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Osteoporose in Osterreich

U Daten zur Pravalenz der Osteoporose im Sinne der WHO-Definition
sind grobe Schatzungen

U Weltweit in keinem einzigen Land flachendeckende Erhebungen

U Extrapolationen von lokal oder innerhalb von einzelnen

Gesundheitseinrichtungen erhobenen Daten.

Osterreich im oberen Drittel der EU 27+2:
U Frauen 22,2%

U Manner 6,5%

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Definition der Osteoporose

U Entsprechend den Ergebnissen einer DXA-basierten
Knochenmineraldichtemessung kann gemald WHO-Empfehlung
die Zuordnung einer Person zu einer der 3 diagnhostischen
Kategorien AN o r nfad siit,e o pdemAi Cessit e o pafolgers e f
(starke Empfehlung).

U Eine Osteoporose ist auch dann anzunehmen, wenn bei nur
osteopenisch verminderter oder normaler

Knochenmineraldichte eine Fraktur unter geringem Trauma
auftritt (starke Empfehlung).

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Definition der Osteoporotischen Fraktur

U Tritt eine Fraktur unter Krafteinwirkung eines Sturzes aus Standhdhe
oder weniger auf, kann eine osteoporotische Fraktur angenommen
werden (bedingte Empfehlung)

U Die Mehrheit aller Frakturen tritt bei nicht-osteoporotisch verminderter
Knochenmineraldichte auf (starke Empfehlung).

U Ein osteoporotisch veranderter Knochen bricht unter einem schweren
Trauma eher, als ein nicht-osteoporotisch veranderter Knochen (starke
Empfehlung).

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Definition der Osteoporotischen Fraktur

MOF T major osteoporotic fractures

U huftnahe Fraktur
U klinisch vertebrale Fraktur
U Unterarmfraktur

U Humerusfraktur

Zusatzlich haufige osteoporotische Fraktur

U Beckenfraktur (Schambeinast)

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024




Osteoporotic fractures in Austria
Incidence of fragility fractures per 100,000 inhabitants in 2018
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Osterreichisch¢ OGKM)Osteoporose eitlinie2024

consensus paper - leitlinie

Wien Klin Wochenschr - . . =
https://doi.org/10.1007/s00508-024-02441-2 Wiener klinische quhenSChrlft
The Central European Journal of Medicine

Chm:k for
updates

Osteoporose - Definition, Risikoerfassung, Diagnose,
Pravention und Therapie (Update 2024)

Leitlinie der Osterreichischen Gesellschaft fiir Knochen- und
Mineralstoffwechsel

Hans Peter Dimai - Christian Muschitz - Karin Amrein - Rosemarie Bauer - Daniel Cejka -

Rudolf Wolfgang Gasser - Reinhard Gruber - Judith Haschka - Timothy Hasendéhrl - Franz Kainberger -
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Christine Oberforcher - Johannes Ott - Georg Pfeiler - Peter Pietschmann - Paul Puchwein -

Alexander Schmidt-lisinger - Ralf Harun Zwick - Astrid Fahrleitner-Pammer

Open access: 10/2024
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Osteoporose 1 T-score

Diagnostische T-Score
Kategorie

Osteopenie <-1,0bis>-25
Schwere (manifesie) < - 2.5 plus eine oder
Osteoporose mehrere Frakiuren

Messung der Knochenmineraldichte (bone mineral density, BMD) mittels Dual Energy X-ray
Absorptiometry (DXA)

Ergebnis als T-Score ausgedriickt

T-Score ist die Standardabweichung eines individuell gemessenen Knochenmineraldichte-
Wertes vom mittleren Normwert knochengesunder, junger Erwachsener.

Urspringlich rein zur Diagnosestellung etablierte Schwellenwert sehr haufig auch als
Therapie-Schwellenwert eingesetzt

Uberwiegende Mehrzahl aller osteoporotischen Frakturen bei einem T-Score von > - 2,5!!

World Health Organization (WHOQO) Technical Report Series No 843,1994
Cranney A, et al CMAJ. 2007
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DXAKMDMesssung
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DXAKMDMesssung

Schiene auf Unterlage
zenltrieren
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DXAA TB3Messsung

Experimental
variogram TBS L1-L4: 1.457
T

TBS L1-L4:1.132

Tl

Hans et al. JCD. 2011; Winzenrieth et al. JCD. 2012

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



DXAA TB3Messsung

Esbestehtkein Konsenglariiber,wasein normalerund wasein abnormalerTBSst. DerTBS
Herstellerempfiehlt,dassTBSWerte 1,350 alsnormal gelten,wahrend TB&wischenl,200
und 1,350 mit "teilweiseverschlechterter'trabekularerMikroarchitekturtbereinstimmtund
TBSH,200auf"abgebauten/verschlechtertenkKnocherhinweist

LeitliniendesinternationalSocietyof ClinicalDensitometry(ISCDynd der EuropearSociety
for Clinicaland EconomidAspectf OsteoporosisOsteoarthritisand Musculoskeletal
Disease$ESCEQinterstitzendenEinsatzlesTB&urBewertungdesFrakturrisikodel
postmenopausalefrrauenund beiMannern>50Jahre.

Dartberninauswurde der TBSUr den Einsatdei postmenopausalefrrauenmit Diabetes
mellitus Typ2 zurVorhersagesinesFrakturrisikos/orgeschlageikvidenzgrada.

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Klinische Risikofaktoren
CRFs
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OsterreichischéOGKM)Osteoporosé eitlinie2024

Klinische Risikofaktoren

Empfehlungen:

A Klinische Risikofaktoren beeinflussen das individuelle Bruchrisiko unabhéngig
vom Alter und von der KMD; starke Empfehlung.

A Arithmetische Anpassungen der FRAX®-Wahrscheinlichkeit fiir eine MOF
(haftnahe Fraktur, klinisch vertebrale Fraktur, Unterarmfraktur, Humerusfraktur)
oder huftnahe Fraktur konnen in der klinischen Praxis berlcksichtigt werden und
werden vom FRAX®-Algorithmus automatisch kalkuliert. Ebenfalls gilt dies fur
zusatzliche klinische Risikofaktoren, wie z.B. eine Glukokortikoid-Therapie, eine
diskordant niedrige KMD an der Lendenwirbelséaule, ein Diabetes mellitus Typ 2
oder Stlrze in der Anamnese; bedingte Empfehlung.

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



KlinischeRisikofaktorerg Osterreichischeeitlinie2024

Tab. 1 Klinische Frakturrisikofaktoren

Risikofaktor Frakturrisiko Evidenz
Niedrige KMD Eine KMD-Abnahme um eine Standardabweichung steigert das Frakturrisiko um das ca. 2fache [2, 45] Evidenzgrad la
Referenz: DXA g gieicher KMD im Schenkelhals haben Frauen und Manner dasselbe Risiko 46, 47] Evidenzgrad lla
Schenkelhals

Alter Frakturrisiko steigt unabhangig von der KMD [22, 23] Evidenzgrad la
Geschlecht Lebenszeitrisiko fiir osteoporotische Fraktur bei Frauen 40-50 %, bei Mannern 13-22 % [24] Evidenzgrad lla
Niederer BMI Vor allem hiftnahe Fraktur [25] Evidenzgrad la

Verglichen mit einem BMI von 25 kg/m? ist ein BMI von 20 kg/m? mit einem ca. 2fachen Anstieg des Risikos fiir eine
hiiftnahe Fraktur assoziiert [25]

Vorbestehende Risiko verdoppelt bis nahezu verfiinffacht fiir Folgefraktur insbesondere nach niedrig traumatischer Fraktur in fir Evidenzgrad la
Fraktur Osteoporose typischer Lokalisation (auch bei asymptomatischer moderater oder schwerer morphometrischer Wirbel-
korperfraktur) [26—28]

Imminentes Risiko: Risiko einer Folgefraktur am hochsten unmittelbar nach einer Fraktur, mehr als ein Drittel der Evidenzgrad Ic
Folgefrakturen (iiber 10 Jahre) im ersten Jahr [29, 48]

Hiiftnahe Fraktur ~ RR 1,54 fiir osteoporotische Fraktur, RR 2,27 fiir hiftnahe Fraktur, Anstieg weitgehend unabhangig von KMD [30] Evidenzgrad la

bei Eltern

Rauchen Gegenwartiges Rauchen: RR fir hiiftnahe Fraktur 1,84. Bei Raucheranamnese Frakturrisiko hoher als durch KMD zu  Evidenzgrad la
erwarten [31]

