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Apstrakt

UVOD: Aktuelna strategija skrininga populacije u veéine Evropskih zemalja u cilju iden-
tifikacije osoba sa osteoporotskim prelomom (OP) i za utvrdivanje stepena rizika od
prethodnog fragilnog preloma kosti (PFP) se vrsi u skladu sa odlukama Medunarodne fon-
dacije za osteoporozu (IOF) i Centra Svetske Zdravstvene Organizacije za metabolicka
obolenja kostiju (NOGG) u Sefildu, Velika Britanija.

CILJ RADA: Cilj ove studije je bio da se ispita efikasnost FRAX® klinickog instrumenta
za procenu predvidanja osteoporotskog preloma sa koriséenjem klini¢kih faktora rizika
(CRFs) i nalaza mineralne gustine koStane mase (BMD) aksijalne DXA osteodenzitometri-
je.

METODE RADA: Retrospektivna opservaciona transverzalna studija je obuhvatila 535
osoba sa BMD nalazom centralne DXA osteodenzitometrije L1-L4 ki¢me i kuka, koje su
uporedo obradene i putem FRAX® klini¢kog instrumenta u periodu od 2006-2010 godine.
Od deskriptivnih metoda koriséeni su: apsolutni i relativni brojevi, mere centralne tenden-
cije (aritmeticka sredina, medijana) i mere disperzije (standardna devijacija, interval), kao
i distribucija frekvencija obelezja posmatranja i procentualni prikaz istih.Od analitickih
metoda primenjen je parametarski t-test za dva nezavisna uzorka, a od neparametarskih
testova, koriséeni su: Hi-kvadrat test, Wilcoxon-Mann-Whitney U test i kvantifikacija var-
ijabli unakrsnim odnosom (odds ratio).

REZULTAT: Ispitivanjem znacajnosti razlike vrednosti T skora osoba zenskog pola < -2.5
SD (157; 44.6%) sa 1 bez najceséih CRFs (6 od 8) iz FRAX® klinickog instrumenta
utvrdena je visoka statistiCka znacajnost (p<0,01) za rizik od nastanka OP prema dobu >65
godina samo prema vrednostima na kuku (-2.691+0.871 SD; Z= -3.112), za BMI <19
(kg/m?) prema vrednostima i na ki¢mi (-3.646+1.362 SD; Z=-2.618) i kuku (-3.608+0.735
SD; Z= -4.372), a podatak o pozitivnom familijarnom prelomu (FP) samo na kuku (-
2.816+0.926 SD; Z=-1.961) sa statistickom znacajnoscu p<0,05. Povecanje broja CRFs za
jedan smanjuje vrednost T skora u proseku za 0,4 SD. Samo kod povecanja CRFs sa 2 na
3 postoji visoka statisticka znacajnost p<0,01 T skora i na ki¢mi (Z= -0.746) i na kuku
(t=3.063) za povecanje verovatnode nastanka patoloskog preloma, a kod poveéanja CRFs
sa 3 na 4 za T skor dobijen samo na ki¢mi (Z= -0.468). Zene povecanog rizika za PFP (195;
55.4 %) poseduju visoku statisticCku znacajnost p<0,01 samo prema T skoru mereno na
kuku (-1,740+0.482 SD; Z=-3.705). Testiranjem razlike proporcija, medutim nije ustanovl-
jena statisticka znacajnost (p>0,05) medu zenama visoke (28.7%) i srednje (20.5%) rizi¢ne
grupe koje su ve¢ zadobile PFP kosti. Kvantifikacijom varijabli unakrsnim odnosom, osobe
sa CRFs inizim vrednostima T skora na L1-4 imaju 4 puta, a osobe sa vrednostima T skora
kuka ¢ak 25 puta veéu Sansu za nastanak OP u odnosu na osobe bez CRFs i sa boljim BMD
nalazom.

ZAKLJUCAK: Primenjeni model obezbeduje zadovoljavajuci okvir koji poboljsava pro-

cenu rizika fragilnog preloma integracijom klini¢kih faktora rizika iz FRAX® klini¢kog
instrumenta i nalaza mineralne gustine kostane mase aksijalne DXA osteodenzitometrije.
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* Rad je usmeno saopsten na 11. Kongresu Fizijatara Srbije sa medunarodnim
uéeséem odrzanog na Zlatiboru, SB Cigota od 19-22.maja 2011. godine.
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UvoD

