su bili prilagodeni za godine zivota
(246). Na uzorku od 700 ispitanica u postmenopauzalnom periodu, u Italiji, ispitivana je
prevalencija preloma na ki¢mi. Njihovi rezultati su pokazali da je ukupno 9% ispitanica

imalo prelom, a da je 53,2% njih imalo DXA nalaz u zoni osteoporoze (247).

Nasi rezultati su pokazali da je vrednost SKM niza sa porastom godina starosti,
Sto je bio i oCekivani nalaz. Kvalitet kosti, ¢iji je indirektni pokazatelj SKM, opada sa
procesom starenja. Prose¢na starost ispitanica sa vrednos¢u SKM manjom od 1.200 je 66
godina, nesto su mlade ispitanice ¢iji je SKM od 1.200 do 1.350 i njihova prose¢na starost
iznosi 62 godine, dok su najmlade (55 godina) ispitanice sa vrednos¢u SKM-a visom od
1.350. Od ostalih klinickih faktora rizika, nadena je znacajna razlika u nalazu vrednosti
SKM i duzine trajanja menopauze, postojanje preloma, pusSenje, upotreba
kortikosteroidne terapije i prisustvo bolesti i/ili koriS¢enja lekova koji uticu na MKG.
Takode, $to je ukupni broj klinickih faktora rizika bio vec¢i, mikroarhitektura kosti je bila
narusenija, prema vrednostima SKM. Bolji nalazi SKM su nadeni kod ispitanica koje su
imale kra¢e vreme od nastupanja menopauze. Te ispitanice su bile i mlade, tako da je
ovde pridruzeni faktor najverovatnije bila starost.

Poznato je da sekundarna osteoporoza, izazvana lekovima ili bolestima,narusava
kvalitet kosti. Sa druge strane, uglavnom se struktura kosti ispituje u istrazivacke svrhe.
Iako je DXA merenje zlatni standard za dijagnozu osteoporoze i stoga se Siroko koristi,
MKG nije uvek relevantan pokazatelj za procenu rizika, posebno kod sekundarne
osteoporoze. Zlatni standard za direktnu procenu strukture kosti i njene mikroarhitekture

je transilijacna biopsija i histomorfometrija kosti. Medutim, to je invazivna procedura i,
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pored toga, ne mora uvek da odrazava mikrostrukturu na mestima na kojima se dogadaju
prelomi. Od neinvazivnih tehnika, a u cilju procene mikroarhitekture kosti, se koriste
kvantitativna kompjuterizovana tomografija, periferna kvantitativna kompjuterska
tomografija visoke rezolucije i magnetna rezonanca. Medutim, ovo su dosta skupe
procedure, neke povezane i sa visokom dozom zraCenja, a nisu ni Siroko dostupne.
Alternativno postoji obrada dvodimenzionalnih snimaka zasnovanih na rendgenskim
zracima, poput obi¢ne radiografije, koristec¢i karakteristike teksture sive boje koji se
obraduju uz pomo¢ fraktalne i Fourierova analize (248-253). Idealno reSenje, u smislu
prakti¢nosti, troskova i rizika, je adaptacija DXA snimaka i njihova dodatna reanaliza
koja moze da bude odraz mikroarhitekture kosti. Na taj nacin je i nastao SKM koji ima
poseban znacaj kada su prisutne druge bolesti ili uzroci sekundarne osteoporoze, a koji
prvensveno uticu na kvalitet kosti, pa tek onda na kvantitet. Istrazivanja koja su vrSena u
tom smislu su pokazala da SKM ima veliki uticaj u boljem sagledavanju stanja bas kod
pacijenata sa sekundarnim uzrocima osteoporoze.

Kao §to je ranije reCeno, do sekundarne osteoporoze moze doé¢i kao rezultat
efekata osnovne bolesti ili koris¢enja lekova (npr.kortikosteroida, KS). Zapravo,
sekundarna osteoporoza rezultat je najées¢e kombinacija faktora rizika i hroni¢nih bolesti
povezanih sa lekovima koji se koriste. Uticaj ovih faktora rizika, terapije i bolesti na
MKG su dobro dokumentovane, dok se u novije vreme pokazuje i njihov uticaj na
mikroarhitekturu kosti. Na primer, povecan rizik od preloma je povezan sa koris¢enjem
kortikosteroidne terapije i javlja se pre nego §to se i registruje promena na DXA (254).
Ova opservacija moze biti povezana sa promenama izazvanih kortikosteroidnom
terapijom u mikroarhitekturi kostiju (255).

Izgleda da SKM bolje sagledava stanje od MKG u osteoporozi izazvanoj
kortikosteroidima i kod dijabetes melitusa. Takode, SKM je povezan sa narusenom
struktrom kostiju kod brojnih drugih poremecaja: primarnog hiperparatiroidizma, deficita
androgena, leCenja hormonski zavisnog karcinoma dojke, hronicne bolesti bubrega,
hemohromatoze i autoimunih poremecaja kao §to je reumatoidni artritis.

Terapijska upotreba sistemskih KS je jedna od najvaznijih i najces¢ih uzroka
sekundarne osteoporoze. Smatra se da jeodgovorna za 25% svih slucajeva (256, 257).
Cak i niske doze prednizolona (2,5-7,5 mg / dan) ili ekvivalentne su povezane sa
povecanjem incidencije preloma, a sa ve¢im dozama se taj rizik povecava (254). Smatra
se da ¢e do 50% pacijenata na dugorocnoj KS terapiji doZiveti prelom na malu traumu

(257, 258). KS povecavaju rizik od preloma na vise nacina (257-260), Sto ukljucuje
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smanjenje proizvodnje estrogena i testosterona, gonadotropina i smanjenje reapsorpcije
kalcijuma u bubrezima i apsorpcije u gastrointestinalnom traktu. Takode uzrokuju
gubitak proksimalnih misi¢a (miopatija), Sto povecava rizik od pada, posebno kod starijih
osoba i onih sa zapaljenskim bolestima kao §to su reumatoidni artritis i sistemski lupus,
za koje se obi¢no koriste steroidi. Medutim, najveci efekti KS su na kostani metabolizam
u smislu smanjenja kvantiteta i kvaliteta kosti. Smanjen je proces formacije kosti je
rezultat KS-indukovane inhibicije diferencijacije i replikacije osteoblasta i indukcije
osteoblastne apoptoze. Osim toga, KS uzrokuju rano prolazno povecanje Zivotnog veka
osteoklasta, pa se povecava resorpcija kostiju. Dalji Stetni efekti KS koji uti¢u na kvalitet
kosti su povecana apoptoza osteocita i smanjena skeletalna angiogeneza, vaskularnost i
protok krvi unutar kanala (258, 259). Colson je sa saradnicima (261) proucavao promene
u SKM u 136 KS lecenih Zena, starosne dobi 45-80 godina. Svi pacijenti su bili na terapiji
GK u dozi ekvivalentnoj 5 mg i manje prednizolona dnevno jednu ili viSe godina.
Pacijenti su pokazali su znacajno smanjenje SKM od 4,0% u poredenju sa starosnim
grupama zdravih osoba, dok nije bilo znacajnih promena u MKG. Sli¢ni rezultati su bili
medu onima sa vrlo niskim dozama KS (manje od 5 mg / dan; -3,5% SKM). Smanjenje
SKM je bilo o¢igledno, bez obzira na nivo MKG, sa znac¢ajnim padom SKM od 5.7% kod
status 1 broj preloma uzeti u obzir. Medu ispitanicama bez preloma, KS su izazvali pad
SKM od 3,4%. Kod onih koji su preziveli prelom na malu traumu, pad SKM je bio mnogo
izrazeniji: -6,2% kod onih sa vertebralnim prelomom; -4,6% sa prelomom bilo koje vrste;
1-7,8% kod onih sa 2 ili viSe preloma. Prilagodeno godinama, OR za SKM za bilo koji
prelom je bio 1.60 za vertebralne prelome. Nasuprot tome, nije pronadena znacajna veza
izmedu rizika od preloma i MKG. U drugoj studiji su Paggiosi i saradnici istrazivali
sposobnost SKM da napravi razliku medu (a) zenama koje su tretirane KS u dozi
prednisolona vecoj od 5 mg / dan (ili ekvivalent) duze od 3 meseca, (b) Zenama koje su
imale nedavni prelom distalnog radijusa, proksimalanog humerusa, prsljena ili kuka; i (c)
zdravih Zena (262). Dok su vrednosti MKG i SKM bile znatno niZze kod onih sa
prelomima nego u zdravim kontrolama, SKM, ali ne i MKG, je bio znacajno nizih
vrednosti kod Zzena lecenih KS nago kod kontrola. Ove studije su bile izvedene na manjem

uzorku ali jasno pokazuju ulogu SKM u ranoj detekciji osoba u riziku za prelom.

Endogeni visak KS povezan sa Cushingovim sindromom, rezultira gubitkom

kostiju koji moze uticati na trabekularnu kost vise od kortikalne kosti. Smanjena MKG je
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Cesto izraZenija na ki¢mi gde je i trabekularna kost zastupljenija, nego na vratu femura
(263, 264). Stavise, ovi pacijenti imaju poveéan rizik od preloma (265). Nekoliko studija
su naSle poboljSanje koStane mase kod pacijenata sa Cushingovom boleS¢u nakon
sprovedene terapije (266). Jedna takva studija (267) je istrazivala efekat leCenja na MKG
1 SKM kod 11 pacijenata sa Cushingovom bolesti (6 Zena 1 5 muskaraca, prosecne starosti
40 godina). Deset ispitanika proslo je trans sfenoidnu operaciju hipofize, dok je jedan bio
samo pod medikamentnom terapijom. Nakon lecenja, MKG i SKM su se povecali za 3,7
17,3% posle 1 godine, i za 7,9 i 13,5% posle 2 godine. To je ujedno bila i prva studija
koja je pokazala oporavak MKG i SKM nakon terapije Cushingove bolesti.

Primarni hiperparatireoidizam (PHPT) je Cesta endokrinopatija koja je pra¢ena
gubitkom koStane mase, Sto se lako moze ustanoviti uz pomo¢ DXA. Kod ove bolesti,
MKG je cesto najnizih vrednosti na distalnoj tre¢ini radijusa, mestu koje je izgradeno
ve¢inom od kortikalne kosti, i Cesto najviSih vrednosti na ki¢mi koja je dominantno
izgradena od trabekularne kosti. lako DXA nalazi pokazuju relativno ocuvanu
trabekularnu kost, nalazi na perifernoj kompjuterizovanoj tomografiji visoke rezolucije,
pokazuju da su i kortikalni i trabekularni delovi kosti oSteceni kod ovih pacijenata (268)
Ustanovljeno je da SKM moze bolje nego MKG identifikovati ove trabekularne
poremecaje na kicmi (269). Romagnoli i sar. (270) su uporedivali 73 postmenopauzalne
zene 1 isto toliko zdravih kontrola. Kod svih ucesnika je merena MKG i SKM. Srednje
vrednosti SKM su znacajno manje u grupi sa PHPT u odnosu na kontrole. Pacijenti i
kontrole se nisu razlikovali u godinama, trajanju menopauze, [ITM, 25(OH)D serumskih
nivoa, klirensu kreatinina i MKG na ki¢mi 1 vratu femura. MKG na distalnom radijusu je
bila znatno niza u grupi PHPT. U okviru PHPT grupe, ispitanici sa vertebralnim
prelomom su imali znac¢ajno nizi SKM od onih koji nisu imali prelom. Srednje vrednosti
SKM kod pacijenata sa i bez nevertebralnih preloma nije bilo znacajne razlike. U grupi
PHPT, prelomi na ki¢mi su bili povezani sa niskim vrednostima SKM, i sa trajanjem
menopauze. Prelomi na ki¢mi su bili povezani sa staro§¢u, MKG na ki¢mi i ITM.
Kombinacija nalaza duzine trajanja menopauze vise od 10 godina i SKM manjim od
1.200 je bilo znacajno povezano sa rizikom od preloma na ki¢mi (OR = 11,73). Nekoliko
studija je radeno kod pacijenata sa PHPT i kod svih je uocena bolja diskriminatorna
vrednost SKM za prelome u odnosu na MKG (271-273).

Kod zZena koje primaju hemo terapiju u lecenju karcinoma dojke, nadeno je da

imaju vedi rizik za prelome (274). Studija koja je istrazivala efekte inhibitora aromataze
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examestana i antagonista receptora estrogena tamoksifena na MKG na ki¢mi i SKM kod
zena u postmenopauzi i hormonski zavisnim karcinomom dojke (275) je pokazala da su
zene leCene tamoksifenom, imale poveéanje MKG na ki¢mi +1,0%, +1,5%, 1 +1,9%, dok
su ispitanice koje su primale examestane imale pad od -2,3, -3,6, 1 -5,3% na 6-, 12- 1 24-
mesecnom tretmanu. SKM je takode uvecan za 2,2, 3,5 1 3,3% u grupi na tamokifenu,
dok je smanjen za -0,9, -1,7, i -2,3% kod Zena leCenih examestanom 6, 12 i 24,
respektivno. Nisu nadene znacajne korelacije izmedu SKM i MKG za ki¢mu ili kuk, bilo
na pocetku ili tokom pracenja.

Povecan rizik od preloma je prisutan i kod osoba koje imaju autoimunu bolest,
posebno kod osoba koje se leCe od autoimunih artritisa, kao Sto je reumatoidni artritis,
ankiloziraju¢i spondilitis ili sistemski eritemski lupus. Kod ovih bolesnika se najcesce u
okviru terapije koriste KS, posebno u ranom toku bolesti dok se kasnije zadrzava terapija
bolest modifikuju¢im lekovima kako se tok bolesti stavlja pod kontrolu. Dodatni faktori
koji mogu negativno uticati na kosti i povecavati rizik od preloma su smanjena fizicka
aktivnost koja je prisutna kod ovih pacijenata, zatim smanjeno izlaganje suncu §to vodi
do niskih serumskih nivoa 25-hidroksivitamina D i gubitak proksimalne muskulature
(276). Pacijenti sa reumatoidnim artritisom su posebno skloni razvoju osteoporoze i
preloma. Koliko je ovo oboljenje znacajno za rizik od preloma pokazuje i Cinjenica da je
u okviru FRAX alatke posebno izdvojeno kao jedino pojedinacno oboljenje u proceni
rizika. Breban 1 sar. (277) su proucavali kako kombinacija nalaza SKM i BMD moze biti
korisna u detekciji rizika od vertebralnih preloma kod obolelih od RA, sa ili bez le¢enja
KS. Studija je obuhvatila 185 Zena, starosti 56 + 14 godina, sa RA koji je trajao 15,5 +
9,9 godina. Njih 112 su primali KS (srednja doza od 6,4 + 4,3 mg / dan), a 162 su imale
drugi bolest modifikuju¢i lek. Vertebralni prelomi od Th4 do L4 su bili procenjeni uz
pomo¢ VFA softvera na DXA aparatu. Prelomi prs§ljenova (stepen 1) su otkriveni ¢ak kod
33 (17,8%) Zena. Dok nalaz MK G na LS i vratu femura nije bio razli¢it izmedu pacijenata
koji su primali KS i onh koji nisu, MKG na ukupnom kuku je bila znac¢ajno niza kod onih
na KS terapiji. Sli¢no tome, SKM je bio nizi kod pacijenata koji su trenutno na KS nego
u kod onih koji nisu. SKM je imao nize vrednosti kod pacijenata sa prelomom prsljena
nego kod onih bez. Vrednosti ROC krive i AUC za procenu rizika od vertebralnih preloma
su bile: 0,704 za SKM i 0,621, 0,727 i 0,719 za MKG na LS, ukupnom kuku ivratu
femura, respektivno. Izracunat je prag SKM (1.173) koji odgovara do najvis§im nivoima
senzitivnosti (75%) i1 specifi¢nosti (66%) prema rezultatima ROC kriva za detekciju