Alkoholkonsum Frakturrisiko steigt dosisabhéngig ab >3 Einheiten Alkohol/Tag (1 Einheit: 8-10 g Alkohol) Evidenzgrad la
Abnahme der KMD und vermehrt Stiirze
RR 1,38 fiir osteoporotische Fraktur, RR 1,68 fir hiiftnahe Fraktur [38]

Orale Glukokortiko- Frakturrisiko steigt dosisabhangig [32, 33] Evidenzgrad la

idtherapie Siehe auch GIOP (Abschn. 3.2. ,Sekundare Osteoporosen®)

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



KlinischeRisikofaktorerg Osterreichischeeitlinie2024

Sturzanamnese Sturz innerhalb von 4 Monaten bei dlteren Frauen: im Folgejahr 2,5fach hoheres nicht-vertebrales Frakturrisikound  Evidenzgrad Ib
3,1fach hoheres Risiko einer hiiftnahen Fraktur im Vergleich zu Frauen ohne Stiirze (s. Abb. 1). Ahnliches Risikoprofil
bei Mannern [49]
Frakturrisikosteigerung fir MOF und Hiifte um 30 % bei wiederholten Stiirzen (= 2 Stiirze im letzten Jahr) [44, 50]

Immobilitét Erhdhtes Frakturrisiko bei Personen, die in ihrer Mobilitat stark eingeschrankt sind Evidenzgrad lib
Erhohtes Risiko fiir MOF und hiiftnahe Fraktur bei Frauen (75 bis 80 Jahre), wenn Timed-up-and-Go-Test >12s [51]

Apoplektischer 2fach erhohtes Risiko fiir hiiftnahe Fraktur [52] Evidenzgrad la

Insult

Morbus Alzheimer/ 2fach erhohtes Frakturrisiko [53] Evidenzgrad la

Demenz

Chronische Hy- Sturzrisiko erhoht Evidenzgrad la

ponatriamie 2fach erhohtes Frakturrisiko, v. a. hiiftnahe Fraktur [54]

< 135mmol/l

Thoraxkyphose, Erhohtes Frakturrisiko [44, 55] Evidenzgrad lla

Hohenverlust

>4cm

Sekundére Osteo-  Siehe Abschn. 3.2. ,Sekundare Osteoporosen® Evidenzgrad la

porosen

Arzneimittelindu-  Siehe Abschn. 3.2. ,Sekundare Osteoporosen® Evidenzgrad la

Zierte Osteoporose

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Erkrankungergie einesek.Osteoporosererursacherkonneng Osterreichischéeitlinie2024

Tab. 2 Erkrankungen, die eine sekundédre Osteoporose verursachen kénnen

Erkrankung
Endokrine Erkrankungen

Cushing-Syndrom, subklinischer
Hyperkortisolismus

Hyperthyreose, manifest und subkli-
nisch

Diabetes mellitus Typ 1

Diabetes mellitus Typ 2

Hypogonadismus beim Mann

Hypogonadismus bei Frauen
(Gstrogenmangel)

Primarer Hyperparathyreoidis-
mus

Wachstumshormonmangel bei
Hypophyseninsuffizienz

Erganzung Evidenz

KMD und TBS reduziert bei aktiver Erkrankung Evidenzgrad lllb
Frakturrisiko bei Frauen und Mannern erhoht, teilweise unabhangig von KMD, teilweise

reversibel nach Behandlung der Grunderkrankung

Keine Validierung fiir FRAX® fiir endogenen Hyperkortisolismus [58-61]

FRAX®-Score: ,,sekundare Osteoporose” [62] Evidenzgrad la
FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose*” Evidenzgrad la
Erhohtes Risiko fiir hiiftnahe Frakturen und periphere Frakturen [34]

FRAX®-Score: Adjustierung ,,Rheumatoide Arthritis* Evidenzgrad la

Erhdhtes Risiko fir hiiftnahe Frakturen und periphere Frakturen. Steigendes Frakturrisi-
ko durch Erkrankungsdauer und Insulintherapie, teilweise unabhangig von KMD und bei
HbA.>7 [34, 63, 64]

FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose” Evidenzgrad lla
Erniedrigtes Serumtestosteron assoziiert mit erhohtem Frakturrisiko [65]
FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose” [66] Evidenzgrad llb
Primare Amenorrho, spate Menarche, frilhe Menopause (<45 Jahre) [42]
Frakturrisiko erhoht, OR 2,01 [67] Evidenzgrad la

Bei Wachstumshormonmangel 2,66fach hohere Frakturrate als bei normalem Wachs-  Evidenzgrad llib
tumshormonspiege! [68]

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie
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Erkrankungergie einesek.Osteoporosererursacherkonneng Osterreichischéeitlinie2024

Tab. 2 (Fortsetzung)

Erkrankung Erganzung Evidenz
Chronisch entziindliche Erkrankungen
Rheumatoide Arthritis FRAX®-Score: ,,Rheumatoide Arthritis” Evidenzgrad la
Bis zu ein Drittel der Patienten haben Osteoporose, Hiift- und Wirbelkorperfrakturen [69,
70]

Niedrig dosierte Glukokortikoidtherapie bei rheumatoider Arthritis scheint das Fraktur-  Evidenzgrad lllb
risiko nicht zu erhohen, der Risikofaktor ,,rheumatoide Arthritis* bleibt jedoch erhalten

[71]
Spondylitis ankylosans Erhohtes Risiko fiir Wirbelkorperfrakturen [72] Evidenzgrad la
Chronische Atemwegserkran- Osteoporosepravalenz bei COPD 38 % [73-75] Evidenzgrad la
kungen (COPD, Asthma, zystische Fi-
brose, interstitielle Lungenerkrankungen/
Sarkoidose)
Tuberkulose Risiko fiir hiftnahe Frakturen am hdachsten [76] Evidenzgrad Ib
Nierenerkrankung
CKD CKD assoziiert mit erhohtem Risiko fir hiftnahe Frakturen und nicht-vertebrale Fraktu-  Evidenzgrad la

ren. Frakturrisiko steigt mit Abnahme der Nierenfunktion [77-79]
Neuromuskuladre Erkrankungen
Epilepsie bzw. Antiepileptika Frakturrisiko erhoht, haufig im Rahmen von Anféllen [80] Evidenzgrad la

Leberenzym-induzierende Antiepileptika assoziiert mit hoherem Frakturrisiko vs. nicht-  Evidenzgrad llb
Leberenzym-induzierende Antiepileptika [81]

Morbus Parkinson Risiko fiir hiiftnahe Frakturen und nicht-vertebrale Frakturen erhoht [82], Stiirze um das  Evidenzgrad la
3fache vermehrt [69]
Multiple Sklerose Erhdhtes Frakturrisiko bei Frauen unabhangig von Medikation und Sturzrisiko [83] Evidenzgrad la

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie
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Gastrointestinale Erkrankungen

Chronisch entziindliche Darmer-
krankungen

Laktoseintoleranz

Chronische Lebererkrankungen

Zoliakie

Bariatrische Chirurgie
Erndhrungsstérung
Anorexia nervosa

Herzinsuffizienz

Osteoporose nach Transplantati-
on

HIV, AIDS

FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose”
Morbus Crohn, Colitis ulcerosa
Erhdhtes Frakturrisiko, signifikant fiir Wirbelkorperfrakturen [84]

FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose*
Niedrigere KMD bei laktoseintoleranten postmenopausalen Frauen vs. gesunde Kontrol-
len [85]

FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose”
Erhdhtes Frakturrisiko bei Leberzirrhose: Alkohol-induziert, primér bilidre Zirrhose,
Hepatitis C [86-88]

FRAX®-Score: ,sekundére Osteoporose” — Malabsorption [89]
FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose” — Malabsorption [90]

FRAX®-Score: ,sekundare Osteoporose” — vermehrtes Auftreten von Osteoporose (OR
12,59) und Frakturen (OR 1,84) [91]

HR fiir alle Frakturen 1,67, fiir hiiftnahe Frakturen 2,2 [92]

Im FRAX®-Score anklicken:

. Glukokortikoide“: bei Glukokortikoidtherapie

~Sekundare Osteoporose”: bei postoperativer inmunsuppressiver Therapie nach
Stammzelltransplantation, Knochenmarkstransplantation, Transplantation von Herz,
Lunge, Leber, Niere B3]

AIDS per se und antiretrovirale Therapie. OR 2,3 fiir Wirbelkorperfrakturen bei HIV-
infizierten Personen [94]

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024
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Erkrankungergie einesek.Osteoporosererursacherkonneng Osterreichischéeitlinie2024

Hamatoonkologische Erkrankungen

Malignome Maligne Erkrankungen per se und Chemotherapie/endokrine Therapie/Strahlentherapie  Evidenzgrad lla
(95]

Multiples Myelom Bei Diagnosestellung bei 20 % der Patienten pathologische Fraktur oder Osteoporose, Evidenzgrad lla
bei 20-50 % vertebrale Frakturen [69, 96]

MGUS Frakturrisiko erhoht (RR 1,36), v.a. fiir vertebrale Frakturen (RR 2,5) [97] Evidenzgrad la

Systemische Mastozytose 10-Jahres-Frakturrisiko 31 % [98] Evidenzgrad lla

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Arzneimittelinduziert@®steoporoe; Osterreichischeeitlinie2024

Tab. 3 Arzneimittelinduzierte Osteoporose; Medikamente, die mit einem erhdhten Frakturrisiko assoziiert sind

Medikament Erganzung Evidenz
Systemische Glukokortikoide FRAX®-Score: ,,Glukokortikoide“, wenn aktuell oder iber 3 Monate tagliche Dosis = 5mg Predni- Evidenzgrad la
(GIOP) solondquivalent

Rascher Anstieg des Frakturrisikos (v. a. vertebrale Frakturen)
Zusammenhang KMD und kumulative Glukokortikoiddosis [99]

Hohe kumulative Glukokortikoiddosen (= 1g) stellen einen Risikofaktor fiir hiiftnahe Frakturen Evidenzgrad llib
und vertebrale Frakturen dar [100]
Initial vermehrte Osteoklastenaktivitat, langfristig Suppression der Osteoblastenfunktion [33]

Das Frakturrisiko unter inhalativen Glukokortikoiden ist zum jetzigen Zeitpunkt nicht volistandig ~ Evidenzgrad la
geklart. Inhalative Glukokortikoide stellen einen maximal schwachen Risikofaktor fiir osteoporoti-
sche Frakturen dar [101]
Frakturrisiko (v.a. vertebral) dosisabhangig; bereits ab Glukokortikoidtherapiebeginn knochenpro-
tektive Behandlung bei
— vorbestehender Fragilitatsfraktur
— Frauen ab 70 Jahren
— bei postmenopausalen Frauen und Mannem ab 50 Jahren, bei = 7,5mg Prednisolon oder
Aquivalent/Tag iiber 3 Monate
— bei Uberschreiten der FRAX®-Therapieschwelle [44]

Anmerkuna: Korrektur des Frakturrisikos nach Glukokortikoiddosis (s. Tah. 4)
Tab. 4 Korrektur des Frakturrisikos nach FRAX® abhangig von der taglichen Glukokortikoiddosis

Dosis Korrektur fir Wahrscheinlichkeit einer hiiftnahen Fraktur Korrektur fir MOF-Wahrscheinlichkeit
(%) (%)

<2,5mg/Tag -35 -20

>7,5mg/Tag +20 +15

FRAX Fracture Risk Assessment Tool, MOF ,major osteoporotic fracture* (hiiftnahe Fraktur, klinisch vertebrale Fraktur, Unterarmfraktur, Humerusfraktur)

Die Dosis entspricht Prednisolon-Aquivalenten. Fiir die Dosierung 2,5-7,5mg ist keine Korrektur vorzunehmen (adaptiert nach [113]). Im FRAX® ist vorgesehen,
orale Glukokortikoide als Risikofaktor anzuklicken, wenn ein Patient aktuell oder jemals einen oralen Glukokortikoidschwellenwert von zumindest 5 mg tiber

3 Monate erhalt oder erhalten hat. Eine individuell hohere oder niedrigere Dosis kann mit den Korrekturfaktoren adaptiert werden

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024  [ReferenzZziffern]entsprecherden Referenzernn der Leitlinie



Arzneimittelinduziert@®steoporoe; Osterreichischeeitlinie2024

Aromatasehemmer bei Mamma-  Hohes Frakturrisiko bei Patientinnen und Patienten fiir alle Frakturen unabhangig von der initialen Evidenzgrad Ib

karzinom KMD [103]

Hormonablative Therapie Frauen Geringes Frakturrisiko [104] Evidenzgrad lla

(GnRH-Analoga)

Hormonablative Therapie bei GnRH-Agonisten: Bei Mannern steigt das Frakturrisiko mit der Behandlungsdauer [104, 105] Evidenzgrad la

Prostatakarzinom (Androgen-

Rezeptor-Inhibitoren)

Depot-Medroxyprogesteron- Erhéhtes Frakturrisiko unter DMPA-Therapie — Ostrogendefizit und Glukokortikoideffekt [69, 106]  Evidenzgrad llib

Acetat

Antidepressiva - selektive Sero-  Erhohtes Frakturrisiko unter SSRI-Therapie [107] Evidenzgrad la

tonin-Reuptake-Inhibitoren

Neuroleptika Erhohtes Frakturrisiko — hiiftnahe Fraktur OR 1,46 [108] Evidenzgrad la

Protonenpumpeninhibitoren Hiftfrakturrisiko erhdht, steigend, je hoher die PPI-Dosis. Alternative: Hz-Blocker [109]. Lang- Evidenzgrad la
fristige gleichzeitige Einnahme von PPI und oralen Bisphosphonaten sollte vermieden werden
[110]

Glitazone Erhohtes Risiko fiir periphere Frakturen, kein priméarer Einsatz bei hohem Frakturrisiko, v. a. bei  Evidenzgrad la
postmenopausalen Frauen [64, 111]

Antikoagulanzien Gering erhohtes Frakturrisiko bei VKA-Langzeittherapie bei Frauen und bei alteren Personenab  Evidenzgrad la
65 Jahren [112]

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024
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BeiVorliegeneines:
U klinischenRisikofaktors
U +/- Erkrankungen/Medikamentedie eine sekundare

Osteoporoseverursacherkénnen
u Alter 50+:

FRAXohneBMDrechnen

WeitersProcedere Diagnostik,Therapievon diesemWert
abhangig

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024
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Screening mit FRAX ohne BMD 1T Update Austria 2024
ScreeningAlter 50+und CRF

Archives of Osteoporosis 2022)17:141
https-//doi.org/10.1007/511657-022-01175-w

ORIGINAL ARTICLE (
‘ Osteoporosis treatment in Austria—assessment of FRAX-based
Behandlungsschwelle intervention thresholds for high and very high fracture risk
(DeVOrZUGt OStEOaNADOl) o e e pamnc -t ottt -chnstan s
Hohes RISikO Eugene V. McCloskey™” - John A. Kanis®?
M;:;Vﬁ :;J(u]?y;)g%) / Accepted: 4 October 2022
Obere Assessmentschwel
% SSNURS NP, Behandlungsschwelle
= ’ bevorzugt antiresorptiv
_--”" Mittleres Risiko ( g Biv)
(KMD-Messung durchfihren)
Untere Assessmentschwelle
Major osteoporotic fracture Hip fracture
Age (years) LAT UAT IT VHRT IT VHRT
40 2.9 7.8 6.5 10.3 0.6 1.0
50 55 60 65 70 80 90
| h 45 3.0 2.0 6.7 10.6 0.9 1.5
Alter (Jahre) 50 42 10.9 9.1 14.6 14 22
35 5.3 13.3 11.1 17.7 1.9 3.1
60 6.1 15.0 12.5 20.0 2.7 4.4
65 8.5 19.9 16.6 26.5 4.3 6.9
70 11.6 25.6 21.3 341 7.1 11.3

LAT lower assessment threshold, UAT upper assessment threshold, /T intervention threshold, VHRT very

high-risk threshold

Dimai HP, é Mu s c IC] Kiards JA et al. Arch Osteoporos. 2022
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Screening mit FRAX und BMD 1 Update Austria 2024
ScreeningAlter 50+und CRF

