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STRESZCZENIE

W opracowaniu udokumentowano koniecznosé¢ zasadniczej zmiany stanowiska wobec osteoporozy (definicji, rozpoznania, ce-
lu, leczenia). Biorqc pod uwage wiel()frzyczynowy charakter tamliwosci kosci w osteoporozie, nie z?lyagnozujemy ,, 0Steoporozy”,
tylko catkowite, indywidualne, 10-cio letnie zagrozenie ztamaniem (RB-10), uwzgledniajqce niezalezne i samowystarczajqce czyn-
niki ryzyka, ktorymi sq: zaawansowany wiek, uprzednio przebyte ztamanie, ztamania biodra u rodzicow, niski BMI, niska masa
kostna, leczenie glikokortykosteroidami, reumatoidalne zapalenie stawow, nikotynizm i naduzywanie alkoholu.

Leczeniu powinny byc poddane osoby obciqzone ryzykiem ztamania powyzej ryzyka populacyjnego. Prog interwencji leczni-
czej ustalany jest na zasadzie kompromisu pomiedzy uznaniem stopnia ryzyka ztamania a analizq farmako-ekonomiczng. Wg Joh-
nela poziom RB-10 poniz‘jj 8%, nie wymaga interwencji terapeutycznejﬁaowyz'ej 14% uzasadnia leczenie bez wzgledu na wyso-
ko$¢ BMD. RB-10 pomiedzy 8% i 14% jest wskazaniem do badania BMD precyzujqcego zagroZenie. Celem leczenia jest zmniej-
szenie zagrozenia zlamaniem. Obejmuje ono ograniczenie wptywu czynnikow ryzyka z§aman, w tym zapobieganie upadkom oraz
poprawe jakoSci koSci z wykorzystaniem terapii farmakologiczne%'.

W opracowaniu podkreslono, ze pomiar gestosci mineralnej kosci dotychczas uznawany za kryterium decydujqce o rozpozna-
niu osteoporozy lub jej wykluczeniu, nie jest wykonywany w ceh]t diagnostyki, ale do oceny gezwzglgdnego ryzyka ztamania. Omo-
wiono podstawy diagnostyki réznicowej niskiej masy kostnej oraz wspotczesne mozliwosci leczenia farmakologicznego. Przedsta-
wiono zasady prewencji upadkow w profilaktyce ztaman.

SUMMARY

The study documents a general change of position on osteoporosis d(deﬁnition, diagnosis, aim of treatment). Taking into con-
sideration a multifactorial nature of bone firagility in osteoporosis we do not diagnose ,, osteoporosis” but a total, individual 10-
year fracture risk (AR-10) on the basis of independent and self-sufficient risk jgctorsi These are: advanced age, prior fragility
fracture, parental history of proximal femur fracture, low BMI, low bone mass, glicocortycosteroids treatment, rheumatoid arth-
ritis, smoking, overuse of alcohol.

The treatment should be implemented in persons burdened with a fracture risk higher than a population risk. The interven-
tion threshold is a result of an agreement andp a result of work of various working groups of experts. According to Johnell AR-10
below 8% does not require a therapeutical intervention, above 14% justifies the treatment independently of BMD measurement.
AR-10 between 8% and 14% is an indication for BMD measurement precising fracture risk. The aim of the treatment is to decre-
ase fracture risk. It combines a limitation of fracture risk factors effects including fall prevention and improvement of bone quali-
ty with applying pharmacotherapy.

This study fighlights that a bone mineral measurement, so far accepted as a criteria for diagnosis of osteoporosis or its exc-
lusion should not be made in aim of diagnosis but to evaluate an absolute fracture risk. ;S'pinarjg X-rays are performed in aim to
diagnose vertebral fractures, which mean a multiple increase of risk of further fractures. The principles of low bone mass diffe-
rential diagnosis and current possibility of pharmacological treatment are also described. Guidelines for fall avoidance in frac-
ture prevention are described.