vertebralnih preloma.
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Hroni¢na bubrezna insuficijencija (HBI), u svojoj zavrsnoj fazi, je dobro utvrdeni
faktor rizika za smanjenu MKG i rizik od preloma kuka (278, 279). Korist merenja MKG
kod pacijenata sa HBI je nejasna, posto nalaz MKG mozZe biti visok, nizak ili normalan.
Postoje veoma ograniCeni podaci o efektima hroni¢ne bolesti bubrega na mikro-
arhitekturi kostiju, posebno na aksijalnom skeletu. Radene su biopsije kosti ilijacne kriste
i nadene su mikrostrukturne promene i u trabekularnoj i u kortikalnoj kosti kod obolelih
od HBI. U studiji Leib i saradnika (85) je meren SKM kod 47 zena sa HBI i poredeno sa
94 zdravih zena, uparenih po godinama Zivota i nalazu I'TM. Tri Cetvrtine ispitanica su
bile u postmenopauzalnom periodu. Ukupno 21% ispitanica je leceno KS, zatim 3,4% je
imala bolest Stitaste zlezde, a 17% je imalo prelom na malu traumu. Korelacija izmedu
SKM i MKG je bila znacajna (r = 0,48), dok ki¢meni SKM 1 ITM nisu bili znacajno
povezani (r = 0,08). Ispitanice sa HBI su imale znatno nizi SKM, a nalaz MKG ki¢me
nije bio znacajan. Ispitanice sa HBI i prelomom su imale znacajno nize vrednosti SKM,
dok se MKG nije razlikovala. SKM je bio povezan sa prelomima kod ispitanica sa HBI
sa OR za svako smanjenje SD u vrednosti SKM od 2,5 i AUC od 0,756. Multivarijantna
logisticka regresija koriS¢enjem povratne selekcije je pokazala, da je HBI znacajno
povezana sa SKM 1 pozitivnom porodi¢nom anamnezom na prelom kuka dok su MKG,
steroidi, puSenje i porodiCna istorija osteoporoze na kraju iskljuCeni. OR za svako
smanjenje SD vrednosti SKM je iznosio 4.67, a nakon prilagodavanja za podatak o
porodi¢nom postojanju preloma kuka. Zakljucak istrazivanja je da kod pacijenata sa HBI
postoji promena na SKM ali bez jasnog efekta na MKG. Ovo je bila prva studija koja je
pokazala efekat HBI na mikroarhitekturu, tj. kvalitet kosti.

Dijabetes tip 2 je povezan sa povecanim rizikom za prelome sa paradoksalno
vi$im vrednostima MKG. U studiji Leslie i saradnika je procenjivana sposobnost SKMu
proceni frakturnog rizika. Istrazivanje je uradeno u okviru velike retrospektivne kohortne
studije sprovedene u provinciji Manitoba u Kanadi (78). Na pocetku su posmatrali 29.407
zena starijih od 50 godina sa uradenim DXA snimkom, medu kojima je kod 2.356
dijagnostikovan dijabetes. Dijabetes je bio povezan sa ve¢om MKG na svim mestima, ali
i nizim vrednostima SKM u neprilagodenim i prilagodenim modelima. Rizik za prelome
kod najnize tercije vrednosti SKM u odnosu na najvisu je je bio manji od 1 za MKG, ali
je bio znacajano povecan za SKM (prilagoden OR 2,61). Nakon 4.7 godina pracenja,
registrovani su prelomi kod 175 Zena (7,4%) sa dijabetesom i kod 1,493 (5,5%) bez
dijabetesa, sa znaCajnom razlikom izmedu grupa. SKM se pokazao kao nezavisni

prediktor za prelome nezavisan kod onih sa dijabetesom, kao i kod onih bez dijabetesa
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parametar od MKG u detekciji rizika za prelome kod dijabetesa tip II. SKM je mogao
predvideti rizik od preloma kod posmenopauzalnih Zena sa dijabetesom tip II i

registrovati veci broj onih u riziku za prelom nego S$to je to mogla MKG.

SKM moze biti vrlo koristan dodatni parametar u proceni rizika za prelome kod
oboljenja ili lekova koji se koriste a koji mogu da uticu na kvalitet kosti.

Nasi rezultati pokazuju da postoji povezanost izmedu broja prisutnih KFR i
narusene mikroarhitekture kosti. Ispitanice bez FR imaju najces¢e delimi¢no narusenu
mikroarhitekturu kosti (64%), kao i ispitanice sa 1 FR (48,4%). Medutim, ispitanice sa
prisutna 2FR u 67,2% slucajeva imaju potpuno narusenu mikroarhitekturu kosti, dok je
ta ucestalost ukoliko su prisutna 3FR i viSa (83,3%). Takode, naSe istraZivanje je pokazalo
da postoji statisticki znacajna negativna povezanost vrednosti SKM i broja faktora rizika
koji su navedeni u FRAX alatci. Dakle, Sto je broj klinickih faktora rizika veéi,
mikroarhitektura kosti prema vrednostima SKM je naruSenija. Ovo se objasnjava
prisustvom veceg broja faktora koji mogu negativno da uti¢u na kvalitet kosti, pa je
samim tim i njegova indirektna mera losija (vrednost SKM). Ve¢i rezultat 10-godiSnjeg
rizika za velike osteoporoticne prelome (visi rizik) je povezan sa loSijom
mikroarhitekturom kosti (nizim vrednostima SKM) je takode jedan od rezultata ovog
istrazivanja. Najvisa vrednost FRAX testa za VOP je bio u grupi SKM <1.200. Sli¢ni
rezultat je dobijen i za 10-godisnji rizik za prelom kuka, pri cemu su ispitanice sa veCom
vrednos$cu rizika imale losiji SKM. Naime, i algoritam koji je izveden iz prethodne WHO
FRAX alatke, u cilju bolje procene verovatnoce preloma, racuna i vrednost SKM pored
ve¢ postojec¢ih MKG i klinickih faktora rizika. Ova alatka je takode dostupna na internetu,
na istoj adresi gde se nalazi FRAX, samo se na kraju nudi opcija prilagodavanja rezultata
sa vredno$¢u SKM. Koris¢enje kombinacije nalaza SKM sa nalazom klinic¢kih faktora
rizika (ukljucujuci nalaz MKG) je pokazao poboljSanje procene rizika za prelom kuka i
velike osteoporoticne prelome, u poredenju sa samostalnim nalazom SKM ili FRAX
(137). Cilj ove meta-analize je bio da se utvrdi da li SKM predvida rizik od preloma
nezavisno od FRAX-a i da se ispitaju njihove kombinovane performanse podesavajuci
FRAX verovatno¢u sa vredno$¢u SKM. Koriséeni su pojedinac¢ni podaci od 17809
muskaraca i zena u 14 kohorti u populaciji. Bazna evaluacija ukljucivala je SKM i
varijable rizika FRAX-a, a ishod tokom praéenja (sredina 6,7 godina) sadrzali su glavne

osteoporoticne prelome. Asocijacija izmedu SKM, FRAX verovatnoce rizika od preloma
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ispitana je koriS§¢enjem prosirenja regresionog modela Poisson u svakoj kohorti i za svaki
pol i izrazeno kao gradijent rizika (GR, odnos rizika po promeni za 1 SD u varijabilnosti
rizika u pravcu povecanog rizika). Verovatno¢a FRAX-a su prilagodene vrednosti SKM
koriste¢i faktor prilagodavanja koji je izveden iz nezavisne kohorte (Manitoba studija).
Sve u svemu, GR SKM za velike osteoporoti¢ne prelome je bio 1.44 kada je rezultat
prilagoden starosti, slicno kod muskaraca i Zena. Kada je dodatno prilagodena vrednost
FRAX-a za velike osteoporoti¢ne prelome, SKM je ostao znacajan, nezavisni prediktor
za prelom. Prilagodavanje FRAX verovatnoc¢e sa vrednosti SKM rezultiralo je malim
povecanjem GR. Uocena je manja promena GR kod preloma kuka (verovatnoc¢a preloma
FRAX kuka GR 2.25 naspram 2.22). Tako da je ova studija pokazala da je SKM znacajan
prediktor rizika od preloma nezavisno od FRAX alatke. Nalazi podrzavaju
koris¢enjeFRAX alatke koja se moze prilagoditi vredno$¢u SKM.

Ono §to je naSe istrazivanje pokazalo, je i da prisustvo drugih hroni¢nih bolesti
moze biti povezano sa mikroarhitekturom kosti. Naime, broj prisutnih drugih hroni¢nih
bolesti najve¢i je kod onih ispitanica koje imaju SKM < 1.200 (u proseku 3
konkomitantne bolesti). Nismo nasli slicna istrazivanja na ovu temu u literaturi, ali se
pretpostavlja da sem prisutnih drugih hroni¢nih bolesti, terapija koja se koristi za njihovo
lecenje, ali i mozda manja fizicka aktivnost ili ishrana mogu imati uticaja.

Ovde se mora uzeti u obzir da su ispitanice, koje imaju prisutno jedno ili vise
drugih oboljenja koje uticu ili ne na kost, verovatno i manje fizicki aktivne. Zna se da je
intenzivna fizicka aktivnost povezana sa zdravljem kostiju. lako su vezbe snage
prepoznate kao korisne za stimulaciju kostanog tkiva, i druge varijable kao $to su snaga
miSi¢a, vrsta miSi¢ne kontrakcije, trajanje i intenzitet vezbi su takode determinante
stimulacije promena u metabolizmu zena u postmenopauzalnom periodu. Ne preporucuju
se samo osteoanabolicke vezbe; aktivnosti koje imaju za cilj razvijanje snage misica alii
ravnoteze tela i poboljSanje propriocepcije treba podsticati a u cilju sprecavanja padova i
posledi¢nih preloma (177).

Nase istrazivanje je pokazalo da je nivo fizicke aktivnosti statisticki znacajno
povezan sa nalazom mikroarhitekture kosti. Dominantan broj ispitanica (69,6%) sa
laganom fizickom aktivno$¢u ima SKM < 1.200, dok je ovaj procenat nizi (42%) kod
onih sa umerenom aktivnoscu, a jo$ nizi u pod uzorku Zena sa intenzivnom fizickom
aktivnoscu (5,4%). Aktivne ispitanice imaju bolju mikroarhitekturu kosti, ¢ak 95% nema
naruSenu mikroarhitekturu kosti. Do sada nije radeno istrazivanje u smislu povezanosti

nivoa fizicke aktivnosti i nalaza SKM. Studija koja je radena u Poljskoj (280) i obuhvatila
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35 Zena u postmenopauzalnom periodu tokom 2014. i 2015.godine je pokazala da je c¢ak
17% ispitanica imalo promene na ki¢menim prsljenovima u smislu smanjenja visinskog
promera, registrovano uz pomo¢ VFA softvera za reanalizu. Srednji rezultat SKM bio je
1.195, §to ukazuje na visok rizik od preloma. Vecina ispitanica (65,7%) je pokazala
znacajnu degradaciju koStane mikroarhitekture, a takode i najveci broj preloma (62,85%).
Nije postojala nikakva korelacija izmedu rezultata MKG i rezultata SKM, §to potvrduje
nalaze studija koje pokazuju da osobe sa istom gustinom kostiju mogu imati potpuno
drugaciju mikroarhitekturu. MKG ki¢me je bila slicna (osteopenija) u grupama sa ili bez
preloma prsljena. UocCena je znacajna korelaciju izmedu broja preloma prsljenova i snage
stiska Sake merene pomocu hidrauli¢nog ru¢nog dinamometra. Snaga misica bi trebala
biti vrlo znacajan element procene rizika od preloma. Brojne studije su nasle korelaciju
izmedu lose snage stiska Sake i povecanog rizika od pada (i samim tim veceg rizika od
preloma) (281, 282). Takode je nadena veza izmedu snage ruke i osteoporoti¢nih preloma
na ki¢mi (283).

U naSem istrazivanju su poredene vrednosti SKM u odnosu na moguénost
izvodenja testa TUG. Dobijeni rezultati su pokazali da je vreme potrebno za izvodenje
ovog testa statisticki znacajno produzeno kod ispitanica sa lo$ijim nalazom vrednosti
SKM. Najduze vreme za izvodenje ovog testa je dobijeno u grupi sa SKM <1.200 (Med
= 10,25), zatim u grupi SKM 1.200 do 1.350 (Med = 8,80), dok je najniza vrednost
zabelezena u grupi SKM >1.350 (Med = 7,40). Naime, ispitanice koje imaju ocuvanu
mikroarhitekturu kosti imaju i bolje rezultate testa hoda. Ovi rezultati ukazuju da fizicki
spremnije ispitanice, sem $to su u manjem riziku za pad, imaju i bolju mikroarhitekturu
kosti. Sto se ti¢e testa “Ustani i idi” koji direktno sluZi za procenu ravnoteZe, njegove
vrednosti u odnosu na nalaz SKM su razli¢ite kod ispitanica koje su u stanju izvesti ovaj
test 1 onih koje to nisu. Nadena je statisticki znacajna povezanost izmedu visokog rizika
za pad 1 loSe koStane mikroarhitekture. Dominantna vecina ispitanica (78,8%) koje su u
riziku za pad imaju SKM < 1.200. I veéina ispitanica koje nemaju rizik za pad pripadaju

ovoj kategoriji (54%).

Tokom naSeg istrazivanja, posmatrali smo razlike u postojanju preloma, vrste i

lokalizacije preloma u odnosu na vrednost SKM. S obzirom da je DXA nalaz zlatni
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standard za postavljanje dijagnoze osteoporoze, primeceno je da postoji cak 40%
preklapanje vrednosti MKG kod osoba sa prelomima i1 bez njih (284). Razlog za ovo lezi
u Cinjenici da i druge karakteristike igraju vaznu ulogu u snazi kostiju i posledi¢nom
riziku od preloma. Medu karakteristikama koje se smatraju najvaznijim je
mikrokarhitektura trabekularne kosti, koja se ne moze precizno proceniti samim
testiranjem MKG. Zato i dve osobe sa istim nalazom MK G na ki¢mi, mogu imati razlicite
nalaze mikroarhitekture kosti, pa samim tim i razlicit kvalitet kosti. To je pokazano i u
velikoj kohortnoj studiji u kojoj je ucestvovalo preko 2000 postmenopauzalnih Zena, bele
rase u SAD. Bile su podeljene u dve grupe, s obzirom da se radilo o studiji slucajeva sa
bar jednim prelomom na malu traumu (n=289) i kontrole, bez preloma. Nadena je niska
korelacija izmedu SKM 1 MKG (r = 0,33; p <0,01) 1 izmedu SKM i ITM (r = -0,17; p
<0,01). Nakon podesavanja za godine, tezinu, MKG, pusenje i istoriju preloma u porodici,
SKM (ali ne i MKG) je ostao znacajan prediktor preloma. U ovoj studiji SKM je uspeo
da diskriminiSe one sa i one bez preloma, cak i nakon podeSavanja za druge kliniCke
faktore rizika (85). Druga studija, u kojoj je ucestvovalo 429 Zena u postmenopauzalnom
periodu, iz 5 razlicitih zemalja regije jugoistocne Evrope, prosecne starosti 71,3 godina.
Njih 158 je imalo prethodni prelom na malu traumu. Korelacija izmedu LS BMD iSKM
je bila niska (r = 0,28), Sto ukazuje na to da ovi parametri oslikavaju razliite osobine
kostiju. OR koji su prilagodeni starosti i telesnoj masi (ORs) su se kretali od 1,36 do 1,63
za MKG na L ki¢mi odnosno kuku, u diskriminaciji Zena sa nevertebralnim i vertebralnim
prelomima. SKM je prikazao OR od 2.46 do 2.49 za iste prelome. OR je ostao znacajan
nakon prilagodavanja za nalaz najnize vrednosti T-skora (OR = 2,38 i 2,44). U ovom
ispitivanju se 73% svih preloma dogodilo kod Zzena koje nisu imale DXA
dijagnostikovanu osteoporozu (T-skor BMD> -2,5) dok je 72% ovih Zena imalo je SKM
ispod medijane, $to ih je na odgovarajuci nacin klasifikovalo da su u povecanom riziku
za prelom. SKM je izdvojio 66-70% Zena sa osteoporoticnim prelomom, koje nisu
klasifikovane kao osteoporoza po nalazu MKG. U zakljucku studije je reCeno da SKM
poboljsava DXA nalaz u identifikaciji zena sa prelomom, zahvaljujuci sposobnosti da
moze da razlikuje dobru od loSe mikroarhitekture kosti (285).

