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UVODNA REC

'"Medicina koja se zasniva na dokazima je ona koja koristi najbolje
dokaze koji su nam na raspolaganju, u zdravstvenoj zastiti celokupnog
stanovnistva ili pojedinih njegovih grupa."

Ministarstvo zdravlja Republike Srbije je, u Zelji da stvori jedan mod-
eran sistem zdravstvene zastite u kome bi pacijenti bili leceni na jednak
i za sada najbolji dokazani nacin, pokrenuo pisanje vodica sa ciliem da
standardizuje dijagnosticko—terapijske procedure.

Tim povodom je imenovana Republicka strucna komisija za razvoj i
implementaciju vodica klinicke prakse. U njenom sastavu su profesori
Medicinskog i Farmaceutskog fakulteta, predstavnici zdravstvenih ustano—
va (Domova zdravlja, bolnica i Klinickih centara), medicinskih udruZenja
i drugih institucija sistema zdravstvene zastite u Srbiji.

Da bi definisala nacin svog rada ova komisija je izradila dokument —
Poslovnik o radu RSK za vodice.

Teme su birane u skladu sa rezultatima studije "Opterecenje boles—
tima u Srbiji" i iz oblasti u kojima postoje velike varijacije u lecenju, sve
u cilju smanjenja stope morbiditeta i mortaliteta.

Rukovodioci radnih grupa za izradu vodica su eksperti za odredenu
oblast, poznati Siroj strucnoj javnosti i predloZeni od strane RSK. Oni su
bili u obavezi da formiraju multidisciplinarni tim.

Svaki vodic je u svojoj radnoj verziji bio testiran u DZ Vozdovac i
DZ Zemun, a zatim u zavrsnoj formi prezentovan ispred odgovarajuce
sekcije SLD ili Udruzenja, koji su zatim dali svoje strucno misljenje u pis—
menoj formi. Tek nakon ovoga RSK je bila u mogucnosti da ozvanici
Nacionalni vodic.

Za tehnicku pomoc¢ u realizaciji ovog projekta, Evropska unija je
preko Evropske agencije za rekonstrukciju, angaZovala Crown Agents.

Zelim da se zahvalim svima koji su ucestvovali u ovom procesu, na
entuzijazmu i velikom trudu, i da sve korisnike ohrabrim u primeni

vodica. Predsednik RSK za izradu i

Beograd, Novembar 2004 implementaciju vodica u klinickoj praksi

Prof. dr Vera Popovic¢
Profesor Medlicinskog fakulteta
Univerziteta u Beogradu
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KLASIFIKACIJA PREPORUKA

Ovaj vodi¢ je zasnovan na dokazima sa ciliem da pomogne lekarima u
donosenju odluke o odgovarajucoj zdravstvenoj zastiti.

Svaka preporuka, data u vodicu, je stepenovana rimskim brojevima (I, lla,
llb, ) u zavisnosti od toga koji nivo dokaza je posluzio za klasifikaciju:

Nivo dokaza

Dokazi iz meta analiza multicentri¢nih, dobro dizajniranih kon—
trolisanih studija. Randomizirane studije sa niskim lazno pozitivnim i
niskim lazno negativnim greskama (visoka pouzdanost studija)

je. Randomizirane studije sa visoko lazno pozitivnim i/ili negativnim

E Dokazi iz, najmanje jedne, dobro dizajnirane eksperimentalne studi—
greSkama (niska pouzdanost studije)

E Konsenzus eksperata

Stepen preporuke

Postoje dokazi da je odredena procedura ili terapija upotrebljiva ili
korisna

“ Stanja gde su misljenja i dokazi suprotstavljeni
m Procena stavova/dokaza je u korist upotrebljivosti

m Primenljivost je manje dokumentovana na osnovu dokaza

Stanja za koje postoje dokazi ili generalno slaganje da procedura
nije primenljiva i u nekim slucajevima moze biti Stetna

Preporuka zasnovana na klinickom iskustvu grupe koja je sacinila
vodi¢
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DT I. OPSTE NAPOMENE S

dokaza preporuke

Osteoporoza (OP) je sistemski skeletni poremecaj sa
smanjenom koStanom masom i oStecenjem
mikroarhitekture kostanog tkiva. Povecanje fragilnos—
B ti, kao i snizena otpornost — "snaga" kosti su pre—
disponiraju¢i faktori za nastanak fraktura. KoStanu
snagu determiniSu dve osnovne karakterisitke: min—
eralna gustina kostiju (BMD) i kvalitet kosti.

