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Taman opinnaytetyon tavoitteena oli selvittad, mita osteoporoosin kuvantamis-
menetelmid on kaytdssd Suomessa ja maailmalla. Tyo tehtiin Lappeenrannan
teknilliselle yliopistolle, ja se toteutettiin systemaattisena kirjallisuuskatsaukse-
na. Kuvantamismenetelmista selvitettiin toimintaperiaate, reliabiliteetti, validi-
teetti, sensitiivisyys sekd spesifisyys. Systemaattisen Kkirjallisuuskatsauksen
haut tehtiin EBSCO ja Medline -tietokannoista. Lopulliseen analyysiin hyvaksyt-
tiin mukaan 42 artikkelia. Kuvantamismenetelmia ovat kaksienerginen ront-
genabsorptiometria (DXA), kvantitatiivinen ultraaani (QUS), kaksienerginen
rontgenlaser (DXL), kvantitatiivinen tietokonetomografia (QCT), magneettikuva-
us (MRI), digitaalinen rontgengrammetria (DXR), yksienerginen fotoniabsorp-
tiometria (SPA) ja yksienerginen rontgenabsorptiometria (SXA).

DXA, SPA, SXA ja DXL perustuvat rontgen- tai fotonisdteen vaimenemiseen
elimistdéssa. QUS kuvantaa luun ominaisuuksia ultraganen vaimenemisen avul-
la, ilman sateilyrasitusta. MRI hyodyntaa solujen kayttaytymista magneettiken-
tassd. DXR:lla osteoporoosi todennetaan tavallisista rontgenkuvista, joiden
avulla arvioidaan luun tiheyttd. QCT:ll& saadaan aikaiseksi leikekuvia kuvatta-
vasta kohteesta. Paaosin osteoporoosi todennetaan DXA:lla, jolle myés WHO:n
kriteerit on tehty. QUS, DXR ja DXL voivat toimia hyvina esitutkimuksina, mutta
varsinaiseen diagnoosiin ja ladkkeiden maaraamiseen tarvitaan DXA:lla varmis-
tettu diagnoosi. QCT:Ila& pystytddn myo6s tarkasti maarittamaan luun BMD (bone
mineral density), mutta laitteella on suuri sateilyrasitus, jolloin sen kaytté osteo-
poroosin diagnosoinnissa on varsin vahaista. MRI:ta kaytetdédn yleensa osteo-
poroottisen murtuman todentamisessa. MRI ja QCT antavat myds tietoa hohka-
luun rakenteesta, mihin DXA ei pysty.

Reliabiliteetin kannalta on erittdin tarkeda, ettd kuvantamislaite kalibroidaan
saanndllisesti joka kerta ennen mittausta. Mittauskohteen asettelu vaikuttaa
suuresti kuvantamismenetelman toistettavuuteen. Sensitiivisyys ja spesifisyys
riippuvat kunkin menetelman kohdalla kaytetystd mittalaitteesta, mitattavasta
kehonosasta, T-scoren raja-arvosta ja oikean viitearvokannan kaytosta. SPA ja
SXA ovat vanhimpia menetelmid, joiden pohjalta on rakentunut eniten kaytossa
oleva DXA. DXL pohjautuu DXA:han. MRI ja QCT eivat ole ensisijaisesti osteo-
poroosin kuvantamiseen suunniteltuja, mutta ne tarjoavat siihen hyvan mahdol-
lisuuden. QUS ja DXR ovat uusimpia menetelmia.

Avainsanat: Osteoporoosi, luu, systemaattinen Kkirjallisuuskatsaus, luun tiheys,
kuvantamismenetelmat.
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The purpose of this thesis was clarify the imaging techniques for bone and
osteoporosis. The study was commissioned by the Lappeenranta University of
Technology. The thesis is a systematic review. From all the imaging techniques,
validity, reliability, sensitivity and specifity was sorted out. The databases used
were EBSCO and Medline. Forty-two articles were used in this report. Eight
techniques were examined in this thesis. The techniques were dual energy x-
ray absorptiometry (DXA), quantitative ultrasound (QUS), dual energy x-ray
laser (DXL), quantitative computed tomography (QCT), magnetic resonance
imaging (MRI), digital x-ray radiogrammetry (DXR), single photon
absorptiometry (SPA), and single energy x-ray absorptiometry (SXA).

DXA, SPA, SXA and DXL are based on x-ray or photon absorbtiometry in the
human body. QUS is based on absorption of ultrasound parameters without
radiation exposure. MRI uses magnetic fields which change the magnetic
balance of cells. Bone density is estimated from the hand x-ray with special
software in DXR technique. QCT can generate three dimensional pictures from
cross-sectional areas, for example, the vertebrae. DXA is used as a golden
standard of defining osteoporosis. The World Health Organisation has made
diagnostic criteria of osteoporosis for DXA only. QUS, DXR and DXL are good
pre-screening methods for DXA but the diagnosis must be ensured by DXA.
QCT can define bone mineral density very accurately but the radiation exposure
is higher than in other methods. MRI can be used in identifying osteoporotic
fractures in the vertebrae. MRI and QCT offer information of trabecular bone
structure which is impossible with other devices.

The placing of the scanning area and calibration effects the reliability of the
imaging techniques. In every technique, sensitivity and specifity depend on the
device that is used, the scanning area, T-score thresholds and reference data.
SPA and SXA are the oldest techniques. DXA is developed using the
information of SPA and SXA. MRI and QCT are not primarily developed for
screening for osteoporosis, but they offer a good opportunity to evaluate bone
condition. QUS and DXR are the most recently developed devices, and there is
not yet available much scientific data about DXR.

Keywords: Osteoporosis, bone, systematic review, bone density, imaging
techniques
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LYHENTEET JA SANASTO

AD-SOS = Amblitude depending speed of sound = Amplitudiriippuvainen

aanennopeus
AUC = Area Under Curve
BMC = Bone Mineral Content= Luun mineraalisisaltd
BMD = Bone Mineral Density = Luun mineraalitiheys
BUA = Broadband Ultrasound Attenuation = Ultrad&nen taajuustriippu-

vainen vaimeneminen
DXA/DEXA = Dual energy X-ray absorptiometry =Kaksienerginen réntgenab-
sorptiometria

DXL = Dual energy X-ray Laser = Kaksienerginen rontgenlaser

DXR = Digital X-ray radiogrammetry = Digitaalinen réntgenradiogram-
metria

KeV = Kiloelectron volt = Kiloelektronivoltti

MOI = Mikkelin osteoporoosi-indeksi

MREM = Millirem, séteilyn mittayksikko (rem= roentgen equivalent man)

MRI = Magnetic resonance imaging= Magneettikuva

QCT = Quantitative Computed tomography = Kvantitatiivinen tietokone-
tomografia

QUI = Quantitative ultrasound index =Kvantitatiivinen ultragdani-indeksi

QUS = Quantitative Ultrasound =Kvantitatiivinen ultraaani

ROI = Region of Interest = Mielenkiinnon alue

SD = Standard Deviation = Keskihajonta

Sl =Stiffnes index =Jaykkyysindeksi

SOS = Speed of soud = Aanen nopeus

SPA = Single energy photon absorbtiometry = Yksienerginen fotoniab-
sorptiometria

Sv = Sievert, sateilyn mittayksikko

SXA = Single energy X-ray absorptiometry = Yksienerginen rontgenab-
sorptiometria

WHO = World Health Organisation

VPA = Bone Volume per Area = Luun tilavuus ko. alueella = Luumaa-
ré/alue

Calcaneus = Kantaluu

Distaalinen = Raajan osa, joka on kauimpana kehosta

In vitro = Ei elollinen, kuollut kappale tai testipala

In vivo = Elava, elollinen, koehenkild

Kortikaaliluu = tiivisluu

Menopaussi = Vaihdevuodet

Metacarpaali = K&mmenluut

Perifeerinen = Kehon &areisosat

Phalangit = Varvas-/sormiluut

Proksimaali = Raajan osa, joka lahinna kehoa

Radius = Varttinaluu

Trabekulaariluu = hohkaluu

Trochanter = Sarvennoinen, reisiluun osa

Ulna = Kyynarluu



1 JOHDANTO

Tama opinnaytetyd on osa isompaa projektia, joka kasittelee ihmisen mallinta-
mista monikappalesimuloinnin avulla. Projekti on Lappeenrannan teknillisen
yliopiston konetekniikan osaston ja Jyvaskylan yliopiston liikuntatieteellisen tie-
dekunnan yhteistyota. Tarkoituksena on kehittda menetelmé, jolla voidaan mita-
ta luuhun kohdistuvaa dynaamista kuormitusta. Menetelmaa hyédynnetaan os-

teoporoosin tutkimisessa.

Osteoporoosi on kasvava ongelma vaeston ikdantyessa. Osteoporoosi on Na-
tional Institute of Health:n (NIH) maaritelmédn mukaan luuston sairaus, jossa
luun lujuuden heikentyminen altistaa murtumalle. Luun lujuus kuvastaa seka
sen maaraa (= tiheytta) ettd laatua. Osteoporoosi on suuri terveysongelma lan-
simaissa, silla osteoporoosi yhdessa kaatumistapaturmien kanssa aiheuttaa
sairaalloisuutta ja kuolleisuutta vaestdossd. Suomessa osteoporoosia sairastaa
noin 400 000 ihmista ja osteoporoottisia luunmurtumia tapahtuu 30 000-40 000
vuodessa. Murtumien mé&éara on viime aikoina kasvanut, ja niiden mé&aran arvel-
laan tulevaisuudessa lisaantyvan. Lisdksi murtuma on aina luuntiheydesta riip-
pumatta uuden murtuman riskitekija. Osteoporoottisen murtuman saaneilla mur-
tuman uusiutuminen on 2-4 —kertainen terveisiin nahden. (Osteoporoosin Kaypa

hoito —suositus 2006; Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Tassa opinnaytetydssa tavoitteena on laatia raportti luun kuvantamismenetel-
misté systemaattisen kirjallisuuskatsauksen avulla. Kirjallisuuskatsauksella sel-
vitetdan, mita osteoporoosin kuvantamismenetelmid on talla hetkella kaytdossa
Suomessa ja maailmalla. Menetelmista raportoidaan toimintaperiaate, kaytto-

tarkoitus, validiteetti, reliabiliteetti (toistettavuus), sensitiivisyys ja spesifisyys.



2 LUUKUDOKSEN ANATOMIA JA FYSIOLOGIA

2.1. Luuston anatomia

Aikuisella ihmisella on tavallisesti 206 luuta ja luusto muodostaa noin 20 % ih-
misen painosta. Luustolla on monia tarkeita tehtavia. Sen perustehtaviin kuulu-
vat lihasten vipuina toimiminen, elimistdn suojaaminen ja mineraalitasapainosta
huolehtiminen. Luu jaetaan morfologisesti (muoto-opillisesti) tiivisluuhun (korti-
kaaliluu) ja hohkaluuhun (trabeculaariluu). Hohkaluu on tarkeampi aineenvaih-
dunnan kannalta. Hohkaluun tehtaviin kuuluu osallistua elimistdn mineraalitasa-
painon saatelyyn, kun taas tiivisluu tarjoaa luulle paremman kestavyyden ja
vastaa paaosin luun mekaanisista ominaisuuksista. Lisédksi luu toimii epéor-
gaanisten suolojen varastona. Luun mineralisoitunut valiaine toimii varastopaik-
kana useille biologisesti aktiivisille aineille, joilla on térke& rooli solujen toimin-
nassa ja niiden saatelyssa. Luustosta I6ytyy erilaisia soluja: osteoblasteja, os-
teoklasteja, osteosyytteja ja luun pintasoluja (bone lining cells). (Kannisto &
Vaananen 2003; Downey & Siegel 2006.)

Luut jaetaan paaosin kolmeen eri luokkaan: putkiluihin (ossa longa), litteisiin
luihin (ossa plana) ja lyhyisiin luihin (ossa brevia). Raajojen luut ovat aina putki-
luita. Litteat luut ymparoivat ja suojaavat kehon onteloita. Lyhyet luut ovat pienia
ja monikulmaisia tai kuutiomaisia, ja naita luita on paaosin ranteessa ja nilkas-
sa. Putkiluun varsi (diafyysi) on tiivisluun muodostama putki, jonka sisdosassa
kulkee luuydinontelo. Putkiluun paa (epifyysi) on paddasiassa hohkaluuta, mutta
senkin pinta koostuu ohuesta tiivisluukerroksesta. Litteiden luiden seka lyhyiden

luiden pinnalla on tiivisluuta ja sen alla on hohkaluuta. (Hervonen 1998.)

2.1.1 Luukudoksen solut

Luu siséltaa erilaisia soluja: preosteoblasteja, preosteoklasteja, pintasoluja (bo-
ne lining cells), osteoblasteja, osteosyytteja ja osteoklasteja. Osteoblastit, -syytit
ja pintasolut muodostuvat erikoistumattomista luusoluista eli osteoprogenitoreis-

ta. Osteoklastit muodostuvat hematopoeettisista eli verta valmistavista kan-
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tasoluista. Osteoklastit sijaitsevat yleensa luun sisalla, kun taas muiden solujen
paikat vaihtelevat. (Downey & Siegel 2006.)

Preosteoblastit ja luun pintasolut (Bone lining cells)

Preosteoblastit voivat kulkeutua luuhun ymparoivistd kudoksista verenkiertoeli-
miston kautta. Preosteoblastit ovat litteitd, sukkulamaisia ja sijaitsevat luukalvol-
la (periosteum) ja luun sisékalvolla (endosteum) seka luun verisuonitiloissa.
Preosteoblastien jakautumispotentiaali on hyva, ja ne pystyvat erikoistumaan
tarvittaessa luuta tuottaviksi osteoblasteiksi. Endosteaalisia preosteoblasteja

kutsutaan myos pintasoluiksi (bone lining cells). (Kannisto & Vaananen 2003.)

Pintasolut ovat ohuita venyvia soluja, jotka peittdvat suurimman osan luiden
pinnoista kasvavassa luustossa. Ne muodostavat luun uloimman solukerroksen
joka puolella luuta. Koska pintasolut ovat aineenvaihdunnallisesti inaktiivisia, ne
sisaltdvat vahemman orgaanisia aineita ja solulimaa kuin osteoblastit. Pin-
tasolut saatelevat kuitenkin kalsiumin ja fosfaattien kulkeutumista luun sisalle ja
sielté ulos. (Downey & Siegel 2006; Solunetti 2006.)

Osteoblastit

Osteoblastit ovat peréisin erikoistumattomista luusoluista, jotka sijaitsevat luu-
ytimessa, luun sisakalvolla, luukalvolla ja luukanavissa. Osteoblastit ovat soluja,
jotka ovat tiukasti pakkautuneena luun pinnalle. Aktiiviset osteoblastit ovat
ovaalin muotoisia ja sisaltavat karheita solulimakalvostoja, mitokondrion ja Gol-
gin janne-elimen seka yhden tuman solun keskella. Osteoblastit voivat sailya
aktiivisina osteoblasteina, kovettua osteosyyteiksi valiaineen vaikutuksesta tai

muuttua inaktiivisiksi pintasoluiksi. (Downey & Siegel 2006.)

Osteoblastit huolehtivat uuden luun tuottamisesta. Luun valiaineen valmistus ja
mineralisaatiosta huolehtiminen kuuluvat my6s osteoblastien tehtéviin. Aktiivi-
sen luun muodostuksen aikana solujen alta I6ytyy kapea osteoidinauha, joka on
viela mineraalisoitumatonta uutta luuta. Luuston normaalille mineralisoitumiselle

on tarkeaa riittava D-vitamiinin saanti. Luuston kuormittaminen lisdd osteoblas-
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tiaktiivisuutta, koska luuston tulee kestaa lihasten suurempi voimantuotto. Kos-
ka suurin osa lihaksista kiinnittyy luuhun, on tarke&a, etta luustolihasliitos kes-
taa kuormitusta. lan myota luumassa pienenee. Jos luukato on runsasta, seu-
rauksena saattaa olla luiden haurastuminen eli osteoporoosi. (Kannisto & Vaa-
nanen 2003; Bjalie ym. 2007, 170-171.)

Osteosyytit

Osteosyyteiksi kutsutaan osteoblasteja, jotka ovat hautautuneet itse valmista-
maansa valiaineeseen. Osteosyytit ovat jarjestaytyneet osteoneiksi. Osteosyyt-
tien solulima sisdltda paljon karkeita solulimakalvostoja, ison Golgin janne-
elimen ja mitokondrion. Osteosyytit sijaitsevat syvemmalla luukudoksessa ja
pienenevat menettdessaan solulimaa (sytoplasmaa). Ne ovat yhteydessa toi-
siinsa pienten kapeissa kanavissa kulkevien solu-ulokkeiden valityksella. Niilla
on tarked tehtava luuhun kohdistuvan mekaanisen rasituksen muuntamisessa
osteoblastien ja osteoklastien ymmartamalle kemialliselle kielelle. (Kannisto &
Vaananen 2003; Downey & Siegel 2006.)

Osteoklastit

Osteoklastit muodostuvat yksitumaisista preosteoblasteista, jotka ovat erikois-
tuneet luuytimen hematopoeettisista eli verta valmistavista kantasoluista. Os-
teoklastit ovat isoja monitumaisia luunsydjasoluja. Ne ovat isompia kuin muut
luun solut ja sijaitsevat luun pinnalla. Osteoklastit ovat liikkkuvia, ja ne liikkuvat
luun pinnalla useisiin paikkoihin. Osteoklasteilla on keskimaarin 3-20 tumaa,
jotka ovat ovaalin muotoisia ja sijaitsevat solun keskella. Osteoklasteilla on va-
hemman karkeita solulimakalvostoja kuin osteoblasteilla, mika johtuu suuresta
proteiinin tuotannosta ja erityksesta. Osteoklasteilla on myds enemman mito-

kondrioita kuin milla&dn muulla elimiston solulla. (Downey & Siegel 2006.)
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2.1.2 Luuvaliaine eli matrix

Solun ulkopuolinen rakenne sisaltdd noin 90% luun painosta, kun loput 10%
muodostuvat luusoluista ja verisuonistosta. Luun ulkopuolinen aines muodos-
tuu sekd orgaanisesta etta epaorgaanisesta aineksesta. Orgaanisen aineksen

osuus on noin 35% ja epaorgaanisen aineksen 65%. (Downey & Siegel 2006.)

Orgaaninen aines

Orgaaninen aines sisaltda paaosin tyypin 1-kollageenisyitd, jotka muodostavat
tihean, tukevan verkon. Tamé& mahdollistaa mineraalien ohella luulle sen hyvan
vetolujuuden ja taivutusominaisuudet. Valiaineessa sijaitsee myds useita muita
valkuaisaineita, joista luulle tarkein on osteokalsiini. Sitd vapautuu luun véliai-
neeseen luun valmistuksen ja hajotuksen yhteydessa. Osteokalsiini toimii spe-
sifind merkkiaineena, joka kertoo luuston aineenvaihdunnan tilasta luuston sai-

rauksissa. (Kannisto & Vaananen 2003; Downey & Siegel 2006.)

Epédorgaaninen aines

Luun epaorgaaninen aines koostuu elimistdn suolavarastoista. On arvioitu, etta
luuston mineraalisuola sisaltdaa kehon kalsiumeista 99%, fosforista 85%, mag-
nesiumista ja natriumista 40-60%. Epaorgaanien aines on paaosissa kalsium-
fosfaattia. Sen liséksi luussa on kohtalaisia méaéaria kalsiumkarbonaattia ja kal-
siumnitraattia seka vahaisia maaria muita epéorgaanisia yhdisteitad. (Kannisto &
Vaananen 2003; Downey & Siegel 2006.)

2.1.3 Hohka- ja tiivisluu

Luun rakenne voidaan jakaa kahteen osaan: hohkaluuhun ja tiivisluuhun. Luu-
kudoksesta 20% on niin kutsuttua tiivisluuta ja 80% hohkaluuta. Luuta peittaa
sidekudoksinen luukalvo, jossa kulkee verisuonia. Luun pinta ei ole tasainen,

vaan siina on erilaisia kyhmyja ja kuoppia, jotka toimivat luustolihasten, jantei-
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den, nivelsiteiden ja muiden sidekudosten kiinnityskohtina. Naissa kohdissa
luukalvo on erityisen vahva. (Hervonen 1998; Downey & Siegel 2006; Bjalie ym.
2007, 170-171.)

Kuva 2.1.1 Hohka- ja tiivisluu (University of Glasgow 2010).

Kaikkien luiden pintaa peittdé kiintea ja luja tiivisluukerros, jonka alla on hohka-
luuta. Hohkaluu muodostuu ohuista luupalkeista ja sen rakenne on pe-
susieniméinen. Hohkaluu peittad pinta-alallisesti isomman alan kuin tiivisluu,
vaikka tiivisluuta onkin massallisesti enemman (noin 80%) koko luuston painos-
ta. Tiivisluun rakenne on nimensé mukaisesti tiivistd, mika johtuu siita, etta sen
lamellit ovat jarjestaytyneet tiiviisti ja jarjestelmallisesti rengasmaisiksi osteo-
neiksi. Osteonin keskella kulkee Haversin kanava, jossa kulkevat verisuonet ja
hermot. Luusolut eli osteosyytit ovat jarjestaytyneet Haversin kanavan ymparil-
le. Haversin kanavista haarautuu poikittaisia kanavia, joita kutsutaan Volkmanin
kanaviksi. Nama kanavat yhdistavat osteonit toisiinsa. (Hervonen 1998, Kannis-
to & Vaananen 2003; Downey & Siegel 2006; Bjalie ym. 2007, 170-171.)
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Kuva 2.1.2 Luun rakenne (Luukuva 2009.)

2.2.1 Luukudoksen uusiutuminen

Osteoporoosin fysiologian ymmartdminen vaatii luun normaalin uusiutumisen
tietdmista. Luussa tapahtuu kasvun loputtua saanndllistd uusiutumista. Luuhun
kohdistuvan rasituksen takia luuhun syntyy jatkuvasti pienid materiaalin vasymi-
sesta johtuvia mikromurtumia. Uudistumisen avulla pystytééan korjaamaan syn-
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tyneita vaurioita. Luun uudistuminen on moniasteinen tapahtumasarja, joka al-
kaa vanhan luun hajotuksella ja paattyy sitd korvaavaan uuden luun muodos-
tukseen. Aikuisen ihmisen luustosta uusiutuu 7-10% vuodessa, ja koko luumas-

san uusiutumiseen menee 10-15 vuotta. (Kannisto & Vaananen 2003.)