Nasi rezultati su pokazali da postoji znacajna razlika u nalazu SKM kod ispitanica
koje su imale prelom i onih koje nisu. Naime, 83,3% ispitanica sa osteoporoti¢nim
prelomima ima SKM < 1.200, dok samo 39% u podgrupi bez preloma. Dominantan broj

ispitanica koje nemaju prelom imaju SKM od 1.200 do 1.350 (49,5%). O¢uvanu
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mikroarhitekturu je imalo <1% ispitanica sa prelomom, dok je taj procenat u grupi bez
preloma iznosio 11,5%. Nadeno je da 83,6% ispitanica sa vertebralnim prelomom ima
narusenu mikroarhitekturu kosti, dok nijedna nema ocuvanu mikroarhitekturu kosti.
Ispitanice koje su imale nevertebralni prelom u najve¢em procentu (78%) takode imaju
potpuno naruSenu mikroarhitekturu, a samo 1% ima oCuvanu mikroarhitekturu. Ispitanice
koje su prezivele i vertebralni i nevertebralni prelom imaju u 96% slucajeva potpuno
narusenu mikroarhitekturu kosti. Tacnije oko 99% svih ispitanica sa prelomom, nema
oCuvanu mikroarhitekturu kosti. DXA nalaz u okviru osteoporoze je izdvojio 59,6%
ispitanica sa prelomom, dok je SKM koji opisuje naruSenu mikroarhitekturu kosti
izdvojio ¢ak 83,3% ispitanica sa prelomom. Ako posmatramo vertebralne, nevertebralne
1 jedne i1 druge prelome, procenti koje DXA nalaz izdvaja su sledeci: 58,9%, 60,6%,
58,7%. Isti procenti za SKM su: 83,6%, 78,0%, 95,7%. To je za 24,7% vise njih sa
prelomom na ki¢mi, 17,4% viSe njih sa bilo kojim nevertebralnim prelomom i 37% vise
njih sa i jednom i drugom kategorijom preloma. Prema istom nalazu, SKM u okviru
narusene mikroarhitekture kosti je izdvojio 9,7% ispitanica sa prelomom kuka, zatim
23,2% viSe njih sa prelomom podlaktice, 28% sa prelomom nadlaktice i 37% viSe njih sa
ostalim prelomima na malu traumu. Od ukupnog broja ispitanica sa prelomom kuka, njih
83,9% pripada kategoriji SKM < 1.200, dok je taj procenat u grupi bez preloma kuka
57%. Iste ucCestalosti za prelom podlaktice i nadlaktice je: 85,4%vs 53,6% 1 96% vs
56,7%. Takode, nasli smo povezanost izmedu broja preloma i vrednosti SKM. Preko 90%
ispitanica sa 2 ili viSe preloma je imalo nalaz SKM <1.200, sa jednim 76,9%, dok je taj
procenat u grupi bez preloma bio 38,3%. Spirmanov test korelacije je takode pokazao da
postoji negativna korelacija izmedu vrednosti SKM i broja preloma. Sto je veéi broj

preloma neka ispitanica dozivela, nalaz SKM je bio losiji.

Nase istrazivanje je pokazalo da u podgrupi ispitanica sa prelomom postoji veci
broj onih sa narusenom mikroarhitekturom kosti u odnosu na prisutan broj FR. Ispitanice
sa prelomom koje imaju 3 ili viSe KFR u visokom procentu imaju potpuno narusenu
mikroarhitekturu kosti (88,6%), narocito je veliki procenat onih sa prisutnim 2FR 1 viSe.
U grupi bez preloma, tri i viSe FR ima najviSe ispitanica u grupi sa SKM manjim od 1.200

(17%), dok je u istoj grupi bez FR ukupno 9,8% ispitanica. Interesantno je da analiza
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analiza ispitanica sa 3 i viSe FR na ukupnom uzorku pokazuje da se ¢ak 41,4% ispitanica
nalazi u kategoriji SKM manje od 1.200, 14% ima SKM od 1.200 do 1.350, a da nema
onih ispitanica koje imaju SKM visi od 1.350. U velikoj kohortnoj Manitoba studiji, koja
je sprovedena u Kanadi, na 29.407 zena starijih od 50 godina, viSestruke linearne regresije
i logistiCke regresione analize, su pokazale da je snizena vrednost SKM povezana sa
upotrebom KS, prethodnim prelomom na malu traumu, RA, HOPB, visokim unosom
alkohola i ve¢im ITM. U zakljuc¢ku, SKM je snazno povezan sa mnogim faktorima rizika
koji su predvidljivi za osteoporoti¢ne prelome (286). Studija nije izu¢avala nalaz SKM u

odnosu na broj prisutnih klini¢kih faktora rizika i u odnosu na prelome.

Rezultati nasSeg istraZivanja pokazuju da 58,3% ispitanica sa prelomom na malu
traumu ima visok rizik da dobije novi prelom na malu traumu u narednih 10 godina, dok se
taj procenat povecava na 68,4% ako se nalaz FRAX-a standardizuje sa vrednos¢u SKM. Ako
posmatramo 10-godisnji rizik za prelom prsljena ili kuka na malu traumu, odnosno oba
preloma, procenat izdvajanja ispitanica za leCenje, a koje su prethodno dozivele prelom na
malu traumu iznosi 60,3%, 54,1% 1 65,2% a kad se ta vrednost standardizuje vrednos$cu
SKM, onda procenat izdvajanja raste na 68,5%, 64,2% 1 78,2%. Ako posmatramo 10-godisnji
rizik za sve prelome kod ispitanica koje su prethodno dozivele prelom kuka na malu traumu,
visok rizik je naden kod 80,6% ispitanica, a kad se ta vrednost standardizuje vredno§¢u SKM,
onda procenat izdvajanja raste na 93,5%. To je identi¢no nalazu desetogodiSnjeg rizika za
prelom kuka. Nalaz desetogodisnjeg rizika za prelome bolje izdvaja ispitanice sa prelomom
kuka u odnosu na ostale lokalizacije preloma, Sto se tice odluke za pocinjanje leCenja. Znaci,
da ako bismo posmatrali vrednost desetogodisnjeg rizika za sve prelome, skoro svaka od onih
koje su prethodno imale prelom kuka, ima rizik da dobije novi prelom u narednih 10 godina,
Sto nas upozorava da je za neophodno $to ranije zapocinjanje adekvatnog leCenja. Najmanji
procenat izdvajanja ispitanica za leCenje (samo 52,4%) je medu ispitanicama koje su
prethodno imale prelom podlaktice.

MKG na lumbalnoj ki¢mi se rutinski meri u svakodnevnom radu, u DXA
centrima, za procenu rizika za prelome na ki¢mi, posebno kod mladih postmenopauzalnih
zena. Medutim, SZO je odabrala i vrat femura kao referentnu lokaciju za merenje MKG
(287). Kada se MKG uklju¢i u izraCunavanje FRAX-a unosi se vrednost MKG vrata

femura. Kanis i saradnici (288) su uocili da postoji znacajna korelacija izmedu merenja
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MKG na jednoj lokalizaciji (kicma) u poredenju sa drugom (kuk), ali ova korelacija se
smanjuje kako napreduje kostani gubitak starenjem. Fejerabend i Lear (289) su nasli da
je samo 50% pacijenta uskladeno sa rezultatima MKG lumbalne ki¢me i vrata femura.
Kada postoji velika razlika u nalazu na lumbalnoj ki¢mi, posebno ako je on lo$iji u odnosu
na nalaz na vratu femura, klinicari su u potrazi za reSenjem kako integrisati tu razliku u
procesu donosSenja odluke za leCenje. Prema nekim smernicama, kao §to su one iz NOF-
a, leCenje bi se preporucilo za T-skor lumbalne ki¢me u opsegu osteoporoze, bez obzira
na procenjeni rizik (290). U slucajevima kada se merenja MKG ki¢me i kuka rade u
klinicke svrhe, nalaz MKG precizno odrazava doprinos svakog rezultata riziku od
preloma na svakom od tih mernih mesta. Posto FRAX uzima samo nalaz MKG na vratu
femura, postoji Sansa da se rezultat rizika za naredni prelom u narednih 10 godina ne
protumaci pravilno. Drugo ogranicenje FRAX-a je u tome $to pacijenti koji su imali
prethodni prelom prsljena mozda nemaju adekvatnu procenu rizika, jer u slucaju
asimptomatskog preloma na ki¢mi, indeks telesne mase je povecan kako je visina
smanjena, te i proracunati rizik moze biti nizi. Takode, kod mladih postmenopauzalnih
zena, gubitak kosti se uglavnom vise odrazava na lumbalnoj kicmi koja je bogatija u
trabekularnoj kosti, u odnosu na nalaz MKG na kuku. (291). U tim slucajevima se Cesto
dogada da je T-skor lumbalne ki¢me nizi od T-skora na vratu femura. Sve su ovo razlozi
zbog Cega verovatno FRAX ne izdvaja sve zZene u postmenopauzalnom perodu sa
prethodnim prelomom i ne pokazuje da su u riziku za nastanak novog preloma u narednih
10 godina, a $to je i1 jedna od smernica za zapoCinjanje leCenja.

U istrazivanju su posmatrani i rezultati korelacije nalaza SKM i FRAX. Na
ukupnom uzorku je nadena statisticki znacajna povezanost izmedu SKM i svih vrednosti
FRAX indeksa. Korelacije su negativne i niske i statisticki znacajne. Isti rezulati su
dobijeni i na poduzorku zena bez preloma. U poduzorku zena sa prelomom, statisticki
znacajna i negativna povezanost SKM postoji sa varijablama: FRAX standardizovan
vredno$éu SKM za VOP i FRAX standardizovan vredno$éu SKM za prelom kuka. Sto je
nizi rezultat SKM, veca je verovatnoca za nastanak preloma. Statisticki znacajna niska
pozitivna povezanost postoji izmedu SKM i svih vrednosti MKG i T-skora na ukupnom
uzorku, prema rezultatima Spirmanovog testa korelacije. U pod uzorku Zena sa
prelomom, statisticki znacajna povezanost SKM postoji sa varijablama: MKG-ki¢ma,
MKG ukupni kuk, T-skor ki¢ma i T-skor ukupni kuk. Sto je veéi nalaz SKM, vise su i
vrednosti MKG i vrednosti nalaza T-skora. Ove korelacije su niske $to znaci da varijable

oslikavaju razlicite parametre. U prospektivnoj kohortnoj JPOS studiji koja je
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sprovedena u Japanu, 1541 Zena, deo ukupnog uzorka, starosne dobi viSe od 40 godina,
je uslo u istrazivanje u kom se istrazivaci hteli da utvrde da li je mikroarhitektura kosti
merena pomoc¢u SKM povezana sa rizikom od nastanka velikih osteoporoti¢nih preloma
nezavisno od FRAX-a (292). Sem osnovnih demografskih parametara i KFR,
ispitanicama je merena i MKG i odredivan SKM reanalizom snimaka na ki¢mi, i nakon
toga racunat FRAX. U njihovom istrazivanju su postojale znacajne inverzne korelacije
izmedu SKM i FRAX nalaza po pitanju verovatnoce za prelom. Nadene su i znacajne
pozitivne korelacije izmedu SKM i MKG merenih i na vratu femura i na ki¢mi. Takode,
zene sa sekundarnom osteoporozom i prethodnim prelomima su imale znacajno nize

SKM vrednosti od onih bez preloma.

Ishod prilagodavanja rezultata FRAX-a sa nalazom SKM je istrazena u meta-
analizi 14 kohortnih studija (iskljucuju¢i Manitoba studiju), zajedno kod 17,809
muskaraca i Zena (59% zena), starosti od 40 do 90 godina (prosecno 72 godine) (293).
FRAX i SKM su imali prediktivnu sposobnost za glavne osteoporoticne prelome i prelom
kuka, delimi¢no nezavisno jedan od drugog. Prediktivna sposobnost FRAX-a jeizrazena
kao gradijent rizika (GR; odnos rizika po 1SD promena u varijabli rizika u smeru
povecanog rizika). Sve u svemu, GR SKM za glavne osteoporoti¢ne prelome je bio 1.44
kada se prilagodi starosti i viemenu od pocetka pracenja i slican je kod muskaraca i Zena.
Kada je dodatno prilagoden FRAX 10-godisnji rizik za VOP, SKM je ostao znacajan,
nezavisni prediktor za prelom (GR 1,32). Prilagodavanje FRAX vrednosti za SKM
rezultiralo je malim porastom GR (1,76 naspram 1,70) Sto ukazuje da ¢e SKM imati
klini¢ku korist, na primer, u reklasifikaciji onih koji se nalaze blizu predlozenog praga za
intervenciju. U posljednjih nekoliko godina, sve viSe je interesovanje za koristenje SKM,
surogata kosStane mikroarhitekture, za gradaciju rizika za prelom kod osteoporoze. Zbog
toga se oglasila i radna grupa Evropskog udruzenja za klinicke i ekonomske aspekte
osteoporoze i osteoartritisa (ESCEQO) i dala svoje preporuke (294). Sadasnja procena
postojece literature ukazuje na to da je nizak lumbalni SKM povezan sa istorijom preloma
i sa pojavom novih. Efekat je nezavisan od MKG i dovoljno znacajan i veliki za
poboljsanje stratifikacije rizika sa MKG. Efekat je takode delimi¢no nezavisan od FRAX-
a sa najverovatnije najveCom koristi za osobe blizu granice koja odlucuje za pocetak

leCenja.
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S obzirom da smo posmatrali procenat izdvajanja ispitanica sa prethodnim
prelomima na malu traumu pomoc¢u merenja MKG, zatim SKM, nalaza FRAX i FRAX
standardizovanog sa SKM, zeleli smo da uporedimo dijagnosticke performanse ovih
testova. Kao potvrda da bolest zaista postoji je postojanje preloma na malu traumu. DXA
nalaz, kao dijagnosticki test za osteoporozu koji se rutinski izvodi u svakodnevnom radu
1 koji prema SZO kriterijumima predstavlja zlatni standard za dijagnozu osteoporoze, je
pokazao dosta nisku Sn (59,6%) 1 Sp (13,6%) u identifikacija ispitanica sa prelomom na
malu traumu. FRAX je pokazao nalaze Sn 58,3% 1 Sp 83,6%, dok su nalazi ako se
posmatra rezultat FRAXadjSKM, Sn 68,4% 1 Sp 75,3%, a za SKM 83,3% 1 61%. Najbolju
senzitivnost daje kombinacija nalaza na DXA 1 SKM (posmatra se losiji nalaz od ta dva)
(89,5%) i jos bolju ako se posmatra losiji nalaz od tri: SKM, DXA ili FRAXadjSKM
(94,3%), dok je najvisu specificnost imao FRAX index. FRAX moze najbolje da izdvoji
one koji ¢e stvarno imati prelom.