Liczba stéw/Word count: 11737 Tabele/Tables: 10 Ryciny/Figures: 3 Pismiennictwo/References: 60

Adres do korespondencji / Address for correspondence

dr hab. med. Edward Czerwinski

Zaktad Chorob Kosci i Stawow WOZ, Coll Med. Uniwersytetu Jagielloniskiego Otrzymano / Received 12.04.2007 .
31-501 Krakéw, ul. Kopernika 32, e-mail: czerwinski@kcm.pl Zaakceptowano / Accepted ~ 21.06.2007 r.

337



Czerwinski E. i wsp., Wspélczesne rozumienie osteoporozy wqg WHO i IOF

TRADYCYJNE POJECIE
OSTEOPOROZY

Nasze dotychczasowe zrozumienie osteoporozy opierato
si¢ na jej wyobrazeniu znanym z okreslenia Albrighta 65 lat
temu, ze osteoporoza jest to ,,mato kosci w kosci” [1]. Defini-
cja WHO z 1994 roku moéwi o obnizajacej si¢ masie kostnej,
ktéra prowadzi do ztaman [2]. Konsekwencja tego myslenia
byto utozsamienie osteoporozy z obnizajaca si¢ masa kostna,
a zatem jej rozpoznanie opierato si¢ na jej pomiarze. W tym
celu stworzono doskonatqg aparature densytometryczna, dzig-
ki ktorej z bardzo wysoka precyzjg mozemy zmierzy¢ gestosé
mineralng kosci (BMD — Bone Mineral Density). Bezwzgled-
ny wynik pomiaru w jednostkach masy uzupetnia jego porow-
nanie do grupy kontrolnej w postaci wskaznikéw ,, T i,,2”.

Wskaznik T jest liczba odchylen standardowych od szczy-
towej masy kostnej w 20-29 roku zycia zdrowych kobiet, kto-
rej ujemna warto$¢ jest tym wieksza, im jesteSmy starsi.
Zgodnie z rozktadem krzywej Gaussa, tylko 65%-70% z nich
miesci si¢ w granicach T-score + 1,0 odchylenia standardowe-
go od normy, 15% wykazuje BMD w granicach od -1,0 do
-2,5, a 0,6% nawet ponizej T-score -2,5, nie wykazujac zadnej
patologii, moze co najwyzej cech¢ genetyczna [2].

Wskaznik Z oznacza wielokrotnos¢ odchylen standardo-
wych pomiaru danego pacjenta w porownaniu do odpowiada-
jacej mu wiekowo grupy kontrolnej, czyli niejako réznicuje
norm¢ wieku od choroby. Z-score -1,0 w kazdym wieku ozna-
cza nizsza od normy wieku mase kostna i §wiadczy albo o wa-
dzie genetycznej (bardzo rzadko), albo (najczesciej) o skut-
kach oddziatywania jakiegos czynnika (czynnik ryzyka zta-
mania), ktéry doprowadzit do utraty masy kostnej i zwigkszyt
ryzyko ztamania.

Zgodnie z kategoriami diagnostycznymi WHO z 1994 ro-
ku, na podstawie wartosci wskaznika T -2,5 rozpoznawano
pacjentow ,.chorych na osteoporoz¢” lub uznawano ich za
zdrowych. Podobnie postgpowano z pacjentami ze ztamania-
mi niskoenergetycznymi, jak ztamanie Collesa czy ztamanie
blizszego konca kosci udowej. Poziom T-score miat wyklu-
czy¢ lub potwierdzi¢ istnienie ztamania osteoporotycznego
[3.4,5]. Niestety, jak wykazano na duzym materiale, ta sama
warto$¢ wskaznika T-2,5 oznacza niepordwnywalnie wigksze
ryzyko ztamania kos¢ca np. u kobiety 50 letniej — 1,7% w po-
réwnaniu do kobiety 75 letniej 11,1%. Réznice te ilustruje Ta-
bela 1 [6].