Etioloski OP se deli na primarnu i sekundarnu. Primarna OP se moze jav—
iti kod oba pola nezavisno od starosne dobu, ali se najcesce javlja u post—
menopauzalnih  zena, a u starijem dobu i kod muskaraca.
Postmenopauzalna OP je znacajan zdravstveni problem. 30% do 50%
zena starijih od 65 godina Sirom sveta ¢e imati OP, a jedna trecina njih
¢e u toku svog Zzivota doziveti frakturu® > ™ '>"*" Nedostatak estrogena
je klju¢ni faktor u patogenezi postmenopauzalne OP. Sekundarna OP je
posledica bolesti, stanja ili primene lekova (npr. glikokortikoidi).

Faktori rizika za OP su:

®rana hirurska ili prirodna menopauza (zene pre 45-te godine)

@ premenopauzalna amenoreja > 6 meseci ne zbog trudnoce

@ histerektomija, sa barem jednim sacuvanim jajnikom, pre 45-te godine

@tekuca ili planirana dugotrajna oralna upotreba kortikosteroida (>7,5mg
prednisolona dnevno, 3 meseca ili vise)

@ porodi¢na anamneza OP (narocito fraktura kuka kod majke)

Predisponirajuci faktori za OP su :

@®nizak indeks telesne mase (< 19kg/m?)
®bolesti jetre i tezak alkoholizam
®slaba absorpcija hranljivih materija
@tiroidna bolest

@ hipogonadizam kod muskaraca

@ primarni hiperparatireoidizam
®reumatoidni artritis

@ hroni¢na bubrezna insuficijencija

@ dugotrajno lecenje heparinom




e 1. DEFINICIJA Stepen
dokaza preporuke

Definicija OP prema Svetskoj zdravstvenoj orga—
nizaciji (WHO) je BMD > 2,5 standardne devi-
jacije ispod prosec¢nih vrednosti za mladu, zdravu

zensku, belu populaciju (T-skor). Osteopenija je

BMD sa T-skorom ispod -1 do -2,5. TeSka osteo—

poroza je ona sa T-skorom preko -2,5 kompliko—

vana frakturama.

BMD se izrazava u gramima minerala po povrsini (g/cm’) ili po volumenu
(g/lcm’) i svaka individua ima svoj maksimum kostane mase (peak bone
mass) i razlicit intenzitet kostanog gubitka.

Kvalitet kosti je uslovljen arhitekturom, metabolizmom, kao i prisutnim
oStec¢enjima (mikrofrakture) i mineralizacijom.

Osteoporoza je znacajan faktor rizika za nastanak|
fraktura® **.

Trenutno nema preciznog merenja ukupne kostane snage. BMD se cesto
koristi kao najpodesnije — aproksimativno merenje i smatra se da pred—
stavlja oko 70% kostane snage”. Bez obzira na sva neslaganja oko BMD,
odnosno njenog odstupanja od normale izrazenog kroz T-skor, ovaj para—
metar je znacajan kako za dijagnostiku, tako i za pracenje terapijski
efekata. National Osteoporosis Fondation (NOF) je izdala preporuke za
lecenje OP bazirane na T-skoru.

Lecenje treba zapoceti kod svake osobe koja ima
T—skor veci od -2,5. Kriterijumi su cak rigorozniji
B ako kod pacijenta postoji fraktura i neki od fakto—
ra rizika — tada se terapija zapocinje kod
T—skora veceg od —1,5.




