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Przydatnos¢ badan laboratoryjnych do oceny ryzyka
zlaman i w diagnostyce roznicowej matej masy kostnej
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Streszczenie

Wstep: Dotychczas nie ustalono jednoznacznie jaki panel badan laboratoryjnych powinien by¢ wykonany, aby ustali¢ przyczyne malej
gestosci mineralnej kosci (BMD, bone mineral density) u oséb asymptomatycznych. Celem pracy bylo okreélenie przydatnosci badan labo-
ratoryjnych do oceny ryzyka zlaman i w diagnostyce réznicowej matej BMD u asymptomatycznych kobiet po menopauzie.

Material i metody: Retrospektywnie badaniem objeto 207 kobiet, u ktérych oceniono: testy laboratoryjne, densytometrie, RTG kregostu-
pa piersiowo-ledzwiowego. Analizowano zwigzek miedzy BMD oraz zlamaniami kregéw, a nieprawidlowosciami w badaniach laborato-
ryjnych. U pacjentek z malag BMD oceniono jej przyczyny oraz koszty laboratoryjnej diagnostyki réznicowej.

Wyniki: Nie wykazano réznic w czestosci wystepowania nieprawidlowosci w badaniach laboratoryjnych u kobiet z BMD niespelniajaca
ispelniajaca kryteria densytometryczne osteoporozy (85,05% vs. 82,00%), podobnie u 0s6b bez ztaman i ze zlamaniami kregéw (84,44% vs.
86,27%). Nie stwierdzono zwigzku miedzy osteoporoza a wystepowaniem nieprawidlowego wyniku okreslonego parametru laboratoryj-
nego z wyjatkiem PTH, dla ktérego szansa wystgpienia nieprawidlowej wartosci byla istotnie wieksza w grupie 0séb ze zlamaniami
kregow. U 64% badanych powodem obnizenia BMD byla inna niz osteoporoza pierwotna patologia o przebiegu asymptomatycznym
— najczeéciej niedobér witaminy D (52,00%). Koszty badan laboratoryjnych uzytych do diagnostyki réznicowej wahaly sie w granicach
45-153 PLN na jedna osobe i 182,50—409,10 PLN na jedno rozpoznanie.

Whioski:

1. Wykonywanie podstawowych badan laboratoryjnych nie jest przydatne do oceny ryzyka ztamania.

2. U asymptomatycznych kobiet po menopauzie, az w 64% przyczyna obnizonej masy kostnej, poza osteoporoza pierwotng, moze by¢
inna, wspdlistniejaca patologia.

3. W celu wyjasnienia przyczyn obnizonej BMD, poza badaniami podstawowymi, powinno sie ocenia¢ stezenie 25(OH)D w surowicy krwi.
(Endokrynol Pol 2009; 60 (2): 88-96)

Stowa kluczowe: badania laboratoryjne, diagnostyka réznicowa, gestos¢ mineralna kosci, ztamania

Abstract

Introduction: Until now, there are no specific guidelines for laboratory evaluation in asymptomatic patients with low bone mineral den-
sity (BMD). The aim of the study was to estimate the utility of laboratory tests in evaluation of fracture risk and in differential diagnostics
of low bone mass in asymptomatic postmenopausal women.

Material and methods: That was a retrospective study of 207 women. The results of laboratory investigations, densitometry and thoracic-
lumbar X-rays were analyzed. The relationship between BMD, vertebral fractures and abnormal lab tests was investigated. In patients
with low BMD, reasons of this pathology was determined and costs of differential diagnostics were estimated.

Results: There were no differences in prevalence of abnormal lab tests in women with BMD that met and didn’t meet densitometry criteria
of osteoporosis (85.05% vs. 82.00%). Similarly, in people with and without vertebral fractures (84.44% vs. 86.27%). There was no relation-
ship between osteoporosis and abnormal tests except of high PTH in the group with vertebral fractures. In 64% of women, the cause of low
BMD was asymptomatic pathology other then primary osteoporosis — most often vitamin D deficiency (52.0%). Costs of lab tests used in
differential diagnostics were between 45 and 153 PLN, person and 182.50-409.10 PLN per diagnosis.

Conclusions:

1. Laboratory tests aren’t useful to assess fracture risk.

2. In 64% of asymptomatic postmenopausal women with low BMD, the cause of this abnormality may by pathology that coexists with
primary osteoporosis.

3. To assess the cause of low BMD, except basic lab tests, 25(OH)D should be tested.

(Pol J Endocrinol 2009; 60 (2): 88-96)

Keywords: laboratory tests, differential diagnostics, bone mineral density, fractures

Praca finansowana z tematu badawczego CMKP nr 501-2-3-01-09/08

IX' Dr med. Magdalena Walicka, Klinika Medycyny Rodzinnej i Choréb Wewnetrznych, Centrum Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego,
SPSK im. prof. W. Orfowskiego, ul. Czerniakowska 231, 00416 Warszawa, tel.: (022) 628 69 50, faks: (022) 622 79 81, e-mail: m_walicka@wp.pl

88



Endokrynologia Polska/Polish Journal of Endocrinology 2009; 60 (2)

