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A csontanyagcsere markerek korrelalnak a sarokesont kvantitativ
ultrahangos jellemzéivel: 5 év longitudindlis adatai
Lenora J., Gerdhem P., Obrant K., Ivaska K.: Osteoporos Int. 2009. 20 1225-1232.

A sarokcsont kvantitativ ultrahangvizsgalatat (QUS) sza-
mos tanulmanyban alkalmaztak a csonttdémeg, tovabba a
csontszilardsag értékelésére és annak feltarasara, hogy
vajon ez az eljaras alkalmazhato-e az osteoporosis koris-
mézésére, vagy klinikai szlirésére. Jelenleg a DEXA a
bevalt és egységesen alkalmazott eljaras a csonttomeg
mérésére. Mindazonaltal, a QUS néhany tekintetben el6-
nyOsebb, alacsonyabb a koltsége, nem jar rontgensugar-
zassal, tovabba a hordozhato késziilékek esetleg sziirésre
is hasznalhatok.

Az ultrahanghullam terjedése a csontallomanyban
mérhetd; jellemzdit a csonttomegen kiviil a csont szerke-
zeti sajatossagai (példaul elaszticitasa és mikroszkopikus
szerkezete) is befolyasoljak. A QUS a terjedés két muta-
tojat méri a csontban: a hang sebességét (SoS) és a széles-
savu ultrahang-elnyelddést (BUA); ezekbdl szarmaztat-
haté egy harmadik valtozo, az un. merevségi index (SI).
A QUS paraméterek az axialis, illetve a periférids cson-
tok a BMD értékeivel azonos mértékben korrelalnak.
Réadasul kimutattak, hogy kvantitativ ultrahangos csont-
vizsgélattal — a DXA-val mért BMD-tdl fiiggetleniil —
elore jelezhetok a csonttorések.

A csontszovet metabolizmusanak — a csontanyagcsere-
markerek (bone turnover markerek, BTM) meghataroza-
saval kimutathato — felgyorsuldsa a BMD értékétol fiig-
getleniil elére jelezheti a csontvesztést €s toréskockaza-
tot. A csontanyagcsere-markerek és a QUS paraméterek
kozotti kapesolatot eddig kevés tanulmany vizsgalta.
Ebben a vizsgalatban nyolc csontanyagcsere-marker,
valamint az ezekkel egyidejiileg meghatarozott QUS
paraméterek, tovabba az utdbbiak 5 év alatt bekdvetkezd
valtozasai kozotti Osszefiiggéseket kivantak feltarni. A
vizsgalatot a népességbdl talalomra kiemelt, csontozatra
hato gyogyszereket nem szedd, idés nékon végeztek.

Anyag és modszer

A népességbdl véletlenszerlien kivalogatott nékbdl alld
mintat a résztvevok 75 éves, majd 80 éves koraban vizs-
galtak meg. A vizsgalat kezdetekor 854 résztvevon
végeztek QUS vizsgalatot; koziiliik 850 adott vér és/vagy
vizeletmintat a csontanyagcsere-markerek szintjeinek
mérésére. A kizarasok utan 506 n6 volt alkalmas nyomon
kovetéses vizsgalatra, naluk alltak rendelkezésre a vizs-
galat kezdetekor, illetve 5 évvel késébb végzett QUS

vizsgalataik eredményei. Az ultrahang mérésekkel SoS,
BUA ¢és merevségi index (SI) paramétereket hataroztak
meg.

Csontanyagcsere-markerek. A csontanyagcsere mar-
kerek elemzése céljabol a vizsgalat kezdetekor (75 éves
korban) gyijtottek szérum és vizeletmintakat. A szérum
0ssz-osteocalcin (S-Total OC), a szérum intakt osteocalcin
(S-0C[1-49)), és a szérum 0ssz-karboxilezett osteocalcin
(S-cOC) szintjeit hataroztak meg, melyek intra-, illetve
inter-assay vardcios egyiitthatdja mindegyik teszt eseté-
ben kisebb volt 5%-nal, illetve 8%-nal. A csontspecifikus
alkalikus foszfataz (S-Bone ALP) intra- és inter-assay
variacios egyiitthatoja 3,6%, illetve 4,4%.

