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Biopsija i histomorfometrija kosti u
dijagnostici osteoporoze i metabolickih
bolesti kosti

Bone biopsy and histomorphometry as a tool for diagnosis
of osteoporosis and other metabolic bone diseases

Sanja Zorici¢ Cvek®

\ ! Zavod za anatomiju,

. Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci
SAZETAK. Osteoporoza je sistemska bolest skeleta karakterizirana redukcijom kosStane mase i

poremecajem unutrasnje arhitekture kostanog tkiva, $to dovodi do povecane fragilnosti kostiju
i sklonosti prijelomima. Prema WHO, glavni dijagnosticki kriterij za osteoporozu je BMD za
lumbalni dio kraljeznice i femur vise od 2,5 SD ispod normalne vrijednosti kostane mase Primljeno: 12. 5. 2008.
referentne za odredenu starosnu dob. Statisticki izvjesStaji govore da je danas u Hrvatskoj oko Prihvaceno: 11. 8. 2008.
250.000 Zena oboljelo od osteoporoze. Prema sluzbenim smjernicama za dijagnostiku,
prevenciju i lijeCenje osteoporoze u RH, u dijagnostici osteoporoze, pored denzitometrije,
rendgenograma torako-lumbalne kraljeznice te laboratorijskih pokazatelja pregradnje kosti,
preporucuje se i biopsija kosti s histomorfometrijom. Cilj je ovog rada uputiti na metodu
kostane biopsije i histomorfometrije i njenu vrijednost u dijagnostici, ali i pracenju lijeCenja
metabolickih bolesti kostiju i osteoporoze.

Kljuéne rijeci: biopsija kosti, histomorfometrija, metaboli¢ke bolesti kosti, osteoporoza

ABSTRACT. Osteoporosis is systemic skeletal disease characterised by reduction of bone
mass as well as disruption of internal architecture of the osseous tissue which leads to
increased bone fragility and tendency for fracture. According to WHO the primary diagnostic
criteria for osteoporosis is BMD more than 2,5 SD below normal values of bone mass referral
for certain age, measured on lumbar spine and femoral bone. Over 250.000 women are
diagnosed with osteoporosis in Croatia. According to guidance for osteoporosis diagnosis,
prevention and treatment, except for bone densitometry, X-rays of thoraco-lumbar spine
and biochemical markers of bone remodeling, bone biopsy and histomorphometry are
suggested. The aim of this paper is to describe bone biopsy and histomorphometry as a
valuable method for diagnostics and follow up in metabolic bone diseases and osteoporosis.
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uvobD

Osteoporoza je sistemska bolest skeleta Zena u
postmenopauzi (postmenopauzalna osteoporo-
za), starih Zena i muskaraca (senilna osteoporoza)
te poremecaj metabolizma i arhitekture kosti na-
stao tijekom nekog drugog klinickog stanja ili bo-
lesti kao Sto su kroni¢na renalna insuficijencija,
tireotoksikoza, hiperparatiroidizam, diabetes mel-
litus, te stanja nakon dugotrajne primjene kor-
tikosteroida (sekundarna osteoporoza). Kostano

Prema smjernicama za dijagnostiku, prevenciju i
lijecenje osteoporoze (3. hrvatski kongres o osteopo-
rozi, Sibenik, 2005.) u dijagnostici osteoporoze se,
pored denzitometrije, rendgenograma torako-lum-
balne kraljeZznice te laboratorijskih pokazatelja pre-
gradnje kosti, dodatno preporucuje biopsija kosti s
histomorfometrijom.

