OMNISENSE mi DXA mi?

Girig

Bu dokiman Sunlight Omnisense ® ve Dua X-isint Absorbsiyometri (DXA)
teknolojilerini karsilastirmak igin yapilmis bir seri klinik ¢alismay: 6zetlemektedir. Bu
testlerin hepss Omnisense’in osteoporoz tamsinda hekimlere daha dogru bir bilgi
verdigini ve radyasyon tabanli teknolojilere alternatif olabilecegini gosterir.

Bir kantitatif ultrason (QUS) cihazi-Omnisense- ve bir Dual X-1s1m Absorbsiyometri
(DXA)cihazin arasinda bir karsilastirmamn karmasik oldugunu hatirlanmalidhr.
Omnisense ve DXA cihazlann kesinlikle birbirinden farkli teknolojiler Gzerine
kuruludur ve farkl: iki parametre oOlcerler; SOS (Speed of Sound= ses hiz) ve BMD
(Bone Mineral Density=kemik mineral yogunlugu) Yine de; osteoporoz teshisi, kemik
kitlesi degil,kirik riski tayinini konu edindigi icin bir karsilastirma tabam vardir. iki
farkli teknolojiyi karsilastirmak icin her bir cihazin kirik riski tayini yeteneginin
avantg ve dezavantajlariyla ortaya konmasi gerekir.

Bu dokiiman Omnisense 6l¢timlerinin osteoporotik kirik riski tahmini icin gecerli bir
metot oldugunu; daha da 6test Omnisense SOS 6lcimlerinin bir cok vakada DXA’dan
daha Ustiin klinik degeri oldugunu gosterir bilgileri sunmaktadhr.

Son yirmi yildir DXA yaygin bir sekilde kullamimaktadir ve kirik riski tayini igin
standart kabul edilmistir. Genellikle, simdi Omnisense'te bulunan multi-site 6l¢tim
avantaji ile kemik mineral yogunlugu tayin etmek icin kullamlir. Ancak, DXA ne
mukemmel bir teknolojidir ne de hatasizdir. Asagidakiler DXA’nmin birgok simrlama
ve teshis yetenegi ileilgili problemlerinden bazilaridir:

*Kemik mineral yogunlugu keriklar icin cok ayert edici degildir:

Arastirmalar gostermistir ki kirik gecirmemis ve kirik kemiklerdeki mineral
yogunluklar: arasinda buyuk bir fark vardir. Bu da hafif trauma kiriklarinin diisuk,
normal ve hatta yiuksek kemik mineral yogunlugunda gerceklesebilecegini gosterir.
Daha da oOtesi, bu arastirma kemik mineral yogunlugu disindaki faktorlerin de kirik
sekillenmesinde etkili olabilecegini gostermistir. *



*Dogruluk hatalarz, 6zellikle lumbal omurga KMY’ unda:

60 yasindan sonra, omurgada yanhs yiksek KMY sonuclart gortlir. Bu durum
vaskiler kalsifikasyon, osteomalazi ve osteoarthrit gibi cesitli hastaliklar sonucunda
gordlebilir. Yanhs yiksek (yanlis negative) sonuclar yanlis teshise ve tedaviyle ilgili
yanlis kararlara neden olur.

*KMY kemik saglamliginin gegerli 6lclist degildir:

KMY, belirli bir bolgedeki kemik mineral yogunlugunun yetersiz bir tanimdir. Kemik
boyutu ya da mimarisi gibi Ozellikleri dikkate almaz. Dogru bir yogunluk 6l¢imanin
etkilenmemesi gerekirken, KMY viicut kiitles ve blylumes gibi faktorlerden

etkilenir. 2°

*Tekrarlanabilirlik problemleri (presizyon):

Tedavi sonrasi veya zaman icindeki kemik degisikliklerini takip etmek icin diagnostik
cihazin mimkin olan en diusik presizyon hatasina sahip olmasi gerekir. Ne yazikki,
DXA teknolojisi yeterli derecede presizyon saglayamaz. Ornegin; hastanin DXA kalca
Olcimi sirasindaki pozisyonu diger olgcimlerinden biraz degisik bir acidaysa, her
Olciimde farkl1 bir ROI (Region of Interest=06l¢cim bolgesi) isaretlenmis olacaktir.