I1l. OSTEOPOROTICNE FRAKTURE

Osteoporoti¢na fraktura (OP Fx) je posledica traume u prisustvu sma—
njene kostane snage, a Cija se incidenca uvecava u prisustvu drugih fak—
tora rizika. OP Fx moze nastati kao posledica padova, dizanja manjeg
tereta ili savijanja. OP Fx mogu biti simptomatske ili ¢ak asimptomatske.
OP Fx imaju svoje kako medicinske tako i socioekonomske implikacije.
Prakti¢no jedan od pet pacijenata godinu dana nakon OP Fx kuka nije
medju zivima®. Osobe sa OP Fx imaju teskoce u svakodnevnim Zivotnim
aktivnostima i samo trecina pacijenata dostize prethodni kvalitet zivota.
Strah, anksioznost i depresija su Cesti pratioci ovih stanja. OP Fx prslje-
nskih tela definisu se kao smanjenje prednjeg kranio—kaudalnog dijame—
tra prsliena za vise od 20 %, odnosno najmanje 4mm® **, Sto je
radioloska i dosta aproksimativna definicija Fx. Osobe sa vertebralnom OP
Fx gube najmanje 2cm u visini. Po obliku mogu biti klinaste (wedge),
bikonkavne i kompresivne (tassement en galette). Najveca je prevalence
Fx od Th11 do L1 prsljena, a sledi Th8***. Postoje i denzitometrijske
definicije Fx — takozvane "prave" sa >25% smanjenja BMD ili — 4 SD i
lazne (fake) sa 20% ili 3 SD smanjenja BMD.

Glavni faktori rizika za OP Fx su: Zenski pol,
starost, deficit estrogena, mali indeks telesne mase
(BMl), OP u porodici, pusenje i prethodne Fx.

Pored niske BMD, faktori rizika za OP Fx su i
D smanjenje fizicke snage — smanjena snaga m.
kvadricepsa, umanjen vid, faktori okoline (pokret-
ni tepisi na primer). Takodje su bitni i faktori
geometrije kosti — gracilnost, duZina vrata i

dijafize femura™ " ".

Cilj evaluacije pacijenata sa rizikom za OP je da se postavi dijagnoza OP)|
na bazi procene BMD, da se proceni rizik za OP Fx i da se donese odlu-|
ka o potrebi za terapijom. Anamneza i fizikalni pregled su vrlo znacajni
u proceni rizika za OP Fx i ukljucuju procenu gubitka visine.




Glavni, najcesce korisceni metod za dijagnostiku
OP i predikciju rizika za Fx je procena BMD koja
je prevashodno determinisana sadrZajem minerala

u kosti™ ™. BMD visoko korelira sa kapacitetom
D noSenja tezine na kuku i kicmenom stubu i sa
rizikom za OP Fx.

Od svih lokalizacija, merenje BMD na femuru i

kicmenom stubu najbolje predvidaju mogucnost Fx|
na navedenim mestima na sekeletu.

U poslednje vreme se uvode nova ultrazvucna (QUS) merenja BMD na
peti koja skoro jednako dobro vrse predikciju OP Fx na kuku i kicmenom
stubu. Takodje se u novije vreme sugerise da se dijagnostika i lecenje OP
temelji na proceni faktora rizika, a ne samo na proceni T-skora.

IV. MERENJE MINERALNE Stepen

GUSTINE KOSTIJU (BMD) preporuke
B Rentgenski snimci imaju ogranicenu vrednost u

postavijanju dijagnoze osteoporoze. Oni ne mogu
da kvantifikuju masu kosti niti da se koriste za
monitoring terapije.

Da bi se OP detektovala na rentgenskom snimku
gubitak minerala u kosti mora da iznosi najmanje
30%. Rentgenski snimci su ipak od koristi za pro—
cenu osteoporoti¢nih vertebralnih Fx i deformiteta.

Merenje BMD je za sada najbolji metod da se iden—
tifikuju osobe koje su u riziku od OP Fx i treba da
se sprovede kod osoba sa bilo kojim od faktora

rizika. Sto je niza BMD, vedi je rizik za nastanak OP)

Fx. Ciljevi kostane denzitometrije su: da utvrdi rizik

za OP Fx, da prati odgovor pacijenta na terapiju.




Denzitometriju je potrebno uraditi kada postoji
radiografski dokaz osteopenije i/ili vertebralni
deformitet, podaci o prethodnoj Fx, gubitak visine,
grudna kifoza i u prisustvu faktora rizika za OP.

Najcesce koriscena tehnika za merenje kostane mase
i procenu rizika za Fx je metod absorpciometrije
rentgenskih zraka dvostruke energije ili DXA.