tkivo je specijalizirano mineralizirano potporno
tkivo koje na mikroskopskom nivou posjeduje izu-
zetno sloZenu organizacijul. Ovakva specifi¢na
unutrasnja arhitektura potrebna je da bi kost po-
stigla potrebnu biomehanicku kompetenciju.
Osnovne komponente kostanog tkiva su kostane
stanice i medustani¢na tvar?. Organska kompo-
nenta izgraduje 35% medustani¢ne tvari, a 65%
¢ini anorganska mineralna komponenta (kalcijev
fosfat u obliku kristala hidroksiapatita). Zbog ve-
like kolicine mineralnog sadrzaja kost je najvedi
rezervoar kalcija, fosfora i magnezija u organiz-
mu. Organska komponenta koStanog matriksa
sadrzava kolagen i nekolagene proteine. Kolagen
kosti je tipa | i Cini viSe od 90% organske kompo-
nente koStanog matriksa. Preostalih 10% organ-
ske komponente kostanog matriksa ¢ine nekola-
geni proteini medu kojima su svakako najvazniji i
najobilnije zastupljeni osteokalcin i osteonektin
koji specificno vezuju kalcij. Ostali proteini su
osteopontin, sijaloprotein i trombospodin, vazni
u adheziji stanica i kostanog matriksa®. Manje od
1% organske nekolagene komponente koStanog
matriksa Cine lokalni Cinitelji rasta vazni u tkivnoj
regulaciji koStanog metabolizma. Strukturu i me-
tabolizam kostanog tkiva odrzavaju i prilagodavaju
dvije osnovne vrste stanica: osteoblasti i osteo-
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klasti. Osteoblasti su stanice aktivne u izgradnji
kosStanog tkiva dok osteoklasti svojim resorptiv-
nim djelovanjem razaraju kostano tkivo. Djelo-
vanje ovih dviju vrsta stanica normalno je u
fizioloSkoj ravnotezi. Fenotipski tri su vrste osteo-
blastnih stanica; osteoblasti, kostane “lining” sta-
nice i osteociti. Osteoblasti su stanice koje
izgraduju kost*. Odgovorni su za produkciju osno-
vne kosStane supstance odnosno osteoida. Prema
nekim autorima, osteoblasti pridonose i koStanoj
resorpciji jer proizvode razli¢ite neutralne protea-
ze potrebne za uklanjanje povrsinskog osteoida,
nakon ¢ega osteoklasti resorbiraju kost®. Poredani
su duz slobodne koStane povrsine u jednom sloju
kao skupina velikih (20um) stanica kuboidnog
oblika. Citoplazmatski izdanci nalaze se na secer-
nirajucoj povrsini stanice i zadiru duboko u osteo-
idni matriks i u kontaktu su sa stani¢nim izdanci-
ma osteocita. Na ovaj nacin povrsinski osteoblasti
ostvaruju medustani¢ne komunikacije sa susjed-
nim stanicama ukopanim u mineralizirani matriks
kosti. Osteoblasti se nakon faze proizvodnje i
sekrecije ukopavaju u mineralizirani matriks i na-
dalje se diferenciraju u osteocite ili ostaju mirni
na kostanoj povrsini kao koStane “lining” stanice.
Osteociti su najzreliji tip, odnosno terminalno di-
ferencirani tip osteoblastne stanicne linije. Uko-
pani su u kostani matriks i zauzimaju prostore u
unutrasnjosti kostanog matriksa, medusobno po-
vezani preko kostanih kanali¢a u koje su ulozeni
njihovi citoplazmatski izdanci. Postojanje ovih
veza omogucuje komunikaciju medu osteocitima
i prijenos mehanickih i metabolickih signala. Mla-
osteociti smjesteni puno dublje unutar kalcificira-
nog matriksa i postepeno su izgubili karakteristike
aktivnih stanica, jedino im se povecavaju gliko-
genski depoziti. Buduci da su terminalno diferen-
cirane stanice, nemaju mogucnost diobe cak ni
kada se separiraju iz matriksa. Osteociti su glavne
mehanosenzorne stanice®. Deformacija kosti pri
mehanickom opterecenju stimulira protok inter-
sticijske tekucine kanalima kostanog tkiva i stvara
elektrokinetski potencijal koji dovodi do pro-
dukcije lokalnih medijatora kostane pregradnje’.
U odraslih organizama glavnina kostane povrsine
zauzeta je joS jednim osteoblastnim subtipom
karakteristi¢cnog fenotipa. To su tzv. kostane rub-
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ne (“lining”) stanice, spljostene i duguljaste stani-
ce. Obi¢no se oznacavaju kao dio osteoblastne li-
nije i smatra se da nastaju od osteoblasta onda
kada oni prestaju sa svojom aktivnos¢u na onoj
povrsini koja nece biti podvrgnuta resorpciji.
Buduc¢i da imaju manje stani¢nih organela, sma-
traju se manje aktivnim stanicama. Smatra se da
imaju funkciju selektivne barijere izmedu kosti i
ostalih odjeljaka ekstracelularne tekucine, tako
da pridonose mineralnoj homeostazi time sto re-
guliraju protok Ca i P kosStanom ekstracelularnom
tekuéinom?®. Osteoklasti su glavne, ali ne i jedine
stanice koje razgraduju kost, a podrijetlo vode od
monocitno/makrofagne linije®. Osteoklasti su ve-
like (100um), multinuklearne stanice ¢iji kapaci-
tet degradacije tvrdog kostanog tkiva ovisi o di-
rektnom kontaktu s koStanim matriksom koji tre-
ba razgraditi. Stoga se obi¢no u histoloskim rezo-
vima osteoklaste opaza kako leze u direktnom
kontaktu sa slobodnom koStanom povrSinom, u
takozvanoj resorpcijskoj Howshipova uvali®®. Ova
ekskavacija je, dakako, produkt njihovog resorpti-
vnog djelovanja u razgradnji i organskog i anor-
ganskog sadrzaja kosti. Broj jezgara je u normal-
nim humanim osteoklastima oko 10 i s obzirom
da npr. u Pagetovoj bolesti osteoklasti mogu imati
i do 100 jezgara, smatra se da broj jezgara reflek-
tira njihovu aktivnost'’. Jezgre su smjestene u bli-
zini antiresorptivne povrsine stanica. Osteoklasti
su bogati lizosomskim enzimima od kojih je naj-
obilnija tartarat rezistentna kisela fosfataza tip V
izoenzima kisele fosfataze (TRAP; za kost specifi-
¢an izoenzim kisele fosfataze). U histokemiji i bio-
kemiji ovaj enzim sluzi kao marker za identifika-
ciju diferenciranih stanica monocito-makrofagne
linije, odnosno osteoklasta i njihove osteoliticke
aktivnosti, ali se koStane izoforme TRAP-a ekspri-
miraju i u makrofaga izoliranih iz drugih organa®2.
Kostano tkivo oblikuje dva tipa kosStane tvari.
Kompaktna kosStana tvar (substantia compacta)
izgraduje povrsne slojeve svih kosti i trupove du-
gih kosti i gradena je od tijesno zbijenih i pravilno
rasporedenih kostanih lamela. Spuzvasta kostana
tvar (substantia spongiosa) gradena je od kosta-
nih gredica koje se pruzaju u raznim smjerovima
te ¢ine prostornu mrezu, a medu pojedinim gre-
dicama nalaze se Supljinice ispunjene crvenom
koStanom srzi. Gredice spuzvaste koStane tvari
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prostorno su rasporedene u skladu s djelovanjem
sila tlaka i vlaka na kost. Raspored, broj i debljina
gredica, odnosno unutrasnja arhitektura spon-
giozne kosStane tvari ovisi o djelovanju vanjskih
prvenstveno mehanickih sila3.