* Ayn: marka iki cihaz arasnda uyumsuzuk:

Bir DXA cihaz1 ile digeri arasinda belirgin derecede degisiklik vardir. Bu aym
Ureticinin ayni tip cihazlan arasinda da gériilir. * Bu durum, bir hastanin monitoring
amagli takip testi sonuclari, eger aynmt cihazdan alinmamissa dikkatle incelenmesi
gerektigini gosterir. Dogruluk hatalarinin bazen de bir tamir sonrasi olustugu
saptanmistir.  Onerilen rutin kullamm  prosedirlerini uygularken bu hatalarn
saptanmast zor olabilir. ° Daha da 6tesi , aymi markanin yeni bir modelinde bile
eskisiyle uyumluluk yoktur.

Omnisense C6zumu

1. Omnisense SOS’i DXA BMD’sinden daha aciklayicidir

‘Osteoporoz, disuk kemik kitles ve kemik dokunun mikro-mimari bozulmasiyla
karakterize, sistemik bir hastaliktir. Bu nedenle hastalik kemik kirilganligim ve kiriga
kars1 hassasiyetini 6zellikle Kalca, Omurga ve Bilekte arttirir.” °

Alisildik Dua X-1s1m1 Absorpsiyometri, Kemik Kiutless olarak da bilinen Kemik
Mineral Yogunlugunu' nu (KMY'), sadece bir 6zelligi 6lcmekle simirlidir. Terinse, SOS
(Speed of Sound= Ses H:z) 6lcumleri daha genis bir perspektif saglar. SOS 6lcumleri;
yogunluk, elastikiyet, kortikal kalinlik ve mikro-mimari gibi cok cesitli kemik
ozelliklerini yansitir. Boylece daha gergekei bir kemik kirilganlig: tablosu saglar. * %

2. Diagnostik yetenek

Omnisense’in teshis ve kirik tahmin yetenegi in-vivo and in vitro testlerle ortaya
konmugtur. & 10 1 14 1521 Bijtiin bu calismalar, radius'un distal 1/3'tinde yapilan
Omnisense Ol¢timlerinin kirik tahmininde givenilir oldugunu kanitlamustir. Ek olarak,



Omnisense ile radius'ta yapilan 6lcimler herhangi bir osteoporotik kirik tahmininde
DXA'’ye esit yadaondan dahaiyidir. Bu ¢calismalarin 0zetleri asagida sunulmustur.

*Omnisense kalca keriklaring 6ngérebilir

Radius, phalanx ve femurda ultrason hizi 6lgimleri yeteneginin in vitro ¢alismalar
yasl kadavra bir femurun yetersizlik yiki saptanmasina dayali olarak Beth

Israel Deaconess Medica Center, Boston MA’da Ortopedik Biyometri
Laboratuarlarinda gerceklestirilmistir.®  Femoral yetersizlik yikii ve femur KMY
arasinda yuksek bir korelasyon saptanmustir. (r=0.83, p<0.001) Ayni sekilde
Omnisense ile distal 1/3 radius'ta élcilen SOS ile de korelasyon vardir (r=0.73,
p=0.008). Radius'taki hiz belirgin bir sekilde trakanterik KMY ile korelasyon gosterir
(r=0.59, p=0.03). Radius'taki hiz 6lcimlerinin femoral yetersizlik yikinin potansiyel
gosterges oldugu sonucuna varilmistir.