Osteoklastien ja osteoblastien yhteisty0 saatelee luun maaraéa. Niiden toiminta
on sidoksissa toisiinsa seka ajallisesti ettd paikallisesti. Luun uudistuksen aloit-
tavat luupintaa verhoavat osteoblastit, jotka paljastavat uudistettavan luualueen
osteoklasteille. Tama vaihe kestaa pari viikkoa, ja sitd kutsutaan aktivaatiovai-
heeksi. Osteoklastit tarttuvat tiukasti luun pintaan imukuppimaisella otteella ja
erittdvat luuta hajottavia entsyymejd, jonka jalkeen se irtoaa luun pinnasta.
Seuraavassa vaiheessa eli palautumisvaiheessa yksitumaiset solut ilmaantuvat
uudistettavalle alueelle ja puhdistavat resorptiokuopan vanhasta luukudoksesta
ja hajoamistuotteista. Taméan jalkeen seuraa synteesivaihe, jossa aktivoituvat
osteoblastit. Ne muodostavat tarvittavan maaran uutta luun véliainetta, joka
pienen viiveen jalkeen mineralisoituu naiden samojen solujen ohjauksessa uu-

deksi luuksi. (Kannisto & Vaananen 2003.)

OSTEOKLASTI 0STEOBLASTI  PINTASOLU

Kuva 2.2 Luun uudelleen muodostuminen (Solunetti 2006).

2.2.2 Luuston kehitys ja luukudoksen resorptio

Luuston kehitys alkaa sikiobkaudella edeten selkérangasta raajojen distaaliosiin.
Aluksi luusto on rustoista, josta se muokkaantuu mineralisoituneeksi luuksi 0s-
teoblastien avulla. Lapsen kasvaessa luiden pituuskasvu tapahtuu pitkissa luis-
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sa diafyysin ja epifyysin valissa olevan kasvulevyn eli metafyysin alueella. Pu-
berteetissa luuston kasvu ja massan lisdys ovat suurimmillaan. Kasvulevyt kas-
vavat umpeen 17-18 ikdvuoden paikkeilla, jonka jalkeen pituuskasvua ei enaa
tapahdu. Luun huippumassa saavutetaan 20-30 vuoden ikdisend. Luun huip-
pumassaa maarittavat geneettiset tekijat seka elintavat, kuten ravinto (riittava
kalsiumin ja D-vitamiinin saanti) ja luuta kuormittava liikunta. (Kannisto & Vaa-
nanen 2003.)

Luumassa alkaa véhentyd huippuarvosta noin 30 vuoden kohdilla, ja
vaheneminen kiihtyy naisilla menopaussin jalkeen. Naisilla voidaan erottaa
kaksi toisistaan selvasti poikkeavaa luun menetystapaa: puhtaasti ikaan liittyva
ja menopaussiin liittyva kiihtynyt luukato. Hohka- ja kuoriluussa ikaantymisen
tuomat muutokset ovat erilaisia. Naisten ja miesten luusto kayttaytyy hieman eri
tavalla ikdantyessa. lkaantymisen vaikutuksia luuhun ovat Kkortikaalisen
putkiluun oheneminen ja hohkaluun luupalkkien paksuuden vaheneminen. Luun
mekaanisen huononemisen paaasiallinen syy on palkkeja lapaisevan resorption
(lat. resorbere =imaista uudelleen) lisddntyminen ja mikromurtumien synty.
Resorptiota esiintyy naisilla enemman kuin miehilla, mik& johtuu menopaussin
hormonitasojen muutoksesta. Miesten luumassan vaheneminen johtuu ian
mukana tapahtuvasta luunmenetyksesta, johon ei lity voimakasta resorption

kiihtymista. (Kannisto & Vaananen 2003.)

2.2.3 Luukudoksen aineenvaihdunta

Luun aineenvaihduntaa sdatelevat useat tekijat. Naitd systeemisia saatelyteki-
joita ovat estrogeeni, progesteroni, androgeeni, kasvuhormoni, kilpirauhashor-
monit, lisakilpirauhashormoni, kalsitoniini, insuliini, glukokortikoidit seka D-, A- ja
C-vitamiinit. Estrogeeni ja kalsitoniini ovat vaikutusmekanismiltaan osteoklastien
toiminnan estdjia, eli ne estavat luun hajoamista. Kalsitoniinia kaytetdan laak-
keend kivuliaassa osteoporoottisessa nikamamurtumassa. Hoito kestaa yleensa
pari kuukautta, ja sina aikana kalsitoniini vaikuttaa selkdrangan nikamien hoh-
kaluun tiheyteen. Androgeeni puolestaan vaikuttaa osteoblastien toimintaan
kiihdyttavasti eli lisda luun rakentumista. Glukokortikoidit véahentavat luukudos-

15



ta. Kilpirauhashormonit vaikuttavat elimiston aineenvaihduntaan ja ravinteiden
imeytymiseen. Liian vahainen kilpirauhashormonitaso vaikuttaa negatiivisesti
luun muodostukseen. Lisakilpirauhasen liikatoiminta saattaa aiheuttaa luuston
heikkenemistd, silla lisakilpirauhashormoni vaikuttaa kalsiumin maaraan veres-
sa. Vitamiinit ja insuliini taas edesauttavat luun muodostusta. Taman takia dia-
betes on yksi osteoporoosin riskitekijoistd. (Kansanelakelaitos 1997; Alhava &
Valiméaki 2004, 818.)

3 OSTEOPENIA JA -POROOSI

3.1 Yleisyys ja esiintyvyys

Osteoporoosi on kasvava ongelma vaeston ikdéantyessa. Ikaantyneilla luut alka-
vat heiketd jo ian myo6ta, ja naisilla luuston heikkenemistd nopeuttavat vaihde-
vuodet. Osteoporoosi on National Institute of Health:n (NIH) maaritelmén mu-
kaan luuston sairaus, jossa luun lujuuden heikentyminen altistaa murtumalle.
Osteoporoosi on suuri terveysongelma lansimaissa, silla osteoporoosi yhdessa
kaatumistapaturmien kanssa aiheuttaa sairaalloisuutta ja kuolleisuutta vaestos-
sa. Suomessa osteoporoosia sairastaa noin 400 000 ihmisté ja osteoporoottisia
luunmurtumia tapahtuu 30 000-40 000 vuodessa. Murtumien maara on viime
aikoina kasvanut ja saman trendin arvellaan jatkuvan tulevaisuudessa. Lisaksi
murtuma on aina luuntineydestéa riippumatta uuden murtuman riskitekija. Os-
teoporoottisen murtuman saaneilla murtuman uusiutuminen on 2-4 —kertainen
terveisiin nahden. Diagnostisena rajana naisilla on 2,5 SD alle T-scoren. T-
score on terveiden 20-40 —vuotiaiden keskiarvoinen luuntiheysarvo. Talla raja-
arvolla lahes kolmasosa vaihdevuodet ohittaneista lansimaisista naisista diag-
nosoitaisiin osteoporootikoiksi. Vuoden 2004 International Osteoporosis Foun-
dationin raportin arvion mukaan lonkkamurtumien vuosittainen maara kaksin-
kertaistuu 414 000 aina 972 000 murtumapotilaaseen, seuraavien 50 vuoden

aikana Euroopan Unionissa. Jo talla hetkella osteoporoottiset potilaat vievét
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500 000 sairaalavuorokautta vuosittain EU:n alueella. Osteopenia tarkoittaa
pienentynyttd luuntiheytta. Siind tilanne ei ole viela niin paha kuin osteopo-
roosissa, mutta luumassaa on kuitenkin havinnyt jo reilusti. (Alhava & Valimaki
2004, 820; Marin ym. 2004; Osteoporoosin Kaypa hoito -suositus 2006; Suo-
men Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

3.2 Etiologia ja fysiologia

""u!y

ﬂl | N PR '.'i‘v A

Kuva 3.2 Normaalikuntoinen vs. osteoporoottinen luu (International osteopo-

rosis foundation 2010).

Osteoporoosi on luuston sairaus, jossa luun massa vahenee ja luu heikkenee
massan vahenemisen seurauksena. Taman takia luun lujuus karsii, ja se altis-
tuu osteoporoottisille murtumille, kuten lannenikamien, reisiluun kaulan tai ran-
teen murtumille. Luun lujuus kuvastaa luun maaraa (tiheyttd) ja laatua. Naisilla
on suurempi riski sairastua osteoporoosiin, silla vaihdevuodet kiihdyttavat luu-
katoa. Osteoporoosi aiheutuu luun hajottajien eli osteoklastien liiallisesta akti-
vaatiosta ja osteoblastien lilan vahaisesta toiminnasta samanaikaisesti. Ennen
vaihdevuosia naisilla estrogeeni estdé ja hidastaa osteoklastien toimintaa, mut-
ta tilanne muuttuu, kun estrogeenin eritys vahenee. Mikali tilalla ei ole korvaus-
hoitoa, alkaa luusto haurastua vahan kerrallaan. Luun huippumassa saavute-
taan jo nuorena aikuisena 30 ik&vuoteen mennessa ja sen jalkeen luumassa

alkaa hitaasti havita noin 0,5%:n vuosivauhtia, kunnes vaihdevuosina luukato
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kilhtyy voimakkaasti. Vaihdevuosien jalkeen naisilla luukato voi olla seuraavat
viisi vuotta jopa 5% vuodessa, kunnes taméan jalkeen kato jalleen hidastuu. Nai-
set menettavat noin puolet hohkaluuaineksesta 80 ikdvuoteen mennessa ja
30% putkiluuaineksesta, kun taas miehilla vastaava kato on 30% ja 20%. Os-
teoporoosin ennaltaehkaisemiseksi on tarke&dé hankkia mahdollisimman paljon
luumassaa jo nuoruusialla, jolloin luumassa lisaéaminen on helpointa. (Alhava &
Valiméaki 2004, 813-814.; Duque & Troen 2008, 935-936.)

Ikdan kuuluva luuston heikkeneminen ei yksistdan aiheuta osteoporoosia, vaan
yleensa mukana on muitakin osteoporoosin riskitekijoitd. Osteoporoosin riskite-
kijoita ovat naissukupuoli, lahisukulaisten osteoporoottiset murtumat periman
kautta, hentorakenteisuus, anorexia nervosa, varhainen vaihdevuosien alka-
misikda, vahainen kalsiumin saanti, tupakointi, vah&inen liikunta, D-vitamiinin
puutos, pidempi vuodelepo, elinsiirto, munuaisten krooninen vajaatoiminta, ke-
liakia, diabetes seka tietyt ladkkeet, kuten kortisoni, glukokortikoidit ja epilep-
sialaakkeet. Osteoporootikoilla luumassan haviaminen alkaa hohkaluusta eli
luun sisuksesta. Jaljelle ja& kuori ja sekin heikkenee ajan mittaan, jos osteopo-
roosi paasee pahentumaan. (Alhava & Valimaki 2004, 813-814; Brukner & Khan
2006, 762; Osteoporoosin Kaypa hoito -suositus 2006; Duque & Troen 2008,
935-936; Rikkonen 2009.)

Osteoporoosi johtuu osteoblastien ja —klastien epatasapainosta, jolloin luuta
hajotetaan enemman pois kuin ehditaan tai pystytaan rakentamaan tilalle. Jo-
kaisella ihmisella tapahtuu koko elaman ajan luuston uudistumista, mutta on-
gelmia ei tule, jos luun sydja- ja muodostajasolut pysyvat tasapainossa. (Sam-
brook & Cooper 2006.)

Luun kayttaytymista on tutkittu ja tutkimuksista on selvinnyt, etta kuormittava,
tavallisesta rasituksesta poikkeava liikunta parantaa luuston kuntoa. Liikunta
lisdd luun muodostajasolujen (osteoblastien) aktiivisuutta ja samalla luun lujuut-
ta. Nuoruusiassa tapahtuva liikunta parantaa luun huippumassaa ja vahentaa
myohemmassa vaiheessa tapahtuvaa luukatoa. Tehokkaimpia luuliikuntamuo-
toja ovat erilaiset hypyt, aerobic, erilaiset pallopelit, hélkk& ja muut painoakan-

tavat lajit, kuten voimaharjoittelu ja porraskavely. Luu vahvistuu sitd paremmin
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mitd enemman kuormitusta luulle tulee. Tavalliset kestavyyslajit, kuten kavely,
juoksu ja hiihto vaikuttavat luustoon, mutta ovat vahemman tehokkaita. Luusto
vahvistuu vain siltéa alueelta, mita liikkunta kuormittaa eniten. Jos harjoittaa vain
alaraajoja, ei vaikutus nay ylaraajojen luissa. Lisdksi kalsiumin saanti on turvat-
tava harjoittelun lisaksi. Kalsiumin ja likunnan yhdistamisell& on tehokkain vai-
kutus luuston kuntoon. Tahan pitaisi viela lisata D-vitamiini, jolla on vaikutusta
kalsiumin imeytymiseen. Talldin luulla on kaikki tarvitsemansa rakennusaineet,
jotta luu voi vahvistua. (Kansanelakelaitos 1997; Brukner & Khan 2006, 762-
765.)

Luuston kuntoa heikentavat kuukautishairiot, esimerkiksi liiallisen harjoittelun
takia, jolloin liika harjoittelu hairitsee estrogeenin tuotantoa, seka pidempi vuo-
delepo, jonka aikana luukato voi olla 4% kuukaudessa. Saman luumassan ta-
kaisin saaminen vaatii huomattavasti pidemman ajan. Liséksi tupakoinnilla ja
liiallisella alkoholin kaytdlla on haitallisia vaikutuksia luun terveydelle. Alkoholin
kayttd ei heikenna luuta, mutta alkoholin suurkuluttajilla kaatumariski nousee ja
sita kautta myods murtumariski. Yksi téarke& osa-alue osteoporoottisten murtumi-
en ennaltaehkaisyssd on kaatumistapaturmien riskin pienentdminen. Kaatumi-
sia aiheuttavat nakovaikeudet, neurologiset ja tule-sairaudet, lihasheikkoudet
varsinkin alaraajoissa, tietyt ladkkeet ja huono tasapaino. Kaatumisten ennalta-
ehkaisyssa tarke&d osuus on harjoittelulla. Harjoittelumuoto riippuu aika paljon
kaatumisten syista, harjoitetaanko lihasvoimaa vai tasapainoa. Vanhemmilla
ihmisilla lonkkasuojaimet suojaavat aika hyvin lonkkamurtumilta (reisiluun kau-
lan tai trokantterin murtumilta). Talvella liukuesteet kengissa parantavat pitoa ja
auttavat pystyssa pysymista. (Kansaneléakelaitos 1997; Slovik 1999, 314; Bruk-
ner & Khan 2006, 762-765; Osteoporoosin Kaypa hoito —suositus 2006.)

Osteoporoosi voi olla primaarista tai sekundaarista, eli luukadon syy on joko
ensisijaisesti osteoporoosi, tai sitten osteoporoosi on toissijainen syy. Primaari-
seen osteoporoosiin kuuluu hohkaluun haviaminen ja yleenséa estrogeenin puu-
te. Taman tyypin osteoporoosia sairastavat ovat yleensa naisia, joiden meno-
paussista on kulunut enintdédan kymmenen vuotta. Myds miehet, joilla ei ole to-
dettu mitd&n muuta syyta luukatoon, sairastavat primaarista osteoporoosia. Se-

kundaariseen osteoporoosiin kuuluu hohka- ja kuoriluun haviaminen, ja yleensa
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sita esiintyy tiettyjen sairauksien tai hoitojen yhteydessa. Tallaisia ovat esimer-
kiksi sybpa, hormonaaliset tai ruoansulatushairiét, alkoholismi, glukokortikoidit
ja sadehoito. Sekundaarisen osteoporoosin aiheuttavia sairauksia ovat muiden
muassa hypergonadismi (sukupuolirauhasten liikatoiminta), hyperparatyreoosi
(lisékilpirauhasten liikatoiminta), D-vitamiinin puutos, hypertyreoosi (kilpirauha-
sen liikatoiminta), Cushingin oireyhtyma, keliakia, myelooma (plasmasolusyo-
pa), idiopaattinen hyperkalsiuria (virtsan kalsiumrunsaus) ja luustometastaasit
(syovan lahettamat etdpesakkeet luussa). Varsinkin kortikosteroidien kaytté on
suurin syy miesten sekundaariseen osteoporoosiin. (Burke 2001; Osteoporoo-
sin Kaypa hoito —suositus 2006.)

3.3 Riskitekijat

Osteoporoosi voi pitkdan olla oireeton. Useilla murtuma onkin ensimmainen
osteoporoosin oire. Osteoporoottisen murtuman tavallisia syitd ovat tapaturman
yhteydessa tullut isku luuhun yhdistettynd alentuneeseen luun lujuuteen. Taudin
toteaminen ennen murtumaa ja sen jalkeen perustuu luuntiheysmittauksiin.
Luuntiheysmittauksia ei kuitenkaan suoriteta seulonnalla, vaan mittaukset teh-
daan vain riskirynmiin kuuluville. Osteoporoosin oireina voivat olla kovatkin sel-
kakivut, jotka johtuvat nikamamurtumasta selkarangassa. My6s pituuden lyhe-
neminen, kumaruus ja kivut luuston pitkissa putkiluissa voivat olla merkkeja os-

teoporoosista. (Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Mikali seuraavia asioita tulee ilmi erityisesti murtumapotilaan haastattelussa tai

taustatiedoissa, olisi kyseiselle henkildlle syyta suorittaa luuntineysmittaus:
1. Anamneesissa ilmenee pienienerginen murtuma
Heikentyneet luut murtuvat helpommin, eikd murtumaan tarvitse kuin vahan

energiaa.

2. Kyseessa on yli 65-vuotias nainen, joka ei kayta estrogeenihoitoa ja jol-

la on muita riskitekijoita
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Estrogeeni estaa luun hajottajien toimintaa ja sen tuotanto vahenee vaihde-
vuosien aikana. Yli 65-vuotiaalla naisella ilman estrogeenihoitoa on melko suuri
riski luuntiheyden heikentymiseen, varsinkin, jos lisana on muita riskitekijoita.

(Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Aidilla tai sisaruksilla on ollut lonkkamurtuma: Arvioiden mukaan jopa 60-80%
luuston vahvuudesta on perintétekijoista riippuvaa, joten perinnéllinen alttius
osteoporoosille on suuri. Taman vuoksi vanhemmilla tai sisaruksilla todettu os-
teoporoosi tai murtumat ovat hyvin suuri riskitekija. (El Maghraoui & Roux 2008;
Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Potilaan liikunta on vahaistd, hanella on heikko terveys tai pitkittynyt immobili-
saatio: Liikunta lisaa luun hyvinvointia seké& vahvistaa lihaksia samalla. Pitkédssa
levossa tai ilman liikuntaa lihakset heikentyvét ja samaa tahtia myods luut. Lii-
kunta lisda osteoblastien eli luun muodostajasolujen aktiivisuutta, joten jos lii-
kunta puuttuu, hidastuu luun muodostus voimakkaasti. Talldin luun hajottasolut
(osteoklastit) paasevat syomaan luuta, ilman ettd uutta luuta muodostuu nor-
maaliin tahtiin, kun osteoblastit toimivat vajaalla teholla. Luukato voi pitkassa
levossa olla jopa 4% kuukaudessa. (Kansaneldkelaitos 1997; Slovik 1999, 314;
Brukner & Khan 2006, 762-765; Osteoporoosin Kaypa hoito —suositus 2006; El
Maghraoui & Roux 2008.)

Potilas tupakoi runsaasti: Tupakoinnilla on haitallisia vaikutuksia luun terveydel-
le, samoin kuin kohtuuttomalla alkoholin kaytollakin. Tupakointi heikentaa luun
muodostusta. Kohtuuton alkoholin kaytté puolestaan lisdd murtumariskia ja hei-

kentda luun uudistumista. (Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Potilaan kalsiumin saanti on vahaista: Kalsium on tarkea rakennusaine luustol-
le. Yhdessa D-vitamiinin kanssa kalsium on elintarke&a osa luuston hyvinvoinnin
edistimisessa. Useista tutkimuksista huolimatta ei ole selvinnyt, miksi ndma
ovat tehokkaimmillaan yhdessa. Yksin kalsiumlisat saavat aikaa pienid positiivi-
sia vaikutuksia luun mineraalitiheydessd menopaussin aikoihin ja saattavat

hieman pienentad murtumatilastoja. Jos elimistd ei saa ravinnon mukana tar-
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peeksi kalsiumia, se irrottaa kalsiumia luustosta. (Sambrook & Cooper 2006;
Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Potilaalla on hento ruumiinrakenne: Luusto vahvistuu sitd mukaa, mitd suurempi
kuorma luustolla on kannettavana. Suuri paino myds suojaa ihmista luun mur-
tumilta, koska rasvakudoksessa muodostuu estrogeenia. Liiallinen laihduttami-
nen seka alipaino aiheuttavat hormonimuutoksia ja sitd myoten kuukautishairioi-
ta, mika heikentaa luuta. Liséksi laihduttaja seka vegaaniruokavaliota noudatta-
va saa yleensa ravintonsa mukana lilan vahan D-vitamiinia ja kalsiumia. (Suo-

men Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

3. Tutkittavalla on muita osteoporoosin vaaraa lisdavia sairauksia ja teki-
joita

Vaihdevuodet ennen 45 vuoden ikaa, ei estrogeenihoitoa: estrogeeni estaa luun
hajoamista ja luusto kestdd sen ansiosta vahvana. Vaihdevuosina kyseisen
hormonin eritys heikkenee ja vahenee ja sen takia luun heikkeneminen nopeu-
tuu. Vaihdevuosien lisaantynytta osteoporoosiriskia voidaan pienentad hor-
monikorvaushoidolla. (EI Maghraoui & Roux 2008; Suomen Osteoporoosiliitto
ry. 2009.)

Pitkittynyt amenorrea: kuukautisten poisjaanti esimerkiksi liiallisen harjoittelun,
anorexia nervosan tai muun syyn takia hairitsee elimistbn estrogeenin tuotan-

toa. Estrogeeni estaa luun hajoamista. (Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Pitkaaikainen (> 6 kk) oraalinen glukokortikoidihoito: Glukokortikoidit vahentavat
kalsiumin imeytymista suolistosta ja lisdavat sen eritysta virtsaan. Glukokorti-
koidit myods kiihdyttavat osteoklastien toimintaa ja heikentavat osteoblastien
toimintaa. Jos glukokortikoideja kaytetdan pidempéaén, luusto heikkenee tarkean

rakennusaineen vahentyessa rajusti. (Valta 2006.)
Primaarinen hyperparatyreoosi (lisakilpirauhasten liikatoiminta): Taudinkuvaan

kuuluu D-vitamiinin puute tai sen vahainen maara, joka hidastaa luun muodos-

tusta. D-vitamiini auttaa kalsiumin imeytymisessa. Kalsium on tarkein luun ra-

22



kennusaine yhdessa D-vitamiinin kanssa. (Sambrook & Cooper 2006; Silver-
berg 2007.)