Wstep

Osteoporoza powoduje obnizenie wytrzymalosci kosci
i zwieksza ryzyko ich zlamania. Diagnostyka osteopo-
rozy polega na ocenie 10-letniego catkowitego indywi-
dualnego ryzyka zlamania (RB-10) na podstawie wy-
wiadu i obecnodci klinicznych czynnikéw ryzyka zla-
mania. Wykonywanie podstawowych badan laborato-
ryjnych juz na wstepnym etapie oceny ryzyka zlamania
czesto traktuje sie jako rutynowe postepowanie
u wszystkich 0s6b z podejrzeniem osteoporozy.
Zebranie wywiadu i badanie przedmiotowe zazwy-
czaj pozwalaja na identyfikacje pacjentéw zagrozonych
zlamaniem (selektywne badania przesiewowe) wskutek
osteoporozy pierwotnej (niedobdr estrogendw, starzenie
sie ustroju) lub osteoporozy wtérnej (inne znane przy-
czyny) przez lekarza podstawowej opieki zdrowotnej
(POZ). Podejrzenie osteoporozy wtérnej jest podstawa
do bezposéredniego kierowania tych oséb do dalszej
diagnostyki i leczenia specjalistycznego — w zalezno-
Sci od choroby podstawowej [1]. Zaobserwowano jed-
nak, ze u jednej na pie¢ kobiet po menopauzie, kiero-
wanych do Poradni Specjalistycznej Osteoporozy
w celu leczenia osteoporozy pierwotnej (u ktérych wy-
konano badanie gestosci mineralnej kosci [BMD, bone
mineral density]), przyczyna obnizenia masy kostnej nie
jest osteoporoza pierwotna, ale inna choroba ogélno-
ustrojowa o przebiegu asymptomatycznym, skutkujg-

ca obnizeniem BMD. Najczesciej sa to: niedobdr wita-
miny D, pierwotna i wtérna nadczynnoé¢ przytarczyc,
choroby watroby, nerek lub nadczynnoé¢ tarczycy
[2-7]. Dlatego u 0s6b, u ktérych stwierdzono malg mase
kostnag (T-score < -2,5), nawet bez wywiadu i cech klinicz-
nych wskazujacych na istnienie osteoporozy wtérnej
(asymptomatycznych), niezbedne jest przeprowadze-
nie diagnostyki r6znicowej obnizonej BMD na podsta-
wie ukierunkowanych, specjalistycznych badan labo-
ratoryjnych. Dobdr badai powinien uwzglednia¢ to,
aby jak najtrafniej i przy minimalnym koszcie postawié¢
rozpoznanie. Dotychczas jednoznacznie nie ustalono
jaki panel (zestaw) badan laboratoryjnych powinien by¢
wykonany (biorac pod uwage ich dostepnosc i koszty),
aby ustali¢ przyczyne malej masy kostnej u oséb asymp-
tomatycznych. Przytaczane w piSmiennictwie algoryt-
my diagnostyki réznicowej malej BMD, zalecane przez
organizacje i towarzystwa zajmujqce si¢ osteoporoza nie
sq jednolite, a niektore z tych Towarzystw nie ustalaja
nawet strategii postepowania (tab. I).

Przyczyn tej sytuacji nalezy dopatrywac sie w bra-
ku danych populacyjnych, dotyczacych czestodci wy-
stepowania nieprawidlowych wynikéw badan labora-
toryjnych u oséb asymptomatycznych (bez wywiadu
i cech klinicznych, wskazujacych na przyczyne obni-
zonej BMD) z mala i prawidlowa masa kostna.

Przy braku porozumienia dotyczacego rodzaju
i zakresu diagnostyki laboratoryjnej malej masy kostnej

Tabela 1. Algorytmy diagnostyki roznicowej matej BMD zalecane przez organizacje zajmujgce sig osteoporozq

Table 1. Low BMD differential diagnostics algorithms recommended by organizations engaged in osteoporosis

Organizacje/Towarzystwa

Badania laboratoryjne

National Osteoporosis Foundation [8]

Nie ustalono strategii

National Institutes of Health Consensus Development
Panel of Osteop. Preven. Diagn. Therapy [9]

Nie ustalono strategii

North American Menopause Society [10]

Nie ustalono strategii

American Assaciation of Clinical Endocrinologist [11]

Morfologia, Ca,, ALP, TSH, albuminy, UCa/24 h, aminotransferazy,
kreatynina

World Health Organization [12]

Rutynowo: morfologia, 0B, Ca,, P_, albuminy, kreatynina,
ALP, transaminazy

W zalezno$ci od potrzeb badania specjalistyczne: PTH, 25(0H)D,
proteinogram, UCa/24 h — kortyzol, TSH; u mezczyzn:
LH, FSH, testosteron, PRL

Guidelines Advisory Committee — Canadian Consensuns
Conference on Osteoporosis [13]

Nie ustalono strategii

Polska Fundacja Osteoporozy i Polskie Towarzystwo
Osteoartrologii [14]

Badania podstawowe (I rzutu): 0B, morfologia, Ca,, P_, ALP,
aminotransferazy, kreatynina, UCa/24 h

Badania specjalistyczne (Il rzutu): PTH, 25(0H)D, biatko monoklonalne

Wielodyscyplinarne Forum Osteoporotyczne [15]

Badania podstawowe: OB, morfologia, Ca,, P, kreatynina, biatko
catkowite + albumina w surowicy

Badania dodatkowe: PTH, UCa/24 h, ALP, 25(0H)D, TSH, markery
nowotworowe, biopsja szpiku itd.

ALP — fosfataza alkaliczna; Ca, — wapi; FSH — folikulotropina; LH — hormon luteinizujacy; P, — fosfor; PRL — prolaktyna; TSH — tyreotropina
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u 0s6b asymptomatycznych, w ustalaniu jej przyczyn
pozostaja do wykorzystania doswiadczenia klinicystow.
Nalezy takze uwzgledni¢ dostepnos¢ badan laboratoryj-
nych, a takze mozliwosci ich finansowania przez platnika.

