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Osteoporoza je veliki i rastući javnozdravstveni pro-
blem u populaciji koja je sve starija. Najvažnije kliničke 
posljedice i ekonomski teret bolesti su frakture. Brojni čim-
benici rizika su povezani s frakturama kao što su: niska 
koštana masa, hormonalni poremećaji, pozitivna osobna i 
obiteljska anamneza fraktura, niska tjelesna težina, primje-
na nekih lijekova (npr. glukokortikoida), pušenje cigareta, 
pretjerana konzumacija alkohola, niska razina tjelesne ak-

tivnosti, nedostatna razina D vitamina i smanjeni unos kal-
cija. U ovom su epidemiološkom pregledu izneseni podaci 
o učestalosti, važnosti pojedinih čimbenika rizika i utjecaju 
osteoporoze i osteoporotskih fraktura. Objektivno mjerenje 
mineralne gustoće kosti s kliničkom procjenom čimbenika 
rizika pomaže nam identifi cirati bolesnike koji će imati 
koristi od prevencije i liječenja, te u konačnici smanjiti 
morbiditet i mortalitet povezan s osteoporotskim frakturama.
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Summary
Osteoporosis represents a major and increasing 

public health problem with the aging of population. Ma-
jor clinical consequences and economic burden of the dis-
ease are fractures. Many risk factors are associated with 
the fractures including low bone mass, hormonal disorders, 
personal and family history of fractures, low body weight, 
use of certain drugs (e.g. glucocorticoids), cigarette smo-
king, elevated intake of alchohol, low physical activity, 

insuffi cient level of vitamin D and low intake of calcium. 
This epidemiological review describes frequency, importan-
ce of risk factors and impact of osteoporosis and osteoporotic 
fractures. Objective measures of bone mineral density along 
with clinical assessment of risk factors can help identify 
patients who will benefi t from prevention and interven-
tion efforts and eventually reduce the morbidity and morta-
lity associated with osteoporosis-related fractures.
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Uvod
Osteoporoza je bolest karakterizirana gubitkom 

koštane gustoće i propadanja mikroarhitekture kostiju, 
što rezultira povećanim rizikom za prijelome (1). Najčeš-
ća je metabolička bolest razvijenog svijeta koja ima izu-
zetno veliko javno-zdravstveno značenje. Procjenjuje se 
da osteoporozu ima najmanje 200 milijuna žena u svijetu, 
odnosno da u Europi više od 30% žena dobi ≥50 godina 
ima osteoporozu prema defi niciji Svjetske zdravstvene 
organizacije (2). Iako ima više tipova osteoporoze naj-
važnija je postmenopauzalna osteoporoza, za koju je izvjes-
no da će biti sve veći zdravstveni problem, jer je stanov-
ništvo, poglavito u razvijenim zemljama, sve starije.

Osteoporoza kao takva nema simptoma sve do po-
jave najvažnije posljedice, prijeloma. Zato se osteoporoza 

naziva “tiha epidemija”. Broj osteoporotskih fraktura u 
Europi je za 2000. god. procijenjen na 3,79 milijuna (3). 
Doživotni rizik za bilo koju frakturu u žena dobi >50 
godina je viši od 40%, a za frakturu kuka je viši od kom-
biniranog rizika za karcinome dojke, jajnika i endomet-
rija (4). Epidemiologija prijeloma ima sličan tijek kao 
gubitak koštane mase.

Nacionalna zaklada za osteoporozu iz SAD-a (Na-
tional Osteoporosis Foundation) procjenjuje da je više 
od 90% fraktura kuka i kralježnice uzrokovano osteopo-
rozom (5). Procjena raspodjele fraktura prema lokaliza-
ciji je sljedeća: vertebralne 45%, proksimalni femur 16%, 
distalna podlaktica 16%, ostale (zdjelica, nadlaktica, reb-
ra) 20-25% (6).
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Čimbenici rizika
Kao i za većinu bolesti i za osteoporozu postoje 

brojni čimbenici rizika. Najvažniji čimbenici rizika za 
osteoporotske frakture su oni koji su povezani s niskom 
koštanom masom kao što su: ženski spol, bijela ili žuta 
rasa, prerana menopauza, primarna ili sekundarna ame-
noreja, odnosno hipogonadizam u muškaraca, te dugo-
trajna imobilizacija, niski unos kalcija i niska razina D 
vitamina. Drugi čimbenici imaju utjecaj iznad i/ili izvan 
BMD-a, a to su: dob, niska tjelesna težina, prethodne 
frakture, pozitivna obiteljska anamneza frakture kuka, 
pušenje, pretjerana konzumacija alkohola, ubrzana pre-
gradnja kosti, slab vid, neuromuskularni poremećaji, te-
rapija glukokortikoidima (7). Osim navedenih identifi ci-
rani su brojni čimbenici koji se odnose na tzv. sekundarnu 
osteoporozu, a širi popis je naveden u tablici. Bolesti i 
poremećaje možemo podijeliti na endokrinološke, gas-
trointestinalne, koštane srži, vezivnog tkiva, bubrežne, 
mješovite i one povezane s uzimanjem lijekova, te neka 
stanja i navike (8).

Najrobustnijim čimbenicima drže se: starija dob i 
osobna anamneza prethodne frakture, kao i niski indeks 
tjelesne mase (body mass index-BMI), dugotrajna tera-
pija glukokortikoidima, pušenje cigareta, pretjerana kon-
zumacija alkohola, ubrzana pregradnja kosti i obiteljska 
anamneza frakture kuka (3).