D-vitamiinin puutos: D-vitamiini vaikuttaa yhdessa kalsiumin kanssa luuston
lujuuteen ja uudelleenmuodostumiseen. D-vitamiini auttaa kalsiumin imeytymi-
sessa. Nuorilla henkil6illa D-vitamiinihoitoon ei ole tarvetta, ellei ole selvaa nayt-
téa puutostilasta. Kasvisravintoa kayttavat ovat D-vitamiinin puutoksen riski-
ryhmassa. Yleistd D-vitamiinin puutos on vanhuksilla pimeana vuodenaikana
loka-huhtikuussa. Tarkeimpia D-vitamiinin lahteita ovat kala ja aurinko. (Suo-
men Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

Elinsiirto: Luun massa ja lujuus heikkenevat elinsiirron jalkeen. Suurin syy heik-
kenemiseen ovat erilaiset steroidit, joita kaytetaan heti siirron jalkeen. Steroidi-
en annostusta vahennetddn ajan kuluessa. Hormoneja kaytetaan erilaisina yh-
distelmina elinsiirtopotilailla. Kuitenkin yleisimpénéd on steroidien negatiivinen
vaikutus luun massaan, lujuuteen ja tiheyteen. Elinsiirtolapsilla on monikertai-
nen riski saada nikamamurtuma muuhun vaestdon verrattuna. (Kodras & Haas
2006; Valta 2006.)

Cushingin oireyhtyméa: Cushingin oireyhtymaa sairastavat karsivat luun havia-
misesta. Talldin osteoblastien aktiivisuus on pienentynyt ja sy6jasolujen (osteo-
klastien) aktiivisuus on kasvanut. Luun heikkenemista esiintyy enemman hohka-
luussa kuin kuoriluussa. Keskeisena piirteena taudissa on lisamunuaisen kuori-
kerroksesta erittyvan kortisolin liikkatuotanto. Luun heikkenemisen takia Cushin-
gin oireyhtyméan potilaiden olisi suositeltavaa kayda saanndllisesti luun lujuus-

mittauksissa. (Di Somma ym. 2002.)

Ruoansulatuskanavan sairaus: keliakia, haavainen paksusuolitulehdus, Crohnin
tauti ja mahalaukun poiston jalkitila. Myos vaikea laktoosi-intoleranssi on riskite-
kija, jos potilas ei kayta kalsiumvalmisteita. Edella mainituissa on mahdollista,
ettd osa elintarkeista ravintoaineista jaa imeytymatta tai kokonaan saamatta ja
sen takia luut heikkenevat. Liséksi edell&a mainituista ainakin Crohnin tautia hoi-

detaan mahdollisesti osittaisella suoliston leikkauksella, jonka jalkeen alkaa glu-
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kokortikoidihoito. Glukokortikoidit heikentavat luuta hidastamalla luun muodos-
tusta ja nopeuttamalla luun syomista. (Bikle 2007.)

Krooninen maksasairaus ja munuaisten krooninen vajaatoiminta: Kroonista
maksasairautta hoidetaan useimmiten glukokortikoideilla. Myds kroonisella mu-
nuaisten vajaatoiminnalla on negatiivisia vaikutuksia luun massaan ja lujuuteen.
(Kodras & Haas 2006; Valta 2006; Bikle 2007.)

Nivelreuma ja sen sukulaissairaudet: Reumaa ja muita tulehduksellisia sairauk-
sia hoidetaan ainakin akuutissa vaiheessa kortisonilla tai kortikosteroideilla, jot-
ka haurastuttavat luuta. (van Staa ym. 2000; Valta 2006.)

Laakkeet: fenytoiini, karbamatsepiini, kilpirauhassyoévan jalkihoitoon kaytetty
suuriannoksinen tyroksiini tai pitkaaikainen hepariinilaékitys. Naméa kaikki laak-
keet voivat heikentda luita ja lisata osteoporoosin riskia. (Suomen Osteopo-
roosiliitto ry. 2009.)

4. Osteoporoosin epaily rontgenkuvan perusteella

Nikamamuutos tai vaikutelma pienentyneesta kalsiumpitoisuudesta. Osteopo-
roottiset, hauraat nikamat saattavat painua kasaan ja aiheuttaa nikamamuutok-
sia. Kalsium on tarkeé& aine luuston vahvistumisen ja muodostumisen kannalta.
Jos kalsiumia vaikuttaa olevan véahén, ovat luut yleensé heikentyneet. Réntgen-
kuvassa vahvat luut nakyvat hyvin vaaleina, ja mitéa heikompi luu, sitd tummem-

pi se on. (Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)

5. Pituuden pieneneminen, torakaalinen kyfoosi

Nama ovat yleensa selvia merkkejd osteoporoosista. Luuston heikentyessa
luut, lihakset ja selkarangan nikamat heikentyvat, eivatka jaksa yllapitaa asen-
toa. Naiden muutosten takia pituus lyhenee ja ryhtiin tulee muutoksia. (Laitinen

2002; Suomen Osteoporoosiliitto ry. 2009.)
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3.4 Diagnosointi ja kriteerit

Suomessa luuntiheytta (BMD, bone mineral density) mitataan yleisimmin kak-
sienergisella rontgenabsorptiometrialla (DXA, dual energy x-ray absorptiomet-
ry). DXA:lla on mahdollista mitata luuntiheys lannenikamista ja reisiluun kaulas-
ta sekd koko luustosta. Tutkittavan luuntiheytta verrataan terveiden 20-40 -
vuotiaiden keskiarvoiseen luuntiheyteen eli huippuarvoon (T-score), sekd Z-
score, joka kertoo saman poikkeaman ian mukaisesta keskiarvosta. Osteopo-
roosi maaritetddn T-scoren standardideviaation (SD) mukaan. Osteoporoosin
diagnostisena rajana naisilla on -2,5 SD (standard deviation) eli noin 25-30%
alle aikuisten viitearvon. Jos luuntiheys on -1 ja -2,5 SD:n vaélilla aikuisten vii-
tearvosta, on kyseessa pieni luuntiheys eli osteopenia. Normaalina luuntiheyte-
na pidetddn 1 SD:n kokoista poikkeamaa viitearvosta ylos tai alaspain. Miehilla
osteoporoosin rajana on -3 SD. Vaikea osteoporoosi on silloin, kun luuntiheydet
ovat ylla olevien luokkaa, mutta henkil6lla on lisdksi yksi tai useampi osteopo-
roottinen murtuma. Normaali luuntiheys mittauksissa ei takaa sita, ettd henkil®
ei voi saada murtumaa. Normaali luuntiheys kertoo, ettd murtuman riski on pie-

ni, muttei mahdoton. (Kanis 2002; Osteoporoosin Kaypa hoito —suositus 2006.)

Muita mahdollisia osteoporoosin todentamisessa kaytettavid kuvantamismene-
telmia ovat kaksienerginen rontgenlaser (Dual energy x-ray laser =DXL), kvanti-
tatiivinen ultradaani (Quantitative Ultrasound =QUS), yksienerginen fotoniabsorp-
tiometria (Single Photon Absorptiometry =SPA), yksienerginen réntgenabsorp-
tiometria (Single energy X-ray Absorptiometry =SXA), kvantitatiivinen tietokone-
tomografia (Quantitative Computed Tomography =QCT), magneettikuvaus
(Magnetic Resonance Imaging =MRI) ja digitaalinen réntgenradiogrammetria

(Digital X-ray Radiogrammetry =DXR).

Liséksi laakareilla on yleensa osteoporoosin riskin kartoituksessa apuna MOI-
lomake (Mikkelin osteporoosi-indeksi). Se on Mikkeliss& kehitetty kyselylomake,
jonka pisteiden perusteella pystyy arvioimaan osteoporoosin riskia ja sita, kan-

nattaako tai pitd&dko potilas lahettaa luuntineysmittaukseen (Liite 1).
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Mikkelin keskussairaalan kaytannon mukaan kaytetddn aina MOI:ta, jos vas-
taanotolle tulee murtumapotilas tai on epdily osteoporoosista. Talla tavoin saa-
daan varmistus, onko aiheellista lahettda potilas luuntiheysmittaukseen. Kysely-
lomakkeen (MOI) perusteella lasketaan potilaalle riskipisteet. Pisteet voivat olla
0-20. Jos henkil6 saa alle 5 pistettd MOI:sta, riittaa hanelle vain terveyskasva-
tus seka kalsium ja D-vitamiini. Jos pisteitd tulee 6-10, lahetetddn potilas aina
luuntiheysmittaukseen DXA:lla. Mikali murtumapotilas saa 6-10 pistetta ja luun-
tiheyden T-score on pienempi kuin -2.0, hanelle aloitetaan heti osteoporoosihoi-
to. Ei-murtumapotilaalla hoito aloitetaan, jos BMD:n T-score on pienempi kuin -
2,5. Jos pisteitd on yli 11 ja ikda yli 65 vuotta, ei potilasta tarvitse lahettad edes
luuntiheysmittaukseen. Hanelle aloitetaan heti osteoporoosihoito. Luuntiheys-
mittaukseen laitetaan kaikki murtumapotilaat, joilla MOI-pisteet ovat yli 11. Li-
saksi mittaukseen menevat alle 65-vuotiaat murtumapotilaat. Osteoporoosihoito
aloitetaan heti myds alle 65-vuotiailla murtumapotilailla, joiden T-score on alle -
1,5, seka ei-murtumapotilailla, joiden T-score on alle -2,0. (Waris ym. 2004; Wa-
ris & Waris 2006.)

4 OPINNAYTETYON TARKOITUS JA TUTKIMUSKYSYMYKSET

Opinnaytetyo toteutettiin Lappeenrannan teknillisen yliopiston aloitteesta ja tyo
on osa isompaa projektia, joka kasittelee ihmisen mallintamista monikappa-
lesimuloinnin avulla. Projekti on Lappeenrannan teknillisen yliopiston konetek-
niikan osaston ja Jyvaskylan yliopiston liikuntatieteellisen tiedekunnan yhteis-
tyota. Tarkoituksena on kehittdd menetelma, jolla voidaan mitata luuhun kohdis-
tuvaa dynaamista kuormitusta. Menetelmda hyddynnetdaan osteoporoosin tutki-
misessa. Opinnaytetyon tehtavana oli tuoda lisatietoa luun kuvantamismene-
telmista. Tarkoituksena oli selvittéda luun ja osteoporoosin kliinisessa tutkimises-
sa kaytettavia laitteistoja ja kuvantamismenetelmida. Naistd menetelmista tuli
selvittdd kayttdtarkoitus, toimintaperiaate, validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys

ja spesifisyys.
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Tutkimuskysymyksid muodostui kolme.

1) Mita osteoporoosin kuvantamismenetelmid on talla hetkella kaytdssa
Suomessa ja maailmalla?

2) Mihin kyseiset osteoporoosin kuvantamismenetelmat perustuvat?

3) Millainen on kaytettyjen osteoporoosin kuvantamismenetelmien validi-

teetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys?

5 OPINNAYTETYON TOTEUTUS

Opinnaytety0 toteutettiin systemaattisena kirjallisuuskatsauksena. Ensimmaise-
na tehtiin alustava kirjallisuushaku, jonka avulla pyrittiin etsimé&an kaytossa ole-
via osteoporoosin kuvantamismenetelmia. Alustavien hakujen perusteella valit-
tiin kaytettavat tietokannat ja kuvantamismenetelmat joista tietoa haetiin syste-

maattisessa kirjallisuuskatsauksessa.

Alustavan haun jalkeen selvitettiin henkil6t, joiden haastattelemisesta olisi hyo-
tya opinnaytetydssa. Haastateltavilla tulisi olla hyva tietamys luun kuvantami-
sesta. Haastatteluilla pyrittiin saamaan lisaa tietoa osteoporoosista ja kuvanta-
mismenetelmista. Haastatteluiden tallentamiseen kaytettin Olympoksen sane-
lukonetta. Haastattelun ja alustavan haun jalkeen rajattin mukaan yleisimmat
kuvantamismenetelmat. Lopuksi tehtiin systemaattinen kirjallisuuskatsaus. Sys-

temaattisella kirjallisuuskatsauksella pyrittiin vastaamaan tutkimuskysymyksiin.

Haastattelu- ja vierailukohteeksi valikoitui Kuopion yliopisto, jossa on tutkittu
paljon luuta ja sen kuvantamista. Haastateltavina siella toimivat TtM Toni Rik-
konen ja FM Janne Karjalainen. Haastateltavat olivat henkil6ita, jotka tyoskente-
levat luun kuvantamisen parissa. Rikkonen on luu- ja rustotutkimusyksikon tutki-
ja ja Karjalainen fysiikan laitoksen tutkija. Heita suositteli Kuopion yliopiston luu-
ja rustotutkimusyksikén professori ja tutkimusjohtaja Heikki Kréger.
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5.1 Tutkimuksen systemaattinen kirjallisuuskatsaus

Systemaattinen kirjallisuuskatsaus on tieteellinen tutkimusmenetelma, jolla ke-
ratdan jo olemassa olevaa tietoa ja arvioidaan tiedon laatua sekd kootaan eri
nakodkantoja yhteiseksi kokonaisuudeksi rajatusta ilmidsta retrospektiivisesti
(ajassa taaksepain katsovasti) ja kattavasti. Systemaattinen kirjallisuuskatsaus
noudattaa tieteellisen tutkimuksen periaatteita, eli perustuu tutkimussuunnitel-
maan, on toistettavissa ja pyrkii vahentamaan systemaattista harhaa. Syste-
maattinen harha on prosessissa tapahtuva virhe, joka jarjestelmallisesti muuttaa
tutkimustulosta tai paatelmia. Systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa on eri
vaiheita, joita ovat tutkimussuunnitelman lisaksi esimerkiksi tutkimuskysymysten
maarittaminen, alkuperaistutkimusten haku, valinta ja laadun arviointi. Lis&ksi
alkuperaistutkimusten analyysi ja tulosten esittaminen kuuluvat tyon vaiheisiin.
(Kaariainen & Lahtinen 2006.)

Systemaattinen harha sisaltdd myds kieli- ja julkaisuharhan. Kieliharhan tapah-
tuessa on haku rajattu vain tiettyihin kieliin, jolloin oleellisia alkuperaistutkimuk-
sia voi jaada haun ulkopuolelle, jos ne on kirjoitettu jollain muulla kuin maaraty|-
|& kielella. Julkaisuharha tapahtuu, jos haku rajataan vain julkaistuihin artikke-
leihin. Myos julkaisemattomia toité tulisi etsid julkaisuharhan valttamiseksi, silla
merkittavia tuloksia saaneet tutkimukset julkaistaan helpommin ja jopa aikai-
semmin ja ovat siten useimpien saatavilla. Haun tulisi lisdksi tapahtua elektroni-
sesti sekd manuaalisesti. Manuaaliseen hakuun tulisi I6ytaa tutkimuskysymys-
ten mukaan keskeiset lehdet, teokset, tutkimusrekisterit, julkaisusarjat, konfe-
renssijulkaisut ja lAhdeluettelot. (K&ariainen & Lahtinen 2006.)

Koko tydn ajan kirjattiin kaikki vaiheet tarkasti yl6s, jotta tutkimus olisi toistetta-
vissa. My6s poikkeamat tutkimussuunnitelmasta kirjattiin ylés. Systemaattinen
kirjallisuuskatsaus suoritettiin elektronisesti. Tietokannoiksi valittiin sellaiset,
joista oletettiin saatavan tutkimuskysymysten kannalta olennaisimmat artikkelit.
Lisaksi tehtiin muutama koehaku useammasta tietokannasta, josta kaksi valikoi-
tui parhaiksi tutkimuskysymyksia ajatellen. Kaytetyt tietokannat olivat Medline ja
EBSCO. Haut rajattiin vuosiin 1995-2009, sill& luun tutkimisessa ja menetelmien
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kehittamisessa tapahtui suuria edistysaskelia 1990-luvun puolella. TAméan takia
paatettiin, ettda mukaan hyvéksytaan yli 10 vuotta vanhoja artikkeleita, silla ne
saattavat sisaltdd paljon perustietoa menetelmista. Uudemmat tutkimukset on
mahdollisesti tehty edellisten pohjalta, jolloin niistd saatavat perustiedot voivat

olla puutteellisia.

Hakusanat muodostettiin tutkimusten pohjalta. EBSCOssa hakusanoina kaytet-
tiin menetelman nimea ja osteoporoosia/osteopeniaa, jolloin hakulauseeksi
muodostui esim. QUS and osteop*. Medlinessa jouduttiin kayttdmaan hieman
toisenlaisia hakusanoja artikkeleiden suuren maarén vuoksi, jotta haku rajautui-
si mahdollisimman relevantisti. Kaytetyt hakusanat ja hakutulokset I6ytyvat tau-
lukosta 5.1.

Sisdanottokriteereind kaytettiin seuraavia:
e Artikkeleiden tulee olla aikavaliltd 1995-2009
e Kielena tulee olla suomi tai englanti
e Artikkelin tulee kasitellda menetelman kayttoa osteoporoosin ja/tai osteo-
penian tutkimisessa, mutta ei muiden sairauksien
e Artikkeli voi vertailla menetelmi& keskenaan

e Artikkeli voi olla yleiskatsaus menetelman kayttoon

5.2 Tutkimusaineiston keruu

Aineisto kerattiin kahdesta eri tietokannasta. Jotta tutkimuksen luotettavuutta
pystyttaisiin parantamaan ja subjektiivista valikoitumisharhan riskia pienenta-
maan, suoritti kaksi tutkijaa haut ja alkuperaisartikkelien valinnat lahes toisis-

taan riippumatta.

Sisaanottokriteerit perustuivat tutkimuskysymyksiin ja ne maariteltiin ennen ar-
tikkeleiden valintaa. Alkuperaistutkimusten valinnassa on vaara subjektiiviseen
valikoitumisharhaan, jolloin tutkija saattaa valita mukaan muitakin tutkimuksia

kuin vain tutkimuskysymysten kannalta kaikista olennaisimmat. Tata pyrittiin

29



pienentamaan pitaytymalla tiukasti tutkimuskysymyksissa ja sisdanottokritee-
reissa seka kayttamaan kahta toisistaan rippumatonta ja itsenaista tutkijaa va-

litsemaan alkuperéaisartikkelit kirjallisuuskatsaukseen.

Taulukko 5.1 Kaytetyt hakusanat ja hyvaksytyt artikkelit

Tietokanta Kéaytetyt hakusanat Haku- Otsikko- Abstraktin
tulos tasolta perusteella

EBSCO SPA and osteop* 8 1 0
SXA and osteop* 1 0 0
DXL and osteop* 23 0 0
DEXA or DXA and osteop* 201 36 13
QUS and osteop* 28 19 12
DXR and osteop* 2 1 1
MRI and osteop* 23 2 0
QCT and osteop* 6 2 0
Yhteensa: 292 61 26

Medline SPA and osteop* 31 4 1
SXA and osteop* 12 8 7
DXL and osteop* 11 10 9
DEXA or DXA and osteoporos*
and osteopen* 380 98 34
QUS and osteoporos* and os-
teopen* 54 27 20
DXR and osteop* 37 15 11
MRI and osteop* 207 26 16
QCT and osteoporos* and os-
teopen* 184 55 17
Yhteensa: 916 193 115

Systemaattinen kirjallisuuskatsaus koostui useasta osasta haun jalkeen. Tassa
vaiheessa valikoitiin mukaan otettavat tutkimukset, sisallon analyysin, laatu-
analyysin ja tutkimuskysymysten mukaan. Ensimmaisessa vaiheessa luettiin
saatujen artikkeleiden otsikot I&pi ja verrattiin niitd tutkimuskysymyksiin, sisdan-
otto- ja poissulkukriteereihin. Samalla paatettiin, mitk& artikkelit paasevat seu-
raavalle kierrokselle. Toisessa vaiheessa luettiin abstraktit. Jalleen verrattiin
tutkimuskysymyksiin, sisdénotto- seka poissulkukriteereihin ja paatettiin, paa-
seeko artikkeli jatkoon vai ei. Kolmannessa osassa luettiin kokotekstit tai koko
artikkelit kokonaisuudessaan ja tehtiin karsinta. Viimeisena vaiheena tuli viela

tutkimuksen laadun arviointi, eli kannattaako kyseista artikkelia kayttaa lahtee-
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na. Naiden jalkeen luettiin artikkelit ja raportoitiin tulokset. Kaikki vaiheet on
kirjattu ylos, jotta katsaus on toistettavissa.

Hakutuloksia yhteensa 1208

Otsikkotasolta hylattyja 904

Aiheen vieresta, eldinkokeita,
vaara kieli

Otsikkotasolta hyvaksytyt 304

Abstraktin perusteella hylatty 165
Vaara kieli, aiheen vieresta, vaara menetelma,
elainkokeita

Abstraktin perusteella hyvaksytyt 141

Loéytamatta jaaneita 51

Kokotekstina I6ydetyt 90

Ei kaytetty valmiissa raportissa 48
Ei tutkimuskysymyksiin nahden oleellista tietoa,
laadullisesti heikko

Raportissa kaytetty 42

Kuvio 5.1 Hakuprosessi

Otsikkotasolta mukaan paasi myos sellaisia artikkeleita, jotka eivat tasmanneet
taysin haettavaan kuvantamismenetelmaan. Kyseisissa artikkeleissa saattoi olla
paaroolissa jokin muu menetelmd. Nama artikkelit kuitenkin hyvaksyttiin mu-
kaan ajatuksena siirtéda kyseiset artikkelit oikean kuvantamismenetelman alle ja
hyodyntaa niitd taman menetelman tarkastelussa. Taman vuoksi joistakin haku-
tuloksista on paassyt suuri maara tutkimuksia otsikkotasolta ja kokoteksteina
mukaan, mutta vain pieni osa on valittu varsinaiseen analyysiin. Molempien tut-
kijoiden valittua artikkelit, verrattiin hyvaksyttyja ja hylattyja, seka syita artikkeli-
valintoihin. Erimielisyystilanteissa tilanne ratkaistiin keskustelemalla artikkeleista

ja sisaanottokriteereista.

Alkuperaistutkimusten laatuun kiinnitettiin myés huomiota luotettavuuden lisaa-
miseksi. Laadulle maaritettin omat kriteerit jo tutkimussuunnitelmassa seké -
kysymyksissa. Laadun osalta huomio oli alkuperéistutkimuksen menetelmien
laadussa, sovellettavuudessa ja kaytéssa. Esimerkiksi kvantitatiivisessa tutki-

muksessa laatutekijoitd ovat satunnaistaminen, sokkouttaminen sek& kadon
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arviointi. Alkuperaistutkimuksen laatua arvioi kaksi itsenaista tutkijaa. Artikkeli

voitiin hylata viela laadun arvioinnin jalkeenkin.