Ovaj metod emituje zanemarljivu koli¢inu radijacije,
meri BMD na ki¢mi i kuku i ima opsirne normalne
referentne podatke. BMD lumbalne kicme moze da
budu lazno veliko ako pacijent ima kicmene osteo—
fite, kompresivne frakture, skoliozu, skleroticne pro—
cese ili aortnu kalcifikaciju, Sto izaziva teskoce u
dijagnostici i monitoringu lecenja. Rezultati merenja
BMD mogu da se izraze kao odstupanje (broj stan—
dardnih devijacija) od srednje gustine kosti mladih
zdravih osoba i to se zove (T-skor) ili kao odstupan—
je od vrednosti koja odgovara istim godinama starosti
zdravih osoba i zove se (Z-skor). Rizik od OP Fx
kuka raste vie od 2,5 puta za svaku standardnu
devijaciju smanjenja BMD kuka.

T—skor se koristi za dijagnostikovanje osteopenije
(niska gustina kosti) i osteoporoze. Z skor je vazan
u donosenju odluke o agresivnosti lecenja.

Kostano remodeliranje se procenjuje merenjem
markera koStanog metabolizma u krvi i urinu.
Medjutim, ovi markeri ne mogu da pomognu u
predikciji rizika za Fx.

Merenje kostane gustine, identifikacija rizika za
OP Fx i odluka ko treba da se leci su optimalni
ciljevi u evaluaciji pacijenata sa OP. Prevencija
OP Fx je primarni cilj u lecenja OP.

Odrasle osobe sa vertebralnim Fx, Fx rebara, femura
ili distalne podlaktice treba takodje da se $to hitnije

podvrgnu proceni BMD radi zapocinjanja terapije.




Nivo

dokaza

V. PREVENCIJA OSTEOPOROZE

Prestanak pusenja, izbegavanje prekomernog konzu—
miranja alkohola. Regularno vezbanje prema telesnoj
teZini, sto vise kretanja. lzbegavanje prekomernih
dijeta i vezbanja koje rezultira amenorejom.

Adekvatni unos kalcijuma:

pubertet i adolescentno doba | 1000 mg
Zzene u premenopauzi 1000 mg
trudnice 1200-1500 mg
dojilje 1500-2000 mg
Zene u postmenopauzi 1500 mg

Ako se unese vise od 500mg kalcijum suplementa,
treba da bude u podeljenim dozama, bolje uvece.
Posebna paznja treba da se obrati na pacijente sa
kamenom u bubregu u anamnezi. U tim slucajevi—
ma rastvorljivi kalcijum katjoni mogu da budu
bezbedniji (kalcijum citrat). Kalcijum u serumu i
urinu treba da se prati narocito na pocetku davan—
ja kalcijuma. Dnevne potrebe za vitaminom D su :

starost 18—49 godina 200 1U
starost 50-60 godina 400 U
starost preko 70 godina 600 1U

Tokom zimskih meseci svakome treba dodatnih
200IU vitamina D dnevno.

Fizicka aktivnost pri kojoj se aktivira celokupno telo
(npr. hodanje) moze da poveca masu kosti kod onih
koji imaju rizik od OP ali efekti su obi¢no mali i

Hormonska supstitucija (HRT) se moze primeniti
samo kratkotrajno u ranoj menopauzi radi
sprecavanja postmenopauznog gubitka kosti.
Bisfosfonati se preporucuju kao druga linija u pre—
venciji osteoporoze.

Stepen
preporuke




VI. LECENJE OSTEOPOROZE

Indikacije za lecenje

T skor Rizik od frakture | Delovanje
;I;;r_rlﬁno) nizak Savet za nacin Zivota

Savet za nacin zivota
iznad proseka | Kalcijum + vitamin D, HRT kod
Zena starosti od 50-55 godina

T-1,0 do -2,5
(osteopenia)

T<-2,5 visok Savet za nacin Zivota
(osteoporoza) Kalcijum + vitamin D le kovi za OP
T<-2,5 plus

Savet za nacin Zivota
veoma visok Kontrola bola, iskljuciti sek. uzroke
Kalcijum +vitamin D lekovi za OP

jedna ili vise
fraktura (teska
osteoporoza)

Pre zapocinjanja terapije vazno je: identifikovati uzroke sekundarne OP
npr. hiperparatireoidizam, zloupotreba alkohola, tiroidna bolest i iskljuciti
druge bolesti koje mogu da uzrokuju ili potenciraju OP npr. osteomalaci—
ja ili malignitet (narocito myeloma multiplex).