Mineralna gustoća kosti
Niska koštana masa, izražena kao mineralna gus-

toća kosti (BMD - bone mineral density) je najvažniji 
čimbenik rizika osteoporotske frakture. Drži se da je 
BMD jednak ili čak bolji prediktor fraktura nego je krvni 
tlak za moždani udar ili kolesterol za infarkt miokarda 
(9). Tijekom života BMD vrata femura se smanjuje 58% 
u žena i 39% u muškaraca, a u intertrohanternoj regiji 
53% u žena i 35% u muškaraca (10). Prema defi niciji 
Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) osteoporozom 
se smatra T-vrijednost, izračunata mjerenjem gustoće 
kosti dvoenergetskom apsorpcijom X-zraka (DXA-om), 
manja od -2,5 SD. U stvarnom životu ne postoji ta gra-

Tablica. Uzroci sekundarne osteoporoze (prilagođeno prema 8)
Table. Causes of secondary osteoporosis (adjusted to 8)

Koštana srž

Leukemija i limfomi
Multipli mijelom

Metastatski karcinom
Hemokromatoza

Sistemska mastocitoza
Talasemija
Hemofi lija

Gaucherova bolest
AIDS/HIV

Gastrointestinalni

Malapsorpcijski sindrom
Celijakija

Upalne bolesti crijeva
Gastrektomija (totalna i djelomična)

Resekcija crijeva
Primarna bilijarna ciroza

Ostale ciroze
Kronična opstruktivna žutica

Hemokromatoza

Bubrežni

Hiperkalcijurija
Renalna osteodistrofi ja

Tubularna acidoza

Bolesti vezivnog tkiva

Reumatoidni artritis
Ankilozantni spondilitis

Osteogenesis imperfecta
Marfanov sindrom

Ehler-Danlosov sindrom
Homocistinurija

Endokrinološki

Hipogonadizam
Hiperprolaktinemija

Hipotalamična amenoreja
Anorexia nervosa

Prijevremeni i primarni gubitak
funkcije jajnika

Hipertireoidizam
Hiperparatireoidizam

Hiperkortizolizam
Nedostatak (rezistencija) D vitamina

Mješoviti poremećaji

Amiloidoza
Multipla skleroza

Porfi rija

Lijekovi

Glukokortikoidi
Heparin
Aluminij

Antikonvulzivi
Imunosupresivi

Litij
Tamoksifen (premenopauzalne žene)

Hormoni štitnjače (visoka doza)
Agonisti gonadotropina

Stanja i navike

Imobilizacija
Gubitak tjelesne težine

Pušenje
Alkohol (velika konzumacija)

Totalna parenteralna prehrana
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nica, već se radi o kontinuiranom povišenju rizika sa 
smanjenjem vrijednosti BMD-a. Rezultati brojnih epide-
mioloških studija su pokazale jaku povezanost rizika za 
frakture i vrijednosti BMD-a, mjerenog DXA-om (11). 
Pregledom literature kliničkih istraživanja antiresorpcij-
skih terapija regresijskim modelom je nađeno da poveća-
nje mineralnog koštanog sadržaja u području kuka od 
5% dovodi do smanjenja rizika prijeloma za 50% (12). 
U meta-analizi 12 kohortnih studija s oko 39.000 muška-
raca i žena vrijednost BMD-a vrata femura je jaki predik-
tor frakture kuka, a slabije svih fraktura i svih osteoporot-
skih fraktura, te ovisi o dobi (13). Ipak, u recentnoj pro-
spektivnoj epidemiološkoj studiji čimbenika rizika u 
Danskoj, na više od 5.500 postmenopauzalnih žena, pra-
ćenih prosječno 7,3 godine, nije nađena razlika u predik-
tivnoj vrijednosti BMD-a glede mjesta mjerenja i dobi 
kod dijagnoze (14). Uzimanje u obzir dviju najnižih vri-
jednosti BMD bilo na slabinskoj kralježnici ili u području 
kuka ne poboljšava prediktivnu vrijednost nalaz BMD-
a (15). Nacionalna studija procjene rizika za osteoporo-
zom (NORA) provedena na kohorti od skoro 150.000 
postmenopauzalnih žena (bjelkinja) u SAD-u pokazala 
je da je njih 82% s perifernom frakturom imalo T vrijed-
nost nižu od -2,5 SD (16). Međutim, u istoj studiji je pr-
vi put pokazano da niska vrijednost BMD-a u mlađih 
postmenopauzalnih žena (dob 50-64 godine) može imati 
slični rizik za frakture kao i za žene dobi ≥65 godina 
(16). Nepostojanje razlike prema dobi glede prediktivne 
važnosti BMD-a za postmenopauzalne žene dobi do 75. 
godine života je pokazano i u studiji Baggera i sur. (14). 
U Studiji osteoporotskih fraktura (Study of Osteoporotic 
Fractures) nađeno je da 54% postmenopauzalnih žena s 
incidentnim frakturama kuka nije imalo osteoporotsku 
T vrijednost prema kriterijima SZO (17).

Gustoća kosti u kasnijem životu određena je vrš-
nom koštanom masom, koja se postiže u različito vrijeme 
na različitim dijelovima skeleta, a općenito se završi u 
30-tim godinama života. Čimbenici o kojima ovisi vršna 
koštana masa uključuju: naslijeđe, spol, prehranu, fi zičku 
aktivnost, endokrinološki status i sporadične čimbenike 
kao što je npr. pušenje. Najveći dio koštane mase se do-
bije tijekom djetinjstva, a poglavito adolescencije (18,19). 
Neka istraživanja ukazuju na to da majčino pušenje, pre-
hrana i fi zička aktivnost mijenjaju mineralnu akreciju 
tijekom intrauterinog rasta, a niska porođajna težina i 
usporen rast djeteta povezani su s povišenim rizikom za 
frakture kuka kasnije u životu (20). Kod granične vrijed-
nosti za defi niciju osteoporoze prema Svjetskoj zdrav-
stvenoj organizaciji 10-godišnji rizik za frakturu kuka 
je 1,4% za muškarce i 10,5% za žene (21). Neka su istra-
živanja pokazala da, neovisno o izmjerenoj početnoj 
vrijednosti BMD-a, sama stopa gubitka koštane mase 
može biti prediktor fraktura, pa tako svako smanjenje 
BMD-a od 0,12 g/cm2 vrata femura povisuje rizik za frak-

turu femura 3,1 put (22). Također, osim kao prediktor 
frakture BMD može biti i prediktor preživljenja, poglavi-
to za osobe dobi >70 godina (9).