Valitut artikkelit muodostivat analysoitavan aineiston. Analysoinnin ja tulosten
esittamisen tarkoitus oli vastata mahdollisimman kattavasti ja objektiivisesti tut-
kimuskysymyksiin. Vastausten taytyy olla myos selkeitd ja ymmarrettavia. Ob-
jektiivisuudella tarkoitettiin tédssa tapauksessa tulkinnan johdonmukaisuutta se-

ka kaikkien tulosten systemaattista esittamista.

Taulukko 5.2 Kaytetyt artikkelit

Menetelma | Artikkelit | Hyvaksytyt

SPA 1 1
SXA 7 4
DXL 5 5
DXA 28 10
QUS 21 9
DXR 7 4
MRI 14 4
QCT 7 5

Yhteensa 90 42

Kaiken kaikkiaan abstraktin perusteella valitusta 124 artikkelista 16ydettiin 90
artikkelia. Naista 42 kaytettiin analyysissa lahteena. Hylattyjen artikkelien jou-
kossa on monia, jotka koskivat useampaa laitetta ja l0ytyivat kaikilla ko. mene-
telmid koskevilla hauilla. Lopulliseen analyysiin valittin 1 SPA-artikkeli, 4 SXA-
artikkelia, 5 DXL-artikkelia ja 10 DXA-artikkelia, 9 QUS-artikkelia, 4 DXR-
artikkelia, 4 MRI-artikkelia ja 5 QCT-artikkelia jotka kasittelivat kyseisia kuvan-

tamismenetelmia. Kaikki artikkelit olivat vuosilta 1995-2009.

Joidenkin menetelmien (SPA, SXA) kohdalla jouduttiin suorittamaan lisdhakua
eri tietokannoista. Lisdhaussa hyvaksyttiin poikkeuksellisesti my6s 1980-luvulta
olleita artikkeleita, jotta mahdollisimmat monet tarvittavat tiedot saatiin kerattya

kyseisiin menetelmiin. Kaikkiin tutkimuskysymyksiin ei silti saatu vastauksia.
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6 KUVANTAMISMENETELMAT

Talla hetkella Suomessa kaytetdan oikeastaan vain kaksienergista rontgenab-
sorptiometriaa (DXA). Muita tiedossa olevia ja maailmalla kaytdssa olevia ku-
vantamismenetelmid ovat kaksienerginen rontgenlaser (DXL), kvantitatiivinen
ultradani (QUS), yksienerginen fotoniabsorptiometria (SPA), yksienerginen
rontgenabsorptiometria (SXA), kvantitatiivinen tietokonetomografia (QCT),
magneettikuvaus (MRI) ja digitaalinen rontgenradiogrammetria (DXR). Luun
tiheys on paras ennustaja matalaenergisille luunmurtumille ja osteoporoosille.
Maailmalla kaytetaan muita menetelmia, jos DXA ei ole kaytettavissa. Kuitenkin
kaikki osteoporoosiepadilyt tulee varmistaa DXA:lla, koska WHO:n kriteerit on
maaritetty DXA:lle.

Koska koko vaeston kattavaa osteoporoosin seulontamenetelmaé ei ole katsot-
tu aiheelliseksi, on tarkeaa keskittdd osteoporoositutkimukset vain riskiryhmiin.
Luun tiheysmittauksesta paatetadn potilaskohtaisesti ja silla tulisi olla vaikutusta
tutkittavan henkilén hoitoon. Luun tiheysmittaus antaa hyvan lahtétason, jolla
voidaan seurata ld&kehoidon vastetta. Se ei kuitenkaan ole taysin ongelmaton-
ta, koska muutokset luun tiheydessa tapahtuvat hitaasti. Esimerkiksi, jos ti-
heysmittauslaitteen toistettavuus on 1,5%, tulee BMD arvon nousta vahintaan
4,2%, jotta 95% luottamusvalilla voidaan olla varmoja BMD:n lisdantymisesta.
Jos oletettu osteoporoosiladke lisda luun tiheyttd 5% vuodessa, alle vuoden
valein tapahtuva mittaus ei ole jarkevaa. (Jurvelin & Kroger 2003.)

6.1 Kaksienerginen réntgenabsorptiometria (DXA/DEXA)

6.1.1 Toimintaperiaate

Kaksienergisen rontgenabsorptiometrian (engl. Dual energy x-ray absoptiomet-
ry =DXA) paaasiallinen kayttotarkoitus on luun mineraalitiheyden mittaaminen.
DXA:lla voidaan my6s mitata muita kehon kudoksia ja niiden koostumuksia.

DXA mittaa luun kokonaistiheytta (tiivis- ja hohkaluuta yhdessa) koko kehosta,
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rangasta, lonkasta tai kasivarresta. (Holi & Radhakrisnan 2004; Marin ym.
2004; Staal ym. 2004; El Maghraoui & Roux 2008; Rikkonen 2009.)

Luun lujuuteen vaikuttavat kaksi asiaa: luun maara ja luun laatu. Talla hetkella
ei ole olemassa tarkkaa elavan luun kokonaislujuutta mittaavaa menetelmaa.
Luun mineraalitiheys on yleisimmin kaytetty keino, ja se kattaa noin 70% luun
lujuudesta. Luun tiheysmittaus perustuu kehon altistamiseen sateilylle. Eri ku-
dokset absorboivat (imevéat/vaimentavat) sateilya eri tavalla. Jos sateilyn maara,
altistusalue ja lapimenneen sateilyn m&ara ovat tiedossa, pystytaan laskemaan
energian maara, joka on absorboitunut kehoon. Luun ja pehmytkudoksen ab-
sorboidessa eri maaria sateilya on mahdollista laskea pehmytkudoksen ja luun
maara kehossa kahdella eri sateilylla (70 keV ja 140 keV = kiloelektronivoltti).
DXA:lla mitattuna on BMD:lla (= luun mineraalitiheys) merkittava osuus aikai-
sessa osteoporoosin havaitsemisessa ja diagnosoinnissa. Rontgensateet me-
nevat luun ja pehmytkudoksen Iapi, ja detektori havaitsee sateiden vaimeneman
ja erottelee luun mineraalisisallon pehmytkudoksesta mittaamalla kahden sa-
teen vaimenemiseroja. Perinteinen DXA mittaa vain sateen absorptiota luuhun
ja pehmytkudokseen, kuitenkin rasvakudos absorboi séteilya aivan toisella ta-
valla kuin luun mineraalit tai rasvaton kudos, jolloin perinteisen DXA:n tarkkuus-
virheet ovat 10-20%:n luokkaa. Rasvakudoksen maara kasvaa ian my6ta ja os-
teoporoosi ilmenee yleensa iakkailla, jolloin rasvaakin on mukana reilummin
luun sisé- seka ulkopuolella. (Holi & Radhakrisnan 2004; Marin ym. 2004; Yum-
ru ym. 2009.)

DXA:n toiminta perustuu kaksienergiseen rontgensateeseen, jonka laite lahet-
taa mittauspoydan alta, jolla potilas on makuulla. Laite kayttaa kahta erienergis-
t& rontgensateilyd, joiden vaimenemaa mitataan. Mittauspdydan ylapuolella on
vastakappale (detektori), mikd ottaa vaimentuneen sateen vastaan. Vai-
meneman mittaaminen mahdollistaa eri kudosten erottelun laskennallisesti ja
luun tiheyden arvioinnin tata kautta. Detektori laskee sateen vaimentuman ja
sen perusteella kertoo luuston mineraalitiheyden tai kehon koostumuksen. Lait-
teella voidaan mitata eri alueita kehosta, kuten lonkkaa, lannerankaa, rannetta

ja koko kehoa. Yleensa osteoporoositutkimuksissa potilailta kuvataan lonkat ja
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lanneranka. (Niiniméki 2005, 450-453; El Maghraoui & Roux, 2008; Rikkonen
2009.)

tietokone sateilyn-
havaitsin

kollimaattori

sisdinen
referenssi

rontgenputki

XY-siirtopoyta

Kuva 6.1.1 Kaavakuva DXA —laitteistosta. (Jurvelin & Kroger 2003, 517.)

Tarkeimmat tiedot, joita tutkittavasta taytyy olla, ovat sukupuoli, syntymaaika ja
etninen tausta, jotta T-score saataisiin oikein. Tarkeaa on myds tarkistaa, etta
potilas on sijoittunut laitteeseen oikein ja oikeaan asentoon (rangan pitaa olla
suorassa ja keskella mittausalustaa, ei kiertyneena mihinkdan suuntaan). Lonk-
kaa kuvattaessa potilaan lonkkaluun tulisi olla suorassa ja jalkojen 15-25° sisa-
kierrossa, jotta reisiluun kaula nakyisi kuvassa paremmin. Sisakiertoa avusta-
maan on olemassa tukia, joihin jalat saa tarroilla kiinni. Jos potilas ei esimer-
kiksi nivelrikon takia pddse kyseiseen asentoon (sisdkierto), tulee tutkijan sijoit-
taa potilas sellaiseen mukavaan asentoon, joka on mahdollista toistaa myo6s

seuraavassa mittauksessa. (El Maghraoui & Roux 2008.)
DXA taytyy kalibroida ennen jokaista kayttokertaa, eli kaytdnnossa kerran pai-
vassd, jos mittauksia on paivittdin. Kalibrointi tapahtuu fantomeilla, jotka ovat

erilaisia "palikoita” joiden sisalle on tehty erilaisia luuta muistuttavia kappaleita.
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Niissd saattaa olla tehtynd esimerkiksi selkdrangan lannenikamat 1-4. Luut on
yleensa tehty hydroksidiapatiitista, jonka mineraalitiheys ja —massa ovat tiedos-
sa. Kalibroitaessa DXA kuvaa fantomin "luuntiheyden”. Kone tallentaa jokaisen
kalibrointikerran tulokset muistiin ja seuraavan kerran kalibroitaessa se vertaa
kyseista tulosta edellisten kalibrointien arvoihin. Jos kalibrointien keskihajonta
on pieni ja tulokset suunnilleen samat (raja 2,5%), niin kone hyvaksyy kalibroin-
nin ja antaa luvan aloittaa potilasmittaukset. Kalibroinnissa menee 20-30 mi-
nuuttia. Laite on suhteellisen isokokoinen ja vaatii ymparilleen tilaa, joten jois-
sain paikoissa tila saattaa rajoittaa laitteen hankintaa. (Barthe ym. 1997; Rikko-
nen 2009.)

DXA:n hyvid puolia ovat muiden muassa helppo ja nopea mittaus, kohtuullinen
hinta, tulosten nopea saatavuus ja niiden hyva tulkittavuus, jotta laakarit osaa-
vat niiden perusteella tehda diagnoosin. Kuitenkin pitkittaiset DXA-laitteet ovat
suhteellisen kalliita, ei-siirrettavia, sisaltdvat pienen maaran sateilya (noin 1-5
mrem =millirem) ja ovat joillakin alueilla saatavilla vain isoissa sairaaloissa, silla
laite vaatii kokeneen kayttajan. Sateilyannoksen suuruus riippuu kuvattavan
alueen koosta. Mittaus lonkista ja lannerangasta kestdd noin 5 min ja sisaltda
1/10 sateilya siita maarastd, minka saa normaalista rintakehan réntgenista.
DXA-laitteita saa joko perifeerisina tai koko kehoa mittaavina versioina. Perifee-
riset laitteet ovat siirrettavia, pienempia ja halvempia kuin koko kehon laitteet,
mutta perifeerista ei voi kayttaa ladkehoidon seurantaan. Perifeerisia laitteita
kaytetaan lahinna seulonnassa ja aikaisen riskin tunnistamisessa. (Doheny ym.
2003, 44-49; Holi ym. 2004; Marin ym. 2004; El Maghraoui & Roux 2008; Rik-
konen 2009.)

Menetelman heikkous on se, ettd DXA ei pysty erottelemaan luusta tiivis- ja
hohkaluuta, mika olisi kohtalaisen tarkeatd osteoporoosin tutkimisessa. DXA
kertoo vain naiden molempien yhteisen mineraalitiheyden. Ei ole mahdollista
nahda kuvasta, onko luusto lahtenyt haurastumaan sisélta hohkaluusta vai paa-
tynyt jo tiivisluun tasolle, eika sita, kuinka suuri osa tuloksesta on peraisin hoh-
ka- ja kuinka suuri osa tiivisluusta. Lisaksi luusta saa vain kaksidimensionaali-
sen kuvan eli pinta-alakuvan (g/m?), josta voidaan laskea luun tiheys. DXA ei

pysty muodostamaan kolmidimensionaalista tiheyskuvaa, kuten QCT. Taman
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vuoksi DXA -mittauksen luun tiheysarvoihin vaikuttaa luun koko, koska lasken-
nallinen tiheys riippuu mitattavan alueen koosta. Pienemmalla luulla tiheysarvot
ovat pienempia. (Doheny ym. 2003, 44-49; Rikkonen 2009.)

AP SPINE REGION DENSITY

Facility 1D. Acquired:  3/05/97 10:48:09 AM (1.63)
36 years 5/26/60 Analyzed:  3/05/97 10:55:41 AM (1.63)
61.0in  105.0lbs Asian Female Printed:  12/15/97 2:14:40 PM (1.64)
Patient I1

1.30
1.18

LI-L4 106

BMD

(g/em2) ¥
0.82

0.70

0.58
20 30 40 50 60 70 80 90 100

AGE (years)

BMD'  Young-Adult’ Ag,c-Mmchcd’
Region (g/cm2) % 3 Yo 7

L1 1.100 97 03 104 +03
L2 1.172 98 -0.2 104 +0.3
L3 1.265 105 +0.5 112 +1.1
L4 1.177 98 -0.2 104 +0.4
LI-L4 1.182 100 0.0 106 +0.6
1-Statistically 68% of repeat scans fall within 1SD (£ 0.010) for L1-L4

See Appendix for more information

2-USA AP Spinc Female Reference Population, Ages 20-40

134:5.0:-12.50:48x1 -2.00:10.00 0.60x0.60 0.00 100% 3-Matched for age and weight (females 55-2211bs).
1.14:0.00 14.3:221.6 0.920:0.917 62.0:60.7

Image not for diagnosis

Kuva 6.1.2 Lannerangasta suoritetun DXA -mittauksen tuloste.

Kuvassa nakyy, etta kaikki nikamalaatikot ovat oikeilla paikoilla. Oikeassa ala-
reunassa sijaitsevassa taulukossa nakyy tarkein informaatio. T-scoresta nah-
daan, etta se pysyttelee +0,5:n ja -0,3:n valilla nikamasta riippuen, jolloin tulos-

teen henkilolla ei ole osteoporoosia eika osteopeniaa. (Njeh ym. 1999.)

Mittauksessa saa olla kevyesti vaatetettuna, kunhan pitaa huolen, ettei metal-
liesineitd, esimerkiksi vetoketjuja tai nappeja, ole kuvattavalla alueella. Virhe-
diagnooseja aiheuttavia tekijoitd DXA-mittauksissa ovat luunpehmennystauti
(osteomalasia), nivelrikko (osteoartriitti) varsinkin rangassa tai lonkassa, peh-
mytkudoksen kalkkeutuminen, metalliesineet kuvattavalla alueella, aiemmat
murtumat (ranka, lonkka ja ranne), vaikean skolioosin aiheuttama nikamakier-

tyma, liikalihavuus, nikamamuutokset tai nikaman osien poistaminen (laminek-
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tomia), Scheuermannin tauti seké verisuonten kalkkeutuminen. (El Maghraoui &
Roux 2008.)

Kuva 6.1.3 Metallin aiheuttama virhelahde DXA —mittauksessa.

L4-nikaman kohdalla oleva metallinappi aiheuttaa mittausvirheen, koska sen
kohdalle muodostuu tiheyskertyma, joka ei ole luustosta peraisin. (EI Maghraoui
& Roux 2008.)

Aiempien murtumien kohdista tulee hieman vahvempi kuin ymparoivasta luusta,
jotta kyseinen kohta ei murtuisi uudelleen niin helposti, esimerkiksi tarayksen
voimasta. Tama nakyy DXA-arvoissa. Liikalihavuus vaikuttaa DXA-mittaukseen,
koska suureen rasvamassaan absorboituu sateilyd ja detektorin havaitsema
vaimentuma ei olekaan pelkastaan luusta peraisin. Jos mittausalueella lanne-
rangassa on vaikeaa skolioosia, on DXA-ohjelman erittain vaikea saada "nika-
malaatikoita” kohdalleen. Normaalisti ohjelma sijoittaa laatikot suoraan paallek-
kain. Lisaksi nikamien rajat ovat todella epaselvia, ja sen vuoksi laatikoiden si-
joittaminen on vaikeaa manuaalisestikin. Sama tilanne on nikamamuutoksien
kanssa. Scheuermannin tauti eli selkdrangan osteokondroosi on selkanikamien
kasvuhairio, joka johtaa rintarangassa kumaraselkaisyyteen (kyfoosin korostu-
miseen), lannerangassa lordoosin oikenemiseen. Tilaa voidaan pitaa Scheuer-
mannin tautina, jos lapsella on kasvuhéirioita selkdnikamissa ja vahintaan kol-

men perakkaisen nikaman etuosassa on viiden asteen kiilamaisuus. Nikamien
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killamaisuuden takia nikamalaatikoiden asettelussa on ongelmia. (Rhee ym.
2001, 551-554; Black & Black 2005; ElI Maghraoui & Roux 2008; Pediatric

Rheumatology International Trials Organisation, Suomi 2009.)

Kuva 6.1.4 Normaalista ja skolioottisesta lannerangasta otetut DXA —kuvat.

Vasen: kunnollinen skannaus lannerangasta. Laatikot ovat kohdillaan, kuvista ei
puutu mitdan, eika niissad ole mitddn ylimaaraista. Oikea: skolioosi vaikeuttaa

laatikoiden sijoittamista oikein. (EI Maghraoui & Roux 2008.)

DXA:lla luuntiheyden mittaaminen osteomalasiaa sairastavalta ihmiselta on
hankalaa, koska osteomalasiassa luun mineraalit eivat mineralisoidu, vaikka
niitd luustossa onkin. Osteomalasiassa luut alkavat pehmentya D—vitamiinin ja
fosfaatin puutteen takia, koska syddyn luun tilalle ei muodostu uutta, kovaa luu-
ta. DXA:n tulokset saattavat ilmoittaa, etta kyseessa on osteopenia tai taysin
normaali luuntiheys. Vaikka luustossa on mineraaleja, ne eivat mineralisoidu eli
muutu kovaksi luuksi. Liidunkin kalkkipitoisuus on hyva, mutta se katkeaa erit-
tain helposti, koska liidun kalkki ei mineralisoidu. (Rhee ym. 2001, 551-554;
Black & Black 2005; Pediatric Rheumatology International Trials Organisation,
Suomi 2009.)
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6.1.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

The International Society for Clinical Densitometry (ISCD) suosittelee BMD-
mittauspaikaksi lonkkaa tai ap-suuntaista (anterio-posterio, edesta taakse) lan-
nerankakuvaa. Lateraalista rankaa ja Wardin kolmion aluetta ei tulisi kayttaa
osteporoosin diagnosoinnissa, silla ndmé alueet yliarvioivat osteoporoosia ja
tulokset saattavat olla vaaria positiivisia (henkild ei ole sairas, vaikka mittaus
niin vaittaisikin). Wardin kolmio on keskella reisiluun kaulaa sijaitseva alue (ku-
va 5.1.5). (Niinimaki 2005, 450-453; El Maghraoui & Roux 2008; Rikkonen
2009.)

Symmetria- Wardin Suuren

akseli kolmio sarvennoisen alue
/X
X/

|

Yleinen Reisiluun | Sarvennoisten
ROI kaula valinen alue

Pienen
sarvennoisen alue

Kuva 6.1.5 Lonkan mielenkiintoalueet (ROI:t). (American Medical Assosiation
1995-2006.)
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Lonkka tai reisiluun kaula on optimaalisin paikka lonkkamurtumariskin arvioimi-
seen. Lihavilla ihmisilla, joilla on hyperparatyreoosi (lisékilpirauhasten liikatoi-
minta) ja joilta ei voida mitata lonkkaa eika rankaa, on paras mittauspaikka peri-
feerisesti ei-dominoivan kaden kasivarsi. Tulosten perusteella tehdaan diag-
noosi. Suomalaisille on olemassa luuntiheyden viitearvot, joita on helppo verra-
ta potilaan arvoihin. Luukudos ei paasta sateilya lavitse juuri lainkaan, koska se
on niin tiheatd. Hauraammasta luusta paasee lapi jo enemman sateilya, ja se
nakyy heti tuloksissa. (Niinimaki 2005, 450-453; El Maghraoui & Roux 2008;
Rikkonen 2009.)

LEFT FEMUR BONE DENSITY

Facility ID. Acquired:  3/18/97 10:07:47 AM (1.63)
63 years  8/03/33 Analyzed:  3/18/97 10:13:43 AM (1.63)
63.0in  141.0lbs Asian Male Printed:  12/15/97 2:11:45 PM (1.64)
Patient c:\mk-bhadu.ri\chow_y00.f42

1.10

Total 097
BMD

(e/em2) 084

20 30 40 S0 60 70 80 90 100
AGE (years)

BMD'  Young-Adult' Age-Matched’
Region (giem2) % T % 7z
Neck 1.012 95 -0.5 108 +0.6
Wards  0.796 83 -13 104 +0.3
Troch

0.831 89 -09 94 -0.5
Shaft 1.301 - -
Total 1.081 98 -0.1 106 +0.5

I-Statistically 68% of repeat scans fall within 1SD (£ 0.010) for Total
See Appendix for more information.

2-USA Femur Male Reference Population, Ages 20-40

3-Matched for age

Image not for diagnosis

134:5.0:-12.50:48x1 -2.00:10.00 0.60x0.60 0.00 85%
L10:0.00  13.0:102 0.920:0.928 62.0:59.9
Neck Angle = 53

Kuva 6.1.6 Lonkasta suoritetun DXA -mittauksen tuloste.
Oikeassa alareunassa on tarkein informaatio. Tasta nahdaéan, ettd T-score on -
0,1:n ja -1,3:n valilla mielenkiintoalueesta (ROI) riippuen. Wardin kolmion alue (-
1,3) yliarvioi osteoporoosin riskin, jolloin tata ei tulisi kayttdd diagnosoinnissa.