Kostano tkivo vrlo je plasti¢no i ima izuzetno ve-
liku sposobnost rasta, preoblikovanja i regenera-
cije. Po zavrSetku rasta (engl. bone growth) i
oblikovanja pojedinih elemenata skeleta (engl.
bone modeling), skelet je trajno podvrgnut preo-
blikovanju i pregradnji (engl. remodeling) ovisno

Standardni histomorfometrijski parametri (prema
Ameri¢ckom udruZenju za istraZivanje kosti i minera-
la) pokazatelji su kvantitete i kvalitete kosti. Prednost
histomorfometrijske analize kosti je u moguénosti
analize strukture na tkivnom i stanichom nivou
(stati¢ka histomorfometrija) i mogucnosti dinamicke
analize metabolizma kostanog tkiva (dinamicka hi-
stomorfometrija). Ova je metoda jedina koja daje
cjelovit uvid u masu, strukturu i metabolizam
kostanog tkiva.

o trenutacnim biomehanickim zahtjevima i utje-
cajima okolisa. Cjelokupni metabolizam kosti tije-
kom pregradnje odvija se u ravnotezi dvaju osnov-
nih metabolickih procesa; stvaranju nove kostane
tvari (engl. bone formation) i razgradnji postojece
stare kostane tvari (engl. bone resorption). U nor-
malnim uvjetima odredena koli¢ina kosti koja se
razgraduje u skeletu nadomjesti se istom koli¢inom
novosintetizirane kosti i time se cuva kosStana
masa. Tijekom starenja ova se ravnoteza razgra-
dnje i izgradnje nove kosti pomice prema razgra-
dnji, Sto je posljedica normalnog starenja skeleta.
No u slucaju odredenih bolesti i stanja, ova se
ravnoteza narusava mnogo prije, a kako je to
najcesce u stanjima koStanih deficita, razgradnja
kosti u vecoj mjeri nadmasuje novu produkciju
kosti i kosti slabe u svojoj strukturi, postajuéi sklo-
nije lomovima.