Krajnje nepozeljna posledica postmenopauzalne osteo-
poroze je patoloski prelom kosti izazvana malom traumom.
Osteoporotski prelomi (OP) su znacajno zastupljeni u mor-
biditetu i mortalitetu populacije [1]. Rizik od preloma je vezi
medu Zenama sa nizom mineralnom koStanom gustinom
(BMD) sa tendencijom porasta stope kod osoba starijih od
65 godina [2]. Individualni rizik loma je zbir sklonosti
odnosno genetske predispozicije i pada kvaliteta kostanog
tkiva [31. Aktuelna strategija skrininga populacije u veéine
Evropskih zemalja u cilju identifikacije osoba sa OP i za
utvrdivanje stepena rizika od prethodnog fragilnog preloma
kosti (PFP) se vrsi u skladu sa odlukama Medunarodne fon-
dacije za osteoporozu (IOF) i Centra Svetske Zdravstvene
Organizacije za metabolicka obolenja kostiju (NOGG) u
Sefildu, Velika Britanija [4]. Postoje dva pristupa donosenja
odluke za dijagnostiku i pocetak leCenja osteoporoze. Prvi
pristup koristi BMD kao intervencioni prag, a drugi algori-
tam integriSe klinicke faktore rizika za fragilni prelom sa ili
bez informacija o BMD na osnovu verovatnoée o prelomu
izveden iz FRAX® (www.shef.ac.uk / FRAX) klinickog
instrumenta [5]. Preporuka SZO za procenu rizika preloma
pomocu FRAX® klini¢kog instrumenta se ogleda u odre-
divanju desetogodisnje verovatnocée glavnih osteoporotskih
preloma (ki¢ma, kuk, podlaktica, ramenjaca) i kuka. Uprkos
Siroko prihvacenom modelu za procenu verovatnoce OP,
FRAX® algoritam, kao i BMD ne treba posmatrati kao zlat-
ni standard u dijagnostici. Kriticki treba uvazavati njihova
ograni¢enja i prednosti. Shodno tome, zakljucci klini¢kih
istrazivanja poslednjih nekoliko godina favorizuju holisti¢ki
i individualno prilagoden pristup procene rizika za nastanak
patologkog preloma [36.7],

CILJ RADA

Cilj ove studije je bio da se ispita efikasnost FRAX®
klinickog instrumenta za procenu predvidanja osteoporot-
skog preloma sa kori§éenjem klinickih faktora rizika (CRFs)
i nalaza mineralne gustine koStane mase (BMD) aksijalne
DXA osteodenzitometrije.

METODE RADA

U retrospektivhom opservacionom transverzalnom
istrazivanju uporedivana je znaCajnost razlike mineralne
kosStane gustine osoba sa i bez klinickih faktora rizika u cilju
procene verovatnode nastanka osteoporotskog preloma
kosti.

Studijska grupa

U Specijalnoj bolnici za rehabilitaciju ,,Banja Kanjiza“ u
Kanjizi u periodu od 2006-2010 godine kod 3429 osoba je
utvrdena BMD centralnom DXA osteodenzitometrijom na
L1-L4 ki¢mi i kuku. Studija je obuhvatila 535 ispitanika sa
BMD nalazom koji su uporedo obradeni i putem FRAX®
klinickog instrumenta (University Medical Center at
Princeton, New Jersey, Dexa/bone densitometry patient
questionnaire _January 2010. doc).

Dijagnostika
Svim pacijenetima BMD je utvrden na DXA osteodenz-
itometru, tip aparata - Hologic Explorer S/N 90647.

Statisticka obrada podataka

U ovoj studiji koriSéene su deskriptivne i analiticke sta-
tisticke metode.

Od deskriptivnih metoda koriséeni su: apsolutni i rela-
tivni brojevi, mere centralne tendencije (aritmetic¢ka sredina,
medijana) i mere disperzije (standardna devijacija, interval),
kao i distribucija frekvencija obelezja posmatranja i procen-
tualni prikaz istih.

Od analitickih metoda primenjen je parametarski t-test
za dva nezavisna uzorka, a od neparametarskih testova,
koriséeni su: Hi-kvadrat test, Wilcoxon- Mann-Whitney U
test i kvantifikacija varijabli unakrsnim odnosom (odds
ratio).