Terapija hormonskom substitucijom (HRT)

Sve zene treba da dobiju savete o koristi i rizicima od HRT u vreme
menopauze, tako da one mogu da donesu odluku na osnovu
obavestenosti o njenoj primeni. Pokazalo se da HRT sprecava gubitak
kosti i smanjuje rizik od Fx kod Zena sa osteoporozom. HRT takode
olaksava simptome menopauze.

Dugotrajna HRT se dovodi u vezu sa povecanim

rizikom od kancera dojke i endometrijuma.
Takode postoji mali rizik od venskog tromboembolizma, uglavnom u toku
prve godine.
Kontraindikacije za HRT su: karcinom dojke i endometrijuma, akutna

bolest jetre, nedijagnostikovano vaginalno krvarenje, raniji pulmonarni
embolizam ili tromboza unutrasnjih vena.




Tibolon

Tibolon je sinteticki steroid sa posebnim dejstvom na tkivo. Olaksava
simptome menopauze i odrzava skeletni integritet, dok u isto vreme ne
stimuliSe endometrijum i otuda ne izaziva ciklicno krvarenje. Posebno je
pogodan kod starijih Zena koje ne tolerisu vaginalno krvarenje. Najbolje
ga je izbegavati u ranoj menopauzi. Efekti na kardiovaskularnu bolest i
incidencu Fx su u fazi istrazivanja.

Selektivni modulatori receptora estrogena (SERM)

Raloksifen je druga generacija SERM, odobren za lecenje i prevenciju post—
menopauzalne osteoporoze. Sprecava gubitak kosti na svim mestima i
redukuje rizik od vertebralnih Fx za 30-50%. Raloksifen ne stimulise
endometrijum niti izaziva vaginalno krvarenje. U klini¢kim ispitavanjima koja
su u toku pokazao je redukciju novodijagnostikovanih kancera dojki®.
Raloksifen nema efekat na menopauzalne simptome. Zbog toga je pogo—
dan za Zene u postmenopauzi bez simptoma. Rizik od trombotskih
dogadaja je slican onome kod HRT"”.

Bisfosfonati (BF)

Ciklicni etidronat (prva generacija BF) je odobren za prevenciju i lecenje
osteoporoze. Prevenira gubitak kosti na lumbalnoj ki¢mi i smanjuje rizik
od daljih vertebralnih Fx®. Alendronat (druga generacija BF) zaustavlja
dalji gubitak kosti i snizava incidencu Fx na svim mestima. Redukcija Fx
kuka je oko 50% **' " Risedronat (treca generacija BF) snizava rizik od
Fx na ki¢mi i manje na kuku"*'. Absorpcija BF je slaba i zato mora da
se uzimaju 30 — 60 minuta pre jela, sa 200ml vode i pacijent mora da
bude u uspravhom polozaju.

Kalcijum i vitamin D

Neke studije su ukazale da suplement kalcijuma
B usporava ili sprecava gubitak kosti, mada ima i ﬁ
kontradiktornih rezultata.

Izgleda da je najefikasniji kod starijih  Zena u
menopauzi. Nedavne studije su pokazale da suple—
mentacija kalcijuma i vitamina D moze da reduku—
je ucestalost Fx za 20-30% kod starijh osoba. Zbog ﬂ
toga se preporucuje slabo pokretnim ljudima u bol-
nicima, starackim domovima ili kod kuce.




Metaboliti vitamina D (kalcitriol, alfakalcidol)

Smanjuju gubitak kosti kod Zena sa OP u post—
menopauzi, ali se efekat razlikuje izmedu studija.
B Neke studije su pokazale smanjenje ucestalosti ver—

tebralnih Fx. Nije pokazan zadtitni efekat za Fx
kuka. Vazno je redovno pratiti nivoe kalcijuma u
krvi i mokradi za vreme terapije.

Druge mere

Pazljivo sprovedeni programi vezbi mogu da smanje rizik od daljih Fx
poboljsanjem snage misica i posturalne stabilnosti. Fizioterapijske proce—
dure mogu da pomognu u smanjenju hroni¢nog bola. Nosenje stitnika za
kukove moze da smaniji rizik od Fx kuka, narocito kod starije populacije.

Glikokortikoidima indukovana OP (GIOP)

Terapija glikokortikoidima (CK) moze da izazove redukciju u BMD Sto
rezultira povecanim rizikom za nastanak OP Fx.