* Omnisenseile kerik diskriminasyonu

Knapp (Guy’s Hospital Osteoporosz Unitesi, St. Thomas Hospital ikiz ve Genetik
Epidemiyoloji Unitesi/Londra) vertebral ve bilek kiriklar: diskriminasyon sonuglarin
iki farkli calismayla bildirmistir. ** ** Omnisense’in vertebral kirik diskriminasyon
yetenegi kalca ve omurgada konvensiyonel DXA'inkiyle karsilastirilmstir.
Radius'taki dlcimlerin omurgada DXA ile yaplan dOlclimlere benzer ayirt etme
(diskriminasyon) guicli oldugu saptanmustir. ikinci calisma sonuglar;; Omnisense’in
radius taki SOS olcumlerinin bilek kirigr gecirmis hastalari kontrol grubundan ayirt
etmede DXA'ye esit veya ondan daha Ustin oldugunu gostermistir. (odds ratio 2.4;
95% C.I. 1.2-5.0, odds ratio ile kiyaslandiginda<2.0 of DXA of L1-4, femur boynu ve
kalca)

3. Omnisense DXA’den daha hassas dl¢cimler yapar

Hastaligin dogasina bagli olarak, osteoporozun varligim saptamak icin hentiz tam bir
yontem gelistirilmemistir. Osteoporoz tanisi icgin tek kesin klinik belirti hafif traumatik
yada atraumatik kiriklarin sekillenmesidir.

Asagidaki klasifikasyon calismas bu gercege dayandirilarak yapilmistir:

Atraumatik kirik gecirmis osteoporotik denekler DXA ve Omnisense ile 6l¢gulmistdr.
Bu yaklasim her iki cihazin da hassasiyetini ortaya koymak igin uygulanmis bir
metottur. Bu belirlemeyi yapmak icin arastirmacilar WHO kriterlerine gore

(T-score < -2.5) gercekten Osteoporotik olarak simiflandirilan deneklerin oramna
bakmuslardir. Bu osteoporotik hastalar icinden “Normal” bir sonug (T-score>-1) tabiki
yanlis teshis anlamina gelecektir. (Sekil 1’ deki kirmizi stitunlar)
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Sekil 1: Kirik gecirmis 150 deneklik calisma sonuclarr, WHO kriterlerine gore
siniflandiriimistir.

Omnisense DXA’den daha fazla osteoporotik ve osteopenik hasta
smiflandirmistir. Yani DXA'nin yanlig teshis oransr daha fazladir.

*Omnisense'in referans veritaban: WHO kriterlerine uyumlulugunu kanstlamugstar
Asagidaki grafik Omnisense ve diger diagnostik cihazlarin karsilastirmasini gosterir.
Referance Veri Egrileri T-score olarak gosterilmistir.

Omnisense’in referans veritaban gosterirki:

“Radius (RAD) ve Phalanx (PLX) 1n SOS egrileri T-score olarak tanimlanmustir. Egri
75'li yaslarda T= -2.5 seviyesinden gecmektedir. Bu T-score degeri bitiin bolgelerde
kemik mineral yogunlugu ile osteoporoz teshisinde WHO kriterlerine gore osteoporoz
sinir kabul edilmistir.”®
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Sekil 2 Farkls cihazlarin referans veritabanlarmm kargilastiriimasi

DXA kalga veritabamnin her yas grubunda, her zaman daha yuksek bir T-score,
belirgin bir sekilde daha dusUk bir osteoporoz prevalans: gosterdigine de dikkat
edilmelidir.

4. Omnisense kemik degisikliklerini teghis ve takip eder

“Omnisense ile odlcllen SOS; hastarin 6lcimlerinde beklenen yillik degisim ile
karsilastirmada, erken menapoz donemindeki kemik degisikliklerinin takibini mimkin
kilan, yeteri kadar diisiik presizyon hatasina sahiptir. (ortalama yas araligi 50-65).” 2

Omnisense cihazlarinin yasa veya tedaviye bagli kemik degisimlerini saptama
yetenegini ortaya koymak amaciyla bircok calisma yapilmistir, ™ 2 1617 19.22

*Presizyon
Omnisense’'in presizyon 6l¢ciim calismalart Barkmann tarafindan yapilmis ve Journal
of Clinical Densitometry’ de yayinlanan bir makalede bildirilmistir. °

Bir baska calisma da Knapp tarafindan yapilmis ve 1998'de ASBMR yillik
toplantisinda bildirilmistir. %

Omnisense, %0.4’'lUk presizyon hatasi ile en guvenilir diagnostik cihaz oldugunu
Ispatlamstir.