REZULTATI

Osnovna obelezja ispitanika prikazana su u Tabeli 1.
Podaci ukazuju da je prakti¢no jednak broj osoba sa normal-
nim BMD i sa visokim rizikom za OP. Svaka 3 Zena posedu-
je visok rizik za OP i to u vecem broju medu mladim od 65
godina, a kod muskaraca svaka 4 osoba pokazuje ovu pato-
losku osobinu kostanog tkiva. Ucestalost zena sa poveéanim
rizikom za OP je najveca u dobnom intervalu od 61-70 god-
ina, 59 (37,6%) i u rasponu starosne dobi od 51-60 godina,
49 (31,3%), ali bez statisti¢ke znacajnosti medu grupnim
intervalima (x*=0,75 p>0,05), Dijagram 1. Nakon zenskog
pola (157, 95.1%) i godina starosti >65 godina (71, 45.2%)
kao najceséi primarni riziko faktor za nastanak OP sledi
pusenje (58, 36.9%) Dijagram 2. Ispitivanjem znacajnosti
razlike vrednosti T skora osoba zenskog pola < -2.5 SD
(157; 44.6%) sa i bez najcescih CRFs (6 od 8) iz FRAX®
klinickog instrumenta utvrdena je visoka statisticka zna-
¢ajnost (p<0,01) za rizik od nastanka OP prema dobu >65
godina samo prema vrednostima na kuku (-2.691+0.871 SD;
Z= -3.112), za BMI <19 (kg/m?) prema vrednostima i na
ki€mi (-3.646+1.362 SD; Z= -2.618) i kuku (-3.608+0.735
SD; Z=-4.372), a podatak o pozitivnom familijarnom prelo-
mu (FP) samo na kuku (-2.816+0.926 SD; Z=-1.961) sa sta-
tistickom znacajnoséu p<0,05 (Tabela 2). Povecanje broja
CRFs za jedan smanjuje vrednost T skora u proseku za 0,4
SD. Samo kod poveéanja CRFs sa 2 na 3 postoji visoka sta-
tisticka znacajnost p<0,01 T skora i na ki¢mi (Z= -0.746) i
na kuku (t test 3.063) za povedanje verovatnode nastanka
patoloskog preloma, a kod povecanja CRFs sa 3 na4za T
skor dobijen samo na ki¢mi (Z= -0.468), Tabela 3. Zene sa
povecanim rizikom za PFP (195; 55.4 %) poseduju visoku
statistiCku znacajnost p<0,01 samo prema T skoru mereno
na kuku (-1,740+£0.482 SD; Z=-3.705), Tabela 4. Testi-
ranjem razlike proporcija, medutim nije ustanovljena sta-
tisticka znacajnost (p>0,05) medu zenama visoke (28.7%) i
povecane (20.5%) rizi¢ne grupe koje su ve¢ zadobile PFP
kosti (Tabela 4). Kvantifikacijom varijabli unakrsnim odno-
som, osobe sa CRFs 1 nizim vrednostima T skora na L1-4
imaju 4 puta, a osobe sa vrednostima T skora kuka ¢ak 25
puta vedu Sansu za nastanak OP u odnosu na osobe bez
CRFs i sa boljim BMD nalazom.

DISKUSIJA

Za nama je od strane SZO deklarisani projekat “Dekada
bolesti kostano-zglobnog aparata 2000-2010.” Nesumnjivo,
posvecena je do sada nevidena paznja i ulozen ogroman trud
ka unapredenju dijagnostike, lecenju i rehabilitaciji osoba sa
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postmenopauzalnom osteoporozom kao najrasprostranjeni-
jom metaboli¢kom osteopatijom [ 6:8.9.10],

Cilj ove studije bio je da pokaze u kojoj meri uticu
klinicki faktori rizika na krhkost kostiju, odnosno na gubitak
kostane mase. Suverena dijagnoza a samim tim i definisanje
osteoporoze danas se jos uvek zasniva na aksijalnom DXA
merenju BMD, mada je bilo Spekulacija da na kvalitet kosti
uticu i drugi bioloski mehanizmi osim mineralne gustine.
Schuit i saradnici u Roterdam studiji navode da samo 44%
nevertebralnih preloma se javlja kod Zena sa DXA po-
tvrdenom osteoporozom, dok se ve®ina ovih preloma javlja
kod Zena sa boljom mineralizacijom kosti [11], §to je po-
tvrdeno 1 u postavljenom istrazivanju (Tabela 4). Testi-
ranjem razlike proporcija ustanovljena je samo klinicka a ne
i statisticka znaCajnost (p>0,05) medu Zzenama visoke
(28.7%) 1 srednje (20.5%) riziéne grupe koje su vec zadobile
fragilni prelom kosti, zbog toga osteopeni¢ne Zene imaju
Sansu 50:50 za nastanak patoloskog preloma.