Ova istrazivanja navode na zakljuc¢ak da je u klinickoj proceni potrebno
individualno procenjivati rizik za prelome, pri tome je potrebno koristiti sve dostupne
alate koji trenutno postoje. Ne postoji idealna kombinacija testova koje treba koristiti.
Vrednosti povrsine ispod ROC krive su pokazale da su najbolje performanse SKM, zatim
FRAXAdj SKM i FRAX. Ovo takode potvrduje da se mora meriti MKG, zatim proceniti
svi KFR 1 izracunati 10-godisnji rizik za prelome, s tim $to se SKM pokazao kao vrlo
znacajan parametar u povecanju izdvajanja zZena u postmenopauzalnom periodu koje su
dozivele ve¢ prelom na malu traumu.

Cilj multicentri¢ne studije koja je radena u regionu jugoisto¢ne Evrope i ukljucila
4 zemlje (Srbija, Ukrajina, Bugarska i Rumunija) je bio da se procene klinicke
performanse modela koji kombinuje nalaz regionalne MKG izmerene na kic¢mi i
mikroarhitekture kosti izrazene kroz SKM (285). U ovoj retrospektivnoj studiji sluc¢ajeva
i kontrola je ucestvovala 1031 postmenopauzalna zena. Posmatran je i analiziran nalaz
MKG u odnosu na tercilne vrednosti SKM za sve osteoporoticne prelome. Racunata je
Sn, Sp, tacnost kao i NRI. Centri koji su ukljuceni u studiju, su prethodno medusobni
kalibrisani §to se tice MKG i SKM. Dobijena je niska korelacija vrednosti regionalne
MKG na ki¢mi i nalaza SKM (r2 = 0,19). Prevalencija svih preloma je bila 26%.
Ispitanice sa prelomom su imale znac¢ajno nize vrednosti SKM i regionalne MKG (merene

na ki¢mi; rMKG) nego osobe bez preloma. Kada se koriste najnize tercile T-skora (manje
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od -2,5) i SKM (manje od 1.200), oba su imala sli¢ne nalaze Sn (35 139%), Sp (78 1 80%)
i tacnosti (64 1 66%). Kombinacija nalaza rMKG i SKM je donela zna¢ajno poboljsanje
Sn (+28%) i tacnosti (+17%) u odnosu na rMKG nalaz. NRI je pokazao poboljsanje
izdvajanja kombinacijom ova dva nalaza za +36%. Takode, kombinacija ova dva nalaza,
tacnije koriS¢enje loSijeg od ova dva nalaza, znaCajno smanjuje broj ispitanika potrebnih
za dijagnozu, od 7 ako se samo koristi rMKG na samo 2. Ova studija je pokazala i da
koris¢enje ovog modela povecava reklasifikaciju ispitanica za vise od 1/3 nego kada se
koristi samo MKG na ki¢mi.

U studiji sprovedenoj u SAD, kod belih postmenopauzalnih Zena sa ciljem da se
istraze prediktivne sposobnosti SKM za prelome, multivarijantnom analizom je nadeno,
da je model koji kombinuje regionalni nalaz na kicmi rtMKG i SKM bio povezan sa
povecanjem od 38% Sanse za prelom; u tom modelu, samo SKM je ostao statisticki
znacajan prediktor preloma (OR 1.33 [1.17-1.52]), dok rtMKG nije predvidela prelom
(OR 1,12 [0,98-1,28]). AUC za ovaj model je bila 0.602 [0.566-0.637] (298).

U Maroku je radena studija preseka, u koju je uklju¢eno 908 postmenopauzalnih
zena, prosecne starosti 60.9 godina = 7.7, bez prethodno postavljene dijagnoze
osteoporoze. Ispitanice su bile iz opSte populacije, bez prethodnih simptoma (296).
Radena je DXA, VFA u cilju detekcije preloma, uzimani su podaci o prisutnim KFR i
racunat je FRAX skor. Diskriminativna vrednost pojedinih testova je odredivana uz
pomo¢ AUC (povrsine ispod ROC krive). Kod 19,7% ispitanica je uz pomo¢ VFA naden
vertebralni prelom. Vrednosti FRAX-a i za VOP i za prelome kuka su bili veéi kod
ispitanica sa prelomom, bez obzira da li je ili ne u kalkulaciju uzet nalaz MKG nalaz na
vratu femura. Povr$ina ispod ROC krive za FRAX za VOP bez MKG je iznosila 0.757
(CI 95%; 0.718-0.797) 1 0.736 (CI 95%; 0.695-0.777) sa raCunatim MKG vrata femura,
a taj rezultat je iznosio za FRAX za prelom kuka bez uracunate MKG vrata femura 0.756
(CI95%; 0.716-0.796) a sa uracunatim MKG vrata femura 0.747 (CI 95%; 0.709-0.785).
Vrednosti povrSine ispod ROC krive za T-skor na L ki¢mi i T-skor na vratu femura su
bile 0.660 (CI 95%; 0.611-0.708) 1 0.707 (CI 95%;0.664-0.751). U ovoj studiji se, kao
najbolji diskriminatorni test za zene u postmenopauzalnom periodu sa prelomom na

ki¢mi, pokazao FRAX koji nije u kalkulaciju racunao nalaz MKG.

U naSem istrazivanju smo Zeleli da ispitamo razlike u vrednostima pokazatelja

strukture i snage kuka kod ispitanica sa i bez preloma na malu traumu. Proracuni
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parametara koji oslikavaju snagu kuka su racunati uz pomo¢ HSA softvera za reanalizu
snimka na kuku. Nadeno je da Zzene u postmenopauzalnom periodu sa bilo kojim
prelomom na malu traumu u odnosu na one bez preloma, imaju nize vrednosti Indeksa
otpora na kompresivno opterecenje (CSA) i debljine korteksa (Cort) mereno na sva tri
regiona, niZe vrednosti momenta inercije i otpornog momenta na savijanje na
intertrohanteri¢nom regionu (CSMIIT i ZIT), viSe vrednosti indeksa izvijanja (BR) na
sva tri merena regiona i viSe vrednosti za ugao kuka. Ovi nalazi su statisticki znacajno
povezani sa nastankom preloma. [ako se HSA analiza radi reanalizom snimka na kuku
ona oslikava snagu kuka, samim tim i osobine ¢vrstine kuka, te bi logi¢no, trebalo da se
koristi u proceni rizika za prelom kuka. Medutim, mi smo Zeleli da uporedimo izrac¢unate
parametre i kod ispitanica sa ili bez preloma na kicmi u cilju otkrivanja razlika i
potencijalne koristi. Nadeno je da su nize vrednosti Indeksa otpora na kompresivno
opterec¢enje na intertrohantericnom regionu (CSA) i debljine korteksa (Cort) na sva tri
regiona i viSe vrednosti indeksa izvijanja (BR) na sva tri merena regiona statisticki
znacajno povezane sa nastankom preloma na ki¢mi. Analizirane su razlike u odnosu na
postojanje prethodnog preloma kuka na malu traumu. NiZze vrednosti Indeksa otpora na
kompresivno opterec¢enje na intertrohanteri¢nom regionu i telu femura (CSA) i debljine
korteksa (Cort) na intertrohantericnom regionu i otpornog momenta na savijanje sva (Z)
na telu femura i viSe vrednosti indeksa izvijanja (BR) na intertrohanteri¢cnom regionu su
statistiCki znacCajno povezane sa nastankom preloma kuka.

Kao dodatna vrednost nalazu MKG i klinickim faktorima rizika ukljuc¢enih u
FRAX alatku, geometrijska svojstva kosti mogu igrati znacajnu ulogu u predvidanju
rizika od preloma (297). RazliCite metode koje reanaliziraju dvodimenzionalne DXA
snimke su sposobne, da kroz interaktivne softvere, kao §to je Analiza strukture kuka
(HSA), procene strukturne osobine. Jedan od ovakvih programa je razvio Beck (58) i
koristi se za sagledavanje geometrijskih karakteristika kuka iz prethodnog DXA snimka
kuka. HSA softver je kompatibilan i dostupan za upotrebu kod vodecih proizvodaca DXA
aparata. Pitanje je kako geometrijska svojstva mogu da uti¢u na koStanu snagu. Primer se
nalazi kod periostealne apozicije na vratu femura. Naime, da bi se kompenzovao gubitak
kostiju usled starenja, povecava se promena u vratu femura kako bi se delimi¢no odrzala
jacina i modul elasti¢nosti kosti (183). MKG je samo jedan deo ¢vrstine i ne moze u
potpunosti odrazavati promene snage, posebno koje odgovaraju geometrijskim
prilagodenjima. Beck (298) je dizajnirao HSA tehniku da pomogne u proceni snage 1, na

kraju, rizika od preloma kosti na osnovu geometrijskih parametara izracunatih iz
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dvodimenzionalnih DXA snimaka. Ovaj komercijalno dostupan softver automatski
izratunava geometrijske karakteristike proksimalnog dela femura, kao §to su moment
inercije preseka femura (CSMI), povrSina poprecnog preseka kostiju (CSA), koeficijent
odbijanja (BR) i ugao kuka (NSA), koji su u razli¢itim studijama prikazani kao dodatni
prediktori rizika od preloma kuka (299, 300).

Da bi se utvrdila predikcija preloma kuka pomo¢u HSA reanalize, sprovedeno je
nekoliko retrospektivnih studija za uporedivanje prediktivne sposobnosti HSA
parametara u odnosu na MK G kod pacijenata saprelomom kuka na malu traumu. Kaptoge
i saradnici su testirali da li CSMI, NSA CSA, otporni momenat na savijanje (Z), indeks
izvijanja (BR) i srednja debljina korteksa (CT) ekstrahovani iz DXA snimka, bolje
predvidaju prelom kuka od MKG. U njihovim rezultatima je pokazano da su vrednosti
CSA za IT i FS (intertrohanteri¢ni region i osovina kuka) takode daleko nizih vrednosti
kod ispitanika sa prelomom kuka u odnosu na one bez (3,21cm?+ 0,61 vs 3.63 cm?+0,71
12,95 cm? £ 0,54 vs 3,25 cm?+ 0,58). Takode, nalaz prose¢ne kortikalne debljine na IT
regiji je bio manji kod osoba sa prelomom kuka (0,244cm + 0,05 vs 0,283cm = 0,06),
zatim nalaz BR je bio vecih vrednosti na sva tri merna mesta (15,30+ 3,56 vs 12,77 +
3,08;13,23£3,28 vs 11,15+ 2,74; 4,81 + 1,36 vs 4,14 + 1,19). Takode, vrednosti za ugao
kuka su bile vece kod ispitanica sa prelomom kuka (128,3°+ 5,5° vs 127,2° + 6°). Sve ove
razlike su bile statisticki znaCajne. Iako su pronadene znacajne korelacije, nijedna
varijabla HSA nije pruzila superiorniju predikciju preloma kuka u poredenju sa MKG.
Medu 635 preloma kuka koji su registrovani kod 7744 zena, MKG, CT i BR su bili
najsnazniji prediktori, dok je CSMI bio najlosiji. U okviru EPIDOS studije je takode
radena reanaliza snimaka na kuku, kod 232 starijih Zena od kojih je 65 imalo prethodni
prelom kuka (301). Povecanje BR i smanjenje CT, CSMI i Z su se pokazali kao
prediktivni za prelom kuka. Medutim, statisticka znacajnost je izgubljena, kada je doslo
do prilagodavanja za vrednost MK G, §to ukazuje na zavisnost od MKG a ne od stvarnih
strukturnih osobina. I u studiji Faulkner i saradnika su nadeni (297) sli¢ni rezultati CSMI-
a koji su izgubili znacaj izmedu grupa sa i bez preloma i nakon podeSavanja sa MKG.
Tako da je u ovim studijama nadeno da softver HSA za procenu parametara kosStane snage
i parametara koji se dobijaju ne pruzaju vece informacije u odnosu na nalaz MKG.

U WHI (engl. Womens Health Initiative) studiji koja je sprovedena na 10,290
zena u postmenopauzalnom periodu, kod 147 ispitanica je registrovan prelom kuka, a kod
1300 ispitanica neki drugi osteoporoti¢ni prelom. Studija je ispitala koliko su pojedini

parametri snage kuka u stanju da predvide prelom nezavisno od ITM ispitanica, klinickih
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faktora rizika i MKG. Rezultati istrazivanja, a nakon podeSavanja za starost, ITM,
klinickih faktora rizika i MKG, spoljni dijametar intertrohanteri¢nog dela kao i vrata
femura ostaju nezavisni prediktori preloma kuka ( HR 1,61 (95% CI,1,25-2,08) za jedno
standardno odstupanje u smislu povec¢anja, za intertrohanteri¢ni region i HR 1,36 (95%
CI, 1,06-1,76) za region tela kuka). Prose¢ni koeficijent izvijanja BR takode je nezavisno
predvidao prelom kuka sa HR 1,43 (95% CI, 1,10-1,87) za intertrohanteri¢nu regiju i 1,24
(95% CI, 1,00-1,55) za telo kuka. Zakljucak istrazivanja je da dva parametra geometrije
kuka, spoljni precnik intertrohanteri¢ne regije i BR, predvidaju prelom kuka nakon

uracunavanja klini¢kih faktora rizika i MKG (302).

Padovi 1 osteoporoza su vode¢i uzrok nesposobnosti, morbiditeta i mortaliteta
kod starijih osoba (303). Padovi predstavljaju znacajni javno-zdravstveni izazov jer
Cesto zahtevaju trajnu medicinsku pomo¢ i visoke troSkove leenja, sa incidencijom
koja se povecava za 2% godisnje. Prelomi, kao Ceste posledice pada, mogu da budu
razlog nesposobnosti za samostalan nastavak Zivota. Takve promene znacajno smanjuju
kvalitet zivota obolelih ososba. Povecanje stope padova i ozbiljnost posledica, povezani
su sa povecanjem broja starijih osoba u populaciji, a o¢ekuje se i dalji rast incidencije
padova kako populacija stari. U Engleskoj ¢e broj osoba starijih od 65 godina ¢e porasti
za tre¢inu do 2025.g., broj osoba starijih od 80 godina ¢e se udvostruciti, a broj starijih
od 100 godina ¢e se ucetvorostruciti (304). Na globalnom nivou, broj osoba starijih od 60
godina ¢e se udvostruciti 2050. godine (305). Jedna od tri osobe starije od 65 godina i
jedna od dve osobe starije od 80 godina ¢e doziveti pad bar jednom godisnje (306, 159).
Cak 10- 25% tih osoba ée prilikom pada zadobiti ozbiljnu povredu, kao $to je prelom.
Samo 5% padova ¢e rezultovati prelomom (159). Niskoenergetski prelomi, posebno
kuka, su glavni uzrok akcidentalnog morbiditeta i mortaliteta vezanih za pad kod starijih
(307, 154, 155). Rizik za prelom je najvisi kod osoba obolelih od osteoporoze, koje
imaju visok rizik za pad (156). Starije osobe obi¢no padaju na stranu, sa docekom na kuk,
Sto predstavlja visok rizik za prelom kuka. Kod osoba srednjih godina, sa ve¢om
pokretljivosc¢u i brzinom hoda, najc¢es¢e se pad odigra do¢ekom na ruke, Sto povecava
rizik za prelom humerusa i radijusa. Najve¢i broj preloma radijusa (95%) i proksimalnog
humerusa (75%) se dogodi prilikom pada u istom nivou, a kicmenih prsljenova samo

25% (138). Najteze posledice
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pada prate prelom kuka, jer 20% osoba starijih od 60 godina koje dozive ovaj prelom, ¢e
umreti unutar 6 meseci do godinu dana od posledica preloma; 50% osoba ¢e postati
zavisne od porodice ili okoline zbog nemoguénosti obavljanja svakodnevnih aktivnosti;
samo 30% ce povratiti svoju nezavisnost u svakodnevnom funkcionisanju nakon preloma
kuka. Smatra se da se 90% preloma kuka dogodi kao posledica osteoporoze (139). Nakon
70. godine, osoba ima 25 puta vecu Sansu da zadobije prelom kuka tokom pada (140,
141). Sirom sveta, osobe starije od 70 godina, posebno Zene, imaju znacajno veéi
mortalitet od posledica pada nego mlade osobe (308). Tezina komplikacija, nastalih kao
posledica pada, raste sa godinama (158). Znac¢ajan porast padova i posledi¢nih preloma
je, ¢ini se, bez preventivnih intervencija.