*HRT Caligmalar:

Omnisense’in radius'ta diskriminasyon yetenegi tedavi gormis ve tedavi gormemis
populasyonlarda calisma yapilarak da kamtlanmistir. Hormon Replasman Terapisi
(HRT) osteoporozdan korunmak icin yaygin onay gormus bir tedavidir. Knapp,
Omnisense’in QUS dlgimlerinin, radius ve tibia da, HRT aan ve aimayan deneklerde
ayirt etme yetenegini saptamak icin calismalar yapmustir. *° Calisma sonuclari, kiigik
calismagruplartylabile, QUS dlcumlerinin iki grup arasinda belirgin ve buyuk farklar
oldugunu ortaya koymustur. Diger taraftan, DXA ‘in kalca, femur boynu ve L1-L4
Olcimleri, iki grup arasindaki farkin yarisindan daha azim gosterebilmistir. Yani
istatistiksel bir degisiklik gozlemlenememistir. Bir baska deyisle, DXA HRT aan ve
amayan iki grup arasinda kayda deger bir degisiklik bulamazken Omnisense QUS
Olctimleri bunu yapmustir.

Benzer bir calismada, Omnisense belirgin bir diskriminasyon yetenegi gostermis ve
tedavi edilmemis grup icinde tedavi edilen gruba oranla daha fazla osteoporotik hasta
teshis etmistir.'’ Bu da Omnisense’in tedaviyi takiben kemikte olusan degisimlere
hassasiyetini kanitlar.

*Follow-up studies

Kemiklerin tedaviye yanmtim 6lgcmek icin tasarlanan dikey bir calisma ASBMR 2000,
Toronto'da sunulmustur. *° Alendronate (Fosamax) tedavisi sonucunda, radius ve
tibia' da belirgin bir SOS artis1 gbzlenmistir. Tedavi sonucu olusan kemik degisiklikleri
radius taen erken 6, tibia' daise en erken tedavinin 9. ayinda saptanabil mistir.
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5. Sekonder Osteoporoz

Omnisense’in diskriminasyon yetenegini kanmtlamak igin metabolik hastaliklar: olan
deneklerde bir calisma yapilmustir. **  Calisma, hyperthyroidism’'in kortikal kemigi
trabekuler kemikten daha cok etkilediginin in-vivo kamtidir. DXA 6lciimleri, omurga
dadegil amafemur boynunda daha disik KMY saptar. DXA’in tersine, Omnisenseile
Olctlen SOS, hyperthyroidism’e bitin 6lgim bolgelerinde aym derecede hassasiyet
gosterir.

Sonugclar

Son bilimsal yayin ve toplantilardan alinmis yukaridaki bilgiler, Omnisense’in
diagnostik yeteneklerini ve kantitatif ultrason 6lglimlerinin klinik degerini kanitlar. Bu
calismalar, Omnisense'in osteoporoz teshisinde hekimlere glvenilir bir yardimci ve
radyasyon tabanli DXA teknolojilerine karst ofis tabanli bir alternatif oldugunu
kanitlar.

Omnisense avantajlari:

@ Osteoporotik kiriklarin tahmininde kesinlik

@ Kemik degisikliklerini teshis ve takip kapasites

@ Yiksek hassasiyet (DXA’den daha yuksek hassasiyet)
@ Kirik diskriminasyon yetenegi

@ WHO kriterlerine uyumluluk

@ Sekonder osteoporoza duyarlilik

TUm bu avantgjlar icin Sunlight Omnisense ® ‘e tesekkirler! QUS (Quantitative
Ultrasound) teknolojisi ile cok hizli bir sekilde, yas ve tedaviye bagli kemik
degisikliklerinin saptanmasi ve takip edilmesinde kabul edilen bir metot haline
gelmistir.
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