DIJAGNOSTIKA METABOLICKIH BOLESTI
KOSTI

Kao sto je ve¢ prethodno napomenuto, prema
smjernicama za dijagnostiku, prevenciju i lijeenje
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osteoporoze, u dijagnostici se kao zlatni standard
preporuca DXA denzitometrija, odnosno mjerenje
gustoce kostanog tkiva, koje ne sluzi samo za dija-
gnostiku osteoporoze, vec i predvidanje rizika za
nastanak prijeloma, ali i pracenje ucinkovitosti
lijeCenja osteoporoze. Osim kao jeftina, brza i jed-
nostavna metoda, preporuca se tako i kvantitativ-
na ultrazvuc¢na denzitometrija, ali je manje pouzda-
na i koristi vise kao «screening» metoda®®. Takoder
je preporuceno rendgenografsko snimanje grudne
i slabinske kraljeznice, ali ono nije dovoljno osjetlji-
va metoda, jer se gubitak koStane mase ovim sni-
manjem moze uociti tek kada je izgubljeno 30-50%
kostane mase?®. Biokemijski pokazatelji koStane
pregradnje su bjelancevine ili enzimi koji nastaju
za vrijeme procesa izgradnje ili razgradnje kostanog
tkiva. Ove tvari mjere se u serumu i urinu. Biljezi
kostane izgradnje su koStana alkalna fosfataza,
osteokalcin i prokolagen tipa 1. Biljezi koStane raz-
gradnje su razgradni produkti kolagena tipa 1, a to
su deoksipiridinolin (DPD) te karboksiterminalni
(CTX) i aminoterminalni telopeptid kolagena tipa 1
(NTX). Povecani biljezi kostane razgradnje u krvi
predvidaju rizik prijeloma neovisno o vrijednosti
kostane gustoce.

Kostana biopsija i histomorfometrija vazna je dijag-
nosticka metoda. Za razliku od ostalih dijagnostic-
kih metoda, histomorfometrija jedina omogucava
precizno proucavanje i mjerenje kosti na tkivnom i
stani¢nom nivou. Osim toga, omogucava i mjerenje
dinamike kostanog metabolizma (dinamicka histo-
morfometrija). U istraZivacke svrhe moZe se prove-
sti na praktic¢ki svakom dijelu skeleta, no najcesce
se provodi na trupu kraljeska i proksimalnom
okrajku femura. U klinickom radu obi¢no se provo-
di transilijakalna biopsija'’. Ne zahtijeva ekstenzi-
van kirurski zahvat, a bolesnici ga obi¢no dobro po-
dnose. Osigurava dobivanje vece koli¢ine spongioz-
ne kosti te obje kortikalne kosti. Uzorak kosti dobi-
ven biopsijom odmabh se fiksira (70% etanol, apso-
lutni metanol ili 10% puferirani formalin). Uzorak
se po fiksaciji i dehidrataciji kroz alkohole rastucih
koncentracija, nedekalciniran uklapa u plasticne
monomere koji polimerizacijom postaju tvrdi po-
put same kosti, te na taj nac¢in omogucuju njeno
rezanje, umanjujué¢i moguénost pucanja i nabiranja
rezova uzoraka. Najpogodniji plasti¢ni medij za uk-
lapanje kostanih uzoraka je metil metakrilat®.
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Mikrotomom koji je opremljen posebnim nozem
za rezanje tvrdih tkiva i kosti (tungsten karbidni
noZ, dijamantni ili stakleni noZevi) rezu se serijski
rezovi debljine 5 do 20um i boje razli¢itim
histoloskim metodama koje omogucuju vizualizi-
ranje odredenih strukturalnih elemenata kostanog
tkiva. Sam postupak mjerenja odredenih histomor-
fometrijskih parametara vodi se osnovnim zakoni-
tostima stereometrijskih mjerenja i preduvjet je za
to¢nost i interpretaciju rezultata histomorfome-
trije. To se prvenstveno odnosi na broj odabranih
vidnih polja i broj histoloskih rezova odredenog
kostanog uzorka, te njihova medusobna udaljenost
koja mora biti unaprijed utvrdena®®. Zatim se pri-
stupa samom mjerenju koje se danas vecinom
izvodi pomocu razlicitih racunalnih programa koji
omogucuju kvantitativnu analizu mikroslike.