A szérum tartarat-rezisztens savi foszfatdz 5b
(S-TRACPS5Db) aktivitasat szolid-fazisi, immunfixacids
enzimaktivitas-assay-vel mérték, ennek az eljarasnak az
intra- ¢és inter-assay CV-ja 1,8%, illetve 2,2%. Az I-es
tipust  kollagén  C-terminalis  keresztkotésu
telopeptidjeinek (S-CTX-I) szérumszintjét Elecsys[3-
Cross Laps® immunoassay-vel (Roche Diagnostics) hata-
roztadk meg, aminek az intra- és inter-assay CV-ja 5,9%,
illetve 5,8%. A vizelet deoxipiridinolin (U-DPD) szintjét
Metra DPD immunoassay-vel mérték (intra-, illetve
inter-assay CV <12%, illetve 10%).

Az osteocalcin vizeletben kimutathatd kozépso frag-
mentumait (U-MidOC) mérték, ennek az eljardsnak az
intra- és interassay CV-ja 1,7%, illetve <12%. A vizelet-
ben mért osteocalcin és DPD szinteket a vizelet kreatinin
szintjére helyesbitették, majd hdnyadosokként (U-MidOC/
crea, U-DPD/crea) fejezték ki.

Eredmények

Az 0Osszes vizsgalt csontanyagcsere-marker korrelalt a
vizsgalat kezdetekor mért QUS jellemzokkel (standardi-
zalt regresszids [Betagd] egyiitthato —0,07 [p<0,05] —
—0,23 [p<0,001]). Ez aldl csupan a csont-specifikus
alkalikus foszfataz (S-Bone ALP) volt kivétel, ami nem
korrelalt sem a BUA, sem a SI értékével. A vizsgalat
kezdetén meghatarozott csontanyagcsere-markerek ¢és a
QUS jellemzok 5 év alatt bekovetkezett valtozasai kozot-
ti korrelaciot elemezve a szérum osteocalcinok koziil 3
korrelalt a SoS és a SI valtozasaival (Betagws = —0,11
[p<0,05]—-0,17 [p<0,001]). Ezenfeliil, az S-CTX-I Ggy-
szintén korrelalt a SoS és SI valtozasaival (sorrendben:
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Betaga = 0,10, illetve —0,09 [p<0,05]). Az S-TRACP5b,
a vizelet deoxipiridinolin/kreatinin hanyados, tovabba az
U-MidOCl/crea értékek korrelaltak a SOS valtozasaival
(Betaga = 0,10, illetve —0,05; mindegyikre vonatkozoan
p<0,05). Az S-Bone ALP és a QUS paraméterek kozott
nem volt korrelacid, tovabba a csontanyagcsere-mar-
kerek egyike sem korrelalt a BUA valtozasaival.

Megheszélés

Megallapitottak, hogy az idés nék csontanyagcsere-mar-
kereinek a vizsgalat kezdetekor meghatarozott szintjei
korrelalnak az ugyanekkor mért QUS paramétereikkel,
sOt azok 5 év alatt bekovetkezett valtozasaival is. Mind-
azonaltal, a csontanyagcsere-markerek egyike sem multa
feliil a tobbit — ez alol csak a S-Bone ALP kivétel, ami
viszont a kiindulasi QUS értékekkel egyértelmiien kevés-
bé, illetve azok valtozasaival egyaltalan nem korrelalt.

A kvantitativ ultrahangos csontvizsgalat soran a sza-
balytalan alakt, inhomogén kozegen athalado ultrahang-
hullam valtozasainak elemezésével kovetkeztetnek a
csont szilardsagara. A detektalt ultrahangimpulzust tobb,
a csontban kiilonb6z6 (a trabecularis haldzaton ¢és a
kéregallomanyon keresztiil halad6) utvonalakat bejart
hullamok hozhatjdk 1étre és ez Osszetett jelet eredmé-
nyez. Illy médon, az ultrahanghullam terjedése a csontban
egyrészt a csonttdmeg, masrészt tovabbi anyagtulajdon-
sagok (példaul mikroszkopikus szerkezet, szoveti elaszti-
citas) fiiggvénye.

Irodalmi adatok bizonyitjak a korrelaciot a BTM-ek és
a DXA-val mért csonttomegi kozott. Ebben a vizsgalat-
ban mind a szérum, mind a vizelet ostoecalcin szintje
Osszefliggdtt a SoS valtozasaival, s6t a szérum osteocalcin
szint a SI valtozasaival is.

Az osteoclastok tartarat-rezisztens savi foszfatdz 5b
(TRACPS5B) enzimjét a csontreszorpcio érzékeny €s spe-
cifikus markereként tartjak szdmon. Ez a mutat6 alkal-
mas a csonttdrés. illetve a DXA-val meghatarozott csont-
vesztés eldrejelzésére. A szérum SRACPSb aktivitdsa
ebben a vizsgalatunkban is korrelalt a QUS paraméterek-
kel, s6t azok prospektivan vizsgalt valtozasaival is. A
korrelacios egyiitthatok nagysagrendje hasonlo6 volt, mint
a tobbi marker esetén.