W Polsce réwniez nie dysponuje sie opracowania-

mi, ktére pozwolilyby okresli¢ celowos¢ wykonywania

badan laboratoryjnych u asymptomatycznych kobiet po

menopauzie, diagnozowanych w kierunku osteoporo-
zy i ocenianych pod katem ryzyka zlamania. Nieznane
sa tez zakres i przydatno$¢ badan laboratoryjnych

w réznicowaniu przyczyn matej masy kostnej. Reko-

mendacje Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO, World

Health Organization) i Miedzynarodowej Fundacji Oste-

oporozy (IOF, International Osteoporosis Foundation), kto-

re staly sie podstawa opracowan postepowania wobec
osteoporozy w Polsce [14, 15], nie wskazuja takze uni-
wersalnych rozwigzan.

Celem niniejszej pracy sa:

— ocena czestosci wystepowania nieprawidtowych
wynikéw badan laboratoryjnych w grupie asymp-
tomatycznych kobiet po menopauzie, ktérych masa
kostna spelnia lub nie spelnia densytometrycznych
kryteriow osteoporozy (wg WHO), a takze z obecno-
Scia i bez obecnosci ztaman w obrebie kregostupa;

— ocena przyczyn obnizonej masy kostnej, zidentyfi-
kowanych na podstawie badan laboratoryjnych
u asymptomatycznych kobiet z obnizong BMD;

— ocena kosztoéw diagnostyki réznicowej przyczyn ob-
nizonej masy kostnej, przeprowadzonej za pomoca
badan laboratoryjnych.

Materiatl i metody

Badanie mialo charakter retrospektywny. Przeanali-
zowano dokumentacje medyczng pacjentéw (n = 1050,
w tym 950 kobiet i 100 mezczyzn z terenu Warszawy), kto-
rych w latach 20052008 skierowano do Specjalistycznej
Poradni Osteoporozy przy SPSKim. prof. W. Orlowskiego
z podejrzeniem osteoporozy pierwotnej. Po wylaczeniu
mezczyzn wstepnej analizie poddano tylko dokumenta-
cje kobiet, u ktérych na podstawie wywiadu nie stwier-
dzono: ztaman patologicznych, choroby nerek, watroby,
metabolicznych choréb kosci, choréb nowotworowych,
nieuzasadnionej utraty masy ciala oraz przyjmowania le-
kéw majacych wplyw na przebudowe tkanki kostnej
(przeciwpadaczkowe, neuroleptyki, glikokortykoidy,
heparyny drobnoczasteczkowe, hormony tarczycy).

Do badan wiaczono kobiety (n = 207) w wieku po-
wyzej 50 lat, bedace co najmniej 2 lata po menopauzie,
u ktérych na podstawie badania podmiotowego i przed-
miotowego nie stwierdzono cech klinicznych jawnej
osteoporozy pierwotnej oraz patologii mogacej stano-
wié przyczyne osteoporozy wtornej (a wiec asymtoma-
tyczne) i wykonano badania: laboratoryjne (podstawo-
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weispecjalistyczne), BMD, RTG kregostupa piersiowo-

ledzwiowego.

Powyzsza grupe kobiet podzielono na podgrupy
— pierwszego podziatu dokonano na podstawie T-score
w szyjce kosci udowej (Grupa A i B), natomiast za pod-
stawe drugiego podziatu przyjeto zlamania w RTG kre-
gostupa piersiowego i ledzwiowego (Grupa Ci D):

— Grupa A (n = 107) T-score > -2,5 (niespelniajaca
kryterium densytometrycznego rozpoznania oste-
oporozy wg WHO);

— Grupa B (n = 100) T-score < -2,5 (spelniajaca kryte-
ria densytometryczne rozpoznania osteoporozy wg
WHO);

— Grupa C (n = 126) bez ztamai w RTG kregostupa
piersiowego i ledzwiowego;

— Grupa D (n = 51) ze zlamaniami w RTG kregostupa
piersiowego lub ledzZwiowego (zawansowana osteo-
poroza).

U 30 os6b nie wykonano RTG kregostupa.

Po dokonaniu podziatu na powyzsze podgrupy ba-
dano zwigzek miedzy wystepowaniem osteoporozy
(BMD w szyjce kosci udowej < -2,5 lub obecnos¢ zta-
man w RTG kregoslupa) a nieprawidlowosciami
w badaniach laboratoryjnych. U pacjentek z obnizona
BMD (spelniajaca kryteria osteoporozy wg WHO)
i nieprawidlowosciami w badaniach laboratoryjnych
ustalono inne niz osteoporoza pierwotne przyczyny
obnizonej masy kostnej. Wykorzystano badania z pa-
nelu rekomendowanego przez Polska Fundacje Oste-
oporozy i Polskie Towarzystwo Osteoartrologii (tab. I).

Metodami powszechnie stosowanymi w akredyto-
wanych laboratoriach wykonano nastepujace badania
laboratoryjne krwi:

— podstawowe:

» morfologia krwi obwodowej, AlAt (aminotransfe-
raza alaninowa), AspAt (aminotransferaza aspara-
ginianowa), ALP (fosfataza alkaliczna), bilirubina
catkowita, albuminy, Ca_(wapn), P_ (fosfor), kre-
atynina, Na (s6d), K (potas), TSH (tyreotropina);

— specjalistyczne:

* 25(OH)D (25-hydroksywitamina D) oraz PTH
(parathormon).