(Njeh ym. 1999.)
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1990-luvun aikana lonkan DXA:sta tuli laajasti hyvaksytty menetelméa luuntihey-
den ja murtumariskin maarittdmiseen, osteoporoosin diagnosoimiseen ja laake-
hoidon seurantaan sen tarkkuuden, kaytannoéllisyyden, lyhyen skannausajan,
noninvasiivisuuden, vahaisen sateilyannoksen ja turvallisuuden takia. Dohenyn
ym. (2003) mukaan DXA on myos paras osteoporoottisten murtumien ennusta-
ja. DXA soveltuu luun tiheyden maarittamiseen perusterveilla ihmisilla, joilla ei
ole mitddn mittaamista haittaavaa tai tulosten tulkintaan vaikuttavaa sairautta,
esimerkiksi vaikeaa skolioosia, nivelrikkoa tai osteomalasiaa. (Bergot ym. 2001;
Doheny ym 2003; Holi & Radhakrisnan 2004; Marin ym. 2004; Staal ym. 2004;
El Maghraoui & Roux 2008; Rikkonen 2009.)

DXA:lla pystytaan mittaamaan myo6s perifeerisesti jostakin raajan osasta. Etuna
esimerkiksi SXA:han nahden on, ettd naissa pDXA-mittauksissa (perifeerinen
DXA) ei tarvita vetta valissa. Lisaksi perifeeriset mittaukset maksavat vahem-
man, ja sen takia niitd on kehitetty. pDXA-laitteiden tuloksia ei voida suoraan
tulkita WHO:n kriteereiden mukaan, eivatkd perifeeriset tulokset taydellisesti
korreloi rangan tai lonkan luuntiheyden kanssa. Tamén takia osa potilaista saa-
tetaan luokitella taysin péainvastaisiin diagnostisiin ryhmiin, kuin mihin he olisivat
pitkittdisen DXA:n perusteella kuuluneet. Ongelma on varsinkin niilla, joiden
BMD-arvot ovat lahella diagnostista alarajaa (-1SD, osteopenia). (Njeh
ym.1999; Thorpe &Steel 2006.)

Reliabiliteetti

DXA on raportoitu suhteellisen tarkaksi (1-2%) ja toistettavaksi (5%), seké poti-
laiden altistuminen sateilylle on hyvin vahaista. Staalin ym. (2004) tutkimukses-
sa vertailtin kaikkia Hollannin luoteisosista Ioytyvia DXA-laitteita. Laitteita oli
yhteensa 17, joista jokainen oli kaytdssa terveyskeskuksessa. Laitteet olivat 1-
11 vuotta vanhoja, ja laitteilla mitattiin 300-1000 potilasta vuosittain. Tutkimuk-
sessa mitattiin jokainen fantomi 10 kertaa yhdella laitteella. TAman tutkimuksen
mukaan DXA-laitteiden variaatiokerroin oli laitteen merkista riippuen 0.3-1.3%
lannerangassa, 1.6-4.6% reisiluun kaulassa ja 0.3-0.9% koko lonkassa. (Holi &
Radhakrisnan 2004; Staal ym. 2004; EI Maghraoui & Roux 2008.)
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Hakulisen (2006) tutkimuksessa DXA:n toistettavuuden variaatiokerroin ol
1,6%. Kyseisessa tutkimuksessa mittauksessa kavi 10 koehenkil6a, joista jo-
kainen mitattiin 3 kertaa. Lisaksi tutkimuksessa tehtiin kokeiluja, miten rasvaku-
dos vaikuttaa DXA:n tarkkuuteen. 10%:n muutokset mitattavan henkilén pai-

nossa aiheuttivat jopa 2,5%:n heittoja luuntiheyteen. (Hakulinen 2006.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

DXA:n optimiraja osteoporoosin maarittamiseen on lahella WHO:n virallisia kri-
teereitda, kuten taulukossa 5.1.1 nakyy. Nama viralliset kriteerit on tehty DXA:lle,
joten muiden kilpailevien menetelmien kohdalta pitéisi raja-arvot maaritella uu-

delleen, kuten tassa tapauksessa QUS:in. (Ekman 2001.)

Taulukko 6.1.1 Sensitiivisyys ja spesifisyys eri T-score —arvoilla, sek& optimaa-
linen raja DXA:lla ja SOS:lla. Optimaaliset T-scoren raja-arvot seka DXA:lla etta

SOS:lla on tummennettu. (Ekman ym. 2001.)

DXA reisiluun kaula SOS kammenluut
T-score |sensitiivisyys | spesifisyys | sensitiivisyys |spesifisyys

-3,5 25 97 42 61
-2,5 62 80 28 85
-2 79 68 11 92
-1 99 25 1 100
-2,2 76 74 X X

-4.0 X X 60 48

Taydellinen menetelmd DXA ei ole ainakaan niiden kohdalla, joilla on suurentu-
nut riski osteoporoottiseen murtumaan. Haun ym. (2008) mukaan eraassa tut-
kimuksessa saatiin DXA:n sensitiivisyydeksi 41% ikaantyneiden naisten ja 21%
ikdantyneiden miesten kohdalta, joilla mydhemmin todettiin osteoporoottinen

murtuma muualla kuin nikamassa. (Hau ym. 2008.)
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6.2 Kvantitatiivinen ultragani (QUS)

6.2.1 Toimintaperiaate

Kvantitatiivinen ultradani (engl. Quantitative ultrasound =QUS) on suhteellisen
uusi tekniikka osteoporoosin toteamisessa. Toisin kuin yleisesti kaytdossa oleva
DXA, QUS ei aiheuta sateilyrasitusta. Se on myos halvempi, vie vahemman
tilaa ja on helpompi kayttaa kuin muut tiheyden mittauslaitteet. Mittauksessa
kaytetaan hyodyksi ultradanen taajuusriippuvaista vaimentumista (Broadband
Ultrasound Attenuation =BUA) seka aanennopeutta (Speed Of Sound, =SOS).
Ultradani on mekaanista aanen varahtelya, joka on ihmisen kuuloalueen yla-
puolella. Koska kyse on &éniaalloista, ihmiselle ei aiheudu saderasitusta kuten
rontgenlaitteista. (Prins ym. 1998; Jgrgensen ym. 2001; Hakulinen 2004.)

Ultradanen varahtelytaajuus on yli 20 kHz, ja se etenee aallon muodossa. Laa-
ketieteessa kaytettdvat menetelmét perustuvat yleensa pitkittaisvarahtelyyn,
joka on kayttokelpoisempi, koska se etenee aineessa kuin aineessa. Poikittai-
nen ultradéani ei etene esimerkiksi nesteessa. Pitkittdisddnessa kappaleen par-
tikkeleiden varahtelysuunta on sama kuin &aniaallon suunta. Luun tutkimukses-
sa kaytetaan yleensa pulssi-kaiku ultradéntd, jossa toinen &anipaa toimii lahet-
timena ja toinen vastaanottajana. A&nipaat on sijoitettu tutkittavan luun mo-
lemmin puolille. Koska luu heikentdd ultradanta, kaytetddn yleensa taajuuksia
200-600 kHz. (Prins ym. 1998; Hakulinen 2004.)

Kuten BMD myds luun BUA ja SOS —arvot heikkenevat ian myota. Naisilla heik-
keneminen kiihtyy menopaussin jalkeen. Ennen menopaussia heikkeneminen
on vahaista. Jgrgensen ym. (2001) saivat tutkimuksessaan heikkenemiseksi
BUA:lla —0.125%/v (p=0.3) ja SOS -0.017%/v (p= 0.01). Menopaussin jalkeen
pieneneminen BUA:lla oli —0.789%/v (p= 0.001) ja SOS:lla -0.041%/v (p=0.001).
Miehilla vahenema oli BUA:lla —0.237%/v ja SOS:lla —0.023%l/v. (Jgrgensen
ym. 2001.)
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Kuva 6.2.1 Kantaluun QUS-mittaus.

A) Mittauksen laajakaistainen (200-600kHz) ultradani lavistaa luun, jolloin se
vaimenee ja sen kulkuaika lahettimesté vastaanottimelle muuttuu. Luumittausta
verrataan mittaukseen, jossa véliaineena on vain vetta ja tuloksina maaritetaan
B) ultradanen taajuusriippuvainen vaimeneminen (BUA) ja C) ultradanen nope-
us (SOS) luussa. (Jurvelin & Krdger 2003, 518.)

QUS-mittauksesta saadut BUA ja SOS -arvot voidaan yhdistda niin kutsutuksi
QUILksi eli kvantititatiiviseksi ultradani-indeksiksi (Quantitative Ultrasound In-
dex). T-score —laskelmat QUI:n osalta perustuvat paikallisiin referenssikantoi-
hin. BUA:n ja SOS:n avulla pystytéan myds laskemaan arvioitu BMD (estimated
BMD = eBMD). eBMD lasketaan kaavalla 0.0025926 x (BUA+SOS) -
3.687g/cm?. (Frost ym. 2001; Boonen ym. 2005.)

Yleensa QUS-laitteella suoritettu luuntiheysmittaus tehddan kantaluusta (lat.
calcaneus). Muita kaytettavid mittauskohteita voivat olla saariluu (lat. tibia), pol-
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vilumpio (patella), sormien tai varpaiden luut (phalanx). Mittauspaikka riippuu
kaytetysta laitteesta. Kantaluuta kaytetdan yleensd mittauksissa, koska 1) silla
on kaksi lahes tasaista ja samansuuntaista sivua 2) sitd ympar6i ainoastaan
ohut kerros pehmytkudoksia 3) se koostuu lahinna vain hohkaluusta 4) se on

my0s painoa kantava luu. (Prins ym. 1998; Jgrgensen ym. 2001.)

Koska ultradanelld on tarkoitus mitata luuta, on tarkeaa, ettei mitattavan koh-
teen ymparilla ole paljoa pehmytkudosta. Pehmytkudos aiheuttaa mittaukseen
virhelahteitd. Nain pystytddn varmistamaan mahdollisimman sensitiivinen loppu-
tulos. Ultradanen vaimentumisen taustalla on aaniaallon energian havidminen
pehmytkudokseen, luuhun ja -ytimeen, mikd johtuu absorptiosta ja sironnas-
ta/hajaantumisesta. BUA ja SOS molemmat korreloivat luun tiheyden ja lujuu-
den kanssa. Terveessa luussa BUA ja SOS -arvot ovat korkeampia kuin osteo-
poroottisessa luussa, koska osteoporoottinen luu tuottaa pienemman sateiden
saapumisamplitudin kuin normaali luu. Osteoporoottinen luu ei laukaise muun-
timessa vastausta ensimmaisessa signaaliannoksessa. Kuitenkin signaali il-
mestyy, kun vastaanotettavan signaalin amplitudia kasvatetaan. Amplitudiriip-
puvainen ominaisuus suurentaa normaalin ja osteoporoottisen luun eroa. Tata
ominaisuutta voidaan mitata amplitudirippuvaisella aanennopeudella eli AD-
SOS:lla. (Benitez ym. 2000.)

International Society of Clinical Densinometry (ISCD) julkaisi systemaattisen
kirjallisuuskatsauksen vuonna 2007. Kirjallisuuskatsauksessa oli tutkittu eri val-
mistajien QUS-laitteistoja ja niiden ominaisuuksia. Samalla komitea antoi suosi-
tuksia QUS:n kaytosta. ISCD —komitea oli Ioytanyt eri valmistajien QUS-
laitteista selvid eroavaisuuksia. Eroja oli kalibrointimetodeissa, mittauspaikoissa
ja analyysissa, mittaustekniikassa, analyysiohjelmassa (software) seka skanne-

rin muodossa. (Krieg ym. 2008.)

ISCD:n selonteon mukaan QUS-laitteet voidaan jakaa kolmeen paéluokkaan
sen mukaan, miten niiden ultradanen siirtyminen toimii:

1. Trabecular transverse transmission. Hohkaluun poikittainen valittdminen.

Tassé luokassa ultraganiaallot kulkeva hohkaluun lapi. Taman luokan

laitteet kayttavat paaosin vetta valiaineena tai ne perustuvat suoraan
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kontaktiin. Mittaus suoritetaan kantaluusta. Uudemmissa tutkimuksissa
on valiaineena kaytetty myds geelid, joka voidaan rinnastaa kuivaan sys-
teemiin. Laitteet kayttavat joko kohdennettua tai kohdentamatonta
muunninta, joka mahdollistaa myds ultradanikuvan muodostamisen pa-
rametrien avulla.

2. Cortical transverse transmission. Ultraaaniaallot kulkevat poikittain tiivis-
luun pitkittdissuuntaan nahden. Ainoastaan varpaiden luita (ossa pha-
langs) mittauspaikkana kayttava laite menee tdhan kategoriaan.

3. Cortical axial transmission. Tahan kategoriaan kuuluvat laitteet, joissa
ultragéani kulkee pitkin luuta pitkittdissuunnassa. Mittauskohtia nailla lait-
teilla ovat varvasluut (ossa phalangs) ja varttinaluu (os radius). Saariluun

(os tibiae) kayttoa mittauskohteena tutkitaan.

Koska eri valmistajien laitteissa on eroja, kannattaa varsinkin adnennopeudesta
(SOS) puhuttaessa olla tarkkana, mista tarkalleen on kyse. Eri valmistajien lait-
teet mittaavat hieman eri asioita aanennopeuden alla. Adanennopeus voi olla
aanennopeutta luussa, kantapaassa, lentoaika (time of flight velocity), jakso tai
amplitudiriippuvainen aanennopeus. My6s BUAa mitattaessa eri laitteet voivat
kayttaa eri algoritmeja, mitka eroavat taajuuksien kaytossa ja matemaattisessa
lahestymistavassa. ISCD suositteleekin omassa lausunnossa, ettda BUA:n yk-
sikkona tulisi kayttdd dB/MHz ja SOS:n yksikkén&d m/s. On myds suositeltavaa
kayttdd kvantitatiivista ultradéni-indeksia (QUI) ja stiffness-indeksia (Sl) aina

kun se on mahdollista. Stiffness-indeksi kuvaa luun lujuutta. (Krieg ym. 2008.)

Toisin kuin rontgenséateisiin perustuvissa menetelmissa, QUS-mittauksessa tu-
lee kayttaa valiainetta, jotta voidaan varmistaa ultrad&nen siirtyminen ihon lapi
alempiin kudoksiin. Talla on suuri merkitys mittauksen onnistumisessa. Valiai-
neena kaytetaan joko vetta tai geelia riippuen mittauskohteesta ja kaytettavasta
mittalaitteesta. Kun vetta kaytetdén valiaineena, voivat ilmakuplat ja veden lam-
potila vaikuttaa saatuun mittaustulokseen. Jotkin laitteet toimivat myos ilman
valiainetta, mutta ne ovat harvinaisia. (Prins ym. 1998; Cetin ym. 2001; Jgrgen-
sen ym. 2001; Krieg ym. 2008.)
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WHO:n kriteereiden mukaan osteoporoosia ei voida todeta kayttamalla kvantita-
tiivista ultraganta, koska T-scorea, joka on maaritelty DXA:ta varten, ei pystyta
suoraan siirtdmaan QUS:in kayttoon. QUS:ia voidaan kuitenkin hyddyntaa seu-
lonnassa, jolloin ihmiset voidaan jakaa korkeaan ja matalaan osteoporoosin
riskirynm&an Frost ym. (2001) kayttivdt omassa tutkimuksessaan T-scoren —
arvoina seuraavia: normaali = -0.5, osteopenia <-0.5 - 2-1.8 ja osteoporoosi <-
1.8. (Frost ym. 2001; Krieg ym. 2008.)

Virheldhteitd mittauksiin voivat aiheuttaa jalan vaara asettelu ja ymparoiva
pehmytkudos. Henkildiden valisiin eroihin ja tarkkuuteen voivat vaikuttaa peh-
mytkudoksen paksuus, lampdétila ja koostumus seka &anen siirtymisen laatu
valiaineesta ihoon. Pehmytkudoksen lampdtila vaikuttaa a@anennopeuteen. Yh-
den asteen muutos kasvattaa aanennopeutta 3,6 m/s, jolloin esimerkiksi lampo-
tilavaihtelun keskiarvo jalassa kesan ja talven valilla on noin 4 °C. Tama tarkoit-
taa 15 m/s suurempaa SOS:ia, joka taas vastaa 0,5 T-scorea. BUA:n lampdtilal-
la ei ollut merkitsevaa vaikutusta ja Sl:hin vaikutus oli vahaisempi, noin 0,25:n

muutos T-scoressa. (Krieg ym. 2008.)

Tarkkuuteen voivat vaikuttaa myods pehmytkudoksen maarassa tapahtuvat muu-
tokset (lihominen, laihtuminen, dieetin muutokset, esimerkiksi suolan maara, tai
nilkan édeeman eli turvotuksen kehittyminen). Kuivissa QUS-laitteissa turvotuk-
sesta johtuvan 6 mm:n muutos nilkan paksuudessa, aiheuttaa 24 m/s suurem-
man danennopeuden (SOS:n). Muutos voidaan selittdd suurentuneella luun ja
pehmytkudoksen suhteella ultraddnen matkalla lapi kantapaan. Vetta valiainee-
na hyddyntavilla laitteilla tata ongelmaa ei ole, koska turvotuksen ja veden joh-

tokyky on suunnilleen sama. (Krieg ym. 2008.)

QUS-laite tulee kalibroida usein kayttaen fantomia, jolla on tietyt ominaisuudet.
Testipala on yleensa yksinkertaisen muotoinen, ja silla voidaan testata yhta tai
useampaa laitteen ominaisuutta. Vield ei ole kehitetty yleismaailmallisesti hy-
vaksyttya QUS-fantomia, mutta on olemassa laitespesifeja kalibrointifantomeja.
Kalibrointi tulisi tehdé paivittain, jotta pystytadn seuraamaan laitteen toimintaa ja
mahdollistamaan tarkat mittaukset. Varsinkin seurantatutkimuksissa on tarkeaa,

ettd laite pysyy kunnossa ja on kalibroitu samalla tavalla kaikissa mittauksissa.
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Kuitenkin tulee muistaa, etta testipalakin kuluu ajan myo6ta ja esimerkiksi sen
elastisuusominaisuudet saattavat muuttua. Fantomeita sailytetddn yleensa
huoneenlammadssa ja muutokset lampdtilassa saattavat vaikuttaa myos testipa-
laan. Kriegin ym. (2008) mukaan Laugier ym. (1996) kayttivat omassa tutkimuk-
sessaan digitaalista fantomia ja Langton ym. (1997) kokeilivat elektronista fan-
tomia. Digitaalinen tai elektroninen fantomi on tasaisempi eikéa se ole niin herk-

ka ulkoisille vaihteluille. (Krieg ym. 2008.)

6.2.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

ISCD -selonteossa oli selvitetty myos, miten hyvin QUS:lla pystytdadn ennusta-
maan murtumariskeja. ISCD-tyoryhma paatyi siihen, etta ainut pateva (validi)
mittauskohde kliinisessé tydssa on kantapda. Ristiriitaiset tulokset kantapaan
QUS:n ja sentraalisen DXA:n valilla eivéat ole harvinaisia ja eivat valttamatta ole

osoitus metodologisesta virheesta. (Krieg ym. 2008.)

AUC (Area Under Curve) -arvo kertoo laitteen validiteetista eli diagnostisesta
kyvykkyydesta. AUC 0.7-0.9 kertoo hyvasta diagnostisesta kyvykkyydesta, 0.6-
0.7 kohtalaisesta kyvysta ja 0.5-0.6 heikosta kyvykkyydesta. Cook ym. (2005)
on tutkimuksessaan kerannyt AUC-lukuja eri QUS-tutkimuksista verrattuna lon-
kan ja rangan mittauksiin. CUBA clinic -laitteella AUC-arvot asettuivat valille
0.720-0.856. CUBA:n BUA sai AUC-arvot 0.750-0.816 ja SOS 0.720-0.820.
Nama arvot kertovat hyvasta diagnostisesta kyvykkyydestd, eli laite mittaa juuri
sitd mitd on haluttukin. Muista kantapaan QUS-laitteista on saatu AUC-arvoja
seuraavasti: BUA 0.64-0.888 ja SOS 0.68-0.871. (Cook ym. 2005.)

BMD ja ultradénen parametrit (BUA ja SOS) korreloivat toisiinsa kohtalaisesti,
jolloin ultradanitutkimus pystyy erottamaan murtumapotilaat kontrolleista yhtéa
hyvin kuin DXA. Vanhusvaestolle tehdyissa mittauksissa on pystytty osoitta-

maan, ettd BUA:lla voidaan ennustaa lonkkamurtumia yhta hyvin kuin BMD:lI&.
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Jurvelinin ja Krogerin (2003) mukaan ultradénitutkimusta voidaan kayttaa lahin-
na vain seulontamenetelménéd ja poikkeavat tulokset pitéisi vahvistaa DXA-
mittauksella. Tama johtuu siita, ettd ultradanen kaytdssa on edelleen epatark-

kuustekijoita. (Jergensen ym. 2001; Jurvelin & Kréger 2003; Hakulinen 2004.)

Reliabiliteetti

Koska eri QUS-laitteiden kirjo on niin laaja, voi se tuoda ongelmia vertailtaessa
arvoja keskendan. Yhden laitteen reliabiliteetti ei valttamatta pade toisessa.
Toistettavuudeksi kadesta suoritetuista QUS —mittauksista Benitez ym. (2000)
saivat mittaajien valiseksi variaatiokertoimeksi 0.74% ja mittaajan sisdiseksi
variaatiokertoimeksi 0.61%. Magkos ym. (2005) saivat omassa tutkimukses-
saan variaatiokertoimeksi BUA:lla 2.66%, SOS:lla 0.39%, QUllla 2,68% ja
eBMD:lle 2.88%. QUS-mittausten toistettavuus on siis hyva. (Benitez ym. 2000;
Magkos ym. 2005.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

QUS:n sensitiivisyydeksi eri tutkimuksissa on saatu eriavia tuloksia. Sensitiivi-
syys vaihtelee 9-98%:n valilla. Sensitiivisyyteen vaikuttavat mittauspaikka ja
mitattava suure. Heikoin sensitiivisyysarvo (9%) saatiin pelkalla BUA:lla Na-
ganathan ym. tutkimuksessa (1999), mutta samassa tutkimuksessa BUA:n spe-
sifisyydeksi saatiin 100%. Benitez ym. (2000) tutki amplitudiriippuvaista aanen-
nopeutta ja sen sensitiivisyytta ja spesifisyytta eri adnennopeuksilla. Kaytossa
oli DBM sonic —laite, jolla mittaus suoritettiin varpaiden luiden kasvulevyjen (me-
tafyysien) kohdalta. Benitez ym. (2000) sai huonoimmaksi sensitiivisyydeksi
69% T-score —arvolla <-1 ja 1980 m/s nopeudella, mutta talla nopeudella spesi-
fisyys oli paras (82%). Aanennopeuden nosto paransi myds sensitiivisyytta
(90%), mutta samalla laski spesifisyytta (41%). T-score —arvolla £-2,5 sensitiivi-
syys oli yleisesti parempi, mutta spesifisyys huonompi. AD-SOS:n ollessa 1980
m/s sensitiivisyydeksi saatiin 82% ja spesifisyydeksi 50% ja d&dnennopeuden
noustessa sensitiivisyyskin parani 98%, mutta spesifisyys laski 22%. (Naganat-
han ym, 1999; Benitez ym. 2000.)
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Taulukko 6.2.1 Sensitiivisyys ja spesifisyys DBM sonic QUS —laitteella. Eri AD-
SOS:lla. (Benitez ym. 2000.)