U naSem istrazivanju, od ukupnog broja ispitanica, 152 (29,5%) je dozivelo pad u
istom nivou u poslednjih 12 meseci. Najveéi broj ispitanica je imao jedan pad u poslednjih
godinu dana, a samo 6,6% je prijavilo 3 i viSe padova. Ako se posmatra doba godine kada
se dogodio pad, odnosno mesec, mozemo reci da se veca ucestalost padova registrovala
u mesecu februaru, martu i junu u odnosu na ostali deo godine. Takode, rezultati su
ukazali da se nesto veci broj padova dogodio van kuée (53,9%). Nisu nadene statisticki
znacajne razlike prema mestu pada medu podgrupama ispitanica sa i bez preloma, kao ni
razlike prema mestu pada medu ispitanicama sa razli¢itom lokalizacijom i tipom preloma.
Izvestaj SZO o epidemilologiji 1 prevenciji padova (309) je saopstio da se ve¢ina padova
desava tokom dana; samo 20% padova se javlja no¢u najc¢esce izmedu 21h i 7h, mozda
kada se stariji ljudi probude da koriste kupatilo (310). U zemljama koje imaju izrazene
promene u sezonskim temperaturama, hladnije temperature tokom zime izgleda da
povecavaju rizik od pada posebno kod starijih zena (311). Pretpostavka je da se to mozda
dogada zbog blage hipotermije izazvane niskim temperaturama, $to usporava reaktivno
vreme, kao i zbog ledenih ili klizavih uslova. Stavise, hladnije vreme moZe povecati
vreme provedeno u krevetu ili sedentarno ponaSanje, Sto moze prouzrokovati smanjenu
kondiciju i1 povecati rizik od pada (311). Njihov izvestaj takode pokazuje da se 56% svih
padova dogodi van kuce, kao na primer: u dvoristu, na ulici ili na javnom mestu. Padovi
koji se javljaju u kuéi se najcesc¢e deSavaju u spava¢im sobama, kuhinjama i trpezarijama.
Relativno mali broj padova se dogada u kupatilu, na stepenicama ili sa kuénih merdevina
ili kuhinjskih stepenika za dosezanje stvari sa visih nivoa (312). Takode je nadeno da se
padovi van kucée ceS¢e dogadaju kod mladiih od 75 godina, Sto ukazuje na to da su
aktivniji i mobilniji, dok su padovi u zatvorienim prostorijama ¢e$¢i medu onima koji su
fizicki slabiji, uglavnom kod onih koji imaju 75 godina i vise (313).
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Ako se posmatra starosna struktura, u uzorku naSe studije, ima 123 (23,9%)
ispitanica starijih od 64 godine. Daleko veci procenat padova u istom nivou je registrovan
kod starijih ispitanica (70,6%) nego kod mladih (41,9%). U dobnoj grupi starijih od 64
godine, njih 39,3% je dozivelo pad na malu traumu, dok je taj procenat u grupi mladih
16,3%. Ova razlika je statisticki znaCajana i mozemo reci da je iskustvo pada povezano
sa starosnom dobi i da se ¢esce javlja kod starijih od 64 godine.

Ispitali smo da li ispitanice koriste lekove za koje se zna da mogu da uticu na
pojavu pada. Nadeno je na ukupnom uzorku da 61,4% ispitanica koristi bar jedan od
pomenutih lekova. Analiza koriS¢enja lekova koji mogu da uti¢u na pad i nastanak
preloma na malu traumu je pokazala da 72,8% ispitanica koje su imale prelom, koriste
neki od ovih lekova. Najve¢i broj ispitanica koristi samo jedan od ovih lekova, dok 23%
koristi 3 1 viSe. Daleko viSe ispitanica koje su imale prelom konzumira >2 i >3 lekova
koji mogu da utic¢u na pad (61,4% 1 27,7%) u odnosu na ispitanice bez preloma (43,3% i
18%). Neke studije su otkrile da uzimanje >4 leka, bez obzira na vrstu, povec¢ava rizik od
pada (314, 315, 154) i povezano je sa strahom od pada (316) i sa devetostrukim
povecanim rizikom od kognitivnog oStecenja (317, 318). Najces¢i lekovi povezani sa
padovima su oni koji deluju na centralni nervni sistem, kao Sto su sedativi, trankvilizatori
i benzodiazepini. Rizik potice od Stetnih efekata nastalih usled fizioloskih promena
povezanih sa starenjem, kao $to su smanjena telesna masa, povecan sastav telesne masti,
opadanje funkcije bubrega i jetre koji utiu na apsorpciju, distribuciju, metabolizam i
eliminaciju leka.

Na neke faktore rizika koji povecavaju sklonost za pad kao $to su pol, starosna
dob i ukupan broj padova u proslosti ne moZzemo uticati. Kategoriju rizika na koje
mozemo uticati Cine slabost miSica, problemi pri hodu i ravnotezi. Rizik vezan za
hroni¢ne bolesti mozemo smanjiti kroz redovne kontrole i uzimanje lekova. Po pravilu,
rizik od pojave pada povecéava se s brojem faktora rizika, a oni se povecavaju sa brojem
godina Zivota. Primarni cilj u prevenciji pada je svesti na najmanju mogucéu meru rizicne
faktore i njihov broj. Posto je pad glavni faktor rizika za prelome i1 druge povede kod
starijih i poSto su mnogi rizici za pad i za ozbiljne povrede uzrokovane padom sli¢ni i
korektibilni (319, 320, 161), prevencija pada je osnova planiranja efikasne prevencije
preloma. Mere prevencije pada koriste dva pristupa — pojedinacne strategije kao §to su
vezbe, adekvatna nadoknada vitamina D, obustavljanje psihotropnih lekova ili

multifaktorske preventivne programe, ukljucujuci istovremeno zbrinjavanje i redukciju
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individualnih predisponirajucih i situacionih faktora rizika. Postizanje pika kostane mase,
preveniranje koStanog gubitka redovnim vezbanjem, uzimanjem Ca i vitamina D, leCenje
osteoporoze lekovima ima podrSku mnogih istrazivanja i zvani¢nih preporuka (321, 322).
Teoretski, multifaktorski pristup prevenciji pada kod starijih bi trebao biti efikasniji nego
pojedinacni, posto su uzroci i faktori rizika za pad obi¢no multipli sa upecatljivim
intraindividualnim (od pada do pada) i interindividualnim varijacijama (od osobe do
osobe) (323). S druge strane, pojedinacne intervencije, kao Sto su vezbe, bi trebalo da
smanje ograni¢enja i poboljsaju funkcionalnost.

Brojne zapadne zemlje su osmislile vodi¢e za prevenciju pada i preloma, ¢iji je
cilj da ukazu na potrebu za preventivne servise za starije osobe i da podrze njihovo
funkcionisanje i implementaciju i na taj nacin poboljSaju zdravlje starijih, njihovu
sigurnost i nezavisnost. Kod starijih osoba treba uraditi skrining na rizik za pad bar
jednom godisnje (324). Preporuke su da se uradi multifaktorski skrining, koji ima za cilj

da indetifikuje sve faktore rizika za pad kojima su osobe izlozene, a radi najefikasnije

korekcije i smanjenje rizika za novi pad i prelom.

Fizicka aktivnost, sem mehanickog i pozitivnog podrazaja na kost, ima i vaznu
ulogu u prevenciji pada. Redovna fizicka aktivnost, bar umerenog intenziteta, je
preduslov za odrzavanje zdravlja kostiju i funkcije miSi¢a. Finkcija miSica je bitna i u
prevenciji padova. U naSem istrazivanju je nadeno da su ispitanice sa prelomom fizicki
manje aktivne, ¢ak njih 85% prijavljuje da ima laganu fizi¢ku aktivnost i 14% umerenu,
dok u podgrupi ispitanica koje nisu imale prelom veci broj njih navodi umerenu fizicku
aktivnost (30%) i intenzivnu (12%). Cak 96% ispitanica koje su imale prelom kuka,
prijavljuje da obavljaju laganu fizicku aktivnost, a >80% u pod grupama preloma
podlaktice, nadlaktice i ostalih preloma. Nijedna ispitanica sa prelomom na ki¢mi, kuku,
nadlaktici i ostalim prelomima nema intenzivnu fizicku aktivnost, a samo 3 ispitanice sa
prelomom podlaktice, su prijavile da upraznjavaju intenzivnu fizicku aktivnost. Rezultat
je verovatno ovakav, jer nakon preloma podlaktice i njegovog saniranja ne bi trebalo da
postoji takvo ograni¢enje koje bi to spre¢avalo. Ako posmatramo godine zivota, daleko
veci broj ispitanica koje su starije je doziveo pad i u njihovoj podgrupi najveci broj

ispitanica upraznjava laganu fizicku aktivnost (92,1%), u ve¢em procentu nego Sto je to
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u grupi mladih (78,6%). Najve¢i broj ispitanica koje upraznjavaju intenzivnu fizicku
aktivnost je u podgrupi mladih, i one nisu imale padove. Nasi rezultati pokazuju da starije
ispitanice imaju vec¢i broj padova i losiju fizicku aktivnost.

Poznato je da fizicka aktivnost pomaze u odrzavanju pokretljivosti, fiziCkom
funkcionisanju, MK G, snage miS$ica, ravnoteze i, stoga, moze pomoci sprecavanju padova
i preloma medu starijima. Takode je moguce, teorijski posmatrano, da fizicka aktivnost
povecava rizik od preloma jer moZe povecati rizik od padova a ima samo skroman efekat
na MKG. Zbog toga je Moayyeri (325) napravio istrazivanje sa ciljem da proceni
potencijalnu uzro¢nu povezanost izmedu fizicke aktivnosti i osteoporoti¢nih preloma, sa
epidemioloskog stanoviSta. Kako medicinskoj literaturi po ovom pitanju nedostaju
direktni dokazi iz randomiziranih kontrolisanih ispitivanja (RCT), uradena je meta-
analiza 13 prospektivnih kohortnih studija sa krajnjim ishodom - prelomom kosti.
Rezultati su pokazali da je umerena i intenzivna fizicka aktivnost povezana sa
smanjenjem rizika od preloma kuka za 45% kod muskaraca a 38% kod Zena. Zaklju¢eno
je i da se rizik od pada generalno smanjuje medu fizicki aktivnim osobama sa
potencijalnim poveéanim rizikom kod izuzetno aktivnih i neaktivni ljudi.

U studiji preseka, koja je radena na uzorku 256 starijih osoba (219 Zena i 37
muskaraca) srednje starosti 70,85 godina, istrazivan je nivo fizicke aktivnosti u odnosu
na padove (326). Koris¢en je IPAQ upitnik koji sadrzi pitanja o zdravstvenim uslovima,
padovima i upitnik za medunarodnu fizicku aktivnost. Rezultati su pokazali da je veliki
udeo starijih ljudi (n=201) klasifikovano kao veoma aktivno (79,13%). Od tih osoba,
samo 18,9% je pretrpelo pad u poslednja tri meseca. Nasli su da je nizak stepen fizicke
aktivnosti predstavljao statisticki znaCajnu povezanost sa padovima i trenutnim
zdravstvenim stanjem. Zdravstveno stanje se negativno odnosi na praktikovanje fizicke
aktivnosti 1 zadovoljstvo zdravstvenim stanjem. Medu starijim osobama sa malom
aktivnoScu koji su pretrpeli pad, 50% je navelo da je njihovo sadasnje zdravlje slabije.
Swvi stariji ljudi sa malom aktivno$¢u koji su doziveli pad rekli su da je njihovo sadasnje
zdravstveno stanje otezalo sprovodenje fizicke aktivnosti, a samo 20% njih je zadovoljno
svojim zdravljem. U zakljucku su istrazivaci naveli da je redovno vezbanje povezano sa
boljim zdravstvenim stanjem i manjom incidencom pada medu starijim osobama.

Veca slabost miSi¢a, nedostatak fleksibilnosti, naruSena sinergija i programski
mehanizmi, kao i poteskoca u kontroli motorne aktivnosti doprinose padu. S druge strane,
visok nivo fizicke aktivnosti predstavlja efikasnu strategiju prevencije: povecava snagu

miSica, fleksibilnost imotornu kontrolu. Cornillon i saradnici (327) su otkrili da je 10
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sesija fizicke aktivnosti poboljSalo performanse starijih osoba u razliitim testovima
balansa, snage i fleksibilnosti, $to ukazuje da program prevencije koji se zasniva na
redovnoj vezbi moze pomo¢i da se sprece padovi. U ovoj studiji, od 186 starijih ispitanika
koji su imali neku bolest i visok nivo fizicke aktivnosti, samo 36 je palo u poslednja tri
meseca pre prikupljanja podataka, $to pokazuje da uprkos bolesti, incidencija padova se

moze smanjiti ako starija osoba ostaje veoma aktivna.

Medu ispitanicama naSeg istrazivanja, koje nisu imale prelom na malu traumu,
njih 74,9% moze da izvede Test tandem stajanja, dok u podgrupi sa prelomom samo njih
45,2%. Ova razlika je statisticki znacajna. Skoro 70% ispitanica sa vertebralnim i
nevertebrlnim prelomom ne moze da izvede ovaj test, dok su te vrednosti za vertebralne
prelome 64% a nevertebralne 42,2%. Ispitanice koje su ranije imale prelom kuka, u 68%
ne mogu da izvedu ovaj test. Nadena je statisticki znacajna razlika u moguénosti
izvodenja ovog testa (8 sekundi u tandem stavu bez gubitka ravnoteze) u odnosu na
godine zivota. Naime, samo 41% starijih ispitanica a ¢ak 83% mladih od 65 godina su u
stanju da izvedu ovaj test.