»OSTEOPOROZA” A RYZYKO
ZY. AMANIA

Ten wydawatoby si¢ bardzo logiczny i precyzyjny obraz
osteoporozy catkowicie zmienity wyniki wielu badan w ostat-
nich 7 latach, ktdre jednoznacznie wykazaty, ze 50-70% zta-
man wystepuje u 0so6b z prawidlowymi wartosciami wskazni-
ka T tj. wyzszymi niz legendarne -2,5. Ilustruje to wykres Si-
ris z 2004 roku (Ryc. 1). Na osi poziomej okreslono poziomy
wskaznikéw T, a czgstotliwosé i liczbe ztaman na osiach pio-
nowych. Czestotliwos¢ zlaman wzrasta z obnizeniem sig¢
wskaznika T (oznacza to réwniez wzrost z wiekiem), ale bez-
wzgledna liczba ztaman jest najwigksza w przedziale T-score
-0,5 do -1,5 [7].
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TRADITIONAL CONCEPT
OF OSTEOPOROSIS

So far, our understanding of osteoporosis has been based
on Albright's definition from 65 years ago that osteoporosis is
"too little bone in bone" [1]. The WHO definition from 1994
talks about decreasing bone mass, which leads to fractures [2].
As a consequence of this thinking, osteoporosis was identified
with a bone mass decrease; accordingly, its diagnosis was based
on bone mass measurement. To this end, excellent densitometry
devices have been designed that enable high-precision determi-
nation of bone mineral density (BMD). The absolute result of a
measurement in mass units is supplemented by comparison to a
control group in the form of "T" and "Z" scores.

A T-score is the number of standard deviations from peak
bone mass of healthy women aged 20-29. the older we
become, the higher the negative value of the T-score. Accord-
ing to the Gauss curve, only 65%-70% of them fall into the T-
score range of £1.0 of the standard deviation from norm, 15%
represent BMD values from -1.0 to -2.5 of the standard devi-
ation and 0.6% of results fall below the value of -2.5 without
any evidence of pathology or perhaps one genetic feature [2].

A Z-score is the multiple of standard deviations of a meas-
urement obtained in a particular patient in comparison to an
age-matched control group. Thus, to some extent, the Z-score
differentiates what is normal for age from what is a medical
condition. A Z-score of -1.0 at any age means that the bone
mass is below the age norm and indicates either a genetic
defect (very rarely), or (most frequently) the effects of some
factor ("fracture risk factor") that has led to bone mass
decrease and increased the risk of fracture.

According to the WHO's 1994 diagnostic categories, the
T-score of -2.5 was used to declare patients as suffering from
osteoporosis or healthy. The procedure was similar in ortho-
paedic out-patients with low energy fractures, such as the
Colles fracture or proximal femur fracture. A T-score above or
below -2.5 would exclude or confirm the presence of osteo-
porosis [3,4,5]. Unfortunately, as has been proved in a large
study, the same value of T-score (-2.5) reflects an incompa-
rably lower risk of fracture in a 50-year-old woman — 1.7%,
in comparison to a 75-year-old woman — 11.1%. These differ-
ences are shown in Table 1 [6].

"OSTEOPOROSIS" AND
FRACTURE RISK

This seemingly logical and precise concept of osteoporo-
sis has been completely challenged by the results of many
studies in the last 7 years, which unambiguously showed that
50-70% of fractures occur in persons with normal T-scores,
higher than the legendary -2.5 cut-off. This is illustrated in
Siris' figure from 2004 (Fig. 1). T-scores are shown on the
horizontal axis and the frequency and number of fractures on
the vertical axis. The frequency of fractures increases with a
decrease in T-score values (i.e. also increases with age) but
the absolute number of fractures is highest in the T-score
range from -0.5 to -1.5 [7].
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Tab. 1. Ryzyko wzgledne ztamania blizszego konca kosci udowej (b. k. k. udowej) w zaleznosci od wieku i T-score mierzonego

w b. k. k. udowej

Tab. 1. Relative risk of proximal femur fracture (PFF) in relation to age and T-score measured in proximal femur [6]