T-Score <-1 T-Score <-2.5
osteopenia ja 0steoporoosi 0steoporoosi
AD-Sos Sensitiivisyys | Spesifisyys |Sensitiivisyys | Spesifisyys

(m/s) (%) (%) (%) (%)
1980 69 82 82 50
1990 73 65 84 41
2000 77 53 86 35
2010 83 53 94 32
2020 87 47 98 27
2030 88 41 98 23
2040 90 41 98 22

Nayakin ym. (2006) julkaisemassa systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa oli
keratty 25 QUS -tutkimuksesta keskimaéarainen sensitiivisyys ja spesifisyys eri
T-score —arvoilla 95%:n luottamusvalilla. Sensitiivisyys ja spesifisyys kayttayty-
vat eri tavalla eri T-score —arvoilla. Taulukossa 6.2.2 on esitetty miten sensitiivi-
syys ja spesifisyys kayttaytyvat eri T-score —arvoilla. Sensitiivisyyden kasvaes-
sa, spesifisyys yleensad madaltuu ja toisinpéin (kuvio 6.2). (Nayak ym. 2006.)

Taulukko 6.2.2 QUS:n sensitiivisyys ja spesifisyys eri raja-arvoilla.
25 QUS -tutkimuksesta kerattyjen sensitiivisyys- ja spesifisyysarvojen keskiar-
vot eri T-score -arvoilla 95% luottamusvalilla. Suluissa maksimi ja minimi ko. T-

scoren raja-arvolla. (Nayak ym. 2006.)

QUS T-scoren | sensitiivisyys | Spesifisyys
raja-arvo (%) (%)
0.0 93 (87-97) 24 (10-47)
-0.5 88 (80-93) 39 (23-59)
-1.0 79 (69-86) 58 (44-70)
-1.5 66 (53-77) 74 (66-81)
-2.0 49( 33-66) 86 (80-90)
-2.5 33 (17-55) 93 (87-96)
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Kuvio 6.2 Sensitiivisyys ja spesifisyys eri T-Scoren raja-arvoilla.
Sensitiivisyys ja spesifisyys ovat sidoksissa T-scoren arvoon. Kun T-score kas-
vaa lahemmas nollaa, sensitiivisyys nousee ja spesifisyys laskee. Kuviossa téa-

ma on esitetty 95% luottamusvalilla jokaisella eri T-scoren arvolla. (Nayak ym.
2006.)
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Cetin ym. (2001) sai omassa tutkimuksessaan sensitiivisyysarvoiksi pelkan os-
teoporoosin kohdalla 21% ja spesifisyydeksi 95%. Osteopenian ja osteoporoo-
sin kohdalla sensitiivisyys oli 52% ja spesifisyys 86%. Tutkimuksessa kaytettiin
Hologig Sahara Clinical Bone Sonometeria, jolla mitataan SOS, BUA ja QUI
arvoja kantaluusta. Langton ja Langton (2000) saivat omassa tutkimuksessaan
seuraavanlaisia tuloksia osteoporoottisten potilaiden tunnistamisessa. 70%
spesifisyydelld BUA:n sensitiivisyys oli 70% ja SOS 65%. Kun osteopenia laske-
taan mukaan, oli sensitiivisyys BUA:lla 71% ja SOS:lla 69%. Kun spesifisyys
nostettiin 80%:iin, BUA:n sensitiivisyys laski 65%:iin ja SOS 52%:iin pelkalla
osteoporoosilla, ja osteopenian mukaan otto laski sensitiivisyyden BUA:lla

54%:iin ja SOS:lla 61%:iin. (Cetin ym. 2001; Langton & Langton 2000.)
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6.3 Kaksienerginen rontgenlaser (DXL)

6.3.1 Toimintaperiaate

Kaksienerginen rontgenlaser (engl. dual energy laser =DXL) on uudehko laite
kantaluun luuntiheysmittauksiin. DXL kayttaa samaa perusideaa kuin DXA, el
réntgensadeviuhkaa. Lisana on lasertekniikka mittaamassa kantaluun paksuut-
ta, jonka on tarkoitus tuoda lisda tarkkuutta kantaluun BMD:lle. Perinteinen DXA
mittaa vain sateen absorptiota luuhun ja pehmytkudokseen. Rasvakudos kui-
tenkin absorboi sateilyd aivan toisella tavalla kuin luun mineraalit tai rasvaton
kudos, jolloin perinteisen DXA:n tarkkuusvirheet ovat 10-20%:n luokkaa. Ras-
vakudoksen maara kasvaa ian myo6ta ja osteoporoosi ilmenee yleensa iakkailla,
jolloin rasvaakin on mukana enemman luun sisa- seka ulkopuolella. DXL kayt-
téda luun tiheyden mittaamiseen laseria ja kahdentyyppista rontgenséadetta, jol-
loin se pystyy mittaamaan kaikkien kolmen eri kudoksen paksuutta: luuta, ras-
vatonta ja rasvakudosta kantaluun alueella, jolloin tuloksetkin ovat tarkempia.
DXL on kehitetty juuri eri kudosten erottelukykya varten. DXL-mittauksissa sa-
derasitus oli alle 0,1 pSv (=0,001 mrem) jokaisella skannauksella. (Kullenberg &
Falch 2003;Thorpe &Steel 2006; Kayalar ym. 2009; Yumru ym. 2009.)

DXL-mittaukset tapahtuvat potilaan ollessa istuma-asennossa. DXL-laitteita on
avoversioina, joissa itse saa saadella ja asettaa kantaluun mittauspaikkaan so-
pivassa asennossa, seka umpiversioita, joissa on valmiina muotti, johon jalka
asetetaan. Avoversio on mukavampi potilaalle, mutta vaatii mittaajalta tarkkuut-
ta, etta kantapdd on mittauksen kannalta optimaalisessa asennossa. (Thorpe
&Steel 2006; Yumru ym. 2009.)

DXL on yksi pDXA-laitteista, joilla mitataan kantaluun tiheyttd. DXL:n tiheystu-
loksia ei voi suoraan tulkita WHO:n kriteereiden mukaan. Tulokset eivat myos-
kaan taydellisesti korreloi luuntiheyden kanssa rangassa tai lonkassa. Taman
takia osa potilaista saatetaan luokitella taysin péinvastaisiin diagnostisiin ryh-

miin kuin he olisivat pitkittdisen DXA:n perusteella kuuluneet. Varsinkin niilla,
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joiden BMD-arvot ovat lahella diagnostista alarajaa. Myds Yumru ym. (2009)
huomasivat, ettd osteopenia oli ylidiagnosoitua DXL:n avulla mitattuna. T&h&n
suurena syyna heidan mielestaan olisi se, ettd diagnostisia rajoja muokattaisiin
paremmin DXL:lle sopiviksi. Muokkausta varten taytyisi tehda lisda vertailuko-
keita esimerkiksi DXL:n ja DXA:n valilla. Muihin perifeerisiin DXA-laitteisiin ver-
rattuna DXL on pienempi, kannettava, halvempi ja sisaltdd pienemman sade-
rasituksen kuin muut aksiaaliset (pitkittaiset) tiheysmittarit. Calscan -laite (DXL)
painaa 25 kg ja laite on 80 cm pitka, 43 cm levea ja korkeudeltaan 33 cm.
(Thorpe &Steel 2006; Yumru ym. 2009.)

6.3.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

Kayalar ym. (2009) totesivat tutkimuksessaan DXL:n soveltuvan luuntiheysmit-
tauksiin turkkilaisilla yli 40-vuotiailla naisilla. Korrelaatiot kantaluun DXL:n seka
DXA:n T- ja Z-scoren valilla lannerangassa ja reisiluun kaulassa olivat tilastolli-
sesti merkitsevia p:n arvolla 0,001. Salminen ym. (2005) vertailivat DXA:ta ja
DXL:&a keskenaan. DXL-laitteena oli kaytetty DEXA-T —laitetta, joka on vanhem-
pi versio Calscanista. DXA:ssa laitteena oli Hologic QDR 4500. Tutkimuksessa
oli 388 koehenkilod. Koska kaytossa oli vaara viitearvokantavaesto, diagnosoi-
tiin 53%:lla osteoporoosi. Viitearvokantavaeston vaihdon jalkeen heita oli enaa
23%. Viitearvokantavaeston vaihdolla on merkittdva vaikutus tuloksiin ja luotet-
tavuuteen. Jotta saataisiin luotettavia tuloksia, on tarkeaa, etta viitearvokanta on
samaa etnistd ryhmaa kuin mitattavatkin. Osteoporootikkojen tulokset vaihteli-
vat 7%:n ja 53%:n valilla riippuen mittauspaikasta ja viitearvovaestosta. DXL:n
sensitiivisyys DXA:han verrattuna vaihteli 13-92%:n valilla riippuen DXA:n mit-
tauspaikasta tai paikkojen kombinaatiosta (kantaluu vs. lonkka, kantaluu vs.
lanneranka jne.) seka referenssikannasta. Myés Yumru ym. (2009) olivat huo-
manneet saman, kun tutkivat DXA:n ja DXL:n vertailukelpoisuutta keskenaan,
silla tuloksiin vaikutti jonkin verran se, ettd DXA:n viitearvot olivat USA:n vaes-

tostd ja DXL:n Ruotsista. Taméa viitearvokantojen erilaisuus saattaa vaikuttaa
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DXL:n luotettavuuteen osteoporoosiseulana muualla maailmassa, ei valttamatta

Suomessa. (Salminen ym. 2005; Kayalar 2009; Yumru ym. 2009.)

Kullenberg & Falch (2003) saivat osteoporoosin esiintyvyydeksi yli 50 —vuotiailla
naisilla 28% DXL-mittauksella kantaluusta, kun taas DXA-mittaukset antoivat
osteoporoottisten osuudeksi 30% lannerangasta, 22% lonkasta ja 32% kasivar-
resta. Kaikki osuudet ovat kohtalaisen lahella toisiaan, joten mitdén radikaaleja
eroja laitteiden ja mittauspaikkojen valilla ei ainakaan tassa mittauksessa ollut.
(Kullenberg ja Falch 2003.)

Reliabiliteetti

DXL-mittaus osoittautui Thorpen ja Steelen (2006) tutkimuksen mukaan luotet-
tavaksi, tarkaksi ja helppokayttdiseksi, eika milladn tavalla haitannut, vaikka
laitetta olisi juuri ennen mittausta liikuteltu. Mitdan muutosta ei myodskaan ha-
vaittu samassa tutkimuksessa, tehtiin mittaukset sitten perakkain tai puolen
tunnin tauon jalkeen. Tosin jokaisen mittauksen valissa tuli olla 4 min tauko,
jotta sadeldhde ehti jaahtya tarpeeksi. Mittauksen kesto vaihtelee kaytettavasta
laitteesta riippuen noin 55 sekunnista vajaaseen kahteen minuuttiin, ja liséksi
tulee sitten laitteen lammitys ja jadhdytys, jos ei tehda useampia mittauksia pe-
rakkain. (Thorpe & Steel 2006; Yumru ym 2009.)

Erilaisia hajonta-arvoja on DXL —laitteella I6ydetty hieman tutkimuksesta ja lait-
teesta riippuen. Salminen ym. (2005) raportoi seuraavasti: valmistajan mukaan
variaatiokerroin vaihtelee 0.8%:n ja 1.4%:n valilla in vitro (ei-elava testikappale)
ja in vivo (elava koehenkil®) -tutkimuksissa. Tarkkuus standardivirheena ilmoi-
tettuna on 1.8% ja 1.9% mitattuna kahdella eri tasolla, 0.2 ja 0.6 g/cm?2. Laite
taytyy kalibroida aina ennen mittauksia ja mittausta ei Salmisen tutkimuksessa
sallittu, jos deviaatio oli enemman kuin 2.5% fantomilla. Yumru ym. (2009) sai-
vat variaatiokerroin-arvoksi 0.75%. Pitkadn ajan tarkkuus oli 0.73%. Heidan mu-
kaansa laite oli tarkka, eik& mittauksellisia eroja tullut. Lampétilan vaihtelut kyl-
masta kuumaan eivat vaikuttaneet fantomin luuntineyteen merkittavasti. 16:lla
lampimassa (n. 27°C) tehdylla mittauksella tarkkuus oli 0.64% ja 16:lla kyl-
memmassa (n 21°C) tehdylla mittauksella 0.58%. Kayalar ym. (2009) puoles-
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taan saivat DXL Calscan —laitteen tarkkuudeksi standardivirheend in vivo 1.2%
ja in vitro 0.5%. Hologic QDR 2000 —laitteella sama arvo oli 1.0% lannerangan
osalta. Hakulisen tutkimuksessa (2006) DXL-laitteen toistettavuudeksi saatiin
1,5%. Kyseisessa tutkimuksessa mittauksissa kavi 24 koehenkiloa, joista jokai-
nen mitattiin 3 kertaa. Taman perusteella Hakulinen totesi, ettd DXL -tekniikka
sopii hyvin toistettavaksi menetelmaksi kantaluun tiheyden mittaamisessa.
(Salminen ym. 2005; Hakulinen 2006; Kayalar ym. 2009; Yumru ym. 2009.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

Yumru ym. (2009) vertailivat tutkimuksessaan DXL- ja DXA-laitteita luuntiheys-
mittauksissa WHO:n kriteereihin peilaten. Mukana oli 164 naista ialtdén 40-83 —
vuotiaita. Kaikki mitattin DXL-laitteella, ja naista 89 k&vi myods DXA-
mittauksessa, loput eivat ilmestyneet mittaukseen. DXL:n kantaluun tiheysmit-
tauksia verrattin DXA:n lannerangan tiheysmittauksiin ja saatiin suhteelliseksi
sensitiivisyydeksi 50% seka suhteelliseksi spesifisyydeksi 97% osteoporoosin
havaitsemisessa. Osteopenian ja —poroosin havaitsemisessa suhteellinen sen-
sitiivisyys nousi 86%, mutta suhteellinen spesifisyys laski 38%. (Yumru ym.
2009.)

Taulukko 6.3. DXL:n ja DXA:n vertailua.
Sensitiivisyydessa, spesifisyydessa ja reliabiliteetissa (kappakerroin) DXA:n ja

DXL:n valilla lannerangassa ja lonkan mittauksissa. (Yumru ym. 2009.)

Osteoporoosi Sensitiivisyys ‘ Spesifisyys ‘ Reliabiliteetti
DXL kantaluu/DXA lanneranka 50 97 0.55
DXL kantaluu/DXA lonkka 33 92 0.14
Osteopenia ja 0steoporoosi Sensitiivisyys | Spesifisyys |Reliabiliteetti
DXL kantaluu/DXA lanneranka 86 38 0.21
DXL kantaluu/DXA lonkka 87 36 0.17
DXL kantal.(-1.5 SD)*/DXA lanner. 75 68 0.41
DXL kantal.(-1.5 SD)*/DXA lonkka 73 63 0.32
DXA lonkka/DXA lanneranka 53 81 0.34

*Data laskettu k&yttéen raja-arvoa -1,5 SD kantaluun DXL -mittauksissa osteo-
peniassa.
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Kullenberg ja Falch (2003) saivat omassa tutkimuksessaan DXL:n sensitiivisyy-
deksi 80% osteoporoosin ja 82% osteopenian osalta. Lisaksi spesifisyys oli
82% ja 89% osteoporoosin ja —penian osalta. Tosin muissa tutkimuksissa ei ole

paasty lahellekaan naita lukuja. (Kullenberg & Falch 2003.)

Tutkimuksessaan (2009) Yumru ym. saivat DXL-laitteilla mitattuna spesifisyy-
den todella matalaksi osteopenian kohdalla, mika on huono asia. Diagnostisen
rajan noston jalkeen tasolle -1,5 SD nousi spesifisyyskin 38:sta 68%:iin. Suurin
syy tdhan voi olla luun eri sisalté rangassa ja kantaluussa. Kantaluusta yli 90%
on hohkaluuta, kun taas rangassa 42% ja lonkassa 43% on hohkaluuta. Muu-
tokset, kuten laakitys, liikunta ja ruokavalio, nakyvat nopeammin kantaluussa,
silla hohkaluun uusiutuminen on kuusi kertaa nopeampaa kuin tiivisluun. (Yum-
ru ym. 2009.)

Salminen ym. (2005) saivat tutkimuksissaan DXL:n sensitiivisyydeksi 13-92%
verrattuna DXA:han. Laaja skaala sensitiivisyydessa johtui verrattavasta mitta-

uspaikasta ja viitearvokannasta. (Salminen ym. 2005.)

6.4 Digitaalinen rontgenradiogrammetria (DXR)

6.4.1 Toimintaperiaate

Digitaalinen réntgenradiogrammetria (engl. Digital X-ray radiogrammetry =DXR)
on menetelma, jossa hyddynnetdadn kadesta ja kyynarvarresta otettua rontgen-
kuvaa luun tiheyden mittaukseen. DXR -menetelméan avulla pyritddn muodos-
tamaan oletettu fysikaalinen malli luusta, jolla pyritd&dn rakentamaan silta radio-
grammetrian ja densitometrian valille. DXR mahdollistaa BMD:n arvioimisen
geometrisilla mittauksilla tavallisista rontgenkuvista, jotka otetaan kadestd ja
kyynéarvarresta. Erotuksena DXA:sta, DXR:ss& ei kayteta kuvan intensiteettia
kvantitatiivisessa mielessd, vaan se perustuu geometrisiin mittauksiin. Satei-

lyannos DXR:ssé on 1 puSv. (Jgrgensen ym. 2000; Rosholm ym. 2001.)
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Rontgenkuva kohdistetaan toisen kammenluun (metacarpaaliluun) keskikoh-
taan tai kaksi senttia ranteesta distaalisuuntaan ei-dominoivassa kédessa. Ku-
vat analysoidaan yleensa X-Posure Systemilla. Ohjelma valitsee automaattises-
ti kuvasta ns. kiinnostusalueet ROI:t, joita ei voi muuttaa manuaalisesti. Kuvan
skannaamisessa ja analysoinnissa menee noin 5 minuuttia kuvaa kohti.
(Jargensen ym. 2000; Rosholm ym. 2001; Ward ym. 2003; Boonen ym. 2005.)

DXR menetelméassa ROIl:ta on viisi ja ne ovat II-IV metacarpaaliluut, kyynarluu
(ulna) seka varttindluu (radius). Luun leveys (W) mitataan 118 kertaa yhden
senttimetrin matkalta. Esimerkiksi kolmannen metacarpaaliluun ROI:n ollessa
1,7 cm pitkd, keskimaaraisen luun leveyden mittaamiseksi tehdaan 1,7x118
mittausta eli yhteensd ko. luussa noin 200. Naista mittauksista kone laskee
keskiarvon, jota se kayttaa laskukaavassa. Lisaksi kuvasta pyritdan erottamaan
tilvisluun paksuus eli (T). Kun molemmat arvot (T ja W) on laskettu, pystytaan
laskemaan VPA-arvo eli luun tilavuus ko. alueella. DXA-mittaus perustuu pro-
jektioon luunmassasta, kun DXR perustuu luun tilavuuden mittaamiseen halutul-
ta alueelta. (Jgrgensen ym. 2000; Rosholm ym. 2001; Ward ym. 2003; Boonen
ym. 2005.)

Taulukko 6.4.1 Mittausten maara tietyn mielenkiintoalueen (ROI:n) siséalla
(Rosholm ym. 2001)

ROI pituus |Leveysmittausten| Paksuus (T) mittausten
Luu (cm) (W) maara maara
Kammenluu 2 (met2) 1.9 225 450
Kammenluu 3 (met3 1.7 200 400
Kammenluu 4 (met 4) 15 175 350
Radius 5.0 590 590
Ulna 5.0 590 590
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Kuva 6.4.1 Luun leveys (W) ja tiivisluun paksuus (T). (Rosholm ym. 2001)

Jotta VPA arvo olisi mahdollisimman tarkka ja vastaisi sitd, mitd sen halutaankin
vastaavan, voidaan tarkkuutta ja tasmallisyyttd parantaa mittaamalla useita koh-
teita. Taman takia mittaus suoritetaan viidesta eri luusta kaden ja kyynarvarren
alueella. Ohjelma valitsee alueet automaattisesti, eik& niitd voi manuaalisesti
muuttaa. Kiinnostusalueet metacarpaaliluista muodostuvat luun kapeimman
kohdan ymparille. Radiuksen ja ulnan kohdalla alue maaraytyy sen mukaan,
missd kohdassa luiden reunat ovat 4 mm:n paassa toisistaan. Laskukaavassa
metacarpaaliluiden kohdalla kaytetdan molempien reunojen tiivisluukerrosta (T),
kun taas radiuksesta kaytetdan vain ulkoreunan (lateraalinen) ja ulnasta sisa-
reunan (mediaalinen) tiivisluuosaa. Tama johtuu radiuksen ja ulnan siipimaises-
t& muodosta ja luuvélikalvon (intraosseus membranen) aiheuttamasta hairiésta.
Taman takia tiivisluukerroksen paksuutta on vaikeampi arvioida. Luun kokonais-
tilavuus lasketaan viiden luun VPA:sta seuraavasti: VPAcomb = 0.5 x ((VPAra-
dius + VPAulna)/2 +(VPAmMet2+VPAmMet3+VPAmMet4)/3). (Rosholm ym. 2001.)
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Metacarpals

Widest head part

Narrowest body part

-l &

15.0 mm

50 mm

60.0 mm

Kuva 6.4.2 DXR:n mittauskohdat.
Laatikoilla on merkitty mittauspaikat joita ovat metatarsaaliluut 2-4 (met2-4) ja

varttindluu (radius) ja kyynarluu (ulna). (Rosholm ym. 2001.)