Wyniki badan laboratoryjnych klasyfikowano jako
prawidlowe (znajdujace si¢ w zakresie wartosci refe-
rencyjnych) lub nieprawidiowe (znajdujace sie powy-
zej lub ponizej zakresu wartosci referencyjnych).

Do pomiaru BMD wykorzystano dwuenergetyczna
densytometrie rentgenowska (DEXA Hologic Delphi).
Zgodnie z zaleceniami WHO, BMD oceniano w bliz-
szym odcinku kosci udowej lewej w miejscach standar-
dowych (szyjka kosci udowej, kretarz, okolica miedzy-
kretarzowa). Analizowano opcje neck-L (lewa szyjka
kosci udowej), a wyniki wyrazono w bezwzglednych
wartosciach g/cm? oraz T-score.
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Tabela II. Cennik bada#i laboratoryjnych uZytych w celu
diagnostyki roZnicowej przyczyn matej masy kostnej

Table II. Price list of lab tests used in low bone mass differen-
tial diagnostics

Parametr Koszt w PLN

Morfologia 6
ALP 7
AlAt 7
AspAt 7
6
6
6

Kreatynina

Ca,

PS

25(0H)D 70
PTH 38

ALP — fosfataza alkaliczna; AIAt — aminotransferaza alaninowa; AspAt
— aminotransferaza asparaginianowa; Ca, — wapn; P, — fosfor;
PTH — parathormon

Rentgen kregostupa piersiowo-ledZzwiowego wyko-
nywano w projekcji bocznej. Oceny zlaman trzonéw
kregowych (Th4-L5) dokonano metoda polilosciowq
wedlug schematu zaproponowanego przez Genanata.
Kreg uznawano za zlamany, jesli obnizenie ktérejkol-
wiek jego wysokosci wynosito wiecej niz 20% [14, 16].

Do analizy kosztow badan laboratoryjnych wykorzy-
stanych w diagnostyce réznicowej przyczyny obnizonej
masy kostnej uzyto cennika obowigzujacego w Poradni
Osteoporozy SPSK im. prof. W. Orlowskiego (tab. II).

Biorac za podstawe zestaw badan laboratoryjnych,
dokonano podziatu na trzy strategie postepowania, kto-
re przedstawiono w tabeli II1.

Oceniono liczbe rozpoznan, ktére udalo sie ustali¢
za pomocg uzytego w poszczegélnych strategiach ze-
stawu badan oraz koszty przypadajgce na jednego pa-
cjenta i na jedno rozpoznanie.

Zwiazek miedzy osteoporoza (okreslong wg kryte-
riow WHO lub na podstawie obecnosci ztaman) a wy-
stepowaniem nieprawidlowego wyniku okreslonego
parametru laboratoryjnego badano za pomoca ilorazu
szans wraz z 95-procentowym przedziatem ufnosci.
Badano, czy szansa wystgpienia nieprawidlowego wy-
niku laboratoryjnego jest taka sama w grupie kobiet
z BMD mniejsza lub réwna -2,5 oraz wieksza niz -2,5.
W analogiczny sposéb rozpatrywano grupe kobiet ze
zlamaniami oraz grupe, w ktérej nie stwierdzono zla-
man kregostupa.

Zwiazek pomiedzy wystepowaniem osteoporozy
(okreSlong wg kryteriow WHO lub obecnos¢ zlaman
kregostupa) a wystepowaniem jednej lub wiecej nie-
prawidlowosci w panelu badan laboratoryjnych okres-

Tabela IIL. Strategie diagnostyki roznicowej obnizonej masy
kostnej

Table III. Low bone mass differential diagnostics strategies

Strategia Badania

1 Morfologia, ALP, aminotransferazy, kreatynina,
Ca,, P,

2 Morfologia, ALP, aminotransferazy, kreatynina,
Ca, P, 25(0H)D

3 Morfologia, ALP, aminotransferazy, kreatynina,

Ca, P, 25 (OH)D, PTH

s’ s'

ALP — fosfataza alkaliczna; Ca, — wapn; P, — fosfor, PTH — parathormon

lano na podstawie tabel czestosci oraz ilorazu szans
wraz z 95-procentowym przedzialem ufnosci.

Analizy statystyczne wykonano, wykorzystujac
oprogramowanie STATISTICA 6.1 (wlasno$¢ CMKP nr
seryjny AXAP 3¢p6Copppd1¢pFA).

Wyniki

Sredni wiek pacjentek wlaczonych do badania wynosit
69,8 lat, natomiast sredni wiek po menopauzie — 20,6 lat.
Poszczegodlne grupy nie réznily sie miedzy sobg w tym
zakresie. Srednia waga i wzrost pacjentek w poszcze-
golnych grupach réwniez byly poréwnywalne (odpo-
wiednio: 61,6 kg i 156,2 cm) (tab. IV).

Srednie stezenia badanych parametréw laboratoryj-
nych w calej grupie oraz podgrupach miescily sie
w granicach normy z wyjatkiem stezeniem 25(OH)D,
ktére bylo obnizone (tab. V).

Analizujac czesto$¢ wystepowania nieprawidlo-
wych wynikéw badan laboratoryjnych, stwierdzono, ze
w calej grupie 83,57 % kobiet mialo jedng lub wigcej nie-
prawidlowosci w wykonanych badaniach. Czestosc¢
wystepowania nieprawidlowych wynikéw badan
w podgrupie bez osteoporozy i z osteoporoza w DEXA
blizszego odcinka kosci udowej nie réznila sie (85,05%
vs. 82,00%), podobnie w podgrupie oséb bez zlaman
i ze ztamaniami kregéw (84,44% vs. 86,27%).