Kobiety Mezczyzni
Women Men

Wiek T-score T-score T-score T-score T-score T-score

Age (-1) (-2.5) <-2.5 (-1) (-2.5) <-2.5

45 0,4 1,4 2,2 0,7 2,2 3,4

50 0,5 1,7 2,9 1,1 3,4 5,1

55 0,7 2,9 4,9 0,9 3.1 4,9

60 1,1 4.4 7,8 1,2 3,7 6

65 1,5 5,9 11,3 1,9 53 8,8

70 2 8,8 18,3 2,7 8,5 14,3

75 2,3 11,1 24,6 4.1 14,2 24,2

80 2,5 11,5 27,9 4,6 13,7 24,3

85 2,1 10,0 25,8 7,6 10,5 19,9
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Ryec. 1. Czgstotliwos¢ i liczebno$é¢ ztaman w zaleznosci od rozktadu BMD
Fig. 1. Frequency and number of fractures in relation to BMD distribution [7]

Zatem rozpoznanie oparte na podstawie wskaznika T-score
nie tylko nie identyfikuje chorych narazonych na ztamanie,
ale falszywie informuje o nieistniejacym ryzyku u oséb z pra-
widlowg wartosciag BMD.

Te fakty zmusily do radykalnych zmian w rozumieniu
osteoporozy, przyczyny ztaman, procesu diagnostycznego
i decyzji terapeutycznych. Najistotniejszym problemem stato
si¢ znalezienie metody, ktdra identyfikowataby osoby z ryzy-
kiem ztamania, u ktorych powinnismy wilaczy¢ postgpowanie
zapobiegawcze.

ROZPOZNAWANIE RYZYKA
Z1.AMANIA A NIE
»OSTEOPOROZY”

Skoro problemem osteoporozy sg ztamania, a badanie den-
sytometryczne nie pozwala na odrdznienie 0sob obarczonych
ryzykiem i bez ryzyka, niezbgdne jest wprowadzenie innej
metody okreslenia ryzyka ztamania. Publikacje z 2000 roku,
podsumowujace doswiadczenia ze stosowania kryteriow dia-
gnostycznych WHO z 1994 roku, zapoczatkowaty odwrdt od
T-score -2,5 jako celu diagnostycznego i wskazania do lecze-

Therefore a diagnosis based on the T-score not only does
not identify persons at risk but also misinforms about the non-
existent risk in persons with a normal BMD.

These facts have forced radical changes in the understand-
ing of osteoporosis, causes of fractures, the diagnostic process
and therapeutic decision-making. Finding a method that would
identify persons at fracture risk who would benefit from pre-
vention or treatment has become the most significant problem.

DIAGNOSING FRACTURE
RISK RATHER THAN
"OSTEOPOROSIS"

Since it is fractures that are the problem in osteoporosis
and densitometry does not allow identifying persons at risk or
those risk-free, a different method to define the risk of frac-
ture must necessarily be introduced. Publications of the year
2000, summarizing the experiences of applying the diagnos-
tic criteria of WHO from 1994, initiated a departure from
recognising a T-score of -2.5 as the aim of diagnosis and indi-
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nia [8,9,10]. Definicja NIH z 2001 méwi juz przede wszystkim
o ryzyku ztamania, wspominajac o obnizeniu wytrzymatosci
kosci jako przyczynie podatnosci kosci na ztamanie w wyni-
ku niewielkiego urazu.

W Polsce badania te byly rowniez intensywnie populary-
zowane i warto$¢ innych czynnikéw ryzyka niz pomiar BMD
wykazal Badurski [11,12,13,14].