DXR-metodissa VPA:n linkittdminen BMD:hen onnistuu yleismaailmallisen ver-
rannollisen suhteen homogeenisen kappaleen massan (m) ja kappaleen tila-
vuuden (V) vélilla: m = p x V. Kun kyse on BMD:st&, p on tassa tapauksessa
luun mineraaliaineksen tilavuudellinen tiheys. Mineraalitiheys kuvastaa osittain
luun mineralisaation astetta ja osittain mineralisoitumattomien kolojen olemas-
saoloa luussa. Luun tiheyden on arvioitu olevan suhteellisen muuttumaton, kun
se mukautetaan huokoisuuteen (p on noin 1,2 g Ca/Cm?®). Téassa yksiliden vé-

lilla poikkeamaa on n. 5%. (Rosholm ym. 2001.)
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6.4.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

DXR:ll& pystytaan hyvin ennustamaan osteoporoosia, ja se korreloi hyvin DXA-
mittauksiin. Rosholm ym. (2001) sai omassa tutkimuksessaan DXA:n ja DXR:n
valilla tilastollisesti merkitsevia korrelaatioita. (p<0.001) Taulukossa 5.4.2 on

esitetty tarkemmin DXR:n ja DXA:n valiset korrelaatiot.

Taulukko 6.4.2 DXR:n ja DXA:n valinen korrelaatiokerroin p< 0.001. (Rosholm
ym. 2001.)

|  BMD DXR
BMD DXA ranka 0.62
BMD DXA koko lonkka 0.69
BMD DXA reisiluun kaula 0.73
BMD DXA kyynéarvarren distaalios 0.83

Rontgenkuvista ei voida maarittad BMD:t4, jos kasivarsi on liian iso, liian kapea
tai jos henkildlla on nivelreuma. Nama kaikki aiheuttivat ongelmia, joiden takia
mielenkiintoaluetta ei kuvista pystytty maarittdmaan. Ward ym. (2003) |0ysi tut-
kimuksessaan tilastollisesti merkitsevan eron kahden eri rontgenfilmityypin valil-
& DF (Double sided emulsion radiographic film) ja SF (Single sided emulsion
radiographic film). Ero SF- ja DF-filmeilld otettujen réntgenkuvien valilla
BMD:ssa oli 0.017g/cm?. Tama tulee kliinisessa tydssa huomioida, jos tehdaan
seurantatutkimusta samalle ihmiselle. Kuvat tulee aina ottaa samalla tavalla ja
samalla filmityypilla, jolloin tulokset ovat vertailukelpoisia keskendan. DXR:lle

sopivat T-scoren raja-arvot olisivat: -0.77, -1.05 ja -1.53. (Ward ym. 2003)

Reliabiliteetti

Jargensenin ym. (2000) tutkimuksessa saatiin premenopausaalisilta naisilta

suorituissa mittauksissa variaatiokertoimeksi 0.68% ja postmenopausaalisilta
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variaatiokertoimeksi saatiin 0.61%. Koko tutkittavalle joukolle variaatiokertoi-
meksi tuli 0.65%. Rosholm ym. (2001) sai variaatiokertoimeksi 0.61%, joka on
samansuuntainen kuin Jgrgensen ym. tutkimuksessa. (Jgrgensen ym. 2000;
Rosholm ym. 2001.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

DXR-menetelmadé voidaan pitad yhta hyvana esikuvantamismenetelmana kuin
QUSia. Boonen ym. (2005) on saanut tutkimuksissa DXR:n sensitiivisyydeksi
89% ja spesifisyydeksi 79%. (Boonen ym. 2005.)

6.5 Kvantitatiivinen tietokonetomografia (QCT)

6.5.1 Toimintaperiaate

Kvantitatiivinen tietokonetomografia (engl. Quantitative computed tomography
=QCT) on noussut yhdeksi varteenotettavaksi diagnoosikeinoksi osteoporoosin
todentamisessa DXA:n rinnalle. Ensimmainen CT-laite otettiin kaytt66n vuonna
1972. Laitteella muodostetaan kuva tietokoneen avulla. Laitteeseen kuuluu ku-
vausaukko, tutkimuspoyta ja saatdpoyta, jonka naytolle viipalekuvat tulevat na-
kyviin. Mittauksessa potilas asetetaan makaamaan tutkimuspoéydalle ja kuvatta-
va kohde vieddan poytaa siirtamalla kuvausaukkoon. Kohde kuvataan poikittai-
sina tasoina kuin leipaviipaleina. Tallaisia kuvia katsotaan aina siten kuin seisot-
taisiin selalladn makaavan potilaan jalkopaassa ja potilaasta otettaisiin yksi vii-
pale kerrallaan katsottavaksi. Kuvissa potilaan oikea on vasemmalla, mutta vat-
sapuoli on silti yléspain. Viipaleiden paksuus voidaan valita, yleisimmin kayte-
taan 1-10 mm:n paksuista leiketta. (Suramo 1998, 37-40.)

Laitteen kuvausaukon sisalla on rontgenputki ja toisessa reunassa samaan ren-
kaaseen kiinnitettyna on rivi ilmaisimia. Putki [&hettdd rontgensateen ja kapea
sadekimppu lapaisee potilaan. Kohteen vaimenemiserojen mukaan eri ilmaisi-

met vastaanottavat erisuuruisia sademaaria. Kuvaus tapahtuu koko ympyran
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kehalta, eri puolilta kehoa asteen valein. Talléin yhden viipaleen kuvaan tulee
360 otosta. Mittauksen kesto nykyaikaisilla laitteilla on noin sekunti leikettéd koh-
den. (Suramo 1998, 37-40.)

Kuva 6.5.1 Piirretty kuva QCT:sta. (The Mesothelioma Library 2008.)

Laajojen pitkittaissuuntaisten alueiden kuvaamiseen QCT ei ole paras mahdolli-
nen, silla leikkeita tarvitaan siihen todella paljon. Hyvien QCT-kuvien taso on
hieman huonompi kuin tavallisten rontgenkuvien. Tavallinen réntgenkuva ei kui-
tenkaan pysty havaitsemaan kuin muutamia tiheysryhmi&, kun taas tietokone-
tomografialla niitd pystytaan erottamaan jopa satakertainen maara. QCT:n etu-
na onkin suuri kontrastien erottelukyky. Uusimmissa laitteissa on niin kutsuttu
spiraalitekniikka, jolla pystytddn kuvaamaan jatkuvasti nopeasti ja poyta siirtyy
tasaisella nopeudella kuvauksen aikana. Kuvattavan kohteen ympariltd kuva-
taan spiraalina, mistd nimikin tulee. Etuna talla tekniikalla on nopeus ja kaikkien
tasojen kuvattavuus. Vanhoilla tekniikoilla saattaa kayda niin, etta jokin taso

kuvataan kahteen kertaan ja toinen taso jaa kokonaan kuvaamatta. Spiraaliku-
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vauksella saadaan myos kolmiulotteinen kuva alueesta vaimenemien perusteel-
la. (Suramo 1998, 37-40.)

Osteoporoosissa QCT -mittaus tapahtuu yleensa rangasta. QCT mittaa luun
mineraalisiséltoda tiivis- ja hohkaluusta, kun taas DXA ei pysty erottelemaan tii-
vis- ja hohkaluuta toisistaan. QCT hyoddyntaa digitaalista kuvaa, jossa yksi pik-
seli maalaa rontgensateen vaimentumisen, kun ne kulkevat lapi tietyn kehon
osan. DXA:han verrattuna QCT tarjoaa mahdollisuuden myds korkeaan kuvan
laatuun ja alueen sijasta tilavuuteen perustuvaan tiheysmittaukseen. Samaan
aikaan voidaan luoda kolmiulotteinen kuva mitattavasta kohteesta. QCT:n kayt-
t6 BMD -mittauksessa on yleisesti hankalaa, koska se on kallis ja aiheuttaa suu-
remman saderasituksen kuin DXA. Suuri saderasitus onkin laitteen heikkous.
Esimerkiksi lannerangan tietokonetomografiassa saa nelja kertaa suuremman
saderasituksen kuin normaalissa rontgenkuvauksessa. Taméan takia hedelmalli-
sessa iassa olevien naisten lantioita ei kuvata kuin valttamattomissa tapauksis-
sa. (Suramo 1998, 37-40; Andresen ym. 1999; Masala ym. 2003.)

QCT-laite kalibroidaan luureferenssifantomilla, joka on yleensa hydroksidiapa-
tiittikide. Linkin ym. (2000) tutkimuksessa kaytetyn hydroksidiapatiitin tilavuus oli
130 mg/ml, ja Andresen ym. (1999) olivat kayttdneet omassa tutkimuksessaan
fantomia, jonka tilavuus oli 175 mg/ml, ja heidan tutkimuksensa mukaan tama
arvo kuvaa naisen luun huippumassan keskiarvoa. 30 mg/ml:n poikkeama tasta
vastaa 1 SD:ta. Tutkimus suoritetaan yleensa nikamista L1-L4 vahintdan kah-
delle nikamalle. Nikamista otetaan 8-10 mm:n paksuja kuvaleikkeita seka late-
raalinen kuva, josta voidaan maarittdd nikaman korkeus. Koska hohkaluu néakyy
hyvin QCT:ssé ja se vastaa enemman luuston vahvuudesta, kaytetaan sita ker-
tomaan nikaman sisustan kunnosta. (Andresen ym. 1999; Njeh ym. 1999; Link
ym. 2000; Masala ym. 2003.)

Poikkileikkausalue voidaan maarittaa standardisoidun tekniikan avulla ja vertai-
lukohtana voidaan kayttaa kalibrointifantomia, joka on hydroksidiapatiittia, jonka
mineraalisiséltd on 130 mg/ml. Fantomin avulla nikamat voidaan erottaa ympa-
roivasta kudoksesta ja nikamien etu- ja takareuna voidaan méaarittad. Mittauk-

sissa jatetaan pois spinaalikanavan etuosan takimmaiset osat. (Link ym. 2000.)
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after thresholding

[

area NI

Kuva 6.5.2 L3 -nikama kuvattuna QCT:lIa.

Oikealla mittausalue méaariteltyna. (Link ym. 2000.)

6.5.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

QCT:lla pystytaan erottelemaan hohkaluu tiivisluusta, mihin DXA ei pysty. Kak-
sidimensionaalista QCT:ta ei voi kayttda reisiluun kuvantamisessa, koska sen
proksimaalipddn muoto aiheuttaa variaatioita luun tiheyteen johtuen sen kolmi-
ulotteisuudesta. QCT:td voidaan kayttaa joko yksinenergisena (SE-QCT) tai
kaksienergisena (DE-QCT), jotka eroavat reliabiliteetin, tarkkuuden ja sateilyn
osalta. DE-QCT aiheuttaa kovemman saderasituksen, mutta samalla se on me-
netelmistd tarkempi ja sitd kaytetaankin vain tutkimuksissa, joissa tarvitaan kor-
keaa reliabiliteettia. (Njeh ym. 1999.)
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Reliabiliteetti

Andresen ym. (1999) saivat QCT:n tarkkuusvirheeksi alle 2% omassa tutkimuk-
sessaan. Masala ym. (2003) laskivat laitteen variaatiokertoimeksi BMD:lle 1,8%
in vitro -tutkimuksissa ja in vivo variaatiokerroin oli 12,3%. Vico ym. (2008) tutki-
vat ranteen ja reisiluun kaulan murtuman lapikayneita ihmisia. He saivat tutki-
muksissaan QCT:n lyhyen ajan toistettavuuden variaatiokertoimeksi 0,5-1,1%
luun tiheyden osalta. Tiivis- ja hohkaluun paksuuden osalta tulokset olivat hie-
man heikompia variaatiokertoimen ollessa 0,7-4,5%:n luokkaa. Tulokset olivat
hyvin samankaltaisia sek& saari- etta varttinaluussa. (Andresen ym. 1999; Ma-
sala ym. 2003; Vico ym. 2008.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

Bergot ym. (2001) vertasivat DXA:ta ja QCT:ta keskenaan. Tutkimuksessa saa-
tiin kohdassa -1,46 SD Z-QCT:n sensitiivisyydeksi 78,4 ja spesifisyydeksi 63,3.
T-QCT:n sensitiivisyys 61,4 ja spesifisyys 70,9 saatiin arvolla -5,66 SD. Nama
SD:n raja-arvot oli valittu siihen perustuen, ettei alle 0,6:n (60%) sensitiivisyys

ole Kkliinisessa tutkimuksessa kayttokelpoinen. (Bergot ym. 2001.)

6.6 Magneettikuvaus (MRI)

6.6.1. Toimintaperiaate

Magneettikuvaus (engl. Magnetic resonance imaging =MRI) perustuu kehon
vetyatomien magnetisoitavuuteen. Kudosten vety-ytimet ovat vuorovaikutuk-
sessa magneettikuvauslaitteen ulkoisen magneetin kanssa ja saatava magneet-
tiresonanssisignaali on vety-ydinten l&hettamaa radiotaajuista séhkdmagneettis-
ta varahtelyd. Magneettikuvaus perustuu vuonna 1964 I6ydettyyn ydinmagneet-

tiseen resonanssi-ilmiéon. (Jurvelin &Nieminen 2005.)
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Atomin ytimen sisaltamien neutroneiden ja protoneiden lukumaarasta riippuvat
kyseisen atomin magneettiset ominaisuudet. Parillinen m&&ard neutroneita ja
protoneita tekee atomin ytimesta magneettisesti passiivisen. Muissa tapauksis-
sa ytimella on magneettinen liikemaaramomentti (spin), jota voidaan pitaa pie-
nend magneettina. Atomi, jolla on spin-ominaisuus, on vuorovaikutuksessa
magneettikuvauslaitteen ulkoisen magneetin kanssa. Normaalitilanteessa ku-
dosten nettomagnetisoituma on nolla, koska atomin ytimet ovat satunnaisesti
jarjestaytyneet. Ulkoisessa magneettikentassa ydin pyorii hyrramaisesti ns.
pressioliikkeessa. Pressiotaajuus eli Lamor-taajuus riippuu ulkoisen magneetti-
vuon tiheydesta (yks. tesla, T) sekd ytimelle ominaisesta gyromagneettisesta
suhteesta. Ytimet muodostavat ulkoisessa magneettikentassa aarellisen ken-

tansuuntaisen nettomagnetoituman. (Jurvelin &Nieminen 2005.)

Magneettikuvassa kudosten vélinen kontrasti johtuu erilaisista relaksaatioajoista
ja protonitineyksistd, joita eri kudoksilla on. Relaksaatioajalla tarkoitetaan ai-
kaa, jossa kudokset palautuvat ennalleen magneetti-impulssin jalkeen. Netto-
magnetoituma palaa normaaliin tasapainotilaansa kahdella relaksaatiomeka-
nismilla, poikittaisella ja pitkittaisella relaksaatiolla. Pitkittaisessa relaksaatiossa
on kyse ydinten ja niiden lahiympariston valisesta vuorovaikutuksesta, ja tama
riippuu ulkoisen magneettikentdn voimakkuudesta. Poikittainen relaksaatio taas
on seurausta ydinten vélisestad vuorovaikutuksesta, ja se on vain lievasti riippu-
vainen ulkoisesta magneettikentasta. Pitkittainen ja poikittainen relaksaatioaika

ovat erilaisia eri kudoksissa. (Jurvelin & Nieminen 2005.)

Kudosten vetyatomipitoisuus seka kaytettava kuvaussekvenssi eli pulssisarja
vaikuttavat kudosten signaali-intensiteettiin, joka muodostaa valkoharmaamus-
tan kuvan. Erilaisia kuvaussekvensseja on useita, mutta tuki- ja liikuntaelinten
kuvauksissa eniten kaytetty menetelma on ns. rasvasupressiokuvaus, jossa
haivytetddn rasvan kirkas signaali. Tama auttaa patologisten muutosten erotta-

mista ympardoivista kudoksista. (Lohman 2003.)

Magneettikuvauksessa voidaan hyddyntaa eri suuntia vapaasti. Yleisimmin kay-
tossa on kuitenkin kuvauskohteeseen nahden kolme perussuuntaa: aksiaali- el

pitkittdissuunta, sagittaalisuunta (sivukuva) ja koronaalisuunta (etukuva). Koska
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kuvaussekvensseja on useita erilaisia, voidaan kuvaus raataldida kuvattavan
kohteen mukaan. Keskimaarin kuvaus kestaa noin puoli tuntia. Asiakkaan tulee
maata kuvauksen aikana paikallaan, koska kuvauskohteen liikkuttaminen aiheut-
taa kuviin epatarkkuutta. Kuvauksessa voidaan kayttaa myos varjoainetta, joka
auttaa erottamaan paremmin tulehdukset, kasvaimet ja verenkierrolliset ongel-
mat. Luuta kuvannettaessa magneettikuvalla voidaan erottaa luuytimesta vam-

moja, kasvaimia ja tulehduksia. (Lohman 2003.)

Kuva 6.6. MRI normaali vs. osteoporoosi.
MRI —kuva C normaalista luun tiheydesta ja OP osteoporoottisesta luusta
(Webhrli ym. 2006)

Murtumadiagnostiikka perustuu enemman rontgen- kuin magneettikuviin. Os-
teoporoottiset murtumat eivat valttAmatta nay tavallisessa rontgenissa, jolloin
magneettikuva on hyva vaihtoehto, koska magneetissa murtumat nakyvat jo
alkuvaiheissa. Myohemmin kehittyy rontgenkuvissakin selkeasti havaittava mur-
tumalinja. On tarkeaa, etta radiologi osaa erottaa osteoporoottisen murtuman
muista sairauksista. Magneettikuvauksen avulla saadaan selville myds luumus-
telmia, jotka eivat tavallisessa rontgenkuvassa erotu. Luumustelmat ovat hohka-
luun mikromurtumia. Magneettikuvauksella voidaan myos todeta luun verenkier-
tohairioita eli luuinfarkteja. (Lohman 2003; Link ym. 2005.)

Verrattain uusi tekniikka osteoporoosin todentamisessa on kvantitatiivinen kor-
kealaatuinen MRI (Quantitative high resolution MRI). Se antaa mahdollisuuden
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tarkastella hohkaluun rakennetta elavaltd ihmiseltd noninvasiivisesti. Tavalli-
semmin HR-MRI:t& on kaytetty kantaluussa seka varttindluun ja saariluun dis-
taaliosissa. Mittauksen suorittamista reisiluun kaulalta on haitannut signaali-
kohina -suhde (signal to noise ratio =SNR), joka on hankaloittanut sisimpien
osien mittaamista. Mutta pulssi-sekvenssien kehitys on antanut mahdollisuuden

tarkastella myos reisiluun kaulan rakennetta. (Krug ym. 2005.)

6.6.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

Kang ym. (1999) vertailivat tutkimuksessaan MRI:t4, DXA:ta ja QUS:ia BMD:n
mittaamisessa. Tutkimuksessa oli mukana 14 nuorta naista ja 32 menopaussin
ohittanutta naista. Tutkimuksessa MRI-kuva otettiin kantaluusta, jossa pyorea
mielenkiintoalue (ROI) oli 4cm2, ROI valittin manuaalisesti. MRI:ssa mitattiin eri
relaksaatioaikoja (T2’ ja Ts*:sta.) Kantaluulle tehtiin QUS-mittaus, josta maari-
tettiin SOS ja BUA. DXA otettiin myds kantaluusta ja pyorea ROI oli samanko-
koinen ja samassa kohdassa kuin MRI mittauksessa. DXA:lla mitattiin myds
lanneranka ja oikea reisiluun pdd. QUS:n ja MRI:n korrelaatio oli tassa tutki-
muksessa BUA:lla r=0.84, p<0.001 SOS:lla r=0.79, p<0.001. MRI:n kantaluun
BMD korreloi paremmin DXA:lla mitatun reisiluun kaulan (r=0.81 p<0.001) kuin
lannerangan kanssa (r=0.69, p<0.001). Variaatiokerroin oli verrattain huono re-
laksaatioaika T2':lla 6,9%+/-4,4% ja relalaksaatioaika Ts*:lla 5,5% +/-3,6%.
Kang ym. (1999) ihmettelevat tutkimuksessaan sita etteivat QUS ja MRI korre-
loineet suuremmin kesken&aéan, koska molemmat antavat tietoja samoista luun
ominaisuuksista: rakenteesta ja BMD:sta. Korrelaation pienuus tassa tutkimuk-
sessa Vvoi johtua osaltaan siitd, ettd mittaukset tehtiin eri tasossa QUS:ssa poi-

kittain ja MRI:ssa sagittaalisesti. (Kang ym. 1999.)

Reliabiliteetti

Krugin ym. (2005) tutkimuksessa toistettavuus oli laskettu mittaamalla kuudelta
koehenkiloltd nelja kertaa BMD. Tassa tutkimuksessa variaatiokertoimeksi saa-

69



tiin 2.0 %-10%, joka tutkijoiden mukaan on samansuuntainen kuin muissa tut-
kimuksissa saadut tulokset. Wehrlin ym. (2006) tutkimuksessa viitattiin Newittin
ym. (2002) tutkimukseen, jossa variaatiokertoimeksi saatiin 3.4-8,3%. (Krug ym.
2005; Wehrli 2006.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

MRI:n sensitiivisyytta ja spesifisyytta ei ollut yhdessakaan tutkimuksessa esitet-

ty. Tassa onkin tulevaisuudessa hyva tutkimuskohde.

6.7 Yksienerginen fotoniabsorptiometria (SPA)

6.7.1 Toimintaperiaate

Yksienerginen fotoniabsorptiometria (engl. Single energy photon absorptiometry
=SPA) perustuu luuntiheyden mittaamiseen fotonisateen vaimeneman avulla.
Ensimmaisen kerran laite on esitelty vuonna 1963. Kasivarren SPA-mittausta
on kaytetty jo 1970-luvulta lahtien maarittamaan luuntiheytta. Kasivarren mitta-
uspaikka varttindluussa sisaltaa oikeastaan vain kortikaaliluuta ja pehmytku-
doksia. Taman laitteen fotonisateet ovat samansuuntaisia ja tulevat yksienergi-
sestd radionuklidista (ep&stabiilista l&hteestd). Lahteind on kaytetty sellaisia,
kuten *2°| (Jodi, fotonienergia 27.3 keV) tai ***Am (Amerikium, 60 keV). Sateet
keraa vastakappale, joka yleensa on sodiumionikide fotomonistinputkessa. Sen
on tarkoitus mitata sateen vaimenemaa mittauspuolella. Jotta saadaan oikea
tulos ymparoivista kudoksista silta puolelta, josta BMD halutaan mitata, taytyy
kyseinen alue olla vedessa tai ymparoity vesipusseilla tai muulla veden kaltai-
sella materiaalilla. Luun tiheyden pystyy laskemaan sateen absorptiosta. (Nilas
ym. 1985; Weinstein ym. 1991; Njeh ym. 1999.)