Nie stwierdzono zwigzku miedzy osteoporoza (wg
kryteriow WHO) a wystepowaniem nieprawidlowego
wyniku okreslonego parametru laboratoryjnego. Szansa
wystapienia nieprawidlowego wyniku laboratoryjne-
go byla taka sama w grupie kobiet z T-score w DEXA
blizszego odcinka kosci udowej zaré6wno powyzej —2,5,
jak i mniejszej lub réwnej -2,5.

W grupie os6b ze zlamaniami szansa wystgpienia
nieprawidlowej wartoéci PTH byta istotnie wieksza niz
w grupie oséb bez zlaman. Wykazano takze ujemna
korelacje PTH z 25(OH)D (tab. VI).

91



Przydatnoéc¢ badan laboratoryjnych u kobiet z malg masa kostna Magdalena Walicka, Ewa Marcinowska-Suchowierska

Tabela IV. Podstawowe dane antropometryczne (wartosci srednie +)

Table IV. Basic anthropometric data (average values *)

Parametr Cata grupa Podziat wedtug kryterium Podziat wedtug
(n = 207) densytometrycznego osteoporozy obecnosci ztaman kregostupa
Grupa A Grupa B Grupa C Grupa D
(n =107) (n = 100) (n = 126) (n =51)
Wiek (lata) 69,8+7,3 68,1=6,6 71,675 69,4+7,3 71,7+8,0
Lata po menopauzie 20,6=+7,7 19,774 21,6+8,0 19,9+7,5 22,5+8,2
Waga [kg] 61,6+9,3 63,4+9,3 59,6+8,8 62,194 61,1+9,1
Wozrost [cm] 156,2+6,1 156,8 +6,2 155,5+6,0 156,3+6,6 156,6 +5,3

Tabela V. Srednie wartosci uzyskanych wynikéw badaii laboratoryjnych

Table V. Average values of lab tests results

Parametr Wartos¢ srednia = odchylenie standardowe
W catej grupie Grupa A Grupa B Grupa C Grupa D

(n = 207) (n =107) (n = 100) (n = 126) (n =51)
Hb [g/dI] 13,6+0,9 13,7+0,9 135+1,0 136=1,0 13,5+0,8
WBC [K/ul] 6,24+1,62 6,39+1,71 6,07+1,48 6,25+1,60 6,10+ 1,61
AlAt [1U/1] 21,1+13,7 22,8+16,7 19,1+9,1 19,5+8,3 18,7+9,4
AspAt [1U/] 24,1+9,6 24,3+10,6 239+8,4 22,5+6,5 23,6+7,1
ALP [IU/] 71,5+29,5 76,6 28,0 78,4+31,1 74,3+22,7 79,1+39,1
Bilirubina [umol/1] 9,46+3,88 9,45+3,32 9,48+4,60 9,81+4,18 9,06 +3,51
Kreatynina [umol/l] 77,4+14,9 76,2+12,9 78,7+16,7 77,8+13,8 73,4+139
Na [mmol/I] 141,8+3,7 141,6+4,0 142,0+3,4 141,3+4,2 142,2+2,8
K [mmol/l] 4,39+0,42 4,31+0,38 4,49+0,44 4,360,41 4,42+0,47
Ca, [mmol/l] 2,43+0,11 2,42+0,10 2,43+0,11 2,42+0,11 2,41+0,11
P, [mmol/I] 1,25+0,64 1,29+0,86 1,21+0,24 1,19+0,16 1,20+0,13
Albuminy [g/l] 42,2+2,8 42,3+2,8 42,0+2,7 42,2+29 421+2,8
TSH [mIUA] 1,64+1,68 1,65+1,70 1,64+1,65 1,66 1,60 1,63+2,13
PTH [pg/ml] 43,2+20,6 39,4+17,1 47,1+23,2 42,4+17,8 47,2+25,2
25(0H)D [nmol/1] 60,8+27,1 64,3+24,3 56,7+29,7 63,5+26,6 52,1+26,7

AIAt — aminotransferaza alaninowa; ALP — fosfataza alkaliczna; AspAt — aminotransferaza asparaginianowa; Ca, — wapii; Hb — hemoglobina;
K — potas; Na — sdd; P, — fosfor; PTH — parathormon; TSH — tyreotropina; WBC — krwinki biate

Tabela VI. Korelacja PTH — 25(OH)D w grupach osob bez W przypadku pozostatych badanych parametréow
ztamati w RTG kregoslupa i z obecnoscig zlamati szansa wystapienia nieprawidlowego wyniku labora-
Table VI. PTH — 25(0OH)D correlation in groups with and  toryjnego byla taka sama zaréwno w grupie kobiet
without vertebral fractures z obecnoscig ztaman w RTG kregostupa, jak i bez nich.