Postoje značajne varijacije u vrijednosti BMD-a 
među populacijama, uključivo i one u Europi (23). U 
okviru multicentričnog istraživanja, koje je obuhvatilo 
oko 6000 ispitanika u dobi 20-79 godina iz 13 zemalja s 
5 kontinenata, uključujući Hrvatsku, pokazano je da ispi-
tanici iz Hrvatske imaju koštanu masu sličnu stanovnici-
ma drugih evropskih zemalja (24). Nakon korekcije pre-
ma visini i težini, u našoj populaciji su muškarci imali 
prosječno veću koštanu masu na kuku, a žene na kraljež-
nici u odnosu na suprotni spol (25).

Dob
Demografski činitelji povezani s osteoporozom i 

osteoporotskih frakturama su starija dob, ženski spol i 
bijela rasa.

Uz niski BMD, najvažniji čimbenik rizika kako 
za osteoporozu tako i za osteoporotske frakture je dob. 
Porast incidencije i prevalencije fraktura s dobi je pogla-
vito izražen nakon 50-te godine života i to najprije za 
kralješke, a nakon 70-te godine za kuk, dok se oko te 
dobi ustabili za distalni dio radijusa (18). Promatrajući 
cijeli život za frakturu kuka promjene dobi su oko 7 puta 
važnije nego promjene BMD-a. Odnos mineralne gusto-
će kosti, dobi i fraktura pokazuje da se za svaku vrijed-
nost T-score-a rizik za frakture povisuje s dobi, pa je ta-
ko za frakturu kuka oko 10 puta viši u žene dobi 80 go-
dina u odnosu na onu od 50 godina (145 puta prema 14 
puta) (26). Podaci iz dvije velike epidemiološke studije 
koje su uključile žene dobi 65 i 80 godina (OFELY i 
EPIDOS) pokazali su da se vrijednost BMD-a udružuje 
s dobi i s drugim čimbenicima rizika (prethodna fraktura, 
visoka vrijednost urinarnog C-telopeptida tip I - CTX), 
a prisutnost samo jednog čimbenika u svakoj dobi 10 
puta povisuje rizik za frakturu (27). Procjena rizika za 
frakturu kuka se može poboljšati primjenom antropometrij-
skih mjera i podataka o strukturnoj geometriji kuka (28).

Spol
Ženski spol je vrlo značajan čimbenik rizika za 

osteoporozu jer ubrzani gubitak koštane mase nastupa 
prestankom djelovanja estrogena u menopauzi. Podaci 
iz populacijski-temeljene Rochesterske studije pokazuju 
izraziti pad u BMD-u u žena nakon 50-te godine života 
(29). Preostali rizik za frakture u 50-godišnjaka je više 
nego dvostruko viši u žena nego u muškaraca. Osim toga 
postoji razlika među lokalizacijama fraktura (4).

Rasa
Istraživanja su pokazala da osobe crne rase imaju 

viši BMD nego bijelci (30,31). To je sukladno sa stopama 
fraktura koje su najviše u zemljama u kojima prevladava 
bijela rasa, kao što su Sjeverna Amerika, sjeverna Europa 
i Australija, dok su stope najniže npr. u Africi (32). Opće-
nito se drži da su razlike u spolu i rasi glede mineralne 
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gustoće kosti mjerene DXA-om precijenjene, jer u obzir 
ne uzimaju veličinu i oblik kosti (33). Ipak, novija studija 
Vidulicha i sur. je pokazala da razlike u mineralnom sadr-
žaju između osoba crne i bijele rase, nađene u područjima 
vrata femura, cijelog proksimalnog dijela femura i sred-
njeg dijela radijusa nisu posljedica antropometrijskih raz-
lika ili drugih čimbenika, već su posljedica genetskih 
razlika (34). Malo se zna o rasnim i etničkim razlikama 
glede sklonosti padu. Podaci govore da pripadnici crne 
rase imaju manji rizik za frakture nego bijelci, uz isti 
BMD (35).

Osobna i obiteljska anamneza
Osobna ili obiteljska anamneza prethodnih fraktu-

ra značajni su čimbenici rizika za nove frakture. Pozitiv-
na anamneza fraktura u majke ili bake s majčine strane 
je povezana s povišenim rizikom za frakture (36,37). U 
jednoj je studiji nađeno da pozitivna anamneza frakture 
kuka u majke udvostručuje rizik za frakturu iste lokaliza-
cije (95% CI=1,4-2,9) (38). U populacijski-temeljenoj 
Rochesterskoj studiji kroz praćenje više od 4349 ispitanik-
godina identifi cirano je skoro 900 fraktura, te je nađeno 
da je, uz višu kumulativnu incidenciju u žena nego u 
muškaraca, postoji porast rizika od 2,8 puta za bilo koju 
frakturu u osoba koje su već doživjele frakturu u odnosu 
na stopu incidencije u općoj populaciji. Najveći porast 
rizika je nađen za vertebralne frakture, 12,6 puta. Kumu-
lativna incidencija nakon 10 godina je procijenjena na 
22% u odnosu na očekivanih 10% (p<0,001) (39). Podaci 
iz meta-analize više studija, a većinom na uzorku postme-
nopauzalnih žena, su pokazali udruženost prethodnih 
fraktura s novonastalim frakturama, a ovisno o lokaliza-
ciji i o populaciji rizik novih fraktura iznosi između 1,7-
2,6, uz napomenu da drugi čimbenici rizika nisu uključe-
ni (nedostaju ili su razlike u praćenju ispitanika preve-
like) ili su prethodne vertebralne frakture isključene (na-
đeni su značajniji prediktori) (40). Kad bi se u obzir uzele 
vrijednosti BMD-a relativni rizik bi bio niži za 10-20%. 
U postmenopauzalnih žena prisutnost jedne ili više 
fraktura kralježaka povisuje rizik za nove vertebralne 
frakture (incidencija u sljedećoj godini iznosi 19,2%), a 
rizik je viši što je više bazičnih fraktura (41). U dvogodiš-
njem praćenju 2419 osoba oba spola, apsolutni rizik za 
sljedeću frakturu nakon bilo koje frakture je iznosio 10,8%, 
s tim da su vrijednosti više u osoba starije dobi, te, također, 
u žena te kod multiplih fraktura (42). Rizik za sljedeće 
frakture je najveći neposredno nakon doživljene frakture, 
zbog čega je važno što ranije započeti liječenje (43).