Archives of Osteoporosis (2022)17:141
https2/doiorg/10.1007 /511657-022-01175-w

ORIGINAL ARTICLE

i
T

Osteoporosis treatment in Austria—assessment of FRAX-based
ST e Behandlungsschwelle intervention thresholds for high and very high fracture risk
Sehr hphes RlS|ko (bevorzugt osteoanabol) Hans P. Dimai' - Helena Johansson®3* . Nicholas C. Harvey™® - Mattias Lorentzon™* - Enwu Liu" -
Liesbeth Vandenput®* . Astrid Fahrleitner-Pammer’ . Peter Pietschmann’ - Christian Muschitz® -
R Eugene V. McCloskey™ - John A. Kanis™*
Hohes Risiko Receivec 27 Il 102 Accepec: 4 October 2072
Behandlungsschwelle
(bevorzugt antiresorptiv)
Major osteoporotic fracture Hip fracture
Age (years) LAT UAT IT VHRT IT VHRT
40 29 7.8 6.5 10.3 0.6 1.0
50 55 60 65 70 80 90
Al Jah 45 3.0 8.0 6.7 10.6 0.9 1.5
ter (Jahre) 50 42 10.9 9.1 14.6 1.4 22
55 5.3 133 11.1 177 1.9 3l
60 6.1 15.0 12.5 20.0 2.7 44
65 8.5 199 16.6 26.5 43 6.9
70 11.6 256 21.3 341 7.1 11.3

LAT lower assessment threshold, UAT upper assessment threshold, /T intervention threshold, VHRT very

high-risk threshold

Dimai HP, é Mu s c IC] Kiards JA et al. Arch Osteoporos. 2022



FRAXBeispiel

®
F RAX Fracture Risk Assessment Tool

Home Calculation Tool v Paper Charts FAQ References CE Mark English v

Calculation Tool

Please answer the questions below to calculate the ten year probability of fracture with BMD.

Country: Austria Name/ID: About the risk factors
Questlonnalre 10. Secondary osteoporosis ONo @ vYes
1. Age (between 40 and 90 years) or Date of Birth 11. Alcohol 3 or more unjts!da\/ ,:i’/-, No ("2, Yes We'ght ConverSIon
Age: Date of Birth: Pounds " kg
64 % e 3 12. Femoral neck BMD (g/cm?)
| Convert |
2. Sex OMale ® Female Select BMD v s
3. Weight (ko) 66 | Clear H Calculate |
4. Height (m) — Height Conversion
BMI: 24.2 y g Inches w» cm
5. Previous Fracture @nNo Oves The ten year probability of fracture (%)
C rt
6. Parent Fractured Hip ®@nNo Oves 'ﬂ
M T ti
7. Current Smoking @nNo Oves Spcaseapa e
8. Glucocorticoids @®@nNo O vYes Hy) Fracite
g 00316711
9. Rheumatoid arthritis @®nNo Oves Individuals with fracture risk

assessed since 1st June 2011

gD

Print tool and information

https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=16 i assessed September 25, 2024



https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=16

FRAX Screening:

Aus vier Farben werden

drel Farben

C. Muschitz1 2025



AuswirkungenminterschiedlicherKMD*Werte aufdenFRAX

3 Szenarien

Die KMD* (basierendaufeiner DXAMessung):

#1)fuhrt zukeiner(wesentlichen)Anderungder 10-Jahred-rakturwahrscheinlichkeit

#2)fuhrt zueiner(deutlichen)Zunahmeder 10-Jahred-rakturwahrscheinlichkeit

#3)fuhrt zueiner (deutlichen)Abnahmeder 10-Jahred-rakturwahrscheinlichkeit

* KMD=Knochenmineraldichteler Schenkelhalsregion



Szenariurndtl

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zukeiner (wesentlichen)Anderungder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

Home

Risikorechner

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

v Papierversion  Haufige Fragen  Referenzen

CE Mark Deutsch v

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden

Wahrscheinlichkeit fir eine Fraktur

Land: Osterreich

Fragebogen:

Name / ID:

1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder

Geburtsdatum

Alter: Geburtsdatum:

59 -
2. Geschlecht

3. Gewicht (kag)
4, Korpergrosse (cm)

5. Vorausgehende Fraktur

6. Hiftfraktur eines Elternteils
7. Gegenwartiges Rauchen

8. Glukokortikosteroide

9. Rheumatoide Arthritis

M: T

(OMannlich @ Weiblich

59

172
® Nein
@® Nein
() Nein
® Nein
® Nein

O1a
Oia
(OB
Oia

Oia

Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-

Mehrzu den Risikofaktoren

10. Sekundare Osteoporose @®nNein Ola

11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/ @ Nein ()Ja
Tag -

12. Knochenmineraldichte (KMD)

Auswahl BMD v

| Loschen || Rechnen |

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (%

Major osteoporotic 7.3

Hip fracture 2.4

Weight Conversion

Pounds " kg

| Convert |

Height Conversion

Inches w cm

| Convert |

00350520

Individuals with fracture risk
assessed since 1st June 2011



Szenariurndtl

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zukeiner (wesentlichen)Anderungder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

Home Risikorechner v Papierversion  Haufige Fragen  Referenzen CE Mark Deutsch v

Risikorechner

Wahrscheinlichkeit fur eine Fraktur

Bitte beantworten Sie die untenstehenden Fragen fiur die Berechnung der 10-Jahres-

Land: Osterreich Name / ID: Mehrzu den Risikofaktoren
Fra gebog en: 10. Sekundare Osteoporose @ Nein OJa Weight Conversion
1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder 11. Alkohol 3 und mehr Einheiten, @ Nein () Pounds # k
Geburtsdatum 0 / @ Nein (3l g
g Gelintaritn: 12. Knochenmineraldichte (KMD) | Convert |
59 32 M: T:
: GE-Lunar v |0.78 T-score: -1.9
2. Geschlecht O Mannlich @ Weiblich
3. Gewicht (kg) 50 | Loschen || Rechnen | Height Conversion
4. Korpergrosse (cm) 172 Inches #» cm
BMI: 19.9 -
5. Vorausgehende Fraktur @ Nein )13 Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (% | Convert ‘
6. Hiiftfraktur eines Elternteils @ Noin ()
WiNein - L Ja Major osteoporotic
7. Gegenwartiges Rauchen O Nein @
ONein @32 Hip fracture 00350520
By Glikciantipstaroids @nein OJa Individuals with fracture risk
= i = assessed since 1st June 2011
9. Rheumatoide Arthritis @nNein OJa Wenn Sie einen TBS Wert haben, | passen Sie mit

klicken Sie bitte hier:




Szenariurndtl

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zukeiner (wesentlichen)Anderungder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

Deutsch v

Home Risikorechner )/ Papierversion  Haufige Fragen  Referenzen CE Mark

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-
Wahrscheinlichkeit fur eine Fraktur

klicken Sie bitte hier: TBS

Land: Osterreich Name / ID: Mehrzu den Risikofaktoren
Fra gebogen g 10. Sekundare Osteoporose @nNein OJa Weight Conversion
1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder 11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/ ® Nein () Pounds # kg
Geburtsdatum Tag @nein O3a
Aler: Geburtsdatum: 12. Knochenmineraldichte (KMD) | Convert |
59 J: M: T:
N GE-Lunar v |l0.78 T-score: -1.9
2. Geschlecht OMannlich @ weiblich
3. Gewicht (kg) =9 | Loschen || Rechnen | Height Conversion
. Kérpergrésse (cm) 172 inches 4 cm
BMI: 19.9 S
R T D @nen O3 Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (% | Convert
. Hiftfraktur eines Elternteils @) Nei )
@Nein L3a Major osteoporotic 7.4
. Gegenwartiges Rauchen () Nei ®
ONein @32 Hip fracture 2.6 00350520
. Glukokortikosteroide @®Nein Iz Individuals with fracture risk
2 o e = assessed since 1st June 2011
. Rheumatoide Arthritis @®nNein (la Wenn Sie einen TBS Wert haben, | passen Sie mit



Szenariungl

Die KMDder Schenkelhalsregioffiihrt zukeiner (wesentlichen)Anderungder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

Vorher(ohne KMD)

BMI: 19.9
The ten year probability of fracture (36)
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w
(52}