Ova cinjenica naglasava potrebu za holistickim pris-

tupom u proceni rizika loma. Uprkos Sirokoj prihvadenosti
FRAX® algoritma - klini¢ki instrument je ustolicen veé u
25 zemalja Sirom sveta - ne treba ga posmatrati kao zlatni
standard, niti BMD nalaz koristiti nekriticki u evaluaciji
bolesnika bez uvazavanja svojih ogranicenja, kao i njegove
prednosti [3.7:12,13,14] " {J struénom radu je potvrdena posto-
janost visoke pouzdanosti FRAX® klini¢kog instrumenta od
89,3% : 100% u odnosu na kvantifikovani nalaz mineralne
gustine kostane mase dobijen aksijalnom DXA osteodenzit-
ometrijom.

Interakcija faktora rizika za nastanak patoloskog prelo-
ma, posmatrano u ovom radu (Tabela br. 3), mogu da ukazu
da gubitak koStane mase vec kod mladih (<65 godina),
radno aktivnih Zena odrazava realno ,zdravlje® kostiju
(Tabela br.1). Medutim, od CRFs samo nizak BMI pokazuje
statisti¢ki znacajno visok T skor na ki¢mi i kuku, a Zivotna
dob >65 godina i FP samo na kuku (Tabela br.2), §to se
uocava i u studiji Sirole i saradnika [3]. Od $tetnih uticaja

Tabela 2. Analiza znacajnosti razlike KFR i T skora

Tabela 1. Broj i osnovna obelezja ispitanika
parametar (x2) p TL1-4  WMW (Z) p T kuk WMW (Z) p
mean SD mean SD
ol 7 p<0.01 p>0.05 p>0.05
parametar visok rizik OP | povecan rizik OP | bez rizika OP | ukupno | p pel_Z 136.4 == 0.233 (1) == 0.196 oo
M . C1>C2  -zem vase C>Q2 o
br. ispitanika 165 (30.8%) 208 (38.9%) | 162 (30.3%) 535 dob <65 p>0.05 o p>0.05  Lupum p<0.01
Tk | 157G13%) | 195088 | 100 | 302 65 16 g e V90 mes o 3
pol ' BMI <19 P00l eg e P<0.0L oo p<0.01
muzki 8 (24.2%) 13(39.4%) 12(36.2%) | 33 (6.2%) 18 1076 gopy  awmem  L618  @mam TUTCT 4372 oo
ene<65g. | 86(54.8%) PFP DA P<001 g gam P>0.05 e 0am p>0.05
starost =163 _NE 27.7 I i 1,316 c-czome e v -0.500 o
>0.05 - -
ene>65g. | 71(45.2%) F
g FP DA P00l o ism PP0.05  uug e
NE 917 C2>C1 s 0152 c<cion 2435 0850 -1.961 p=0.ls
N DA P<0.01 o P>0.05  Luum p>0.05
Dijagram 1. Distribucija Zena sa visokim rizikom za OP prema dobnim grupama NE 10.2 c2>C1 2918 0921 Ay e 2432 082 AR e
MP = p<0.01 0 poe P>0.05 L p>0.05
o =35 30.4 st s 05t -1.081  ciecz:o44 s 055 -0.072 o
59 (37.6%)
60 ey Tabela 3. Poredenje broja KFR i T skora
49 (31.3%)
. 50 AR parametar TL4 WMW (2) T kuk t test
= 40 mean SD mean SD
2
g
g
= 30 1 26
20
-3.071 0.579 -1.900 0.374
10 4(25%) 3(1.9%) KR | 2] 61 0746 3.063
p<0.01 p<0.01
0 e - i 3 48 | -2.807 1.074 -2.650 0.760
g 4 5 e -0.468
41-50 51-60 61-70 71-80 >80 be pe.01 1.20.33
pacjenata | 4 20 -2.825 1.297 2780 0571 | P**
godine Zivota p>0.05 0.285
p=>0.05
5 3 -2.300 2.251 -3.100 0.793
Dijagram 2. Uestalost faktora rizika odgovornih za nastanak OP
6 1
157 (95.1%)
Tabela 4. Poredenje PFP kod Zena sa visokim i povecanim rizikom za QP
8
g 71 (45.2%)
s T skor S,
) 58(36.9%) o152
g 45 (28.7%) o parametar f % x| p W [ww] o s | waw | o t
= 13 (8.3%) mean 5D @ mean SD @
=
21 (13.4%) pA) | 45087 -2sm3 Lae 2569 .m0
<ool 1.316 | p>0.05 0.500 | p=0.05
o NE | 112 il Ll IO QL | e naes Gz
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. ; DA | 40020.5) 1175 0815 -1.740 0.482 pro.08
5 _\é§ @§ & p@% <001 p>0.05 pe0.01
L1128 -3.705
& $ § i@f 3\\5‘ f' NE@) | ssirony | | een | e ares <2 [ o gane e
< 53_ &