Lijekovi
Brojni lijekovi su inkriminirani kao uzroci sekun-

darne osteoporoze. Među njima najvažniji su glukokorti-
koidi (GK), koji imaju nepovoljan učinak na kost, kvanti-
tativno i kvalitativno (44,45). GK djeluju štetno prven-
stveno na trabekularnu kost zbog čega stopa vertebralnih 
prijeloma raste i do četiri puta, dok je učinak na kortikal-

nu kost manje izražen (46,47). Gubitak kosti nastaje čak 
i uz primjenu malih doza GK, ali je brži i izrazitiji kod 
doze više od 5 mg prednizona dnevno (ili ekvivalentne 
doze drugih GK). U osoba koje su na dugotrajnoj gluko-
kortikoidnoj terapiji teško je odrediti prevalenciju osteo-
porotskih prijeloma, no za kompresivne prijelome kralje-
žaka procjena se kreće između 20-50% (48). U meta-
analizi relativni rizik za frakture kuka iznosi 2,1-4,4 puta, 
ovisno o dobi (49).

Pušenje i alkohol
Pušenje i prekomjerna konzumacija alkohola su, 

zbog svoje prevalencije, najvažniji biheviorijalni čimbe-
nici osteoporoze (50,51). Indirektne procjene fraktura 
ukazuju na povišeni rizik u pušača za frakture kuka od 
31% u žena i 40% u muškaraca, odnosno 13% za verte-
bralne frakture u žena i 32% u muškaraca (52). U meta-
analizi 19 studija Law i Hackshaw nisu našli razlike u 
riziku za frakture kuka između sadašnjih pušača i nepuša-
ča u dobnoj skupini od 50 godina, ali se rizik povisuje u 
starijim dobnim grupama (17% u dobi 60 godina, 41% 
u dobi od 70 godina, 71% u dobi 80 godina i 108% u 
dobi 90 godina) (53). Vjerojatno je da je uzročno-poslje-
dična veza između pušenja i fraktura kuka barem dijelom 
posredovana niskom tjelesnom težinom u pušača (52,54). 
Manje je podataka glede utjecaja alkohola na osteoporo-
zu i frakture. Seeman i sur. su našli manje povećanje ri-
zika za vertebralne frakture u muškaraca (55). U poviše-
nju rizika za frakture kuka u alkoholičara važna je sklo-
nost padu. Rezultati nekih epidemioloških studija sugeri-
raju da umjerena konzumacija alkohola može imati povo-
ljan učinak na osteoporozu (56,57). Naves-Diaz i sur. su 
pokazali da starije žene (dob ≥65 god.) koje su konzumi-
rali alkohol više od 5 puta tjedno imaju smanjeni rizik 
za frakture kralježaka (58). U uzorku naše populacije je 
nađena tendencija povišenog rizika vertebalnih prijeloma 
u osoba oba spola koje više konzumiraju alkoholna pića, 
ali i tendencija k smanjenju rizika u žena koje redovito 
umjereno konzumiraju alkoholna pića (51). I u nedavnoj 
studiji blizanaca je nađeno da žene koje umjereno piju 
(prosječno 8 jedinica tjedno) imaju viši BMD na kuku i 
slabinskoj kralježnici nego one koje minimalno konzumi-
raju alkohol (59).

Kalcij i vitamin D
Kalcij i D vitamin su dva najpoznatija nutrijenta 

za zdravlje kosti. Postoji puno uvjerljivih dokaza o važ-
nosti odgovarajućeg unosa kalcija tijekom života. To je 
opsežno obrađeno u izvješću 3 konferencije Nacionalnog 
instituta za zdravlje SAD-a (National Institutes of Health 
-NIH) (60,61,62) u poglavlju o kalciju Odbora za hranu 
i prehranu Instituta za medicinu (63), u znanstvenoj osno-
vi dokumenta o Smjernicama prehrane za Amerikance 
(64) i u Izvješću liječnika opće medicine o zdravlju kosti 
i osteoporozi (65). Prosječni unos kalcija u postmenopau-
zalnih žena u Sjevernoj Americi je oko 550-650 mg/dan 
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što je značajno niže od preporučene dnevne doze (66). 
U randomiziranim studijama je potvrđeno da je unos kal-
cija nedostatan i da povećanje unosa ima povoljan učinak 
na kost sa posljedičnim smanjenjem stope prijeloma za 
oko 45-55% (67,68,69,70). Analize rizičnih čimbenika 
koštane mase i prijeloma pokazale su da je unos kalcija 
važna odrednica čvrstoće kosti i u našoj populaciji. Tako 
je još prije skoro 3 desetljeća u istarskom stanovništvu 
utvrđena značajno viša stopa prijeloma proksimalnog 
dijela femura i značajno manja debljina korteksa meta-
karpalnih kostiju u odnosu na podravsko ruralno stanov-
ništvo što je povezano s razlikom u unosu hrane bogate 
kalcijem (71). Novija istraživanja u djece iz Istre i Zagre-
ba, provedena ultrazvučnom denzitometrijom, nisu poka-
zala značajnu razliku u koštanoj masi, iako je unos kalcija 
u djece istarske regije bio značajno manji u odnosu na 
Zagreb (72). U uzorku stanovnika Zagreba je nađeno da 
žene (ali ne i muškarci), s niskim sadašnjim unosom kal-
cija (mjereno unosom hrane bogate kalcijem) imaju povi-
šen rizik za vertebralne prijelome (73). Važnost kalcija i 
D vitamina indirektno je pokazana analizom krivulja sto-
pe fraktura iz dvije intervencijske studije s kalcijem i D 
vitaminom koje su pokazale relativno brz pozitivan uči-
nak (67,68). Međutim, suplementi kalcija ne mogu preve-
nirati osteoporozu zbog inaktivnosti, te, iako mogu uspo-
riti, ne mogu spriječiti menopauzalni gubitak kosti (74).