Behandlungsschwelle
(bevorzugt osteoanabol)

Major osteoporotic
Hip Fracture

|

Nachher(mit KMD)

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur {38
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Niedriges Risiko
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10-Jahres-Frakturwahrscheinlichkeit (%)
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Szenariungl

Die KMDder Schenkelhalsregioffiihrt zukeiner (wesentlichen)Anderungder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

Vorher(ohne KMD)

BMI: 19.9
The ten year probability of fracture (36)

H
o

w
wn

= ‘ Behandlungsschwelle
Sehr hohes Risi (bevorzugt osteoanabol)

Hohes Risiko

Major osteoporotic
Hip Fracture

|

Nachher(mit KMD)

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur {38
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Behandlungsschwelle
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N
o
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o

Niedriges Risiko

10-Jahres-Frakturwahrscheinlichkeit (%)

Major osteoporotic
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Alter (Jahre)

o
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Szenariurnt2

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zu einer (deutlichen)Zunahmeder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

Home

Risikorechner

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

v Papierversion  Haufige Fragen

Referenzen CE Mark

Deutsch v

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden

Wahrscheinlichkeit fir eine Fraktur

Land: Osterreich

Fragebogen:

Name / ID:

1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder

Geburtsdatum

Alter: Geburtsdatum:

59 -
2. Geschlecht

3. Gewicht (kag)
4, Korpergrosse (cm)

5. Vorausgehende Fraktur

6. Hiftfraktur eines Elternteils
7. Gegenwartiges Rauchen

8. Glukokortikosteroide

9. Rheumatoide Arthritis

M: T

(OMannlich @ Weiblich

59

172
® Nein
@® Nein
() Nein
® Nein
® Nein

O1a
Oia
(OB
Oia

Oia

Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-

Mehrzu den Risikofaktoren

10. Sekundare Osteoporose @®nNein Ola

11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/
Tag

12. Knochenmineraldichte (KMD)

@nNein (Ja

Auswahl BMD v

| Loschen || Rechnen |

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (%

Major osteoporotic 7.3

Hip fracture 2.4

Weight Conversion

Pounds " kg

| Convert |

Height Conversion

Inches w cm

| Convert |

00350520

Individuals with fracture risk
assessed since 1st June 2011



Szenariurnt2

Home Risikorechner

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

v Papierversion

Haufige Fragen  Referenzen

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zu einer (deutlichen)Zunahmeder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

Deutsch v

CE Mark

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden
Wahrscheinlichkeit fur eine Fraktur

Land: Osterreich Name / ID:

Fragebogen:

1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder
Geburtsdatum

Alter: Geburtsdatum:
59 J: M: ;

2. Geschlecht (O Mannlich @ weiblich

3. Gewicht (kag) 59

4, Korpergrosse (cm) 172

5. Vorausgehende Fraktur @®Nein (la
6. Huftfraktur eines Elternteils @ Nein ()Ja
7. Gegenwartiges Rauchen ) Nein @ Ja
8. Glukokortikosteroide @ Nein (a3
9. Rheumatoide Arthritis @®Nein ()l

Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-

Mehrzu den Risikofaktoren

10. Sekundare Osteoporose @ Nein ()Ja

11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/ @ nNein Ol
Tag B

12. Knochenmineraldichte (KMD)

GE-Lunar v (0.588 T-score: -3.2

| Loschen || Rechnen |

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (%

Major osteoporotic
Hip fracture

Wenn Sie einen TBS Wert haben, Passen Sie mit
klicken Sie bitte hier: TBS

Weight Conversion

Pounds % kg

Convert

Height Conversion

Inches & cm

| Convert |

00350520

Individuals with fracture risk
assessed since 1st June 2011



Szenariurnt2

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zu einer (deutlichen)Zunahmeder 10-JahresFrakturwahrscheinlichkeit

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

Home Risikorechner v Papierversion  Haufige Fragen  Referenzen CE Mark Deutsch v

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden Fragen fir die Berechnung der 10-Jahres-

Wahrscheinlichkeit far eine Fraktur _

Land: Osterreich Name / ID: Mehrzu den Risikofaktoren
Fragebog en: 10. Sekundare Osteoporose @nei Oda Weight Conversion
1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder 11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/ @ Nein ()7a Pounds # kg
Geburtsdatum Tag - -
Aker: Geburtsaatur: 12. Knochenmineraldichte (KMD) Convert
59 ] M: i B
= GE-Lunar v ||0.588 | T-score: -3.2
2. Geschlecht (OMannlich @ weiblich
3. Gewicht (kg) 59 | Loschen || Rechnen | Height Conversion
4. Korpergrosse (cm) 172 Inches & cm
BMI: 199 .
5. Vorausgehende Fraktur @nen Oja Die 10-)ahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (% | Convert |
6. Hiftfraktur eines Elternteils @ Nein ()
@nNein 33 Major osteoporotic 18
7. Gegenwartiges Rauchen (O Nein @
INein @32 Hip fracture 11 00350520
8. Glukokortikosteroide @®nNein OJa Individuals with fracture risk
: 2o = assessed since 1st June 2011
9. Rheumatoide Arthritis @Nein ()Ja  Wenn Sie einen TBS Wert haben, [ passen Sie mit

klicken Sie bitte hier: TBS




Szenariurnt2

DieKMDder Schenkelhalsregioffiihrt zu einer (deutlichen)Zunahmeder 10-Jahres-rakturwahrscheinlichkeit

Vorher(ohneKMD)

BMI: 19.9
The ten year probability of fracture (36)
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Szenariurnt2

DieKMDder Schenkelhalsregioffiihrt zu einer (deutlichen)Zunahmeder 10-Jahres-rakturwahrscheinlichkeit

Vorher(ohne KMD)

BMI: 19.9
The ten year probability of fracture (36)
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Szenariun3

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zu einer (deutlichen)Abnahmeder 10-Jahresrakturwahrscheinlichkeit

Home

Risikorechner

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

v Papierversion  Haufige Fragen

Referenzen CE Mark

Deutsch v

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden

Wahrscheinlichkeit fir eine Fraktur

Land: Osterreich

Fragebogen:

Name / ID:

1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder

Geburtsdatum

Alter: Geburtsdatum:

59 -
2. Geschlecht

3. Gewicht (kag)
4, Korpergrosse (cm)

5. Vorausgehende Fraktur

6. Hiftfraktur eines Elternteils
7. Gegenwartiges Rauchen

8. Glukokortikosteroide

9. Rheumatoide Arthritis

M: T

(OMannlich @ Weiblich

59

172
® Nein
@® Nein
() Nein
® Nein
® Nein

O1a
Oia
(OB
Oia

Oia

Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-

Mehrzu den Risikofaktoren

10. Sekundare Osteoporose @®nNein Ola

11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/
Tag

12. Knochenmineraldichte (KMD)

@nNein (Ja

Auswahl BMD v

| Loschen || Rechnen |

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (%

Major osteoporotic 7.3

Hip fracture 2.4

Weight Conversion

Pounds " kg

| Convert |

Height Conversion

Inches w cm

| Convert |

00350520

Individuals with fracture risk
assessed since 1st June 2011



Szenariung3

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zu einer (deutlichen)Abnahmeder 10-Jahresrakturwahrscheinlichkeit

Home

Risikorechner

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

v Papierversion  Haufige Fragen

Referenzen CE Mark

Deutsch v

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden

Wahrscheinlichkeit fir eine Fraktur

Land: Osterreich

Fragebogen:

Name / ID:

1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder

Geburtsdatum

Alter: Geburtsdatum:

59 -
2. Geschlecht

3. Gewicht (kag)
4, Korpergrosse (cm)

5. Vorausgehende Fraktur

6. Hiftfraktur eines Elternteils
7. Gegenwartiges Rauchen

8. Glukokortikosteroide

9. Rheumatoide Arthritis

M: T

(OMannlich @ Weiblich

59

172
® Nein
@® Nein
() Nein
® Nein
® Nein

O1a
Oia
(OB
Oia

Oia

Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-

Mehrzu den Risikofaktoren

10. Sekundare Osteoporose @®nNein Ola
11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/ @ Nein ()Ja
Tag -

12. Knochenmineraldichte (KMD)
Auswazhl BMD ~  0.911 | T-score:-0.9

| Loschen || Rechnen |

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (%

Major osteoporotic
Hip fracture

Weight Conversion

Pounds " kg

| Convert |

Height Conversion

Inches w cm

| Convert |

00350520

Individuals with fracture risk
assessed since 1st June 2011



Szenariung3

Die KMDder Schenkelhalsregiofiihrt zu einer (deutlichen)Abnahmeder 10-Jahresrakturwahrscheinlichkeit