W grupie 100 kobiet, u ktérych masa kostna w bliz-

Grupa © Grupa D szym odcinku trzonu koéci udowej lewej spelniata den-
PTH [pg/ml] 42,4 £ 11,8 41,2 £ 25,2 sytometryczne kryteria osteoporozy, stwierdzono, ze
25(0H)D [nmol/I] 63,5 = 26,6 52,1 = 26,7 u 64% powodem obserwowanej patologii byla nie tylko
Wspétczynnik korelacii -0,1945 -0,5071 osteoporoza pomenopauzalna, ale dodatkowo inna
p 01714 0,0059* patologia o przebiegu asymptomatycznym. Najczestsza
*Wynik istotny statystycznie; PTH — parathormon przyczyna byl niedobér witaminy D, ktéry wykazano
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Tabela VII. Koszty badari laboratoryjnych
Table VILI. Costs of lab tests

Strategia Badania Liczba os6b z rozpoznang $redni koszt $redni koszt
przyczyng | BMD na pacjenta (PLN) na rozpoznanie (PLN)
1 Morfologia, ALP, " 45 409,10
aminotransferazy,
kreatynina, Ca,, P
2 Morfologia, ALP, 63 115 182,50
aminotransferazy,
kreatynina, Ca,, P,
25(0H)D
3 Morfologia, ALP, 64 153 239,00

aminotransferazy,
kreatynina, Ca,, P
25 (OH)D, PTH

BMD (bone mineral density) — gesto$¢ mineralna ko$ci; ALP — fosfataza alkaliczna; Ca, — wapn; P, — fosfor; PTH — parathormon

az u 52 os6b (52%). U 8 oséb (8%) z obnizong BMD
stwierdzono hiperkalcemie (ze wzgledu na retrospek-
tywny charakter badania jej przyczyny nie ustalono).
Podejrzenie choroby Pageta wysunieto u 3 oséb (3%),
a pierwotng nadczynno$é przytarczyc rozpoznano
u 1 osoby (1%).

Stwierdzono, ze w przeliczeniu na jedna osobe,
w zaleznosci od tego czy wykonywano jedynie bada-
nia podstawowe czy réwniez specjalistyczne, koszty ba-
dan wahaly sie w granicach 45-153 PLN. Badania pod-
stawowe wiazaly sie z kosztem 45 PLN na jednego pa-
cjenta. Za ich pomoca zidentyfikowano przyczyne ma-
tej masy kostnej u 11% badanych, zatem koszt jednej
diagnozy wyniost 409,10 PLN (koszt diagnozy = koszt
wszystkich badan rozpatrywanych w danej strategii
iwykonanych w grupie pacjentek z osteoporoza (n = 100)
podzielony przez liczbe rozpoznan ustalonych za po-
moca tego zestawu). Rozszerzenie panelu badan
025(0OH)D to dodatkowy koszt 70 PLN na pacjenta oraz
wzrost liczby rozpoznan do 63%. Koszt diagnozy wy-
nosit woéwczas 182,50 PLN. Dolgczenie do zestawu ba-
dan oznaczenia stezenia PTH pozwolilo zidentyfiko-
wacé przyczyne malej masy kostnej u wiekszej liczby
chorych (64%), aczkolwiek zwiekszylo to koszty na jed-
nego pacjenta o kolejne 38 PLN; koszt diagnozy wzrdst
do 239 PLN (tab. VII).

Dyskusja

W niniejszej pracy autorzy wykazali, Ze u asymptoma-
tycznych kobiet po menopauzie, czestos¢ wystepowa-
nia nieprawidtowych wynikéw badan laboratoryjnych
jest taka sama w grupach z prawidlowga oraz malgq masa
kostng, a takze bez obecnosci, jak réwniez z obecnoscig
ztaman osteoporotycznych w RTG kregostupa. Dane
te wskazuja na to, ze wykonywanie badan laboratoryj-

nych na etapie oceny ryzyka zlamania osteoporotycz-
nego jest bezzasadne, poniewaz nie umozliwiaja one
réznicowania miedzy osobami z malg i prawidlowa
masa kostng oraz ze zlamaniami i bez zlaman trzonéw
kregow. Takie postepowanie generuje natomiast dodat-
kowe koszty oraz wywoluje niepokdj u badanych pa-
cjentek. Nieprawidlowe wyniki badan laboratoryjnych
wskazuja na istnienie innej niz osteoporoza patologii,
wymagajacej dodatkowej diagnostyki i leczenia. Podob-
ne wnioski wynikaja z analizy badan laboratoryjnych
(wtérnej) z badania klinicznego Fracture Intervention Trial
(FIT) [2]. Jamal i wsp. [2] wykazali, ze czestos¢ wystepo-
wania nieprawidlowych wynikéw badan laboratoryj-
nych u kobiet po menopauzie, asymptomatycznych (na
podstawie wywiadu), w grupach z malg masa kostng
wynosila 57,1%, a z prawidlowa — 58,3%. Rowniez Ra-
jeswarn i wsp. [17] w swojej pracy badajacej 327 pa-
cjentéw nie stwierdzili, aby u 0séb z osteoporoza cze-
Sciej wystepowaly nieprawidlowosci w badaniach la-
boratoryjnych.

W odréznieniu od cytowanej analizy Jamal i wsp.,
autorzy niniejszej pracy nie wykazali, aby obnizone ste-
zenie TSH wystepowalo czesciej w grupie pacjentek
z osteoporoza. W swoim materiale stwierdzili oni nato-
miast, ze w grupie pacjentek ze zlamaniami kregowy-
mi szansa wystgpienia nieprawidlowego wyniku PTH
jest wieksza w poréwnaniu z osobami bez zlaman. Po-
nadto w grupie osob ze ztamaniami wykazano ujemna
korelacje PTH — 25(OH)D. Mozna wiec wnioskowag,
ze w grupie tej czeciej wystepuje wtérna do niedobo-
ru witaminy D nadczynno$¢ przytarczyec.