U velikom istraživanju je pokazano da je razina 
D vitamina ispod poželjne razine, a neovisno o zemljo-
pisnoj širini (75). Recentne meta-analize su pokazale da 
D vitamin može smanjiti padove i osteoporotske frakture 
(76,77). Osim pospješenja apsorpcije kalcija, D vitamin 
u postmenopauzalnih žena može djelovati na više načina, 
kao što je npr. poboljšanje neuromuskularnih performan-
si što je važno u sniženju rizika za frakture (76). Među-
tim, dvije recentne studije iz Velike Britanije su pokazale 
da nadomjestci kalcija i D vitamina nemaju utjecaj na 
padove ili frakture, a moguće objašnjenje je u razlikama 
raspodjele ispitanika glede čimbenika rizika (78,79).

Ostali dijetarni čimbenici
Neka istraživanja ukazuju da je povećani unos kofe-

ina povezan s povišenim rizikom za gubitkom kosti i frak-
turama, a poglavito u žena s niskim unosom kalcija (38, 
80). Također, postoje istraživanja koja sugeriraju da je 
niska vrijednost K vitamina povezana s niskom koštanom 
masom u žena i povišenim rizikom za frakture u osoba oba 
spola (81,82). Malo se zna o učinku ostalih nutrijenata na 
kost i frakture, iako neka istraživanja ukazuju na povoljan 
učinak bjelančevina, magnezija, fosfora, kalija, zasićenih 
masti, silikona, cinka, vlaknaste hrane te B i C vitamina 
(83,84,85,86,87,51). Nasuprot tome A vitamin se povezuje 
s niskim BMD-om i povišenim rizikom za frakture (88,89).

Naslijeđe
Čini se da genetski čimbenici više utječu na vršnu 

koštanu masu nego na gubitak u kasnijem životu. Studije 

na blizancima su pokazali ne samo utjecaj naslijeđa na 
gustoću kosti nego i na geometriju kosti, ultrazvučne 
osobine kosti i koštanu pregradnju, što može imati veliku 
važnost za rizik nastanka fraktura (38,90). Utjecaj nasli-
jeđa ovisi o dobi, pa je u jednom istraživanju nađeno da 
je viši u osoba koje su imale frakturu kuka do 69 godina, 
a značajno manji u osoba iznad 79 godina (91). Nekoliko 
recentnih preglednih radova daje vrlo dobar, sveobuhvat-
ni uvid u genetiku osteoporoze (90,92,93).

Hormonalni i reproduktivni činitelji
Brojni hormonalni poremećaji izazivaju ubrzan 

gubitak koštane mase i predisponiraju osteoporotskim 
frakturama, a najvažniji je hipogonadizam. Rana meno-
pauza koja je nastupila prirodno ili zbog operativnog 
zahvata, amenoreja zbog bolesti ili stanja (npr. anorexia 
nervosa, ekstremni fi zički napori u sportašica), kasna 
menarha kao i smanjenje spolnih steroida u muškaraca i 
žena su povezani s povišenim rizikom za osteoporozu i 
frakture kralježaka i kuka (94,95,96,97). Ostali hormo-
nalni poremećaji koji su u istraživanjima povezani s os-
teoporozom i osteoporotskim frakturama su šećerna bo-
lest tip I i tip II (samo s frakturama), hiperparatireoidi-
zam, hipertireoza i Cushingov sindrom (98,99,100,101, 
102,94,103). Čini se da multiple trudnoće nemaju učinak 
na koštanu masu, ali nulipare imaju povišeni rizik za os-
teoporoze i frakture kuka (104). Gubitak koštane mase 
koji se događa tijekom dojenja se kasnije nadoknađuje, 
pa prethodna dojenja nemaju dugoročni učinak na razvoj 
osteoporoze niti pojavnost osteoporotskih fraktura (105, 
106). Terapija estrogenima je konzistentno pokazala uči-
nak smanjenja gubitka koštane mase i rizika za frakture 
u žena, ali se u obzir mora uzeti povišeni rizik za koronar-
nu bolest, moždani udar ili karcinom dojke što je nađeno 
u velikoj WHI studiji (107,108).

Tjelesna težina
Niska tjelesna težina i gubitak tjelesne težine su 

povezane s niskom vrijednosti BMD-a i povišenim rizi-
kom za frakture (94,109). Utjecaj indeksa tjelesne mase 
(body mass index - BMI) na frakture je izraženiji u osoba 
s niskim vrijednostima u odnosu na one sa srednjim vri-
jednostima BMI-a, a ovisan je i o vrijednosti BMD-a (110). 
Iako je više parametara tjelesne građe (tjelesna težina, 
postotak promjene težine od 25. godine života do trenut-
ne dobi, postotak masnog tkiva, opseg kukova, indeks 
tjelesne mase-BMI i modifi cirani BMI) povezano s rizi-
kom za frakture, niska tjelesna težina je sama za sebe 
dovoljna kao čimbenik rizika za frakturu kuka (111).

Tjelesna visina
Visoke osobe imaju viši rizik za frakture kuka nego 

one niže, a čini se da je to neovisno o vrijednosti BMD-a, 
tjelesne težine ili drugih poremećujućih čimbenika (50,57). 
To se može tumačiti većom udaljenošću pri padu u visokih 
osoba i duže osovine femura. Sekularni trend povišenja 
incidencije fraktura kuka se dijelom može protumačiti raz-
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likama dužine osovine u geometriji kuka u novih gene-
racija koje imaju sve višu tjelesnu visinu (112,113).