Avizsgalatindulasakor meghatarozott csontreszorpcios
szérum CTX-I marker korrelalt a SoS, a SI, és a BUA
kiindulasi értékeivel, tovabba a SoS és a SI prospektivan
tanulmanyozott valtozasaival. Néhany korabbi vizsgalat
is kimutatta, hogy a vizelet CTX-I és az S-CTX-I is
Osszefliigg a DEXA-val mért aBMD valtozasaival.

A kollagén szakitoszilardsaganak ndvelésében fontos
szerepet betdltd, I-es tipusu kollagén deoxipiridinolin
keresztkotései a csontreszorpcié soran szabadulnak fel a
csontmatrixbdl. E mutatd és a QUS paraméterek kiindu-

lasi értékei, valamint a SoS valtozasai kozott gyenge
korrelaciot talaltak. Korabbi vizsgalatokban azt talaltak,
hogy az U-DPD korrelal a BMD valtozasaival. Ebben a
vizsgalatban gyenge korrelaciot mutattak ki az U-DPD és
a QUS paraméterek kozott. Ezt az ellentmondast a vizs-
galati alanyok kiilonboz6 életkora és a vizsgalatok eltérd
statisztikai ereje magyarazhatja.

A szérumban talalhatd osteocalcin kiilonbdz6 moleku-
laris tipusainak szintjeit harom kiilonb6z6 moédszerrel
mérték. Mindhdrom osteocalcin forma szintjei korrelal-
tak a SoS, BUA és SI kiindulasi értékeivel, s6t a SoS és
a SI prospektivan vizsgalt valtozasaival is. Az osteocalcin
meghatarozasara alkalmazott eljarasok egyike sem multa
feliil a tobbit. A vizelet osteocalcin szint és QUS paramé-
terek korrelacigjat is észlelték.

Ugy tiinik, hogy a csontképzédési, illetve csontre-
szorpcios markerek és a kiindulasi QUS paraméterek
kozotti korrelacio azonos nagysagrendii. Ezért nem lehet
eldonteni, hogy a csontképz6dés vagy a csontreszorpcio
befolyasolja-e erételjesebben az ultrahanghullam terjedé-
sét a csontszdvetben.

A BTM-ek ¢és a kiindulasi BUA korrelacidjanak stan-
dardizalt regresszios egyiitthatoja (Betaya) szamszerlien
kisebb a BTM-ek és a SOS kiindulasi értéke kozottinél.
Ezen kivill, a BTM-ek egyike sem korreladlt a BUA
prospektivan monitorozott valtozasaival, ugyanakkor
mindegyik (az S-Bone ALP kivételével) kiilonb6z6 mér-
téki korrelaciét mutatott a SOS prospektivan vizsgalt
valtozasaival. Ezek a megallapitasok az e két QUS para-
méter kozott fenndllo kiilonbséget hangsulyozzak. Nem
vilagos, hogy ezek a valtozok minek a fliggvényei — s6t
az sem, hogy a csonttdmeg, a csont elaszticitasa, mikro-
szkopikus szerkezete és a csontanyagcsere milyen mér-
tékben alakitjdk a QUS paramétereket. Mindenesetre,
ezek az eredmények azt latszanak alatdmasztani, hogy a
SoS-hoz képest a BUA kevésbé fligg 6ssze a csontanyag-
cserével.

Tovabbi vizsgalatokkal kellene tanulmanyozni a QUS
paraméterek és BTM szintek azon kombinacioit, ame-
lyek lehetévé teszik a csonttdrés kockazatanak nagymér-
tékben kitett n6k azonositasat.

Osszefoglalds

A csontanyagcsere-markerek és a calcaneus kvantitativ
ultrahangos csontvizsgalattal (QUS) mért jellemzdinek
kapcsolatat 810, id6s nébdl allé populacids mintan tanul-
manyoztak. A betegek csontokra haté gyogyszereket nem
szedtek. A vizsgalat kezdetekor meghatarozott csont-
anyagcsere-markerek statisztikailag szignifikans mérték-
ben korrelaltak az ugyanekkor mért QUS jellemzdkkel,
s6t azok (legféképpen a SoS) 5 év alatt végbement,
prospektivan kovetett valtozasaival is.
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