Analiza przyczyn malej masy kostnej w badanej gru-
pie asymptomatycznych kobiet po menopauzie, skie-
rowanych do Poradni Osteoporozy, wykazala, Ze az
u 64% pacjentek powodem obnizonej BMD, poza oste-
oporoza pierwotng, byla jeszcze inna, wspdlistniejgca
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Tabela VIII. Przyczyny matej masy kostnej na podstawie pismiennictwa i wynikow badari wlasnych

Table VIII. Causes of low bone mass on the basis of literature and own research results

Autor N Procent przyczyn Rozpoznanie Odsetek
wtornych

Tannenbaum C i wsp. [20] 173 32,4 Hiperkalciuria 9,8
Zaburzenia wchfaniania 8,1

Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc 6,9

Niedobor witaminy D (< 30 nmol/l) 41

Nadczynno$¢ tarczycy 2,3

Choroba Cushinga 0,6

Hiperkalcemia hiperkalciuryczna 0,6

Freitag A i wsp. [19] 272 25,3 Niedobér witaminy D (< 40 nmol/l) 17,9
Hiperkalciuria 6,7

Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc 0,7

Walicka M, Marcinowska- 207 64,0 Niedobér witaminy D (< 75 nmol/l) 52,0
-Suchowierska E Hiperkalcemia 8,0
Podejrzenie choroby Pageta 3,0

Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc 1,0

z nig patologia. Najczesciej byl to niedobdér witaminy
D, ktéry wykazano u 52% o0so6b. Jest to zgodne z dany-
mi z piSmiennictwa dotyczgcymi czestoéci niedoboréw
witaminy D w populacjach oséb zdrowych. Dane te
wskazuja, ze 70% os6b dorostych ma niedobér tej wita-
miny, co w miare uplywu czasu skutkuje obnizeniem
BMD [18, 19]. Retrospektywne badania Tannenbauma
iwsp. [20], przeprowadzone w grupie 173 kobiet z oste-
oporozga, wykazaly, ze przyczyna matej masy kostnej
w 32,4% byly inne niz osteoporoza choroby o przebie-
gu asymptomatycznym. Najczestszymi patologiami
byly: hiper- i hipokalciuria, zaburzenia wchlaniania
u 0s6b z przewleklymi chorobami przewodu pokarmo-
wego, nadczynno$¢ przytarczyc (pierwotna i wtérna),
niedobdr witaminy D. W grupie 272 pacjentéw (92%
kobiet) z malg masa kostng Freitag i Barzel [19] stwier-
dzili u 25,3% badanych oséb obecnos¢ osteoporozy
wtornej. W powyzszej pracy rOwniez najczestsza przy-
czyna malej masy kostnej byl niedobér witaminy D
(17,9%). Wyzszy odsetek wtérnych przyczyn obnizo-
nej masy kostnej — w tym niedoboru witaminy D
— wykazany w niniejszej pracy, wynika niewatpliwie
z przyjetej przez autoréw tego artykutu normy dla
25(OH)D powyzej 75 nmol/l (30 ng/ml). Autorzy cyto-
wanych powyzej prac za dolng granice normy stezenia
witaminy D przyjmowali 30 nmol/l lub 40 nmol/l (12 ng/ml
lub 16 ng/ml) (tab. VIII). Obserwacje, ze wydzielanie
PTH jest minimalne, a efektywnoé¢ wchtaniania wap-
nia w jelitach najwieksza przy stezeniu 25(OH)D prze-
kraczajacym 30 ng/ml (75 nnmol/l), staly sie podstawa
uznania za minimalne prawidlowe stezenie 25(OH)D
wartoéci — 30 ng/ml (75 nmol/l) [18, 21].

Dotychczas jednoznacznie nie ustalono zestawu
badan laboratoryjnych zalecanych w diagnostyce ma-
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tej masy kostnej u oséb asymptomatycznych (bez wy-
wiadu i cech klinicznych, wskazujacych na przyczyne
obnizonego BMD). W niniejszej pracy do oceny przy-
czyn malej masy kostnej autorzy wybrali panel badan
rekomendowany przez Polska Fundacje Osteoporozy
i Polskie Towarzystwo Osteoartrologii (tab. VIII). Koszt
zestawu badan laboratoryjnych dla jednego pacjenta
w Poradni wynosit 45-153 PLN w zaleznosci od tego,
czy wykonywano jedynie badania podstawowe, czy
réwniez specjalistyczne. Badania podstawowe (45 PLN
w przeliczeniu na jednego pacjenta) pozwolily na zi-
dentyfikowanie jedynie 11% pacjentéw z inng niz oste-
oporoza pierwotng przyczyng malej masy kostnej.
W tej strategii postepowania koszt jednej diagnozy wy-
nosit 409 PLN. Dofaczenie do badah podstawowych
oznaczenia 25(OH)D spowodowalo co prawda wzrost
kosztu diagnostyki jednego pacjenta do 115PLN, ale dzie-
ki takiemu postepowaniu ustalono rozpoznanie u 63%
0s6b i obnizenie kosztu jednej diagnozy do 182,50 PLN.
Wykonanie dodatkowo oznaczenia stezenia PTH juz
tylko nieznacznie zwigkszylo liczbe prawidlowych roz-
poznan (64%), zwiekszylo natomiast koszty na jedne-
go pacjenta do 135 PLN, a koszt diagnozy do 239 PLN.
Oczywiscie autorzy niniejszej pracy zdaja sobie spra-
we, ze przedstawiony szacunek kosztéw badan bioche-
micznych nie jest uniwersalny i w innych Osrodkach
moze ksztaltowac sie inaczej.