Klimo A. MD-Medical Data 2011;3(4): 361-365




364

MD MEDICAL DATA Vol.3 NO4 / Dec 2011.

okoline pusenje kao promenljiv CRFs je najcesci izrabljivaé
kosti (Dijagram br.2). U svojim ranijim istrazivanjima
Klimo A, kao i Olmos J.M.M. su medu brojnim studijama
potvrdili navedenu ¢&injenicu [15:16], T-rezultat je bio snazno
prediktivan za prelome kod Zena u visokoj rizi¢noj grupi.
Kvantifikacijom varijabli unakrsnim odnosom (odds ratio),
osobe sa potvrdenim CRFs i visim vrednostima T skora na
L1-4 segmentu kicme imaju 4 puta, a sa T skorom na kuku
¢ak 25 puta vecu Sansu za nastanak OP u odnosu na osobe
bez CRFs i sa boljim BMD nalazom

ZAKLJUCAK

Rezultati ovog istrazivanja su pokazali da aksijalno
DXA merenje mineralne gustine koStane mase ne moze u
potpunosti objasniti krhkost kostiju kod peri- i post-
menopauzalnih Zena bez doprinosa drugih pratecih faktora
rizika. A da moze otkriti razlike u odgovoru na faktore rizika
za osteoporotski prelom.

Abstrakt

INTRODUCION: The actual strategy of screening the population in the majority of
the European countries with the aim to identify the individuals who have osteoporotical
fractures (OF) and to establish the degree of the risk of previous fragility fracture (PFF) is
carried out according to the decisions of the International Osteoporosis Foundation (IOF)
and the WHO Collaborating Centre for Metabolic Bone Diseases, University of Sheftield
Medical School, Sheffield, UK.

OBJECTIVE: The aim of this study was to examine the efficiency of FRAX® clinical
instrument used for estimating forecasts of fractures caused by osteoporosis using clinical
risk factors (CRFs) and the medical report of the bone mineral density (BMD) of axial
DXA osteodensitometry.

METHODS: The retrospective observational transverse study covered 535 people
with BMD reports of central DXA osteodensitometry L1-L4 of the spine and hip, which
are parallel processed with FRAX® clinical instrument, too, during the period of 2006-
2010. Of the descriptive methods the following were used: absolute and relative numbers,
measures of central tendency (arithmetic mean, median) and the measures of dispersion
(standard deviation, interval), as well as the distribution of frequency of the observed
attributes, and the percentage display of these. Of the analytical methods the parametrical
t-test for two independent samples is applied, and of nonparametric tests the following
were used: Hi-square test, Wilcoxon-Mann-Whitney U test and the cross-ratio quantifica-
tion of variables (odds ratio).

RESULTS: Researching the significance of the difference of the value of the T score
among females <-2.5 SD (157; 44.6%) with or without the most frequent CRFs (from 6 to
8) from FRAX® clinical instrument, high statistical significance (p<0.01) of OF risk is
established towards the age of >65, only considering the hip values (-2.691+0.871 SD; Z=-
3.112), for BMI <19 (kg/m? ), according to both the spine (-3.646+1.362 SD; Z=-2.618)
and the hip values (-3.608+0.735 SD; Z=-4.372), and the information about positive famil-
iar fracture (FF) only at the hip (-2.816+0.926 SD; Z=-1.961) has a statistical significance
of p<0.05. The CRFs number increasing by one decreases the T score value for 0.4 SD in
average. Only when the CRFs number increases from 2 to 3 there is a high statistical sig-
nificance, p<0.01, of the T score both at the spine (Z=-0.746) and at the hip (t=3.063) for
the probability of occurrence of pathological fracture. When the CRFs number increases
from 3 to 4, the T score of the spine only is Z=-0.468. Female population with increased
PFF risk (195; 55.4%) have high statistical significance p<0.01 only according to the T
score measured at the hip (-1.740+0.482 SD; Z=-3.705). However, testing the difference
of proportion a statistical significance was not established (p>0.05) among women of high
risk group (28.7%), and medium (20.5%) risk group, who have already suffered PFF.
Cross-ratio quantification of variables, people with CRFs and lower values of the T score
at L1-L4 have four times, and people with the values of T score at the hip even 25 times
greater chance of developing OF in relation to people withut CRFs and with a better BMD

report.

CONCLUSION: The applied model provides a satisfactory framework that improves
the fragile fracture risk assessment integrating clinical risk factors from the instrument

FRAX® clinical instrument and the reports of bone mineral density of axial DXA osteo-

densitometry.
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