Fizička aktivnost
Iz studija s astronautima i nepokretnim osobama 

je poznato da smanjenje fi zičke aktivnosti dovodi do 
smanjenja vrijednosti BMD-a, vjerojatno kroz pospješe-
nu koštanu resorpciju (114,115). Fizička aktivnost, a po-
glavito vježbe s opterećenjem i one s velikim intenzite-
tom, s vjerojatnim mehanizmom mehaničkog stresa i in-
dukcije osteoblasta, ima značajnu ulogu kako u postiza-
nju vršne koštane mase tako i u prevenciji osteoporoze i 
osteoporotskih fraktura (116,117). U postmenopauzalnih 
žena hodanje može smanjiti rizik za frakture kuka i kra-
lježaka, što ukazuje da bi takve lakše, starijoj dobi primje-
rene aktivnosti, mogle imati pozitivno javno zdravstveno 
značenje (118,119). Rezultati istraživanja provedenog 
na našoj populaciji nisu pokazali značajan učinak hoda-
nja ili vožnje bicikla na frakture kralježaka, ako se u ob-
zir uzmu dob, indeks tjelesne mase, pušenje i prethodna 
fi zička aktivnost (120).

Pad i sklonost padu
Među raznim lokalizacijama fraktura brojne su 

one koje nastaju kao posljedica pada, a najvažnije su 
frakture kuka. U osoba dobi >65 godina, koje žive u za-
jednici, njih 30% padne barem jedan put godišnje (121, 
122,123). Oko 10% svih padova rezultira ozbiljnim oz-
ljedama, među kojima su frakture proksimalnog dijela 

femura (oko 1%), te frakture ostalih lokalizacija (oko 
5%) (122). Epidemiološke studije su identifi cirale brojne 
čimbenike rizika za padove što nam može poslužiti u 
planiranju i provođenju mjera i postupaka za smanjenje 
rizika za padove. Poremećaji vida (npr. slaba percepcija 
dubine i kontrasta) u starijih žena povisuje rizik za fraktu-
re kuka, neovisno, ali i posredno zbog sklonosti padu 
(124). Oslabljen stisak šake, koji može biti posljedica 
kognitivnog poremećaja, bolesti zglobova, dijabetičke 
neuropatije i/ili bolova je, također, neovisni čimbenik 
rizika za frakture u postmenopauzalnih žena (124). Ipak, 
kao najvažniji čimbenici izdvojili su se: anamneza pret-
hodnih padova i kronične bolesti kao što su npr. osteoart-
ritis, smanjena pokretljivost i balans, te slabost mišića 
(121,122,123,125,126,127). Panel predstavnika Američ-
kog i Britanskog gerijatrijskog društva kao i Američke 
akademije ortopedskih kirurga je na osnovi podataka iz 
16 studija izračunali da su najvažniji čimbenici rizika 
za pad: slabost mišića, anamneza pada i poremećaji hoda 
i balansa (128). Na osnovi rezultata 3-godišnjeg praćenja 
kohorte od 1365 osoba dobi ≥65 godina Pluijm i suradni-
ci su napravili profi l rizika za ponavljajuće padove koji 
se sastoji od 9 prediktora (vjerojatnost 97% ako su prisut-
ni svi prediktori) (129). Najvažniji lijekovi koji su pove-
zani s povišenim rizikom za padove su: psihotropni (OR= 
1,7), antiaritmici klase 1a (OR=1,6), digoksin (OR=1,2) 
i diuretici (OR=1,1) (130).

Protektivni čimbenici
Protektivnim čimbenicima osteoporoze i osteoporot-

skih frakutra se smatraju: povećani unos Ca i dostatna razina 
vitamina D, fi zička aktivnost, eventualno i povećan indeks 
tjelesne mase, umjerena konzumacija alkohola i primjena 

tiazidskih diuretika, a možda i beta-blokatora. Više je radova 
ukazalo na inverzan odnos osteoporoze i osteoartritisa, iako 
patogenetski mehanizam nije posve jasan, dok ne postoji 
inverzan odnos osteoartritisa i fraktura (131,132,133).

Epidemiološka obilježja fraktura prema lokalizaciji
Vertebralni deformiteti i frakture
Najčešći osteoporotski prijelomi su oni kralježaka 

(134). Subdijagnosticirani su, te je samo oko 1/3 do 1/4 
njih klinički manifestna (135,136). Tako su npr. u Roche-
sterskoj studiji stope incidencije vertebralnih fraktura 
pokazale da samo 30% njih bude klinički primjećeno 
(135). Manje od 10% bolesnika s vertebralnim fraktura-
ma se hospitalizira (137). Za utvrđivanje vertebralnih 
fraktura u kliničkoj praksi presudno je mišljenje klini-
čara-radiologa, dok su u cilju utvrđivanja prevalencije i 
incidencije potrebna radiološka istraživanja iz uzorka 
opće populacije, pri čemu se koriste razne kvantitativne 
i semikvantitativne morfometrijske metode. U velikoj 
multicentričnoj europskoj populacijski-temeljenoj studiji 
(European Vertebral Osteoporosis Study-EVOS) na uzor-
ku od 15570 osoba oba spola, dobi ≥50 godina prevalen-
cija morfometrijski utvrđenih fraktura je bila 12%. Preva-
lencija radiološki nađenih vertebralnih deformacija je 
rasla s dobi, s tim da je krivulja strmija u žena: 11,5% ima 

frakturu u dobnoj grupi 50-54 godine do 34,8% u dobnoj 
grupi 75-79 godina (138). Nađena je značajna varijacija 
između zemalja, s najvećom prevalencijom u Skandina-
viji. Neke od tih varijacija se dijelom mogu objasniti 
razlikama u stupnju fi zičke aktivnosti i BMI-a. U uzorku 
ispitanika iz Zagreba standardizirana stopa prijeloma kra-
lježaka je bila 16,3% muškaraca i 14,8% žena, što je bi-
lo više u odnosu na ostale europske centre (138). Među-
tim, na uzorku ispitanika iz Hrvatske, povećanom dodat-
no uključenim ispitanicima prema istim kriterijima, nađe-
na je prevalencija od 11,8% za oba spola, što odgovara 
europskom prosjeku (139). Ekstrapolacijom tih rezultata 
može se procijeniti da u Hrvatskoj ima oko 90,000 muš-
karaca i 77,000 žena starijih od 50 godina, koji imaju 
vertebralne prijelome. U nešto mlađem uzorku ispitanika 
Zagreba (dob >45 godina), utvrđena je prevalencija ver-
tebralnih deformiteta od 12,5% žena i 8,3% u muškaraca 
(140). Vertebralne frakture najčešće su u torakolumbal-
nom prijelazu (137,139).
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Frakture proksimalnog dijela femura
U Europi je u 2000. godini bilo 890.000 fraktura 