HISTOMORFOMETRIJSKI POKAZATELJI
KOSTANIH DEFICITA

Standardizacija i nomenklatura histomorfome-
trijskih parametara potjece od Americkog udruze-
nja za proucavanje kosti i minerala (American So-
ciety of Bone and Mineral Research)22.
Navodimo najcesce koristene staticke i dinamicke
histomorfometrijske parametre. Staticki histo-
morfometrijski parametri pokazatelji su kvantite-
te kosti. Ukazuju na stanje mase kostanog tkiva u
odredenom momentu i na odredene kvalitete
unutrasnje arhitekture.

Volumen kosti (engl. bone volume, BV/TV, %) udio
je mineraliziranog i nemineraliziranog kosStanog
tkiva i odnosi se samo na spongioznu kost u
kostanom bioptickom uzorku. Volumen kosti glavni
je histomorfometrijski pokazatelj koStane mase i
ukazuje na gustocu kosti. Kostana povrsina (engl.
bone surface, BS/TV, mm%mm?3) predstavlja ukup-
nu slobodnu povrsinu kostanih gredica u odnosu
na ukupan volumen bioptickog uzorka kosti bez
obzira kakva je ta povrsina; mirna i obloZzena “lin-
ning” stanicama ili osteoidom, ili u resorpciji s
osteoklastima u resorpcijskim lakunama, ili u akti-
vnoj izgradnji i oblozena aktivnim osteoblastima.
Ova se povrsina, ve¢ prema tome Sto ju pokriva,
moZze izdiferencirati i izraziti kao osteoidna povrsina
(engl. osteoid surface, OS/BS, %) i predstavlja udio
kostane povrsine koji prekriva sloj osteoida deblji
od 3um; povrsina osteoblasta (engl. osteoblast
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surface, Ob.S/BS, %) i predstavlja postotak kostane
povrsine prekrivene jednim slojem kubicnih osteo-
blasta; erodirana povrsina (engl. eroded surface,
ES/BS, %), udio ukupne kostane povrsine minerali-
zirane kosti na kojoj se nalaze Howshipove lakune
s osteoklastima ili bez njih, s jasnim znakovima
erozije i prije pojave nakupljanja osteoblasta;
povrsina osteoklasta (engl. osteoclast surface, Oc.
S/BS, %), dio ukupne kosStane povrsine prekrivene
osteoklastima s jasnim znacima njihovog razornog
djelovanja. Osim navedenih dijelova ukupne
koStane povrsine koja pokazuje odredenu aktiv-
nost u smislu izgradnje ili razgradnje, postoji i dio
ukupne kostane povrsine koji ne pokazuje znakove
stani¢ne aktivnosti te se oznacava kao povrsina u
mirovanju (engl. quiescent surface, QS/BS, %).
Staticki histomorfometrijski pokazatelji koji se od-
nose na stani¢nu komponentu kostanog tkiva su
broj osteoklasta (engl. osteoclast number, N.Oc./T.
Ar, /mm2), te broj osteoblasta (engl. osteoblast
number, N.Ob./T.Ar., /mm?2). Ove dvije vrste stani-
ca mogu se posebnim histokemijskim enzimatskim
bojenjima obiljeziti, naime osteoklast specificno
enzimatsko obiljeZje je enzim na tartrat otporna
kisela fosfataza (engl. tartrat resistent acid phos-
phatase, TRAP)%, a za osteoblaste je to alkalna fo-
sfataza (engl. alcaline phosphatase, ALP)*, te ih na
taj nacin sigurnije diferencirati od ostalih stani¢nih
tipova koStanog tkiva. Unutrasnju arhitekturu
biptickog uzorka kosti moZe se pratiti parametrima
kostanih gredica. Debljina gredica (engl. trabecular
thickness, Th.Th., um), broj gredica (engl. trabecu-
lar number, Tb.N., /mm) i razdvojenost gredica
(engl. trabecular separation, Tb.Sp., um) glavni su
histomorfometrijski pokazatelji i kvantitete i kvali-
tete trabekularne kosti. Na kraju, histomorfome-
trijski parametri koji ukazuju na mineralizaciju
kostanog tkiva su obujam osteoida (engl. osteoid
volume, OV/BV), udio kostanog tkiva koje nije mi-
neralizirano te osteoidna povrsina (engl. osteoid
surface, OS/BS, %) kao udio koStane povrsine
obloZene osteoidom koji ne mineralizira.