W bezobjawowej osteoporozie (OP) ,,nic si¢ nie dzieje, az
do wystapienia ztamania”. Podobnie jak w przypadku zawatu
migsnia sercowego, rozpoznanie mozliwe jest dopiero po je-
go dokonaniu. Badania epidemiologiczne jednakze zidentyfi-
kowaty czynniki ryzyka przyspieszajace wystapienie ztama-
nia lub zawatlu. Umiejetne wykorzystanie tej wiedzy precyzu-
je rozmiary zagrozenia i daje lepsze szanse w leczeniu/zapo-
bieganiu. Kiedys$ diagnostyka kardiologiczna zagrozenia za-
watem opierata si¢ jedynie na podawanych, przez chorych
w wywiadzie, bdlach wiencowych, poziomie cholesterolu
i obrazie zatamkéw T w EKG. Obecnie ocenia catkowite ry-
zyko zawatu, wyrazajac je w procentach prawdopodobien-
stwa w najblizszych 5 latach. Stato si¢ to mozliwe po zaim-
plementowaniu do tej oceny wielu czynnikdw ryzyka, jak pa-
lenie tytoniu, otylos¢, nadci$nienie, cukrzyca, hiperlipidemia,
itd., z ktérych kazdy moze stanowi¢ samodzielng przyczyne
zawahlu. Ten standard nowoczesnego myslenia stosuje si¢
do wigkszosci kazdej w tym i do osteoporozy.

Podobne podejscie metodologiczne zastosowano réwniez
W osteoporozie, ktora z natury rzeczy jest wynikiem dziatania
wielu czynnikdw w tym genetycznych, starzenia si¢, zmian
hormonalnych, diety jak i oddziatywania na masg kostng za-
burzen w innych narzadach. Do tego samo ztamanie jest wy-
nikiem nie tylko obnizonej wytrzymalosci mechanicznej ko-
Sci, ale i dziatajacej sity. Pojawia si¢ ono skutkiem upadkow
w prawie 100% ztaman obwodowych, a w wypadku ztaman
kregostupa wystarczajaca jest sita ciazenia [15]. Stato si¢ za-
tem oczywiste, ze na ryzyko ztamania sktadaja si¢ czynniki
szkieletowe i pozaszkieletowe. Jezeli uznamy, ze osteoporo-
za jest ,,choroba prowadzacg do ztaman” to nie sposob ogra-
niczy¢ jej tylko do czynnikéw szkieletowych.

NIEZALEZNE, SAMODZIELNE
CZYNNIKI RYZYKA ZL. AMANIA

Istnieje wiele czynnikéw ryzyka ztamania udokumentowa-
nych w pracach naukowych, ktore niezaleznie od wieku i BMD
samodzielnie okreslaja wzrost ryzyka ztamania (ryzyko wzgled-
ne — RW). Decyzja, ktére z nich przyjac do obliczen ryzyka zta-
mania jest trudna. Zasadniczym przetlomem bylo ogloszenie wy-
nikéw pracy grupy roboczej WHO pod kierunkiem Kanisa, kto-
ra przeanalizowata wystgpowanie ztaman w populacyjnych ba-
daniach prospektywnych (Epidos, Ofely, CaMoS, EVOS/EPOS,
Hiroshima, Rochester, Sheffield, Rotterdam, Kupio, Gothenburg
I, Gothenburg 11, DOES [16,17,18,19,20,21,22,23].

W sumie zebrano dane dla 59,232 pacjentéw, u ktérych
wystapito 5,444 ztaman, w tym 3,495 ztaman osteoporotycz-
nych i 957 ztaman bkk udowe;j.

Na tej podstawie okreslono wysoka znamiennos$¢ staty-
styczna dla nastgpujacych klinicznych czynnikéw ryzyka zta-
mania: wiek, pte¢, BMD b. k. k. udowej, przebyte ztamanie
po 50 r. z, niski wskaznik masy ciala (BMI — Bone Mass In-
dex), osteoporoza wtorna (np. reumatoidalne zapalenie sta-
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cation for treatment [8,9,10]. The NIH definition from 2001
concentrates, above all, on the risk of fracture, mentioning
that a decrease in bone strength makes bone susceptible to
fracture caused by a minor trauma.