Od ispitanica bez preloma, njih 66,2% moze da izvede Test tandem hoda, dok u
podgrupi sa prelomom samo njih 34,6%. Ova razlika je statisticki znacajna. Skoro 71%
ispitanica sa vertebralnim, 54% sa nevertebralnim, a ¢ak 83% ispitanica sa udruzenim
vertebralnim i nevertebralnim prelomom ne moze da izvede ovaj test. Ispitanice koje su
imale prelom kuka ranije, u 74% ne mogu da izvedu ovaj test. Nadena je statisticki
znacajna razlika u moguénosti izvodenja ovog testa (izvodenje 8 tandem koraka bez
gubitka ravnoteze) u odnosu na godine zivota. Naime, ispitanice mlade od 65 godina u
77% sluCajeva, a samo 28% starijih ispitanica su u stanju da izvedu ovaj test.

U velikoj studiji koja je pratila 10 godina grupu starijih Zena, otkriveno je da
ravnoteza, brzina hoda i istorija pada nezavisno predvidaju prelome na malu traumu
(328). U ovoj populacionoj studiji o proceni rizika od osteoporoze (OPRA), 1044 Zene su
angazovane u 75-0j godini i pra¢ene su narednih 10 godina. Na pocetku su ispitivani:
snaga miSic¢a ekstenzora kolena, ravnoteza u stoje¢em polozaju, brzina hoda i MKG.
Uzeti su i podaci putem upitnika o postojanje pada u prethodnih godinu dana pre
uklju€enja. Radena je Koksova regresiona analiza za odredivanje odnosa rizika od

preloma (HR) sa MKG, istorije preloma, ITM, navika pusenja, upotrebe bisfosfonata,
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vitamina D, glukokortikoida i upotrebe alkohola, kao kovarijata. Kontinuirane varijable
su standardizovane i HR je prikazan za svaku promenu standardne devijacije. Od svih
zena, 427 (41%) je prezivelo najmanje jedan prelom tokom 10-godiSnjeg pracenja. Za
nemogucnost izvodenja testa ravnoteze, HR je bio 1.98 (1.18-3.32) za prelom kuka.
Svako smanjenje standardne devijacije u brzini hoda povezano je sa HR od 1,37 (1,14-
1,64) za prelom kuka. Prethodni pad je imao HR od 1.30 (1.03-1.65) za bilo koji prelom;
1.39 (1.08-1.79) za bilo kakvu frakturu vezanu za osteoporozu; i 1.60 (1.03-2.48) za
frakturu distalnogradijusa. Ova studija je nasla da su test ravnoteze, test brzine hoda i
istorija padova nezavisni prediktori preloma. Snaga ekstenzora kolena nije pokazala
prediktivnu vrednost za prelom. Zbog toga je u klinickom radu, posebno kod starije
populacije, izuzetno bitno proceniti i stanje ravnoteze i hoda kako bi se na vreme uocile
osobe sa poremecajem i kako bi se specificnim programima moglo uticati na njihovo
poboljsanje.

U naSem istrazivanju, Test “Ustani i idi” je moglo da izvede u vremenski
predvidenom roku 82% ispitanica. Nadena je statisticki znacajna razlika u moguénosti
izvodenja ovog testa (izvodenje 8 tandem koraka bez gubitka ravnoteze) u odnosu na
godine Zivota. Naime, ispitanice koje su mlade od 65 godina, u 96% slucajeva su u stanju
da izvedu ovaj test, dok samo 67% ispitanica koje su starije. U svakom sluc¢aju, uticaj na
poboljsanje fizickih sposobnosti, mi§i¢ne snage i ravnoteze u okviru posebnih programa
za starije bi sigurno imao pozitivni efekat na smanjenje rizika za pad i preloma. U okviru
naSeg zdravstvenog sistema ne postoji ovakav program koji bi mogao biti od velike
koristi, posebno za stariju populaciju. U svetu postoje organizovani programi i treninzi za
starije od 65 godina gde se uz klasi¢ne veZbe fleksibilnosti i snage, obucavaju i veZbama
ravnoteze ali i nadinu kako da se docekaju prilikom pada. To su takozvane Skole
prevencije pada.

Vezbe ravnoteze su kljune za vracanje pokretljivosti i smanjenju padova (329).
Strategije prevencije koje podrzavaju vezbe snage srednjeg intenziteta, vezbe ravnoteze 1
Tai Chi su se pokazale vrlo efikasne (330). VeZbe ravnoteze su uglavnom bile prisutneu
vecini programa koji su postigli visoku redukciju padova (331), ¢ak do 60% sniZenja u
redukciji rizika kod starijih osoba od 70 godina, zenskog pola u starackim domovima
(332). U istoj studiji je nadeno i smanjenje straha od pada i poveéanje nivoa fizickih
aktivnosti tokom posmatranog perioda. Svetski vodi¢i prevencije pada preporucuju da
starije osobe koje su dozivele pad imaju kontinuirani trening koji obuhvata i vezbe

ravnoteze (333). Treninzi se mogu odvijati individualno ili grupno. Kuéne, individualno
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prilagodene vezbe ravnoteze smanjuju padove, poboljsavaju fizicke moguénosti i
smanjuju nesposobnost (334). Grupno organizovane vezbe za starije osobe su takode
pokazale pozitivan efekat na smanjenje padova, mada su dokazi manje konzistentni.
Programi vezbi sprovedeni u zajednici, posebno oni koji su ukljucivali Tai Chi ili vezbe

ravnoteze su se pokazali efikasni (335).

U ovom istrazivanju smo uocili visoku prevalenciju straha od pada kod Zena u
postmenopauzalnom periodu, starijih od 65 godina. Konkretno, tri pitanja u okviru
upitnika koja se odnose na padove unutar kuce su imali najvise skorove: koliko ste
uvereni da mozete da: "Se obucite ili svucete", "Pripremite obrok" i "Sednete na ili
ustanete sa stolice" a da ne dozivite pad? Skorovi vec¢ih vrednosti od 7.0 za ove domene
ukazuju da starije zene dozivljavaju minimalan strah od pada dok se oblace, kuvaju ili
koriste stolicu. S druge strane, kao rezultat za stavku "Dosegnete do plakara ili ormana"
imao je najmanje rezultate od svih domena koji mere aktivnosti unutar kuce, §to ukazuje
da Zene mogu biti u strahu od pada kada obavljaju ovu i slicne aktivnosti svakodnevnog
zivota. Medu domenima koji mere sigurnost prilikom obavljanja aktivnosti van kuce,
najnize skorove su imala pitanja straha od pada "Koristite ulazne i pomo¢ne stepenice u
kuéi" i "Koristite javni prevoz" (<5.0). Ovaj nalaz pokazuje da starije Zene nemaju
sigurnost dok obavljaju te aktivnosti koje su sastavni deo svakodnevnog zivota, ¢ime se
bitno umanjuje kvalitet zivota starijih osoba. Odgovori na pitanja "Prelazite ulicu" i
"Bavite se laganim bastovanstvom / prostiranjem ve$a" takode imaju nizak rezultat, tese
zakljuCuje da Zene generalno imaju veci strah od pada kada obavljaju vankuéne
aktivnosti.

Analiza unutrasnje konzistentnosti instrumenta MFES-S je pokazala visoku
pouzdanost, §to je u skladu sa rezultatima visoke pouzdanosti (0,95) originalnog MFES.
Konkretno, kada su pojedinacni domeni uklonjeni iz instrumenta, unutraSnja
konzistencija je ostala na 0,94 ili vise (188).

U analizi test-retest pouzdanosti, ICC su bili najvisi za prosecnu ocenu MFES-S i
po pitanju straha od pada kod stavke kad "Legnete u ili ustanete iz kreveta " i "Prelazite
ulicu" (0,99). Najnizi ICC (0,82) za pojedinac¢ni domen dobijen je za pitanje "Obavljate
lagane ku¢ne poslove", §to je bio jedan od dodatnih stavki u proSirenoj verziji FES

upitnika. Autori prvobitnog MFES-a su dobili najvise ICC-a za test-retest pouzdanost
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prosecnog rezultata za dodatna Cetiri pitanja (0.96), i prosecan rezultat MFES (0.95)
(188). Prosecan ICC za FES rezultat je bio 0,88. Najniza ICC (0,54) dobijena za
pojedinacnu stavku u prosSirenom upitniku se odnosila na strah od pada "pri oblac¢enju i
svlacenju" (336).

Nasa studija je pokazala da tendenciju prijavljivanja veceg straha od pada imaju
starije Zene, one koje su dozivele prelom na malu traumu u proslosti, one koje su fizicki
neaktivne ili se bave malom i ograni¢enom fizickom aktivno$éu, ili imaju depresivno
raspolozenje. Utvrdili smo da je ve¢i nivo fizi¢ke aktivnosti povezan sa nizim strahom od
pada. U studiji Horniak i saradnika, gde je primarni cilj bio opisivanje povezanosti
izmedu straha od pada i ukupne dnevne aktivnosti kod starijih odraslih osoba, je utvrdeno
da je strah od pada povezan sa ukupnom dnevnom telesnom aktivnos¢u (337). U drugoj
studiji, fokusiranoj na stariju musku populaciju, nedostatak fizicke aktivnosti je bio veci
kod onih muskaraca koji su izjavili da imaju strah od pada nego kod muskaraca koji su
doziveli pad (338). Strah od pada je snazno povezan sa depresivnim simptomima i
depresivnim poremecajima (339-342).

Nasi rezultati ukazuju na to da su veca drustvena aktivnost i odsustvo depresije i
depresivnog raspoloZenja u korelaciji sa nizim strahom od pada. Gagnon i sar. su otkrili
da 37,5% starijih osoba koje redovno dozivljavaju padove i prijavljuju umereni ili visok
novo straha od pada, imaju trenutni depresivni poremecaj. Stavise, depresija je imala veéi
procenat objaSnjenja varijanse u straha od pada od bilo kog drugog poznatog faktora
rizika koji se odnosi na strah od pada (341). U uzorcima Sire drusStvene zajednice, je
utvrdeno da je depresija prediktor za postojanje straha od pada (343) i posledi¢nog
ogranic¢enja aktivnosti (344). Postavlja se pitanje da li je smanjenja straha od pada koje je
nedovoljno efikasno u programima lecenja, barem delimicno, pod ometaju¢im efektom
depresije. U studiji koju su sproveli laboni i sar., prosecni MFES rezultati su bili nizi kod
ucesnika koji su imali poremecaj depresije poredenju sa onima bez depresivnih simptoma
(345).

Vecina osteoporoti¢nih preloma, posebno nevertebralnih, se dogada kao rezultat
pada u istom nivou. Strah od pada moze biti vazna komponenta pojave pada. U
svakodnevnoj praksi, vecina klinicara koristi alat za procenu rizika od preloma (FRAX)
za izraCunavanje desetogodiSnjeg rizika za pojavu preloma (111), bilo za dijagnozu ili
odluku vezanu za pocetak leCenja. Svi znacajni klinicki faktori rizika za nastanak
osteoporoticnih preloma koji su prethodne identifikovani uz pomo¢ meta-analize, su

inkorporirani u FRAX (111). Medutim, postoji nekoliko ogranicenja u upotrebi FRAX-
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a, a glavni je nedostatak procene rizika od pada. Sigurno je da saznanje da osoba ima
visok rizik od pada moze promeniti odluku o lecenju i na taj na¢in preusmeriti preporuku
FRAX-au pravcu odlucivanja o lecenju i obrnuto.

MFES se pokazao kao lak za primenu, jednostavan, jasan i koncizan klinicki alat
za procenu sigurnosti i straha od pada tokom obavljanj kljucnih svakodnevnih aktivnosti,
a koje mogu kod starijih Zena biti povezane sa padom. Upitnik pokazuje dobar kvalitet i
visoku pouzdanost, a rezultati dobijeni od Zena koje su iskusile pad se znacajno razlikuju
od onih dobijenih od Zena koje nisu imale pad. Zbog toga, upitnik moZze biti korisna
komponenta sveobuhvatne procene namenjene starijim osobama. Rasprostranjenost
depresivnog raspolozenja kod starijih Zena koje su dozivele pad je velika. Ovo postavlja
pitanje da li bi kognitivno-bihejvioralna intervencija je istovremeno usmerena na
smanjenje depresije i straha od padova, bila korisna komponenta programa zaprevenciju
padova. Ipak, fizicka aktivnost i poboljSanje ravnoteze bi trebalo da budu srz takvog

programa.

U cilju odredivanja prediktora padova, koristili smo univarijantnu analizu i ispitali
da li su i kako su nezavisne varijable povezane sa padom. Univarijatna linearna regresiona
binarna analiza pokazuje da su statistiCcki znacCajni prediktori padova: starost, trajanje
menopauze, nivo fizicke aktivnosti, broj drugih hroni¢nih bolesti, broj lekova koji se
uzimaju tokom dana, broj lekova koji mogu da uti¢u na pojavu padova, rezultati upitnika
depresije, upotrebe pomagala za hod, postojanje vrtoglavice, nosenja naocara, los rezultat
testa “Ustani 1 idi”, nemogucénost izvodenja testa tandem stajanja, prethodni prelom na
malu traumu, godine starosti kada se prvi prelom dogodio i lo§ MFES rezultat. Nakon
toga, sve statisticki znacajne varijable su usle u multivarijantni regresioni model. Jedna
varijabla se izdvojila kao statisti¢ki znacajna, a to je nosanje naocara. Zene, starije od 65
godina, koje nose naocare, imaju 1,7 puta veci rizik da doZive pad u odnosu na one koje
ne nose naocare (OR: 1.755 (0,10 do 3,09)). Drugim rec¢ima, ovo je 75% vise Sanse da se
pad dogodi. U naSem istrazivanju, najveci broj ispitanica koje su dozivele pad su nosile
bifokalne naocare u odnosu na one koje nisu imale pad (56,4% vs 33,6%).

Refraktivna mana, zbog presbiopije je najceséi oblik oStecenja vida kod starijih
(350). Da bi se to ispravilo, ovim osobama se propisuju ili posebne pojedinacne naocCare

za daljinu i posebne za blizinu, ili radi ve¢eg komfora, jedan par multifokalnih
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(bifokalnih, trifokalnih ili progresivnih sociva) naoCara. Multifokalne naocare imaju
specificne prednosti za izvrSavanje svakodnevnih zadataka koji zahtevaju promenezizne
daljine, kao Sto su voznja, kupovina, kuvanje, Citanje... Medutim, multifokalne naocare
imaju i neke nedostatke. Zapravo, one imaju opticke nedostatke, kao $to je prizmatic¢ni
skok na vrhu segmenta Citanja, Sto uzrokuje oc¢igledno pomeranje fiksnih objekata(347).
Donja soc¢iva svih vrsta multifokalnih naocara zamagljuju udaljene objekte u donjem
vidnom polju, a ovaj faktor, posebno, moze predstavljati znaCajan problem za starije
osobe (348). Pokazano je da multifokalne naocare oStecuju percepciju dubine na daljinii
kontrastnu osetljivost (349), a dve studije su utvrdile da kod starijih multifokalne naocare
otezavaju procenu u koracima i tacnost postavljanja stopala prilikom prelaska na
podignutu povrsinu (350, 351). Ove studije su pokazale da kada nose multifokalne
naocare u odnosu napojedinacne naocare, stariji ljudi pokazuju vise varijabilnosti u
minimalnom vertikalnom opsegu stopala prilikom iskoraka na stepenik (351) i prilikom
postavljanja stopala (rastojanje od ivice stopala do ivice platforme) (350). Druge studije
su prijavile znacajnu povezanost izmedu nosSenja multifokalnih naocara i iznenadnog
zapinjanja (352, 353). Takode, veéa je verovatnoca da ¢e osobe sa multifokalnim
naocarima pasti kada su van svojih domova i kada se penju uz ili niz stepenice (354).