Fotoniabsorptiotekniikat on rajoitettu silla, ettd niissa on lahteena radionuklidi.
Nama lahteet rappeutuvat, ja ne taytyy lahes vuosittain korvata toisella. Lisaksi

fotoniabsorptiotekniikkaa kaytettdessa fotonivirtaus on hidasta. Taman takia
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skannausajat ovat pitkia (10-20 min) ja spatiaalinen (tilallinen, avaruudellinen)
resoluutio heikko. Namé ongelmat on voitettu matalan rontgensateilyn omaavi-
en lahteiden kayttdonotolla. Sateilya SPA-mittauksissa tulee 6-18 mrem. (Wein-
stein ym. 1991; Njeh ym. 1999.)

6.7.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

SPA on laajasti kaytetty menetelmé luun tiheyden mittaamiseen, mutta nykyaan
se on syrjaytetty joko DXA:lla tai SXA:lla. SPA -mittauksissa paljon riippuu lait-
teesta. Laitteilla on eroja mittausjarjestelyissd. Skannauspaikka vaihtelee eri
laitteissa keskeltd kasivartta aina distaalisempiin osiin ja osa skannereista mit-
taa vain yhta kyynarvarren luuta. (Nilas ym. 1985; Weinstein ym. 1991; Njeh
ym. 1999.)

Reliabiliteetti

Nilas ym. (1985) Tutkivat SPA:n kayttoa ja tarkkuutta kasivarren luuntiheysmit-
tauksissa. He mittasivat kasivartta proksimaali- seka distaaliosista. Ensimmaiset
kuusi mittausta suoritettiin proksimaaliosista, hyvin lahekkain toisiaan ja késivar-
ren puolenvalin distaalipuolelta. Distaaliosista mittauksia suoritettiin nelja. Tassa
tutkimuksessa mittausten toistettavuus oli 1-1,5%, jolloin menetelman katsottiin
olevan hyddyllinen my6s pitempiaikaisiin seurantatutkimuksiin. Kuitenkin hy-
vaan tarkkuuteen paastiin vain, jos kalibraatiot oli tehty kunnolla ja huolella. 1l-
man nditd toistettavuus huononi 2-3%. SPA:n toistettavuus toisessa tutkimuk-

sessa variaatiokertoimena oli 1%. (Nilas ym. 1985; Glier 1997.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

Kyseisen menetelméan sensitiivisyydesta ja spesifisyydesta ei [6ytynyt tutkittua

tietoa kirjallisuuskatsauksen artikkeleista. Toisellakaan hakukierroksella ei tietoa
|Bytynyt.
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6.8 Yksienerginen rontgenabsorptiometria (SXA)

6.8.1 Toimintaperiaate

Yksienergisen rontgenabsorptiometrian (engl. Single energy x-ray absorp-
tiometry =SXA) fysikaaliset periaatteet ovat samat kuin SPA:ssa silla muutok-
sella, ettd lahteena toimii rontgenputki. TAmé& muutos on parantanut laitteen
tarkkuutta ja spatiaalista resoluutiota sekd alentanut skannausaikaa. Rontgen-
lahde lahettdd sateen, ja vastakappale mittaa sateen vaimenemaa. Myds néais-
sé& mittauksissa tarvitaan vetta valiin. SXA mahdollistaa kvantitatiiviset mittauk-
set luun mineraalisisallosta perifeerisista osista luurankoa, kuten varttinaluun

distaalipdasta ja kantaluusta. (Njeh ym. 1999; Cummings 2002.)

SXA on todistanut olevansa arvokas menetelma osteoporoosin diagnosoinnissa
kohtuullisella tarkkuudella. Kuitenkin nykyddn DXA korvaa SXA-systeemejd,
jolloin mittauksissa ei enda tarvita vettd ymparille. Sekda DXA:sta ettd SXA:sta
saa luuntiheyden alueellisena tiheytend, jolloin luun mineraalisisélto on jaettu
skannatun alueen koolla. Tama kaksidimensionaalinen luuntiheys ei ole niin
tarkka kuin esimerkiksi QCT:lla mitattuna. QCT:n arvo poikkeaa siing, etta luun
mineraalisiséltd jaetaan skannatun alueen luun tilavuudella. (Njeh ym. 1999;
Cummings 2002.)

6.8.2 Validiteetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys

Validiteetti

Kyynarvarren SXA on edullinen ja nopeampi menetelma kuin vaikka SPA luun
tiheyden mittaamiseen. Useat tutkimukset ovat osoittaneet, ettd kyynarvarren
BMD:ll& on lahes sama murtumia ennustava kyky kuin muillakin BMD:n mitta-
uspaikoilla. Henkildilla, joilla on perifeerinen osteoporoosi, on nelinkertainen
riski osteoporoottisiin murtumiin ja lahes 9-kertainen riski lonkkamurtumiin kuin

henkil6illa, joiden perifeerinen T-score on normaali. Samaan tapaan perifeerista
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osteopeniaa sairastavilla on 1,8-kertainen riski osteoporoottisiin murtumiin ver-
rattuna niihin, joilla oli normaali BMD. Naihin tuloksiin verrattuna perifeerisia
laitteita kannattaisi hyddyntda murtumien ennustamisessa. (Forsmo ym. 2005;
Eis & Lewiecki 2006.)

Xu ym. (2001) tekivat tutkimuksensa SXA-mittauksista kantaluusta. Kantaluun
on huomattu olevan herkka myds ladketerapialle, mahdollisesti johtuen hohka-
luun kohtalaisen nopeasta uusiutumisesta. Lisaksi kantaluun BMD korreloi lon-
kan ja lannerangan BMD:n seka kantaluun ultradénen kanssa. (Xu ym. 2001,
Yumru ym. 2009.)

Taulukko 6.8. SXA:n ja DXA:n diagnostinen kyky. Eri menetelmien tai eri mitta-
uskohtien kykya havaita osteoporoottisia ja osteopeniaisia ihmisia. (EI-Desouki
ym. 2005.)

Osteoporoosi Osteopenia Normaali
N=437 % N=437 % N=437 %
L1-L4 (DXA) 136 31 156 36 145 33
Reisiluun kaula (DXA) 62 14 153 35 222 51
Kantapaa (Est. BMD) 26 6 130 30 281 64
Kéasivarsi (SXA) 50 11 148 34 239 55

Laitteen tarkkuusvirhe oli alle 1% fantomeilla mitattuna ja 1.3% elavilla kappa-
leilla mitattuna. The Osteoanalyzer —laitteella mitattuna Xu ym. (2001) saivat
matalimman variaatiokerroinarvon muihin SXA —laitteisiin verrattuna. Kelly ym.
(1994) totesivat tutkimuksessaan, ettd SXA:n kuvan laatu ja spatiaalinen reso-
luutio olivat parempia kuin SPA:ssa ja vertailukelpoisia DXA:an. (Kelly ym.
1994; Xu ym. 2001; Yumru ym. 2009.)

Reliabiliteetti

SXA:n tarkkuus luun mineraalisiséllosta (BMC) variaatiokertoimena ilmoitettuna

oli 0,66% ja 1,05% luun tiheydesta elavilla kappaleilla. Korrelaatiokerroin fanto-

73



meilla mitattuna pidemmassa seurannassa (195 paivaa) oli 0,53%. Toisen tut-
kimuksen mukaan SXA:n tarkkuus oli 0,8%. (Kelly ym. 1994; Gluer 1997.)

Sensitiivisyys ja spesifisyys

Kyseisen menetelman sensitiivisyydesta ja spesifisyydesta ei 16ytynyt tutkittua

tietoa kirjallisuuskatsauksen artikkeleista. Toisellakaan hakukierroksella ei tietoa

[6ytynyt.

7 YHTEENVETO

Taman systemaattisen kirjallisuuskatsauksen perusteella osteoporoosin ja luun
kuvantamiseen paras menetelma on sensitiivinen, validi, vahaista tai olematon-
ta sateilya aiheuttava, taloudellisesti edullinen, helposti monille saatavissa ole-
va, helppokayttdinen ja selkeasti tulkittavissa oleva laite. Naihin kriteereihin pei-
laten talla hetkella paras menetelmé on laajasti kaytdossa oleva DXA, vaikka silla
onkin omat heikkoutensa. Isoimpana DXA:n heikkoutena voidaan pitaa sita,
ettei se pysty erottaman tiivis- ja hohkaluuta toisistaan, johon QCT pystyy. QCT
olisikin parempi hohkaluun rakenteen selvittdmisessa, mutta sen aiheuttama
sateilyrasitus on reilusti suurempi kuin muilla laitteilla. Suuresta sateilyrasituk-
sesta johtuen QCT:n kayttd osteoporoosin diagnosoinnissa on vahaista. QUS ja
DXR ovat hyvia esikuvantamismenetelmia pienissa paikoissa, joissa ei ole DXA
kaytossa tai olemassa. Ne ovat halvempia ja hyvin suuntaa-antavia menetelmia

luun tiheyden suhteen.
Mittauspaikat ja toimintaperiaatteet luuntiheysmittauksissa vaihtelevat, mene-

telmasta ja sen laitteesta riippuen. Taulukossa 7.1 on esitetty lyhyesti tarkeim-

mat mittauspaikat ja menetelman toimintaperiaate.
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Taulukko 7.1 Mittalaite, sen mittauspaikka ja toimintaperiaate.

Laite Mittauspaikka Toimintaperiaate

DXA Lonkka, lanneranka réntgenabsorptiometriaan perustuva

QUS Kantaluu, saariluu, ultradanen parametrit BUA, SOS, QUI ja SI
varpaiden
tai sormien luut

DXL Kantaluu rontgenlasermittaus

DXR Kyynarvarsi ja kam- tavalliset rontgenkuvat
men

QCT Yileisin nikamat viipalekuva

MRI  Yleisin nikamat magneettikuva

SPA Raajat, yleensa kasi-  fotoniabsorptiometriaan perustuva
varsi

SXA Raajat, yleensa kasi- réntgenabsorptiometriaan perustuva

varsi

Taulukko 7.2 Mittalaite ja sen validiteetti

Laite Validiteetti

DXA Lonkan DXA paras murtumariskin ennustaja
QUS Korreloi DXA:n ja MRI:n kanssa

DXL Korreloi DXA:n kanssa

DXR Korreloi hyvin DXA:n kanssa

QCT Erottaa hohkaluun tiivisluusta.

MRI Korreloi DXA:n ja QUS:n kanssa

SPA Ennen DXA:ta eniten kaytetty menetelma
SXA Vertailukelpoinen DXA:han

Taulukkoon 7.3 on koottu mittalaitteiden reliabiliteetti, sensitiivisyys, spesifisyys
ja sateilyarvoja. Laitteiden valilta 16ytyy eroja, mutta vertailua vaikeuttaa mene-
telmien sisélla oleva laaja skaala. Tama johtuu siita, etta eri tutkimuksissa on
kaytetty eri valmistajien laitteita, jolloin niiden vertaaminen keskenaan ei ole
jarkevaa. Suorien johtopaatosten vetdminen pelkan taulukon perusteella ei ole

kannattavaa, vaan kannattaa lukea myos tutkimusten taustat. Talléin vertailu on

luotettavampaa ja antaa oikean kuvan laitteesta.
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Taulukko 7.3 Mittalaitteiden reliabiliteetti, sensitiivisyys, spesifisyys ja sateily.

Laite Reliabiliteetti  Sensitiivisyys Spesifisyys Sateily
DXA CV% 0.3-4.6 21-99% 25-97% 1-5 mrem
QUS CV% 0.39-2.88 9-98% 22-100% ei sateilya
DXL CV% 0.5-2.5 33-87% 36-97% 0,1 pSv
DXR CV% 0.61-0.68 89 % 79 % 1 uSv
QCT CV% 0.5-12.3 61.4-78.4% 63.3-70.9% 4-10 uSv
MRI CV% 2-10 X X X
SPA CV % 1-3 X X 6-18 mrem
SXA CV% 0.53-1.05 X X X

8 POHDINTA

8.1 Tutkimusmenetelmat

Opinnaytetydn systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa jouduttiin rajaamaan
artikkeleiden kieliksi englanti ja suomi. Rajaus tehtiin, koska kielitaito muilla kie-
lilla ei ollut artikkelien vaatimalla tasolla. Kieliharha on taman takia ollut mah-
dollinen, noin 40% loydetyista artikkeleista oli vaaralla kielella. Julkaisuharha on
tassad systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa ollut mahdollinen, silla haku
suoritettiin vain elektronisesti ja kaytettiin vain julkaistuja referee —menettelyn
lapikayneitad tutkimusartikkeleita. Subjektiivisen valikoitumisharhan riskia pie-
nensi se, etta kaksi tutkijaa suoritti Iahes toisistaan rippumatta alkuperaisartik-

kelien valinnan.

Hakulauseissa kaytettiin laitteista lyhennettda, koska alustavissa hauissa kavi
ilmi, ettd tutkimuksissa lyhenteita oli kaytetty yleisesti. Lyhenteen kaytto ei ole-
tettavasti vaikuttanut hakutuloksiin. Eri menetelmien kohdalla jouduttiin kaytta-
maan hieman eri hakusanoja, jotta tulos olisi mahdollisimman relevantti. Tama
on voinut vaikuttaa positiivisesti artikkeleiden maaraan ja laatuun niissd mene-
telmissa joissa oli paljon hakutuloksia ensimmaisella alkuperaiselld hakulau-
seella. Sanojen muutos auttoi rajaamaan hakua paremmin tyota palvelevaksi,
esimerkiksi DXA or DEXA and osteopor* and osteopen*. Nain tarkalla rajauksel-
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la saatiin mukaan vain ne artikkelit, jotka kasittelivat menetelmaa seké osteopo-
roosia ja osteopeniaa. Niissa hauissa, joissa hakutuloksia tuli melko vahan, ha-
kua pyrittiin laajentamaan hakulauseen muodolla, esimerkiksi DXR and osteop*.
Tama mahdollisti hakutuloksen, joka sisalsi menetelman lisdksi joko osteopo-

roosin ja/tai osteopenian.

Sisdanotto- ja poissulkukriteereitd maarittaessa hyoddynnettiin alustavia hakuja.
Naiden pohjalta rajattiin artikkelit vuosille 1995-2009. Muut sairaudet rajattiin
pois, koska alustavissa hauissa tuloksia tuli paljon muihin sairauksiin kuin os-
teoporoosiin tai —peniaan liittyvista luuntiheysmittauksista, jotka eivéat palvele
taman opinnaytetydn tarkoitusta. Jotta tarvittavat sensitiivisyys ja spesifisyys —

arvot saatiin selville, piti sisdanottokriteereihin sisallyttad myos osteopenia.

Tutkimusartikkeleiden valinnassa kaytettiin enimmakseen kokotekstinad 16ytyvia
artikkeleita. Kovin montaa ehdottoman tarkeaa artikkelia ei jadnyt saamatta ta-
mankaan rajauksen takia. Artikkeleiden abstraktien perusteella jaettiin artikkelit
kolmeen luokkaan: pakko saada, olisi hyva saada ja ei niin valttamaton. Vain
muutama "pakollinen” artikkeli jai puuttumaan. Toimintaperiaatteiden selvittami-
seen kaytettiin myods alan kirjallisuutta, koska kaikkiin kuvantamismenetelmiin ei
ollut systemaattisen kirjallisuuskatsauksen avulla l6ydettavissa toimintaperiaat-

teita.

Lopputuloksena l6ydetyista artikkeleista vain alle puolet paasi varsinaiseen lop-
puraporttiin mukaan. Hylatyt artikkelit olivat vaaralla kielella, johonkin muuhun
sairauteen liittyvia luuntiheysmittauksia tai eldinkokeita. Numeroita vaaristaa
hieman se, ettd muutama artikkeli |16ytyi useamman menetelman haulla tai siin&
oli vain ko. menetelm& mainittu. Toisen kuvantamismenetelman haulla 10ytynyt
artikkeli siirrettin - oman menetelman listoille kokotekstien hyvéaksymis-
/hylk&damisvaiheessa. Lisaksi artikkeleita oli hankala verrata keskendéan, koska
osa sisalsi perustietoa ja harvoissa oli yksityiskohtaisempaa tietoa laitteen omi-

naisuuksista.

Kahden vanhemman menetelman (SPA ja SXA) kohdalla jouduttiin suoritta-

maan liséhakuja, joissa laajennettiin vuosiluvut ulottumaan my6s 1980- luvulle,
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jolloin kyseessa olevia menetelmid on laajemmin tutkittu. Tasta hausta kolme

artikkelia paasi viela mukaan lopulliseen tyohon.

Vaikeuksia tyon toteutukseen toi omalta osaltaan artikkelien englanninkielinen
tekninen sanasto. Kunkin menetelman kohdalla artikkeleiden lukeminen oli
aluksi kokonaiskuvan hahmottamista ja seuraavilla lukukierroksilla tarttumista
yksityiskohtiin. Artikkelit, kuten tdma opinnaytetyokin, siséltavat monia kirjainyh-
distelmid, joiden selvittdminen oli valilla melko tydlasta. Opinnaytetyon lukemis-
ta helpottamaan laadittiin lyhennelista, jossa on esitelty kaikki lyhenteet ja nii-

den suomennokset.

8.2. Tulokset

TyoOn tavoitteena oli selvittad systemaattisella kirjallisuuskatsauksella kaytossa
olevat osteoporoosin kuvantamismenetelmat ja niiden toimintaperiaate, validi-
teetti, reliabiliteetti, sensitiivisyys ja spesifisyys. Tuloksena syntyi yhteenveto

kahdeksasta kuvantamismenetelméasta.

DXA:sta oli kohtalaisen haasteellista 16ytdd mitaan luku-arvoja. Useimmissa
artikkeleissa ja tutkimuksissa muita kuvantamislaitteita ja naiden sensitiivisyyk-
sid ja spesifisyyksia oli verrattu DXA:han. Tama johtuu siita, ettd DXA on ns.
kultaisen standardin asemassa osteoporoositutkimuksessa ja WHO:n osteopo-
roosin raja-arvot on maaritetty ainoastaan DXA:lle.

SPA on menetelmista vanhin ja endéd hyvin vahan kaytdssa, jolloin tutkimustie-
don léytaminen nailla hakukriteereillda kyseisesta menetelmasta oli hyvin haas-
teellista. SXA:n kohdalla tilanne oli samankaltainen. DXA on lahes kokonaan
syrjayttanyt nama edella mainitut laitteet helpommin suoritettavana menetelma-
na. SPA ja SXA —menetelmille tehtiin viela uusintahaku useista eri tietokan-
noista, jolloin mukaan hyvaksyttiin poikkeuksellisesti 1980-luvulta peraisin ole-
via artikkeleita. Uusintahaut eivat tuoneet paljonkaan lisatietoa menetelmista.
Koska MRI:t& ei ole alun perin suunniteltu osteoporoosin mittaamiseen, ei tieto-

ja sensitiivisyydesté eika spesifisyydesta 10ytynyt.
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Validiteetin, reliabiliteetin, sensitiivisyyden ja spesifisyyden vertailu eri menetel-
mien kesken on vaikeaa, koska yhden menetelménkin sisalla tulosten kirjo on
laaja. Tulosten kirjoa selittavat mittauspaikkojen ja laitteiden erot, kaytetty vii-
tearvokanta sekd mittauspaikka ja —laite, johon tuloksia oli verrattu. On myo6s
huomioitava, onko tulosten vertailuun kaytetty T-scorea, Z-scorea, BMD:ta tai

jotakin muuta arvoa.

Kaiken kaikkiaan laitteita, joista haettiin tietoa, oli kohtalaisen monta, jolloin yh-
teen laitteeseen ei pystynyt taysin syventymaan. Jokaisesta menetelmasta olisi
pystynyt tekemaan taysin oman, ison kokonaisuuden, mutta kattavuuden takia
paadyttiin kdymaan kaikista vain oleellisimmat osat lapi. Teksti on pyritty laati-
maan siten, ettd se on ymmarrettavissa ilman terveydenhuoltoalan tai tekniikan
tuntemusta. Kokonaisuutena opinnaytety6 on kattava paketti luun, osteoporoo-
sin ja osteopenian kuvantamismenetelmistd. Tuloksista on toivottavasti hyotya

Lappeenrannan teknillisen yliopiston tutkijoille heidan omassa tutkimuksessaan.
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Mikkelin Osteoporoosi-indeksi (MOI)

Nimi Syntyma&aika
Aikuispituus 30-vuotiaana ecm | Pituus nyt cm Paino nyt kg
Onko Teilla todettu osteoporoosi? Kylla [ Ei [
Jos vastasitte kylla edelliseen kysymykseen, niin onko Teilla [&akitys osteoporoosiin ?
Ei [J Kylla [] Laakkeen tai ladkkeiden niminimet;
Laakkeen annos:
Osteoporoosiriskipisteet (laita rasti oikean vaihtoehdon kohdalle)
Riskipisteet
1. ki <B5 v 0 [J
55-59 v 1 [
60-64v 2 [
65-69v 3 [
70-T4v 4 [
275 v 6 [
2. Paino >80 kg 0 [
71-79 kg 1 []
64- 70 kg 2 []
58- 63 kg 3 [
<57 kg 4 [
3. Onko Teilld NYT murtuma tai AIKAISEMMIN aikuisidssa ollut
kaatumiseen liittyva, matalaenerginen luunmurtuma Ei 0[]
Kylla 2 [
Mikd murtuma ?
4.  Onko vanhemmillanne/sisaruksillanne ollut lonkkamurtuma tai
paha vanhuuden kdyryselka tai pituuden lyhentyminen ? Ei 0[]
Kylla 2 [
5. Tupakoitteko saannéllisesti? Ei 0 [J
Kylla 2 [
6.  Onko pituutenne lyhentynyt? Ei 0 [
Kylla 3-4 cm 1 [
Kylld =5 cm 2 [
7. Tarvitsetteko tuolista noustessa tukea kisinojista? Ei 0 [J
Kylla 2 []
Yhteispisteet

Mahdollisen sekundaariseen osteoporoosiin viittaavia tekijoita (ei lisariskipisteitd):

Oletteko kayttdneet kortisonia suun kautta tabletteina yli 6 kk?

Onko Teilld ruoansulatuskanavan imeytymishairio tai
kasvisruokavalio?

Onko Teilla joku pitkdaikainen perussairaus? (reuma, sokeritauti,
astma, maksa/munuaissairaus, hormonihé&irié tms.)

Ovatko kuukautisenne loppuneet alle 45-vuotiaana

Kyla []
Kylla []

Kylla []

Kylla []

Ei
Ei

Ei

Ei

W
O

Paivamaara

LITE 1




LIITE 2

MITTAUKSISSA KAYTETTYJA LUUT JA NIIDEN PAIKAT

LB

\ N« Radius

Y =viérttindluu

Lanneranka

Trochanter major

=8uuri sarvennoinen : )
\ Metacarpaaliluut

=kdmmenluut
Ulna

Caput femur =kyynarluu

=Reisiluun paa

Tibia =s&ariluu

Os calcaneus
=kantaluu

«—— Phalangit

=varpaan luut