Pacijenti koji uzimaju GK (> 7,5mg/dnevno), duze
vreme (3 meseca ili duze), stariji od 65 godina
imaju znacajno vedi rizik od GIOP-a, pa kod njih
treba zapoceti prevenitivno le¢enje. Najbrzi gubitak
BMD se desava na aksijalnom skeletu, tokom prvih
6 meseci primene terapije.

Obavezno uraditi DXA merenje BMD i ponoviti merenje posle 12 mese—
ci. Ako je gubitak kosti ve¢i od 4% na kicmi i/ili 7% na kuku treba
zapoceti lecenje. BF su prva opcija. Za one koji nisu u stanju da pod-
nose BF ili su mladi pacijenti, razmotriti opciju terapije kalcitriolom
(potreban je redovan monitoring serumskog kalcijuma).

U metaanalizi randomiziranih, kontrolisanih studija (RCTs) su razmatrani
efekti lecenja OP kalcijumom, vitaminom D, terapijom substitucije hor—
mona (HRT), alendronatom, risedronatom, raloksifenom i kalcitoninom™.
Ovi efekti su evaluirani sa aspekta rizika od vertebralnih i nevertebralnih
Fx, njihove ucestalosti i gustine kosti.

Kontraverzna pitanja u lecenju OP ukljucuju odabir pacijenata kojima
treba ponuditi lecenje i vrstu lecenja koje treba preporuciti. Lekari treba
da baziraju svoje preporuke na osnovu skorasnjih i sveobuhvatnih dokaza.
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VERTEBRALNE FX

Vitamin D (hidroksilisani), kalcitonin, raloksifen i BF
(etidronat, risedronat i alendronat) smanjuju inci—

D dencu vertebralnih Fx. Najveci efekti u redukciji n
vertebralnih Fx su zapazeni za alendronat i rise—

dronat®.

HRT moze takodje da redukuje vertebralne Fx. Studije ukazuju na oko
25-50% redukcije u Fx kuka i 50% redukcije u vertebralnim Fx.
Dokazana je znacajna redukcija u zbirnom relativnom riziku od vertebral—
nih Fx sa BF (alendronatom, etidronatom, risedronatom), raloksifenom,
kalcitoninom i vitaminom D". Zbirni relativni rizici od vertebralnih Fx bili
su sli¢ni za vecinu lekova. Razlike izmedju redukcije relativnog rizika u
prevenciji i lecenju nisu dostigle statisticki znacaj ni za jednu od terapi—
ja. Sa mnogim od terapija je tesko adekvatno proceniti efekat doze na
vertebralne Fx.

NEVERTEBRALNE FX

nih Fx za samo dva leka — risedronat i alendronat
(1, 8, 14, 15)

D Postoje ubedljivi dokazi za redukciju nevertebral-

Randomizirana ispitivanja sugerisu da etidronat i raloksifen verovatno
imaju samo male, ako uopste imaju, efekte na nevertebralne Fx.
Nekonzistentni podaci za kalcijum i kalcitonin pruzaju malo informacija”.
Verovatno da HRT redukuje i nevertebralne Fx. Iskustvo sa raloksifenom,
koji redukuje vertebralne, ali ne i nevertebralne Fx, sugerise produzenu
obazrivost u donosenju bilo kakvih odluka o efektu HRT na nevertebralne
Fx. Kao Sto je receno, alendronat i risedronat su bili jedine dve terapije
koje su imale znacajne zbirne efekte lecenja na redukciju nevertebralnih
Fx. Redukcija relativnog rizika sa alendronatom je oko 31%, a sa rise—
dronatom oko 13%. Za oba leka, rezultati su izuzetno konzistentni od
studije do studije. Te analize sugerisu manju redukciju relativnog rizika za
nevertebralnim Fx kod pacijenata sa ve¢om, nasuprot onih sa manjom
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gustinom kosti. Tako uticaj BF na redukciju nevertebralnih Fx u kod osoba
sa niskim rizikom ostaje za ispitivanje. Kod alendronata su efekti lecenja
bili slicni kod svih tipova Fx — kako Fx kuka tako i drugih nevertebralnih
Fx. Zbirna redukcija relativnog rizika za nevertebralne Fx se odnosi na sve
takve Fx, ukljucujuci i kuk i veca je za alendronat nego druge lekove.