Home

Risikorechner

®
FRAX Rechner zur Bestimmung des Frakturrisikos

v Papierversion  Haufige Fragen

Referenzen CE Mark

Deutsch v

Risikorechner

Bitte beantworten Sie die untenstehenden

Wahrscheinlichkeit fir eine Fraktur

Land: Osterreich

Fragebogen:

Name / ID:

1. Alter (zwischen 40 und 90 Jahren) oder

Geburtsdatum

Alter: Geburtsdatum:

59 -
2. Geschlecht

3. Gewicht (kag)
4, Korpergrosse (cm)

5. Vorausgehende Fraktur

6. Hiftfraktur eines Elternteils
7. Gegenwartiges Rauchen

8. Glukokortikosteroide

9. Rheumatoide Arthritis

M: T

(OMannlich @ Weiblich

59

172
® Nein
@® Nein
() Nein
® Nein
® Nein

O1a
Oia
(OB
Oia

Oia

Fragen fur die Berechnung der 10-Jahres-

Mehrzu den Risikofaktoren

10. Sekundare Osteoporose @®nNein Ola
11. Alkohol 3 und mehr Einheiten/ @ Nein ()Ja
Tag -

12. Knochenmineraldichte (KMD)
Auswazhl BMD ~  0.911 | T-score:-0.9

| Loschen || Rechnen |

BMI: 19.9
Die 10-Jahres-Wahrscheinlichkeit einer Fraktur (%

Major osteoporotic 4.8

Hip fracture 0.8

Weight Conversion

Pounds " kg

| Convert |

Height Conversion

Inches w cm

| Convert |

00350520

Individuals with fracture risk
assessed since 1st June 2011



Szenariung3

DieKMDder Schenkelhalsregioffiihrt zu einer (deutlichen)Abnahmeder 10-Jahreg-rakturwahrscheinlichkeit

Vorher(ohneKMD)

BMI: 19.9
The ten year probability of fracture (36)
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Szenariung3

DieKMDder Schenkelhalsregioffiihrt zu einer (deutlichen)Abnahmeder 10-Jahreg-rakturwahrscheinlichkeit

Vorher(ohne KMD)

BMI: 19.9
The ten year probability of fracture (36)
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BMI: 19.9
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Zusammenfassung

A eineErsteinschatzunder 10-JahresFrakturwahrscheinlichke{FRAR) sollte grundsatzlichvor einer

Knochenmineraldichtdessung(DXAMethode) erfolgen

A liegtdie 10-Jahresrakturwahrscheinlichke{FRAR im mittleren (gelben)

Risikobereichsollte eine Knochenmineraldichtdessung(DXAXurchgefiihrtwerden

Alter {Jahre)

A nacherfolgter UbertragungdesDXAMessergebnissasird der mittlere (gelbe)
Risikobereichedenfallshinfallig,und esbleibennochdrei RisikeBereiche

bestehen:

Niedriges Risiko

10-Jahres-Frakturwahrscheinlichkeit (%)

Niedrig / Hoch / Sehrhoch
KeineBehandlung Bevorzugt Bevorzugt

(Pravention) antiresorptiv osteoanabol DimaiHP, MuschitzCet al; WienKlin
Wochenschr.2024 Oct;136(Suppl6):599668

55 60
Alter (Jahre)




Bone Biology
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Bone formation: Modeling vs remod

Bone remodeling

Bone loss

Steady state
¢ | rBone gain
¢ 20
- >0 <€ Bone gain

WNT activated

www.humanbiologylab.pbworks.com/w/page//Homeostasis

" Bone

Osteoblast ~* loss

Osteoporosis

Clastokines

Osteoblast bone formation

Normal

Lining cell

1

- Bone
| galn

1

Osteoblast  Lining
cell

WNT activated


http://www.humanbiologylab.pbworks.com/w/page/Homeostasis

Osteologisches

Labor
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Osteologischeisaborg Osterreichischeeitlinie2024
Empfehlungen:

U BeiallenPatientenmit Verdachtauf Osteoporose

solltendiein der Folgedargestellten Bei Verdacht auf Osteoporose sind folgende Laborparameter
Basislaboruntersuchungeturchgefihrtwerden; fiir die Basisdiagnostik zu erheben:

. stgrkeEmpfethng _ e Serum-Kalzium e komplettes Blucbild

u Dleswntersuchungewerdenempfohlen,da3|e (gegebenenfalls ionisiertes e Blutkorperchensenkungs-
.dazu.b.el_tragen,sekgndareOsteoporoseformerzu Kalzium) geschwindigkeit oder
identifizierenbzw.die Osteoporoseszonanderen o Serum-Albumin C-reaktives Protein
Knochenerkrankungeabzugrenzemnd e Serum-Phosphat e Serum-Eiweielektrophorese
gegebenenfall&ontraindikationerfur bestimmte e Serum-alkalische Phosphatase e Serum-25-Hydroxy-Vitamin D
Osteoporosetherapieaufzuzeigenstarke > Serum-Gamma- & TSH Thyreoidea-stimulierendes
Empfehlung Glutamyl-Transferase Hormon)

U DieBestimmungrzon Knochenumbaumarkerwird » eGFR (geschitzte glomerulire
empfohlen,wennin bestimmtenSituationen Filtrationsrate)
relevantelnformationenerforderlichsind, starke
Empfehlung

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024
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Therapeutische Optionen

BASISMASSNAHMEN

MEDIKAMENTOSE THERAPIE

osteoporotische Fraktur: absolute

erhéhtes FRAX®-Risiko/osteoporotische Fraktur

Y

Vitamin D: 800 IU/d*

Kalzium: 1.000 mg/d*®
Proteine: 0,8-1g/kg/KG (< 65 a/> 65 a)*>*

consensus paper - leitlinie

Wien Kiin Wochenschr » — z
https://doi.org/10.1007/500508-024-02441-2 Wiener klinische Wochenschrift
The Central European Journal of Medicine

LLLLL

Osteoporose - Definition, Risikoerfassung, Diagnose,
Pravention und Therapie (Update 2024)

Leitlinie der Osterreichischen Gesellschaft fiir Knochen- und
Mineralstoffwechsel

abrupt gewichtsbelastendes Training
Indikation fiir medikamentdse Therapie > (,Impact Training“), Kraft- und

unabhdngig von der Knochenmineraldichte Gleichgewichtstraining

v

antiresorptive Medikamente®

HRT/MHT:, Raloxifen,
Bisphosphonate (Alendronat,
Ibandronat, Risedronat, Zoledronat),
Denosumab

Teriparatid,
Abaloparatid

bei hohem FRAX®-basiertem Frakturrisiko

> -

v

dual wirksame Medikamente®

Romosozumab

First-Line bei sehr hohem FRAX®-basiertem Frakturrisiko

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024

B

“bei Bedarf Supplementierung, *Zufuhr vorzugsweise durch die Nahrung, *kg/KG Sollgewicht, “auf Basis einer EU-Zulassung ({Stand 10/2024), * Hormonersatztherapie/menopausale Hormontherapie
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Osterreichisch€OGKM)Osteoporosé eitlinie2024

Wirksamkeit zugelassendtedikamentezur Behandlung/on Osteoporosebei postmenopausalefrrauenund
Mannernin Verbindungmit Calciumund VitaminD gegenFrakturen

[ReferenZZiffern]entsprechenden Referenzenn der Leitlinie

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024
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Bone turnover marker 1 antiresoerptive therapy

Paned U - UTX ¢oneemtr s b Panel IF - FINF concentrationes

IIIII

lllll

Month Al tn

P1NP: Type 1 procollagen amino terminal peptides
CTX: C-terminal telopeptide

Muschitz C et al. Calcif Tissue Int. 2015



Differential mechanisms of BMD gain:
Bisphosphontes vs Denosumab

Bisphosphonates (

Remodelling
spacel

Denosumab\‘

Active osteoblast

D Calcified bone ‘

Secondary mineralisation

Refilling of E Secondary E Modelling-based
Refilled modelling space remodelling space ' remineralisation : bone formation
Years 1 ' 5 ' 10