Nase istrazivanje u predikciji padova je uzimalo podatak o noSenju naocara, ali
nisu uzimani podaci o vrsti naocara koje se nose, Sto ¢e ostati predmet daljeg istrazivanja
imajuci u vidu podatke prethodno navedenih studija.

Sadasnje smernice prepoznaju vaznost dobrog vida ili njegove dobre korekcije u
prevenciji padova i preporucuju starijim osobama da ne hodaju dok nose multifokalne
naoCare (355, 356). Mozda bi najbolja preporuka bila, da starije osobe koje nose
multifokalne naocCare imaju i dodatni par nao¢ara samo sa jednom vrstom korekcije koje
bi koristili u prepoznatim rizi¢nim situacijama koje povecavaju posturalne izazove (kao

Sto su hod uz i niz stepenice i nepoznata okolina).

U zelji da istrazimo varijable koje imaju najvecu ulogu u predikciji preloma, prvo
smo sproveli univarijantnu logisti¢ku regresionu analizu a nakon toga i multivarijantnu.
Nasi rezultati pokazuju da ispitanice koje imaju narusenu mikroarhitekturu kosti imaju 5

puta vecu Sansu da dozive prelom u odnosu na one sa viSim vrednostima SKM
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(OR=4,990; p = 0,000; 95% CI (2,987-8,334)). Ispitanice koje imaju visoke vrednosti
rizika za prelom, racunato putem FRAX alatke, imaju 4,2 puta vecu Sansu za prelomom
od onih sa niskim vrednostima FRAX, posmatrano kao losija vrednost FRAX za VOP ili
FRAX kuk (OR=4,153; p = 0,000; 95% CI (2,526-6,827)). Ispitnice koje su prema
rezultatima testa “Ustani 1 idi” u riziku za pad, imaju 2,2 puta vecu Sansu da dozive prelom
(OR=2,121;p=0,016; 95% CI (1,150-3,914)). Osobe koje na testu MFES pokaZzu izrazen
strah od pada imaju 1,7 puta vecu Sansu za prelomom u odnosu na one bez straha od pada
(OR=1,676; p = 0,046; 95% CI (1,009-2,784)). I promenljiva ugao kuka pokazuje
statisticki znaCajan doprinos objasnjenju nastanka preloma. Ukoliko se vrednost ove
promenljive poveca za 1, rizik da nastane prelom raste 1,06 puta.

Znaci, u predvidanju i izdvajanju zena u postmenopauzalnom periodu koje su u
zaista ve¢em riziku da zadobiju prelom na malu traumu, treba uvek posmatrati i DXA
nalaz (poSto se njime obezbeduje nalaz MKG koja je sastavni deo FRAX alatke i osnov
za racunanje SKM), KFR koji ulaze u FRAX alatku i rezultate izracunate verovatnoce za
prelome. Ocigledno je da kod starijih Zena znacajnu ulogu ima i rizik od pada, kao i strah
od pada, tako da i to treba uvek posmatrati. I dalje pristup ovim ispitanicama ostaje vrlo
detaljan, i jedino tako se moze obezbediti da se sa ve¢om sigurnosc¢u izdvoje one osobe
koje su zaista u riziku za prelom od onih ¢iji je rizik manji, te da se pravovremeno zapocne
i leCenje. Takode, znacajno je istac¢i da se SKM, kao nova tehnoloSka mera, pokazao kao

znacajan parametar u proceni rizika od preloma.

Mehanizam nastanka vertebralnih i nevertebralnih preloma je drugaciji.
Vertebralni prelomi naj¢eS¢e nastaju spontano ili na malu traumu kao $to je pokret
savijanja put napred, duzi rad u savijenom polozaju, podizanje tereta, intenzivniji pokret
sedanja u stolicu, kijanje, a nekad se osobe, koje dozive prelom na malu traumu, i ne
secaju da su nesto slicno radili. To je i razlog zasto veliki procenat preloma na ki¢mi
klini¢ki nisu prezentovani na nacin da se obavi snimanje i da se oni dijagnostikuju na
vreme. Nekada osoba ima samo bol u ledima koji ne povezuje sa odredenim aktivnostima,
on prode posle nekog vremena i ne pobudi sumnju na ozbiljnost da bi otisla na lekarski
pregled. Iz tog razloga, Zeleli smo da u ovom istrazivanju posebno obratimo paznju na

moguce prediktore upravo vertebralnih preloma, s obzirom da su sve ispitanice naseg

186



uzorka imale uraden VFA snimak na DXA aparatu ukoliko nisu imale Rtg torakalne i
lumbalne ki¢me unutar 6 meseci. Pretpostavili smo da je stopa detekcije preloma na ki¢mi
100%.

Jedan od rezultata koji nas je zanimao je i snizenje u TV u odnosu na mladost, s
obzirom da je ovo snizenje ve¢e od 4cm u TV jedan od indikatora da je mozda nastao
prelom na ki¢mi. U grupi ispitanica sa prelomom, bez obzira na njegovu lokalizaciju, je
nadena znacajno niza prosecna TV u odnosu na one bez preloma (158,5cm vs 161,2cm).
Nase istrazivanje je pokazalo i da je prosecno snizenje u TV u odnosu na mladost je vece
kod ispitanica sa prelomom (Me=4,00) u odnosu na one bez preloma (Me=2,00).
Prosecano snizenje kod Zena sa vertebralnim prelomom je vece (Me=5,00) nego kod
ispitanica sa nevertebralnim (Me=3,00) prelomom, dok je kod ispitanica koje su imale
oba, i1 vertebralni i nevertebralni prelom, sniZzenje u TV najizraZenije (Me=6,00). Sli¢ni
rezultati su dobijeni i u drugim istrazivanjima (357).

Nakon sprovedene univarijantne binarne logisticke regresije, sproveli smo
multivarijantnu binarnu logisticku regresiju. Kako je istrazivacki cilj bio da se odredi
optimalna kombinacija prediktora vertebralnih preloma, multivarijantnu regresionu
analizu smo uradili uz pomo¢ Forward metode koja podrazumeva postepeno ukljucenje
nezavisnih promenljivih u model. Redosled ukljuc¢enja u model odreden je doprinosom
svake konkretne promenljive objaSnjanju zavisne promenljive. Nasi rezultati ukazuju da
broj prisutnih KFR ima snaznu prediktivnu vrednost za nastanak vertebralnog preloma.
Naime, ukoliko postoje dva ili vise FR kod Zene u postmenopauzalnom periodu, rizik za
vertebralni prelom raste za 6,3 puta u odnosu na one sa bez / sa jednim FR.

Takode, vrlo je znacajan podatak o snizenju u TV u odnosu na mladost. Ukoliko
se TV snizi za 4cm, Sansa za vertebralni prelom raste 5 puta. Ukoliko se osoba ne seca
svoje TV u mladosti to se indirektno moze odrediti putem odnosa rapona ruku i TV.
Smatra se da je raspon ruku mera koja odgovara TV u mladosti. Sansa za vertebralnim
prelomom povecava se 2,5 puta ukoliko je odnos raspona ruku i telesne visine visi od
0,010.

Kao prediktor se pokazao i test miSicne snage i hoda. Kod zene u
postmenopauzalnom periodu, koje nisu u stanju da izvedu test "Ustani i idi” u
predvidenom vremenu, raste moguénost vertebralnih preloma 2 puta u odnosu na one koji
na ovom testu ne pokazuju rizik za pad.

Zene koji imaju nalaz potpuno narusene mikroarhitekture kosti, imaju 3 puta veéu

Sansu da dozive prelom u odnosu na one sa SKM-om visim od vrednosti 1.200. Sa
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porastom vrednosti FRAX prilagodenog vrednos¢éu SKM za VOP za jednu jedinicu, raste
Sansa za vertebralni prelom za 1,07 puta.

T-skor se pokazao kao faktor rizika za vertebralne prelome. Za 1,3 puta raste Sansa
da se dozivi vertebralni prelom kod onih koji imaju T-skor kuka -2,5 i manje u odnosu na
one sa T-skorom kuka od -1,0 1 viSe.

Ovi rezultati govore da je kod Zena u postmenopauzalnom periodu neophodno
pristupiti vrlo individualno sagledavanju rizika za verebralni prelom. I ovde se kao

znacajan prediktor za prelom izdvojio SKM.

Za razliku od vertebralnih preloma, koji rede nastaju prilikom pada, nevertebralni
prelomi najces¢e imaju ovakav mehanizam nastanka. Zbog toga smo i pretpostavili da su
prediktori za nastanak ove dve vrste preloma razliciti.

Od svih varijabli koje su, u univarijantnom modelu, pokazale statisticki znacajan
doprinos objasnjenju nevertebralnih preloma, samo dve su se izdvojile kao statisticki
znacajne u multivarijantnom modelu (broj faktora rizika i FRAX prilagoden vrednoséu
SKM za VOP).

Rezultati pokazuju da su klinicki FR izuzetno bitni u proceni rizika za
nevertebralne prelome, ba§ kao i za vertebralne i1 ostale prelome. Kod Zena u
postmenopauzalnom periodu sa > 1FR raste moguénost nevertebralnih preloma za 11,5
puta u odnosu na one bez / sa jednim FR. Porastom vrednosti FRAX-a prilagodenog
vrednoséu SKM za VOP za 1, raste Sansa 1,07 puta da se dozivi nevertebralni prelom.

I kod nevertebralnih preloma, SKM se pokazao kao znacajan jer je izdvojen
FRAX prilagoden sa SKM kao znacajan prediktor.

Rezultati naSeg istrazivanja su potvrdili da je neophodan multi disciplinaran
pristup Zenama u postmenopauzalnom periodu za sagledavanje frakturnog rizika. Podaci
o KFR za prelom, zatim sniZenje u visini u odnosu na mladost, DXA nalaz koji daje
rezultat koris¢en u FRAX proracunu za 10-godisnji rizik za prelome i koji daje moguénost
procene mikroarhitekture kosti, zatim testovi snage 1 hoda, su svi jednako vazni i ne treba
neke od njih zanemarivati u svakodnevnom radu. Ne treba zaboraviti ni znacaj procene

rizika za pad, posebno kod Zena starijih od 65 godina, gde se od izuzetnog znacaja
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pokazao podatak o noSenju naocara. Rizik za pad je i ve¢a Sansa za prelom, tako da je

kod starijih od 65 godina neophodno sagledavanje svih faktora rizika za pad.

Prilikom tumacenja nalaza ovoga rada, potrebno je razmotriti odredena
ograniCenja. Konkretno, posto je ovo bila studija preseka, izloZenost i ishod su
procenjivani istovremeno, ograni¢avajuci potencijal za uspostavljanje uzro¢nih odnosa.
Nisu uzimani podaci o nacinu ishrane i upotrebi suplemenata kalcijuma, ali i vitamina D,
a Sto bi svakako moglo imati uticaj na rezultate imajuc¢i u vidu rezultate dostupnih studija
koji ukazuju na korist u smanjenju pojave pada (358). Nije posmatrana ni dnevna
izloZenost suncu, ali je pretpostavljeno da je ona niska, s obzirom na geografsku §irinu i
mali broj dana u godini kada je moguce suncanje. Pretpostavka je bila da je sa godinama
starosti i prisustvom komorbiditeta izlozenost suncu je niska. Rezultati nase studije su
pokazali da je prosecna duzina dijagnoze osteoporoze nakon ve¢ zadobijenog preloma na
malu traumu 5 godina. 1z tog razloga se postavlja pitanje kakav je rezultat merenja mogao
biti u vreme nastanka preloma. Pored toga, posto je MFES-S odredivan kao deo intervjua
u licnom razgovoru i kontaktu, nije poznato da li bi se sli¢ni rezultati dobili pri
samostalnom popunjavanju, i bez ikakvog kontakta, posebno kod ucesnika sa nizim
nivoom obrazovanja. Sledece ograniCenje studije proizlazi iz retrospektivne procene
padova, Sto povecava verovatnocu greske secanja. Zbog dizajna studije, tokom ipitivanja
karakteristika MFES upitnika, dugoro¢ne promena u strahu od pada nije bilo moguce
utvrditi. lako smo istrazili vremenki period i mesto padova, nismo istrazivali obrasce
prethodnih padova, ukljucuju¢i okolnosti i specificnu aktivnost koju je osoba izvrsila
kada se dogodio pad. Konac¢no, studija je bila ograniCena na uzorak sastavljen od
relativno zdravih starijih Zena iz opsSte populacije. Dalje istrazivanje koje ukljucuje vecu
populaciju, ukljucujuéi starije odrasle osobe oba pola sa drugim zdravstvenim stanjima, i
koris¢enje reprezentativnog stratifikovanog uzorka (bez ogranicenja na stanovanje u
zajednici), bi bilo korisno za pruzanje normativnih podataka. Takode bi bilo korisno
ispitati prediktivnu validnost MFES-S i njegovu osjetljivost na promene nakon ciljne

intervencije.
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6. ZAKLJUCCI

Na osnovu naSeg istrazivanja radenog na uzorku 515 zena u postmenopauzalnom
periodu, prose¢ne starosti 64 god. i proseCnog trajanja menopauze 15 god. dobijeni su

rezultati na osnovu kojih mozemo zakljuciti sledece:

. Prelomi na malu traumu su registrovani kod 44% postmenopauzalnih Zena, ucestalije kod
ispitanica starijih od 65 godina (58%) u odnosu na mlade (31%). Cetvrtina bolesnica je
imala 2 (26,8%), a petina > 3 preloma (20,2%). Skoro svaka Cetvrta ispitanica je imala
bar jedan prelom na ki¢mi (23,1%) a skoro svaka druga ispitanica sa prelomom naki¢mi
ima bar 2 ili viSe preloma prsljenova (44%). Najucestaliji prelomi na ki¢mi su, prema
opadajuc¢em redosledu: L1, TH12, L3, THI1 i L2. Svaka tre¢a ispitanica (30,1%) ima
bar jedan nevertebralni prelom: podlaktice (15,9%), kuka (6%), nadlaktice (4,9%) ili
ostale (10,7%).

. Ispitanice sa prelomom na malu traumu, imaju prisutan bar jedan (100%), a preko
polovine ima > 3 faktora rizika (52,6%), dok je ta ucestalost 10,5% kod ispitanica bez
preloma.

. Polovina ispitanica sa prelomom na malu traumu ima DXA nalaz u okviru osteoporoze
na ki¢mi (51,3%), tre¢ina ima nalaz osteoporoze na kuku (32,9%). Prema loSijem
nalazu na DXA (ki¢ma ili kuk) skoro 60% ispitanica ima nalaz osteoporoze. Prosecno
vreme od prvog preloma do momenta DXA snimanja i dijagnoze osteoporoze je 5
godina.

. Nadena je niza vrednost SKM:

e kod starijih ispitanica (preko Med=62 god.),
e duzeg trajanja menopauze,

e kod ispitanica sa prelomom,

e kod pusaca i

e ispitanica lecCenih - kod prisustva drugih hroni¢nih bolesti i / ili upotrebe lekova koji
uticu na MKG

e ispitanica koje su manje fizicki aktivne i
e koje imaju loSije rezultate na testovima snage i hoda.

. Postoji statisti¢ki znadajna negativna povezanost SKM i broja faktora rizika. Sto je broj
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10.

11.

12.

13

14.

KFR ve¢i, prema vrednostima SKM, mikroarhitektura kosti je narusenija. Ispitanice sa
prelomom koje imaju >3 KFR najces¢e imaju SKM< 1.200 (88,6%) dok nema ispitanica bez
preloma sa >3 KFR i SKM< 1.200.