BMD

uoceni sa alendronatom i HRT, a manji efekti kod

D Najveci efekti leCenja na BMD lumbalne ki¢me su
lecenja sa risedronatom i etidronatom®.

Sa aspekta uticaja razlicitih doza lekova na BMD konstatovan je vei
efekat sa ve¢im dozama risedronata, alendronata i HRT. To nije bio slucaj
sa kalcijumom ili kalcitoninom®.

Duze trajanje lecenja sa alendronatom, risedronatom, raloksifenom i HRT]
rezultiralo je vecim efektima na BMD lumbalne kicme™. To nije bio slucaj
sa vitaminom D, kalcitoninom i kalcijumom. Efekat standardnog
(nehidroksilisanog) vitamina D na BMD bio je mnogo manji nego kod
hidroksilisanog. Postojala je znacajna razlika u BMD za celo telo i pod-
laktice izmedju standardnog i hidroksilisanog vitamina D. Davanje alen—
dronata sa vecim unosom kalcijuma (ishrana i suplement kombinovano)
imalo je veci efekat na BMD lumbalne kicme u poredenju sa nizim uno—
som kalcijuma®.

Opservacione studije ukazuju da je BMD,
povezana sa rizikom za nastanak OP Fx. Tako
male do srednje promene u BMD mogu da budu
povezane sa znacajnim smanjenjem vertebralnih
OP Fx kao sto je vidjeno posle primene vita—
minom D | raloksifenom.

BMD je bila od koristi u predvidjanju uticaja terapije na vertebralne, ali
ne i na nevertebralne Fx.

Broj pacijenata koje treba leciti (NNT) da se spreci vertebralna ili never—
tebralna Fx je jedan od nacina da se proceni efekat lecenja. Na osnovu
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poredenja efekata razlicitih lekova na pojavu vertebralnih ili nevertebral—
nih OP Fx pokazalo se BF, (alendronat i risedronat), imaju cvrste dokaze
za svoju efikasnost”. Druge terapijske opcije kao sto su HRT, vitamin D
ili kalcitonin zadovoljavaju kriterijume kao alendronat ili risedronat.
Odnos bolesnika prema drugim zdravstvenim dogadjajima tokom terapi-
je moze da uti¢e na odluku o lec¢enju. Na primer, Zene koje su ozbiljno
zabrinute oko oboljevanja od kancera dojke mogu da budu manje
spremne da uzmu HRT i preferiraju raloksifen. Pored toga Zene koje su
zabrinute za potencijalno povecan rizik od venoznog tromboembolizma
mogu da izaberu da ne uzmu niti HRT niti raloksifen. Odnosi prema
neprijatnostima u vezi sa terapijom takodje mogu da uti¢u na izbor ter—
apije. Na primer, pacijenti na terapiji bisfosfonatima moraju da uzmu
svoju dnevnu dozu dok sede ili su uspravni barem 30 minuta pre obro—
ka, kao strategiju za izbegavanje ezofagealne ulceracije. Oni koji smatra—
ju da je takav zahtev neprijatan mogu da budu skloni izboru drugog leka
ili drugacijeg rezima doze. Ovo takodje pokazuje izazov sa kojim se
susrecu lekari u podsticanju dugotrajne vezanosti za lecenje OP.

Stavovi bolesnika prema ceni, pogotovu u nasim uslovima mogu takodje
da uticu na odluku kada poceti sa terapijom BF i koliko dugo je
sprovoditi. Glavne neizvesnosti ostaju sto se ti¢e uticaja alendronata i rise—
dronata kao i svih drugih terapija na nevertebralne Fx kod Zena sa niskim
rizikom, i na efekte dugotrajne terapije. Oni koji su viSe osetljivi na pitan—
je cene bi¢e spremni da pocnu tretman kasnije, i prestace sa terapijom
brze.

Prisutne su i dalje dileme oko uticaja HRT na vertebralne i nevertebralne
Fx, relativnog uticaja razlicitih terapija na vertebralne i nevertebralne Fx,
optimalnog trajanja terapije sa antiresorptivnim agensima. Odgovor na ova
pitanja treba da bude prioritet za dalje istrazivanje. Evidentno je da
odluke koje se ticu lecenja OP ostaju kompleksne i izazovne. Takodje je
jasno da su podaci iz randomiziranih ispitivanja obezbedili veliki uvid u
snagu dokaza za efikasnost razlicitih terapija.
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