BMD: Bone mineral density
Dmab: Denosumab

Ferrari S et al. Nat Rev Rheumatol. 2023



BPHmaleosteoporosisBonebiomechanics3MD

Baseline Follow-up

1BS: BL1.158

Finite element analysis
BL - month 24: +17%

Baseline Follow-up

BS: Follow up 1.306 1

—
-
Finite element analysis &1 % S ;g
BL - month 24: +16% DXA hip: aBMD +7% DXA spine: aBMD +8%

Muschitz C et al. Calcif Tissue Int. 2015 1 Muschitz C et al. Bone. 2015


http://www.google.at/url?sa=i&rct=j&q&esrc=s&source=imgres&cd&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjFsNbHwNTKAhXLOxQKHVkNB-EQjRwICTAA&url=http://www.mayoclinic.org/medical-professionals/clinical-updates/endocrinology/new-tools-to-predict-fracture-risk&psig=AFQjCNECrbGlwjhAVubIqP7NZLE1vIrKGw&ust=1454345296931744
http://www.google.at/url?sa=i&rct=j&q&esrc=s&source=imgres&cd&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjFsNbHwNTKAhXLOxQKHVkNB-EQjRwICTAA&url=http://www.mayoclinic.org/medical-professionals/clinical-updates/endocrinology/new-tools-to-predict-fracture-risk&psig=AFQjCNECrbGlwjhAVubIqP7NZLE1vIrKGw&ust=1454345296931744
http://www.google.at/url?sa=i&rct=j&q&esrc=s&source=imgres&cd&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjFsNbHwNTKAhXLOxQKHVkNB-EQjRwICTAA&url=http://www.mayoclinic.org/medical-professionals/clinical-updates/endocrinology/new-tools-to-predict-fracture-risk&psig=AFQjCNECrbGlwjhAVubIqP7NZLE1vIrKGw&ust=1454345296931744
http://www.google.at/url?sa=i&rct=j&q&esrc=s&source=imgres&cd&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjFsNbHwNTKAhXLOxQKHVkNB-EQjRwICTAA&url=http://www.mayoclinic.org/medical-professionals/clinical-updates/endocrinology/new-tools-to-predict-fracture-risk&psig=AFQjCNECrbGlwjhAVubIqP7NZLE1vIrKGw&ust=1454345296931744

Denosumab - MOA

(C)RBBFRn adenosumakireated subject.TherevérsalIine underlyingthe labelis

scalloped.
(D) MBBFnN adenosumahbtreated subject.Thereversalline underlyingthe labelis

smooth.

Dempster D et al. J Bone Miner Res. 2020



Antiresorptive agents T BMD changes

PPoann et a0 n 5y

TOtal H i p BM D Meer l " Newbone 2o

0 2 = 6 8 10

Treatment Duration, years
Not headto headanalysesResultscannotbe directly compareddueto differing study populationsand methodologies

*Oral IBA,150mg; similarBMDresponsesvere observedwith 1VIBA3 mg Q3M.° *Conjugatecequine estrogensplus medroxyprogesteronecetate
ALN=alendronateBMD=bonemineral density, DMAb=denosumgHRT=hormoneeplacementtherapy, IBA=ibandronatelV=intravenousQ3M=every3 months RAL=raloxifene
RIS=risedronateZOL=zoledroniacid

1. BoneHG,et al. LancetDiabetesEndocrinal2017, 2. BlackDM, et al. JAMA 2006 3. BlackDM, et al. JBoneMiner Res 2012 4. Mellstrom DD, et al. CalcifTissudnt. 2004 5.
StakkestadA,et al. ClinRheumatal 2008 6. Felsenberd, et al. Osteoporodnt. 200920(Suppl 1):S15. 7. Writing Groupfor the PEPTrial JAMA 1996 8. SirisESet al. JBone
Miner Res2005 9. BianchiG,et al. Osteoporodnt. 2012 10. Adaptedfrom: ReidIR Nat RevEndocrinal2015

Reid IR et al. Nat Rev Endocrinol. 2015
Dempster D et al. J Bone Miner Res. 2020
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Empfehlungen zu osteoanabolen Therapien

Teriparatid, Abaloparatid und Romosozumab sind Erstlinienbehandlungen fr
postmenopausale Frauen mit sehr hohem Frakturrisiko; starke Empfehlung.

Teriparatid ist eine Erstlinientherapie bei Mannern ab 50 Jahren, die ein sehr hohes
Frakturrisiko haben; starke Empfehlung.

Nach der zugelassenen Behandlungsdauer mit Teriparatid, Abaloparatid oder Romosozumab
(24 bzw.18 Monate oder 12 Monate) sollte unverzuglich eine antiresorptive Behandlung mit
Alendronat, Zoledronat oder Denosumab eingeleitet werden; starke Empfehlung.

Raloxifen soll als Option fur die Folgebehandlung nach einem Osteoanabolikum bei Frauen in
Erwagung gezogen werden; bedingte Empfehlung.

Der Effekt einer osteoanabolen Therapie im Anschluss an eine antiresorptive Therapie
hinsichtlich einer KMD-Zunahme ist in der Regel geringer als bei nicht vorbehandelten
Patienten; starke Empfehlung

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



GraduierunglesFrakturrisikogd, Therapeutisch&onsequenz

Untreated AA/AR Fractures saved® AR/AN Fractures saved®
RRR 70/40%* RRR 40/70%
Age N/1000 N/1000 N/1000 N/1000 N/1000
50 8.1 2.4 5.7 4.7 34
55 12.8 3.8 9.0 7.5 5.3
60 20.4 6.1 14.3 11.9 8.5
65 31.3 9.4 21.9 M 18.3 13.0 v
70 48.3 14.5 338 -710% 28.3 200 -41%
75 73.6 99.1 515 43.1 30.5
80 104.7 31.4 73.3 61.2 43.5
85 160.4 48.1 112.3 93.8 66. 6
90 180.9 54.3 126.6 105.8 75.1

It is assumed that the effect of the anabolic agent is maintained with the subsequent antiresorptive agent

b First fractures

Table 4  The effect on hip fracture (number/1000 patient years) of an that of the antiresorptive at 40%. The time course of a subsequent hip

anabolic agent (AA) given for the first 18 months followed by an fracture is non-linear as given in [58]. The two right-hand columns show
antiresorptive (AR) for a total of 10 years. The clinical scenario is a the effects of an antiresorptive followed by an anabolic agent for the last
postmenopausal woman from the UK with a recent major osteoporotic 18 months of a 10-year treatment

fracture. The efficacy (RRR) of the anabolic agent is modelled at 70% and

Kanis JA et al. Osteoporos Int. 2020



Effects of bone forming agents

Bone lining
cell

B Osteoid
] New mineralized bone

[] Calcified bone matrix

Bone

Osteoclast modelling

— 6steocyte\(i\'

e, >
N | /

(A) RBBHRn acontrol subject. Thereversalline underlyingthe labelis scalloped(B)
MBBHnN acontrol subject.Thereversalline underlyingthe labelis smooth.