Dinamicki histomorfometrijski parametri omogu-
¢uju procjenu brzine koStane pregradnje. Prije pro-
vodenja biopsije kosti potrebno je primijeniti te-
traciklinsko obiljezavanje kosti. Tetraciklin se tije-
kom mineralizacije talozZi u kosti jer sa hidroksiapa-
titom stvara kelate. U ultraljubi¢astom svjetlu na-
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stali kelati fluoresciraju i na taj ih je nacin moguce
identificirati. Bitno je da se bolesniku daju dvije
doze teraciklina u razmaku od 14 dana (dvostruko
teraciklinsko obiljeZzavanje)?®. Histomorfometrijski
se mjeriiizracunava povrsina mineralizacije (engl.
mineralizing surface, MS/BS, %) kao dio ukupne
slobodne povrsine gredica na kojima se vrsi mi-
neralizacija, a identificira se dvostrukom tetra-
ciklinskom oznakom. Udio mineralizacijske povrsi-
ne moze se izraziti i u odnosu na osteoidnu povr-
$inu (MS/0S, %). Brzina odlaganja minerala (engl.
mineral apposition rate, MAR, um/d) je udalje-
nost dviju tetraciklinskih linija mineralizacije u
odnosu na vrijeme izmedu dvije primjene tetra-
ciklinskog biljega (najcesée 14 dana). Brzina stva-
ranja kosti (engl. bone formation rate, BFR/BS,
um3/god, BFR/BV, %/god) pokazatelj je koli¢ine
novostvorene mineralizirane kosti u odredenom
vremenu i moZze se izraziti ili u odnosu na kostanu
povrsinu (BFR/BS) ili u odnosu na ukupan volu-
men kosti (BFR/BV). Ovaj je dinamicki histomor-
fometrijski parametar najvazniji za procjenu ucin-
kovitosti lijeCenja metabolickih bolesti kostiju.
Osim brzine stvaranja kosti, dinamiku kosStanog
metabolizma vrijedno je pratiti putem parametra
vrijeme stvaranja (engl. formation period) koji
opisuje vremenski period potreban za stvaranje
nove kostane strukturne jedinice nakon resor-
pcije, zatim putem parametra vrijeme razgradnje
(engl. resorption period) koji opisuje vrijeme po-
trebno za razgradnju odredene koli¢ine koStanog
tkiva. Takoder se moZe izraCunati i vrijeme pre-
gradnje (engl. remodeling period), te vrijeme mi-
rovanja kostane jedinice (engl. quiescent period).
Dijagnosticka vrijednost koStane biopsije i histo-
morfometrije je velika. Koli¢ina kosti izmjerena
drugim metodama koje se koriste u dijagnostici
osteoporoze i metaboli¢kih bolesti kostiju, pri
¢emu se misli na BMD i BMC dobivene denzito-
metrijom pomocu DXA te pomocu ultrazvu¢nog
mjerenja gustoée petne kosti, nije jedina deter-
minanta mehanicke ¢vrstode i jakosti kosti. Kvali-
teta kosti, odnosno njena unutrasnja struktura
kao sto je mikroarhitektura mreze kostanih gredi-
ca spongiozne kosti, njihov poloZaj u odnosu na
smjer djelovanja vanjskih sila tlaka i vlaka, mine-
raliziranost kosti i druge znacajke izuzetno utjecu
na biomehanicku kompetenciju kosti*®?%, Kostana
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biopsija i histomorfometrija zasad su jedine me-
tode koje omogucéavaju njihovu analizu. lako biop-
sija kosti nije uvijek potrebna za dijagnozu meta-
bolickog poremecaja kosti, kao ni za pracenje
lijecenja, ponekada je nuzna u slucaju neefika-
snosti lijeCenja kao jedina moguénost analize
stanja koStanog sustava bolesnika. | na kraju, ne-
procjenjiva je vrijednost histomorfometrije u ek-
sperimentalnim studijama, narocito onima koje
istrazuju djelovanja novih lijekova u lijecenju
osteoporoze i drugih kostanih deficita.

ZAKLJUCAK

U svijetu i kod nas u Hrvatskoj sve vise raste broj
oboljelih, tako da osteoporoza poprima epide-
mijski karakter. Pored standardnih dijagnostickih
metoda (denzitometrije, rendgenogram torako-
lumbalne kraljeznice, laboratorijski pokazatelji
metabolizma kosti), kostana biopsija i histomor-
fometrija zauzimaju sve vaznije mjesto, ne samo
u dijagnostici ve¢ i u pracenju ucinkovitosti lije-
¢enja osteoporoze i drugih kostanih deficita.
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