kuka (3). Procjenjuje se da će broj fraktura kuka porasti 
s 1,66 milijuna 1990. godine na 6,26 milijuna 2050. 
(134). Stope fraktura kuka u Europi se razlikuju i do 7 
puta (141). To implicira važnost okolinskih čimbenika 
u njihovoj incidenciji. U pravilu frakture kuka nastaju 
kao posljedica pada i to obično iz stojećeg položaja. Veći-
na fraktura kuka se događa zimi, ali najveći dio u stanu. 
Stoga se smatra da hipotermija, poremećena neuromus-
kularna koordinacija, odnosno defi cijencija D vitamina 
mogu imati utjecaj na te sezonske varijacije (142). Istraži-
vanje na uzorku ispitanika od 65-85 godina, usklađenih 
prema dobi i spolu, je pokazala da u interakciji BMD-a 
kuka i drugih čimbenika (indeks tjelesne mase, predispo-
nirajuća medicinska stanja, obilježja pada, funkcionalna 
pokretljivost) najveći značaj ima direktni pad na kuk 
(OR=4,9; 95%CI=2,7-8,8) (143).

Distalni dio radijusa
Frakture distalnog dijela radijusa nastaju kao po-

sljedica pada na ispruženu ruku. Za razliku od fraktura 
kuka i kralježnice, iako porast broja fraktura distalnog 
dijela podlaktice u žena nastupa menopauzom, nakon 
oko 65 godine se stopa fraktura ustabili (142). U muška-
raca se ne vidi takav trend. Mogući razlog tome je da 

mlađe žene pri padu ispruže ruku, dok starije zbog spori-
jih pokreta i smanjene neuromuskularne koordinacije pri 
padu češće zadobiju frakturu kuka (144). Ipak u fraktura-
ma distalnog dijela radijusa se opažaju sekularni tren-
dovi, pa u recentnim istraživanjima nema izraženog pla-
toa incidencije osoba u dobi 65-80 godina (145,146). 
Kao i u fraktura kuka viša je incidencija fraktura zimi, 
ali je to značajno povezano s padom izvan kuće, na sklis-
koj, zaleđenoj podlozi (18). Niski BMD je manje predik-
tivan čimbenik za frakture distalnog dijela radijusa nego 
sama sklonost padu (147). U prospektivnoj EPOS studiji 
(European Prospective Osteoporosis Study - EPOS) inci-
dencija prijeloma podlaktice u žena u istočnoj Europi, 
uključujući Hrvatsku, odgovara onoj u skandinavskim 
zemljama, u kojima je najveća incidencija svih prijeloma 
ekstremiteta, uključujući kuk (148).

Ostale lokalizacije
Frakture drugih lokalizacija kao što su proksimalni 

dio humerusa, zdjelica, rebra, klavikula, skapula su, također, 
povezane s osteoporozom. Češće su u žena nego u muškara-
ca. Incidencija fraktura osim kralježaka, kuka, distalnog 
dijela radijusa, lice, lubanje i rebara je nešto više od dvostru-
ke ako se promatraju dobne grupe od 55 do 80 godina (149). 
Postoji direktni dokazi da su frakture i tih lokalizacija pove-
zane s poznatim čimbenicima rizika za osteoporozu (150).

Ekonomski teret osteoporoze
Većina osobnog i ekonomskog tereta postmeno-

pauzalne osteoporoze se odnosi na osteoporotske frak-
ture. U Europi su direktni troškovi za 2000. godinu bi-
li 31,7 milijardi eura s procjenom povećanja na 76,7 

milijardi eura u 2050. godini (3). U SAD-u su troškovi 
za osteoporotske frakture u 1995. godini bili 13,8 mi-
lijardi dolara, s tim da se 63% odnosilo na frakture kuka 
(151).

Učinak fraktura na neovisnost, kvalitetu života i mortalitet
Osteoporotske frakture predstavljaju značajan uz-

rok morbiditeta i mortiliteta. Posljedice osteoporotskih 
fraktura, a poglavito onih kuka često su vrlo ozbiljne. U 
jednom istraživanju je nađeno da relativni rizik smrtnosti 
modifi ciran prema dobi nakon kliničke frakture kralješka 
iznosi 8,6, a nakon frakture kuka 6,7 (152). Prema rezulta-
tima jednogodišnjeg praćenja bolesnika s frakturom kuka 
40% bolesnika ne može samostalno hodati, 60% ne može 
obavljati najmanje jednu aktivnost svakodnevnog života 
(ASŽ), a njih 80% i više ne može obavljati barem jednu 
neovisnu aktivnost svakodnevnog života (npr. kupovanje, 
vožnja auta) (153). U drugoj studiji praćenja kohorte boles-
nika s frakturom kuka njih skoro 1/5 je umrlo u roku od 6 
mjeseci (154). U bolesnika s vertebralnom osteoporotičnom 
frakturom funkcionalna sposobnost ovisi o broju, težini i 
lokalizaciji frakture (155). Vertebralne frakture su značajan 
uzrok boli u leđima s ograničenjem aktivnosti, a primjetno 

je i sniženje tjelesne visine. Promjene u zakrivljenosti kra-
lježnice mogu dovesti do poteškoća u funkciji pluća i cri-
jeva (156). Više od 90% bolesnika s kliničkom frakturom 
kralježnice ima neka ograničenja u ASŽ, a oko 50% njih 
je gotovo nepokretno (157). U uzorku naše populacije ni-
je nađena povezanost vertebralnih fraktura s boli u leđima, 
iako je utvrđeno da veći rizik dijagnoze prijeloma postoji 
u osoba koji su imali bol u leđima češće i s većim intenzite-
tom zadnje atake (158). I vertebralne su frakture povezane 
s povišenim mortalitetom. Jedna je studija pokazala sma-
njeno očekivane 5-godišnjeg preživljenja žena od 16% u 
odnosu na kontrolnu grupu (159). Prevalentne vertebralne 
frakture povećavaju rizik za smrt u sljedećih 10 godina u 
osoba oba spola, dobi 50-80 god, pa u muškaraca dobno-
usklađeni HR (hazard ratio) iznosi 2,4 (95%CI=1,6-3,9), 
a u žena 2,3 (95%CI=1,3-4,3) (160). Stopa smrtnosti raste 
s brojem fraktura kralježaka (161).