Ferrari S et al. N Engl J Med. 2017



Anabolic therapy: rnPTH 1-34 (TPTD)

Alendronate Group

2604

m FINP Baseline character stic Treatment-naive Alendronate-pretreated
200 4 r NTx n=16 n=29
1504 Age (years) 676+ 7.0 692+ 73
Years since menopause 17.8 + 6.8 182 + 78
"E"n- 100+ Age at menopause onset (years) 499 4 52 510+ 39
= Fractures prior study entry, n (3 10(625) 22 (76)
; 50 Lumbar spine BMD {g/em?) 0.70 + 0.06 0.77 + 009°
Femoral neck BMD {g/cm®) 060 £ 012 060 + 0.09
oo Alendronate pretreatment 645 + 164 _
E- i duration (months) (338,931)
0] m ] t 4 (i i iwm, masimum )
— _.j. ) _53 E
t ., 3 - = - ») PINF (ug/L) 489 (38.1, 58.7) 226 (17.9,292)
_100- , | R Sk CTX (nglL) 4276(2952,5409) 179.7° (1058,2947)
Teriparatide Group
250 4 t
200 A — Wl
1504 o & Lt i
@ T R o W
E 1{“}-.- ._ : Oste ; DL
£
] -
0l U - 3 f . ; (End%éniéﬁﬂ{;; ).
_5od
_1{H} T T T T T T T T T 1
o 1 2 3 4 5 & 7 & &8 {10 11 12
Manths

McClung M et al. Arch Int Med. 2005 Ma YL et al. Bone 2014 Feb;59:139-47



Anabolic therapy: rnPTH 1-34 (TPTD)

Periosteal SL™ " Periosteal DL

K. .

=) ' - P .\
..-¥ Osteon DL “*

N0

o5 'SA..‘:- ' -
Bone Marrow | o Ergdoco@@l DL

Baseline After 24 months on TPTD
SL = single label und DL= double label

Fahrleitner-Pammer A et al. Bone. 2016



¢t ¢ 5 HS BIRPQQTC microarchitecture

RADIUS Baseline Monat 36 N change(%)
BV/TV1] 0.076 0.086 +12
Th.N[1/mm] 1.59 1.91 +20

Th. THmMmm] 0.040 0.054 +17
Th.Sgmm] 0.575 0.483 -16
Ct.THmm] 0.20 0.33 +29
TIBIA Baseline Monat 36 N change(%)
BV/TV1] 0.092 0.100 +8.2
Th.N[1/mm] 1.39 1.57 +12
Th.THmm] 0.064 0.066 +4.2
Th.Sgmm] 0.655 0.571 -14.5

Ct. Thimm] 0.44 0.61 +27

KH BHS Wien




Romosozumab i BTMs and DXA response

Bekanntes:

(a)
(%) {%)
{c) (%)
30 7 16 -*-APINP - ATRACP-5b
; 250 -
25 4 14
361 4| 200 -
g g 10-1 I e
15 4 =
; > g ; e $ 150 1
10 o 8 s | ®x%
4 4
| £ 100
2 <Q
=
0- ° 0+ & 50 -
Baseline Month 6 Month 12 Baseline Month & Month 12 a
g
0
(6) =
-50
(ng/ml) {mu/dl)
350 900 -100 -
300 - : m | Baseline  Monthl  Month3  Month6  Month 12
700 4
250
3 604
; 200 G E 500 4
& v 2 u00:l - : H
P g« DualerWirkmechanismus
100 = 2 1
200 4
50 100 4
0 o
Baseline Month1  Month3  Month6é Month 12 Baseline  Month1 Month3d  Monthé  Month 12

Hattori K et al. Mod Rheumatol. 2024



FRAME i Histomorphometric changes

Effects of romosozumab on bone formation after 2 months. Unstained section of iliac bone biopsy after a quadruple fluorochrome labelling
(star: Demeclocycline labels at baseline; arrow: Tetracycline labels at Month 2).
Cn = cancellous, Ct = cortical, Ec = endocortical. Original magnification: T 50; box magnification: T 200.

Chavassieux Pet al. J Bone Miner Res. 2019



FRAME & FREEDOM: Romosozumab A Denosumab

Lendenwirbelsaule
B Romosozumab (N=3.170) Denosumab (N=3.261)
1,6 =
FREEDOM EXTENSION
1,4 =
FRAME

Mittlere Anderung des
T-Scoresvon Baseline

O,D T 1 T 1 T 1 T 1 T 1 T T T 1 1 1 1
0 1 2 3 4 S 6 7 8 9 10
Studienjahr
FRAME2n=3.170 1503.14159 2.855
Freedombn=3.261 222 212 206 3.158 2.166 2.059 1.605 1.565 1.263

a. BMDhaufigergemesserfMonat 6+18)in einer Subgruppelie an einer FRAMB XASubstudideilgenommenhaben;
zusatzlichin Monat 6 gemessetbei FrauenausArgentinien
b. BMD héaufigegemesserin einer Subgruppedie in der FREEDORXASubstudigeilgenommenhaben

Cosman F et al. J Bone Miner Res. 2018



Romosozumakersuderiparatide
Corticalmasssurfacedensity

Romosozumak 12.44.7*
CMSD change from baseline (%)
0 10 20
P <0.05
p<0.05
Teriparatide 3.8p2.7*

CMSD change from baseline (%) ‘

0 10 20
P <0Q.08 P>003

real data
— TOdE]
== === blurred model

Cortical mass surface density consolidates cortical thickness, density and endocortex into a

messure of cortical mass = area under the curve

CnBMD f------- 7[ ]
Poole K et al. J Bone Miner Res. 2022 T 1L

mm




MRONJ
AFF
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MRONJ und Osteoporose Therapie

Patienten:innen sollten Uber die Ursachen und das Risiko des Auftretens der Medikamenten-assoziierte
Kiefernekrose (MRONJ) aufgeklart werden und es sollte eine zahnarztliche Untersuchung vor Therapiebeginn
empfohlen werden. (Bedingte Empfehlung).

Das Risiko, unter antiresorptiver Osteoporose Therapie spontan eine MRONJ zu entwickeln, liegt bei 0,05%. Nach
invasiven zahnarztlichen Eingriffen steigt das Risiko auf etwa 1%. (Bedingte Empfehlung).

Elektive invasive zahnarztliche Eingriffe wie das Setzen dentaler Implantate sind unter Berlcksichtigung des
erhohten Risikos einer MRONJ moglich. (Bedingte Empfehlung).

Invasive zahnarztliche Eingriffe unter Antiresosorptiva sollen unter antibiotischer Abschirmung und speicheldichtem
Wundverschluss erfolgen. (Starke Empfehlung).

Die Gabe von i.v. Bisphosphonaten sollte frihestens 2 Monate nach invasiven zahnarztlichen Eingriffen erfolgen.
(Bedingte Empfehlung).

Invasive Eingriffe sollten gegen Ende eines Behandlungszyklus mit Denosumab durchgefiihrt und der
Behandlungszyklus nach Abheilung der Wunde fortgesetzt werden. (Bedingte Empfehlung).

Therapien mit Teriparatid, Abaloparatid oder Romosozumab stellen kein Risiko fur das Auftreten einer MRONJ dar.
(Bedingte Empfehlung).

Dimai HP, Muschitz C et al. Wien Klin Wochenschr. 2024



Antiresorptive Therapie
Therapiemonitoring und

Verlaufskontrollen
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orale Bisphosphonate

FRAXMOFoder Hufte) tber Interventionsschwelle

Osteoporotische-raktur

|

Behandlungsvertraglichkgriifen nach12-16 Wochen

Kontrolleder KnochenstoffwechselmarkaachMaoglichkeit(CTXAbfall)

Uberprufungnachdem erstenJahrund

Kein Abfalber Knochenstoffwechselmarker
— » A Rotationinnerhalbder Substanzklassawagen
A NachrezenterFrakturlangerfristigeErhdhung
mdglich;zweite Kontrollenach12-16 Wochen

> Abfallder Knochenstoffwechselmarker

A Fortfihrungder Therapie <

A

danachalle 2-3 Jahre

A Adhéarenz
A KlinischeRisikofaktorenMedikamente

A Knochenstoffwechselparameter
A Knochenmineraldicht¢DXA)

NeubewertunagdesFrakturrisikoszu jeder Zeit:

Anderungder Therapieerwéagen:
A Rotationinnerhalbder Substanzklasse

A UnvertraglichkeitmangelndeAdharenz
A KlinischeRisikofaktorenMedikamente
A Osteoporotischérakturunter Therapie

Spatestensiach5 JahrenNeubewertung

A Adharenz
A Frakturanamnese
A KlinischeRisikofaktorenMedikamente

A Knochenstoffwechselparameter
A Knochenmineraldicht¢DXA)

A Umstellungosteoanabol€éherapie

e FRAXBMD

Frakturrisikaiberder FRAX

Interventionsschwelle
v

Fortfihrungder Therapiefir weitere5
Jahre(Kontrollintervallesieheoben)

Nach10JahrenBehandlungndividuelle
Entscheidungiber Fortfihrungoder
Beendigungler Therapiegemeinsammit
Patienten Ggf.Konsultatioreines
Spezialisten

v

Frakturrisikaunterder FRAX
Interventionsschwelle

l

Pausaler Behandlundir 1,5¢
3 Jahreerwagendanach —
Neubewertung