Trudnos¢ odniesienia wynikéw badan otrzymanych
przez autoréw niniejszej pracy nad efektywnoscig
i kosztami diagnostyki malej masy kostnej do danych
przedstawianych przez innych autoréw, polega na
wykorzystaniu innych zestawéw badan laboratoryj-
nych. W pracy Tanennbauma i wsp. [20] stwierdzono,
ze oznaczenie stezenia TSH u kobiet leczonych substy-
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Tabela IX. Diagnostyka roznicowa malej masy kostnej — sugerowany panel badari diagnostycznych oraz ich interpretacja

Table IX. Differential diagnostics of low bone mass — suggested diagnostic tests panel and its interpretation

Nieprawidtowy wynik Sugerowana patologia

1 0B Szpiczak

J Hb Szpiczak

| Ca, Zaburzenia wchtaniania, niedobdr witaminy D - osteomalacja
1 Ca, Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc, choroba nowotworowa
) P, Osteomalacja, pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc

1 ALP Choroba watroby, choroba Pageta, osteomalacja

1 aminotransferazy Choroba watroby

Choroba nerek

1 kreatyniny

J UCa/24 h Zaburzenia wchtaniania, niedobdr witaminy D - osteomalacja
+ PTH Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc, wtérna nadczynno$¢ przytarczyc, osteomalacja
y 25(0H)D Osteomalacja, pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc, wtdrna nadczynno$¢ przytarczyc

Ca, — wapn; Hb — hemoglobina; P, — fosfor; PTH — parathormon

tucyjnie oraz ocena dobowej kalciurii u wszystkich ko-
biet, a w przypadku jej nieprawidlowosci rozszerzenie
badan o oznaczenie we krwi stezenia wapnia i PTH po-
zwolilo w 59% na ustalenie przyczyny malej BMD.
Wykonanie jednoczesnie oznaczetr dobowej kalciurii,
TSH, stezenia wapnia i PTH we krwi pozwolito na usta-
lenie wlasciwego rozpoznania u 86%, a po ich rozsze-
rzeniu o oznaczenie 25(OH)D odsetek wlasciwych roz-
poznan zwiekszyl sie az do 98%. Koszt diagnozy opie-
rajacy sie na wyzej wymienionych badaniach diagno-
stycznych wynosil odpowiednio 116, 2721366 dolaréw,
a $redni koszt badan laboratoryjnych u jednego pacjenta
— 22,751 116 dolaréw.

Biorac pod uwage odsetek rozpoznan (86%) i kosz-
ty (272 dolary), Tannenbaum i wsp., w celu wyjasnie-
nia przyczyny matej BMD, sugeruja wykonywanie na-
stepujacych badan: dobowe wydalanie wapnia z mo-
czem i oznaczenie stezenia we krwi — wapnia, PTH
oraz TSH u os6b leczonych substytucyjnie. Badania Fre-
itaga i Barzela [19], opierajace si¢ na podobnym zesta-
wie badan dodatkowych, wskazaty ponadto na koniecz-
noé¢ oznaczenia stezenia 25(OH)D w surowicy krwi
(mimo wzrostu kosztow).

Uzyskane przez autoréw niniejszej pracy wyniki
wskazuja na stosunkowo niski koszt i znaczng efektyw-
nos$¢ w ustalaniu przyczyn malej masy kostnej u kobiet
asymptomatycznych, panelu badan podstawowych

wraz z 25(OH)D. Uwzgledniajac wyniki badan Tannen-
bauma i wsp. oraz Freitaga i Barzela, jak i dostepnosé
w warunkach polskich oceny dobowej kalciurii i OB,
wydaje sie, ze rozszerzenie badanego przez autoréw
niniejszej pracy zestawu o powyzsze badania pozwoli-
toby (przy niskim koszcie) na zwiekszenie odsetka pra-
widlowych rozpoznan (tab. IX).

Whioski

1. Wykonywanie podstawowych badan laboratoryj-
nych u asymptomatycznych kobiet po menopauzie
przez lekarza POZ jest niecelowe, poniewaz nie
pozwalaja one na wyodrebnienie pacjentek z mala
masg kostng oraz ze zlamaniami w obrebie krego-
stupa. Nie sg zatem one przydatne w ocenie ryzyka
zlamania (ryc. 1).

2. U asymptomatycznych kobiet po menopauzie, skie-
rowanych do Poradni Osteoporozy, az w 64% przy-
czyna obniZzonej masy kostnej, poza osteoporoza pier-
wotng, moze by¢ inna, wspoélistniejgca patologia.

3. Biorac pod uwage odsetek rozpoznan oraz koszty ba-
dan laboratoryjnych, w celu wyjasnienia przyczyn ob-
nizonej BMD u kobiet asymptomatycznych, to poza
badaniami podstawowymi (morfologia krwiobwodo-
wej, transaminazy, ALP, Ca,, P, kreatynina) powinno
sie ocenia¢ stezenie 25(OH)D w surowicy krwi.
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Rycina 1. Algorytm diagnostyki osteoporozy u asymptomatycznych kobiet po menopauzie, z uwzglednieniem miejsca badarn
laboratoryjnych na podstawie uzyskanych wynikéw

Figure 1. Algorithm of osteoporosis diagnostics in asymptomatic postmenopausal women, regarding the position of lab tests according
to achieved results
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