Utvrđivanje rizika za frakture
Postoji nekoliko razloga zašto probir cijele popu-

lacije putem denzitometrijskog mjerenja gustoće kosti 
nije pogodan, a najvažniji je da senzitivnost metode glede 
predikcije fraktura nije tako visoka da opravda eventu-



53(2) ! Reumatizam 2006. 25

alno smanjenje rizika za frakture, odnosno socijalno-eko-
nomskog tereta. Općenito, sve apsorpciometrijske teh-
nike imaju visoku specifi čnost, a nisku senzitivnost, što 
varira ovisno o defi niciji visokog rizika za frakture. Više 
je studija pokazalo da rizik za frakture raste 1,5-3 puta 
sa sniženjem 1 SD u vrijednosti BMD-a, s tim da je naj-
viši gradijent rizika u području kuka (11). Iako će 45% 
žena u dobi 50 godina u sljedećih 10 godina zadobiti 
frakturu kuka, kralježnice, podlaktice ili proksimalnog 
humerusa, stopa detekcije za ove frakture (senzitivnost) 
je tada niska, te će u čak 96% slučajeva fraktura nastati 
u žena bez osteoporoze. Stoga je važna identifi kacija 
čimbenika rizika u strategiji nalaženja bolesnika s poviše-
nim rizikom za bolest (tzv. case-fi nding strategy).

Postoji nekoliko indeksa kojima se nastoji procje-
niti rizik za osteoporotske frakture. Jedan od najjedno-
stavnijih i za kliničku praksu vrlo pogodan je Osteoporosis 
self-assessment tool - OST indeks. On uključuje parametre 
dobi i tjelesne težine i pokazao se boljim u usporedbi s 
drugim upitnicima kao što su Osteoporosis Risk Assess-
ment Tool, Osteoporosis Risk Assessment Instrument i 
Simple Calculated Osteoporosis Risk (162,163). Postoje 
i upitnici koji su nešto složeniji kao što je npr. indeks za 
postmenopauzalne žene pod nazivom FRACTURE, ko-
jeg su razvili stručnjaci u okviru Studije istraživanja 
osteoporotskih fraktura (Study of Osteoporotic Fracture 
Research Group 9(164). Indeks ima 7 pitanja koja se 
odnose na najvažnije čimbenike rizika: dob, prethodne 
frakture (nakon 50. godine života), majčina anamneza 
fraktura kuka, tjelesna težina, pušenje, poteškoće kod 
ustajanja sa stolice i totalna T vrijednost za kuk. Me-
đutim, takvi su upitnici manje praktični u svakodnevnom 
kliničkom radu.

Rizik za frakture obično se izražava kao relativni 
rizik, ali ima različita značenja u različitom kontekstu. 
Za čimbenike rizika to se obično izražava kao rizik onih 

koji imaju čimbenike rizika u odnosu na onih koji ga 
nemaju. Ipak, na populacijskoj razini to je problematično. 
Npr. kod određenog BMD-a relativno rizik za frakture 
opada s dobi (jer veća proporcija populacije ima osteopo-
rozu), iako apsolutni rizik raste. Apsolutni rizik za fraktu-
re ovisi o dobi, očekivanoj dužini života i sadašnjem re-
lativnom riziku, pa je bolji za identifi ciranje bolesnika 
koji će profi tirati od terapije. Općenito, preostali doživot-
ni rizik za frakture raste do oko 70. godine života. Nakon 
toga slijedi plato pa pad, s obzirom da rizik od smrti 
nadmašuje onu za frakturu. Rizik za frakturu u preosta-
lom životu je važan u procjeni socijalno-ekonomskog 
značenja osteoporoze te učincima intervencijskih strate-
gija. Međunarodna zaklada za osteoporozu (IOF-Interna-
tional Osteoporosis Foundation), Nacionalna zaklada za 
osteoporozu u SAD-u (NOF-National Osteoporosis 
Foundation) i Svjetska zdravstvena organizacija preporu-
čuju da se rizik za frakture izražava kao kratkotrajni 10-
godišnji rizik (165). Razdoblje od 10 godina pokriva 
vjerojatno razdoblje terapije i dobrobiti liječenja kad se 
s liječenjem prestane.

Neki čimbenici rizika su reverzibilni dok drugi nisu. 
Stoga, je važan odnos između apsolutnog rizika za frakture 
i reverzibilnih čimbenika rizika. Kombiniranjem BMD-a 
s kliničkim čimbenicima rizika bolje se procjenjuje rizik 
za frakture nego uporabom sâmo BMD-a ili kliničkih čim-
benika rizika. Integriranje čimbenika rizika nije novost. 
Takav je pristup s uspjehom primijenjen npr. u prevenciju 
i liječenju koronarne bolesti. Međutim, postoje određeni 
metodološki i stručni problemi (prvenstveno veličina uz-
ročno-posljedičnih veza) koji se trebaju rješiti prije nego 
se čimbenici rizika neovisni o BMD-u budu mogli preciz-
nije primijeniti u procjeni rizika za frakture i odluci o lije-
čenju. Vrijednost BMD-a gdje intervencija postaje ispla-
tiva je kad je T vrijednost između -2,0 do -3,0, a bez obzira 
na dob (u odsutnosti drugih čimbenika rizika) (7).
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