FRAX alatka standardizovana vredno$¢u SKM izdvaja daleko vise ispitanica (6,4-13,7%)
sa prelomom u odnosu na vrednost FRAX.

Postoji negativna povezanost izmedu vrednosti SKM i vrednosti FRAX-a. Postoji
pozitivna povezanost vrednosti SKM 1 vrednosti MKG i T-skora na ki¢mi i ukupnom
kuku.

Najbolju senzitivnost u izdvajanju postmenopauzalnih Zena sa prelomom je pokazala
kombinacija nalaza DXA 1 SKM (89,5%), dok je najviSa specificnost FRAX alatke
(83,6%).

SKM se pokazao kao znacajan dodatni parametar kostane snage koji se moze koristiti u
proceni rizika za prelom kod Zena u postmenopauzalnom periodu.

Od parametara snage kuka, procenjivanih HSA metodom, pokazalo se da su nize
vrednosti Indeksa otpora na kompresivno opterecenje (CSA) i debljine korteksa (Cort)
na sva tri regiona, nize vrednosti momenta inercije i otpornog momenta na savijanje na
intertrohanteri¢cnom regionu (CSMIIT i ZIT)), vise vrednosti indeksa izvijanja (BR) na
sva tri merena regiona i viSe vrednosti za ugao kuka statisticki znacajno povezane sa
nastankom preloma.

Kao prediktori preloma na malu traumu su se pokazali: SKM nizi od 1.200, visoka
vrednost FRAX indeksa, rizik za pad (prema pozitivnom testu “Ustani i idi”), strah od
pada (prema rezultatu testa MFES) i ugao kuka (izmeren na DXA-HSA analizi).
Prediktori vertebralnih preloma: snizenje TV za 4cm u odnosu na mladost, odnos raspona
ruku 1 TV ve¢i od 0,010, prisustvo > 2 faktora rizika, prisutan rizik za pad (prema
pozitivnom testu “Ustani i idi”), SKM manji od 1.200, porast vrednosti FRAX

standardizovanog za vrednost SKM za VOP za jednu jedinicu, T-skor kuka <-2,5.

.Prediktori nevertebralnih preloma: prisustvo > 2 faktora rizika, porast vrednosti FRAX

standardizovanog na vrednost SKM za VOP za jednu jedinicu.Oko 70% Zena u
postmenopauzalnom periodu nema dovoljnu fizicku aktivnost. Ispitanice sa prelomima
su daleko manje fizicki aktivne (84,6%) u odnosu na ispitanice bez preloma (57,8%).

Test tandem stajanja, tandem hoda i test “Ustani i idi” moZe da izvede vecina ispitanica
mladih od 65 godina (83%, 77% 1 96%), a daleko manji broj starijih ispitanica (41%,
28% 1 67%). Postoje znacajne razlike u mogucnosti izvodenja ovih testova u odnosu na

postojanje preloma.
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15. Zene starije od 65 godina, koje nose naocare, imaju 1,7 puta veéi rizik da dozive pad u
odnosu na one koje ne nose naocare.

16.MFES se pokazao kao jednostavan, jasan, koncizan i lak instrument za upotrebu za
procenu sigurnosti i straha od pada tokom obavljanja klju¢nih svakodnevnih aktivnosti,
koje mogu biti kod starijih Zena povezane sa padom. Upitnik pokazuje dobar kvalitet i
visoku pouzdanost, a rezultati dobijeni od Zena koje su iskusile pad se znac¢ajno razlikuju

od onih koje nisu imale pad.
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SPISAK SKRACENICA

DXA- dvostruka X-zra¢na apsorpciometrija

SD- standardnih devijacija

SKM - skor kostane mikroarhitekture

FRAX- alatka za procenu desetogodisnjeg rizika za prelome

SZ.O- Svetska zdravstvene organizacija

EU- Evropska unija

mikro-CT - mikro-kompjuterizovana tomografija

HRpQCT- periferna kompjuterizovana tomografija visoke rezolucije

MSC - mezenhimalne stem cCelije

. TGF- B - transformiSu¢i faktor rasta-beta

. aFGF - kiseli faktor rasta fibroblasta

. bFGF - bazni faktor rasta fibroblasta

. BMU- osnovna multicelularna jedinica

. bFGF- fibroblastni faktor rasta

. PDGF- trombocitni faktor rasta

. IGF 1i II- insulinu sli¢an faktor rasta [ 1 Il

. ALP - alkalna fosfataza

. PGE2- prostaglandin E2

. BMP — kostani morfogeni¢ni protein

. PTH- Paratiroidni hormon

. PPARY2- peroksizomalni aktiviran proliferatorom receptor y2
. OC- osteokalcin

. BSP- kostani sijaloprotein

. RANK- receptorski aktivator nuklearnog faktora-kappaB
. RANKIL- receptorski aktivator nuklearnog faktora-kappaB ligand
. OPG- osteoprotegerin

. IL- interleukin

. TNF- faktor nekroze tumora

. TRAP- tartarat rezistentna kisela fosfataza

. M-CSF- faktor stimulacije kolonije makrofaga

. BMD- osnovna multicelularna jedinica

. MKG- mineralna kosStana gustina



33. ISCD- Medunarodno drustvo za klinicku denzitometriju
34. LSK- lateralni snimak kicme

35. HSA- analiza strukture kuka

36. NN- najuzi deo vrata femura

37. IT- intertrohanteri¢ni

38. FS -telo kuka, osovina butne kosti

39. 2D - dvodimenzionalni

40. FR - faktor rizika

41. HOPB - hroni¢na opstruktivna bolest plu¢a

42. CVI - cerebrovaskularni insult

43. DM tip L i II- dijabetes melitus tip I i 1T

44. HBI - hroni¢na bubrezna insuficijencija reumatoidni artritis
45. RA - reumatoidni artritis

46. OADE - degenerativni osteoartritis donjih ekstremiteta
47. GK - glikokortikoidi

48. KS - kortikosteroidi

49. ITM - indeks telesne mase

50. TV — telesna visina

51. TT - telesna tezZina

52. CNS - centralni nervni sistem

53. NHANES- baza podataka nacionalnog istrazivanja zdravlja i ishrane u
SAD

54. MFES - modifikovana skala pada

55. CSA - indeks otpora na kompresivno opterecenje

56. PD - periostealni dijametar

57. Z - otporni momenat na savijanje

58. CSMI — momenat inercije

59. CTh — debljina korteksa

60. ED - endokortikalni dijametar

61. BR - Indeks izvijanja

62. FES — upitnik procene pada

63. GDS-SF - gerijatrijska skala depresije-kratka forma
64. N - broj ispitanika

65. Min - minimalna vrednost na uzorku



66.
67.
68.
69.
70.
71.
72.
73.
74.
75.
76.
77.
78.
79.
80.
81.
82.
83.
84.
85S.
86.
87.
88.
89.
90.
91.
92.
93.
94.
9s.
96.
97.
98.
99.

Max - maksimalna vrednost na uzorku

IQR - interkvartilni rang

Med — medijana

F - frekfencija

%* - Hi kvadrat test,

df - stepeni slobode,

p - statistiCka znacajnost

FRAXMOP - desetogodisnji rizik za glavne osteoporoti¢ne prelome
FRAXHIP - desetogodisnji rizik za prelom kuka

FRAX-UK - desetogodi$nji rizik za sve prelome, zbirno
FRAXAdjSKM -vrednost FRAX-a prilagodena vrednos¢éu SKM
VOP - veliki osteoporoti¢ni prelomi

TUG - test “Ustani 1 idi”

Sn- senzitivnost

Sp — specifi¢nost

CSANN - indeks otpora na kompresivno opterecenje, regija NN
CSAIT - indeks otpora na kompresivno opterecenje, regija I'T
CSANN - indeks otpora na kompresivno opterecenje, regija FS
CSMINN - moment inercije, regija NN

CSMIIT - moment inercije, regija [T

CSMIIT - moment inercije, regija FS

ZNN - otporni momenat na savijanje, regija NN

ZIT - otporni momenat na savijanje, regija IT

ZFS - otporni momenat na savijanje, regija FS

CortNN - debljina korteksa, regija NN

CortlT - debljina korteksa, regija IT

CortFS - debljina korteksa, regija FS

BRNN - indeks izvijanja, regija NN

BRIT - indeks izvijanja, regija IT

BRFS - indeks izvijanja, regija FS

AAC skor - skor kalcifikacije zida aorte

V - vertebralni

NV - nevertebralni

V+NV - prisustvo i vertebralnog i nevertebralnog preloma



100. LDL - lipoproteini niske gustine

101. HDL - lipoproteini visoke gustine
102. IBD - inflamatorna bolest creva

103. CD - Kronova bolest

104. UC - ulcerozni colitis

105. PHPT - primarni hiperparatireoidizam
106. GK- glikokortikoidi

107. KS - kortikosteroidi

108. LS — lumbalna kicma

109. ESCEO - evropsko udruzenje za klinicke i ekonomske aspekte
osteoporoze i osteoartritisa

110. N-1 R Square - Nage-lkerke R Square



PRILOZI

Prilog br. 1 THE MODIFIED FALLS EFFICACY SCALE
Adapted from Tinetti et al, 1990; Hill et al, 1996.

On a scale of 0 to 10, rank how confident are you that you can do each of these activities
without falling, with 0 meaning ‘not confident/not sure at all’, 5 being ‘fairly
confident/fairly sure’, and 10 being ‘completely confident/completely sure’.

Note

If you have stopped doing the activity at least partly because of being afraid of falling,
score 0.

If you have stopped an activity purely because of a physical problem, leave that item
blank (these items are not included in the calculation of the average MFES score).

If you do not currently do the activity for other reasons, please rate that item based on
how you perceive you would rate if you had to do the activity today.

Not confident Fairly Completely
at all confident  confident

01 2 3 4 5 6 7 8 9 10
N I I N O O B

1. Get dressed and undressed (N I S e S I B B
2. Prepare a simple meal o1 1 3 1 1 1 |10
3. Take a bath or shower I I I N A A B U
4. Get in/out of chair ¢ % | | | | 10

5. Get in/out of bed | | | | |10

6. Answer the door or telephone

7. Walk around inside of house

&. Reach into cabinets or closet

9. Light housekeeping

10. Simple shopping

11. Using public transport

12. Crossing roads

o o e re  rwoo e ™ o r°

o —on —n —en —n —on Hon N HSh
—_
e}

Light gardening or hanging out
washing*

<




Using front or rear steps at home () 5 10

Average score/item rated = rveeree I

* rate most commonly performed of these activities.

Prilog br. 2 GERIJATRIJSKA SKALA ZA DEPRES1JU (KRATKA FORMA)

Izaberite odgovor koji najbolje opisuje kako ste se osecali tokom prethodne nedelje:
1. Da li ste u osnovi zadovoljni vasim zivotom? DA / NE

2. Dali ste izgubili mnoga vasa interesovanja ili prestali da se bavite mnogim
aktivnostima? DA / NE

3. Dali ose¢ate da Vam ja Zivot prazan? DA / NE

4. Dali Vam je Cesto dosadno? DA / NE

5. Da li ste ve¢i deo vremena dobro raspolozeni? DA / NE

6. Da li strahujete da ¢e Vam se dogoditi nesto loSe? DA / NE
7. Da li se najveci deo vremena osecate srecno? DA / NE

8. Da li se Cesto osecate bezpomoc¢no? DA / NE

9. Da li viSe volite da ostanete kod kuce ili izadete napolje i dozivite nove stvari? DA /
NE

10. Da li imate utisak da imate viSe problema sa pam¢enjem u poredenju sa ve¢inom? DA
/ NE

11. Da li mislite da je sada divno biti ziv? DA /NE

12. Da li se osecate prilicno beskorisnim ovakvi kakvi ste sada? YES /NO
13. Da li osecate da imate puno energije? DA / NE

14. Da li osecate da je Vasa situacija beznadezna? DA / NE

15. Da li mislite da je ve¢ini ljudi bolje nego Vama? DA /NE
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Izjava o koriSéenju

Ovlaséujem Univerzitetsku biblioteku ,Svetozar Markovi¢* da u Digitalni repozitorijum
Univerziteta u Beogradu unese moju doktorsku disertaciju pod naslovom:

“PARAMETRI KOSTANE STRUKTURE | SNAGE U PROCENI RIZIKA ZA PRELOM
KOD ZENA U POSTMENOPAUZALNOM PERIODU"

koja je moje autorsko delo.

Disertaciju sa svim prilozima predao/la sam u elektronskom formatu pogodnom za
trajno arhiviranje.

Moju doktorsku disertaciju pohranjenu u Digitalni repozitorijum Univerziteta u Beogradu
mogu da koriste svi koji poStuju odredbe sadrzane u odabranom tipu licence Kreativne
zajednice (Creative Commons) za koju sam se odlucio/la.

1. Autorstvo

2. Autorstvo - nekomercijalno

3. Autorstvo — nekomercijalno — bez prerade

4. Autorstvo — nekomercijalno — deliti pod istim uslovima
5. Autorstvo — bez prerade

6. Autorstvo — deliti pod istim uslovima

(Molimo da zaokruzite samo jednu od Sest ponudenih licenci, kratak opis licenci dat je
na poledini lista).

Potpis doktoranda

[y | €3

U Beogradu, __ {2 )

el B ley
J



1. Autorstvo - Dozvoljavate umnoZavanje, distribuciju i javno saopStavanje dela, i
prerade, ako se navede ime autora na nacin odreden od strane autora ili davaoca
licence, ¢ak i u komercijalne svrhe. Ovo je najslobodnija od svih licenci.

2. Autorstvo — nekomercijaino. Dozvoljavate umnozavanje, distribuciju i javno
saopétavanje dela, i prerade, ako se navede ime autora na nacin odreden od strane

sibmra il Adavimmans iansman Mua liraman o Aaeali Lrmmmmrmiialon nimeabeabo Aala

ﬂululﬂ I!I uuvaul-a II\-ElI\-U uva iiCenca ne UULUfUleVd RUNICILGjainiv IJ}JUUUUU ucia.

3. Autorstvo - nekomercijalno — bez prerade. Dozvoljavate umnoZavanje, distribuciju i
javno saopstavanje dela, bez promena, preoblikovanja ili upotrebe dela u svom delu,
ako se navede ime autora na nacin odreden od strane autora ili davaoca licence. Ova
licenca ne dozvoljava komercijalnu upotrebu dela. U odnosu na sve ostale licence,
ovom licencom se ograni¢ava najveci obim prava kori§¢enja dela.

4. Autorstvo - nekomercijalno — deliti pod istim uslovima. Dozvoljavate umnoZavanje,
distribuciju i javno saop$tavanje dela, i prerade, ako se navede ime autora na nacin
odreden od strane autora ili davaoca licence i ako se prerada distribuira pod istom ili
sliénom licencom. Ova licenca ne dozvoljava komercijalnu upotrebu dela i prerada.

5. Autorstvo — bez prerade. Dozvoljavate umnozavanje, distribuciju i javno
saopstavanje dela, bez promena, preoblikovanja ili upotrebe dela u svom delu, ako se
navede ime autora na nacin odreden od strane autora ili davaoca licence. Ova licenca
dozvoljava komercijalnu upotrebu dela.

6. Autorstvo - deliti pod istim uslovima. Dozvoljavate umnozavanje, distribuciju i javno
saopstavanje dela, i prerade, ako se navede ime autora na nacin odreden od strane
autora ili davaoca licence i ako se prerada distribuira pod istom ili slicnom licencom.
Ova licenca dozvoljava komercijainu upotrebu dela i prerada. Slicna je softverskim
licencama, odnosno licencama otvorenog koda.