These studies have also received wide publicity in Poland
and the value of risk factors other than BMD measurement
has been demonstrated by Badurski [11,12,13,14]. In general-
ly symptomless osteoporosis (OP) "nothing is happening until
fracture occurs". As with myocardial infarction, a diagnosis is
possible only after it has occurred. Epidemiological studies,
however, have identified risk factors that accelerate the occur-
rence of a fracture or MI. Aptly used, this knowledge can
serve to determine the extent of risk and affords better
chances of successful treatment/prevention. In the past, the
cardiological diagnosis of MI risk was based only on patients'
complaints about stenocardiac pain, cholesterol levels and T-
waves in ECG. Currently, the overall risk of myocardial in-
farction is diagnosed as the percentage probability of an MI in
the next 5 years. This has become possible after the inclusion
of a number of risk factors, such as smoking, obesity, hyper-
tension, diabetes, hyperlipidaemia, etc, each of which can be
an independent factor for myocardial infarction. This standard
of modern thinking is applied to every pathology, including
osteoporosis.

A similar methodological approach has also been applied
to osteoporosis, which by nature is a result of many factors,
including genetic factors, ageing, hormonal changes, or diet,
as well as the influence of disorders in other organs on bone
mass. In addition, a fracture results not only from decreased
mechanical bone strength but also from the acting force. It
occurs as a result of a fall in almost 100% of non-vertebral
fractures, and in case of spine fractures the force of gravity is
enough [15]. It has become obvious that skeletal and non-
skeletal factors have an effect on the risk of fracture. If we
consider osteoporosis as a "disease leading to fractures", there
is no way to limit it only to skeletal factors.

INDEPENDENT CLINICAL
FACTORS OF FRACTURE RISK

There are many fracture risk factors documented in scien-
tific studies which determine fracture risk increase (relative
risk - RR) independently of age and BMD. Establishing which
of them should be used in fracture risk calculation is difficult.
A fundamental breakthrough was the announcement of the
results of work of a WHO working group under the supervi-
sion of Kanis which analysed the occurrence of fractures in
prospective population studies (Epidos, Ofely, CaMoS,
EVOS/EPOS, Hiroshima, Rochester, Sheffield, Rotterdam,
Kupio, Gothenburg I, Gothenburg II, DOES [16,17,18,19,20,
21,22,23]). In total, the data of 59,232 patients was collected,
with 5,444 fractures including 3,496 osteoporotic fractures
and 957 fractures of the proximal femur.

On this basis, a statistically significant effect was identi-
fied for the following clinical fracture risk factors: age, gen-
der, BMD of proximal femur, prior fracture after 50 years of
age, low body mass index (BMI), secondary osteoporosis (e.g.
rheumatoid arthritis), parental history of hip fracture, history
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wow), ztamanie b. k. k. udowej u rodzicéw, przewlekle zazywa-
nie glikokortykosteroidow, aktualne palenie papieroséw, nad-
mierne spozywanie alkoholu (wigcej niz 2 jednostki dziennie).
Obecnos¢ kazdego z tych czynnikow, niezaleznie od BMD,
zwigksza ryzyko ztamania o okreslony wspotczynnik zwany ry-
zykiem wzglednym (RW; ang. risk factor RR). Zestawienie
tych czynnikéw wraz z odpowiadajacymi im wartosciami RW
przedstawiaja Tabele 2, 3, 5, 6, 7.

Wartos¢ ryzyka wzglednego (RW) wskazuje, o ile rosnie
zagrozenie ztamaniem u osoby obcigzonej danym czynnikiem
ryzyka w poréwnaniu do ryzyka w populacji nie obciazone;j
danym czynnikiem. Zrozumiale, ze tym wigksze jest ryzyko
ztamania, im wigcej takich czynnikéw jednoczesnie oddziatu-
je u danej osoby.

of chronic corticosteroid use, current cigarette smoking, alco-
hol intake > 2 units/day. The presence of each of these factors
independently of BMD increases the risk of fracture by a spe-
cific score called relative risk (RR). A list of these factors with
their corresponding RR values is shown in Tables 2, 3, 5, 6, 7.
The value of relative risk (RR) indicates by how much the risk
increases in a person positive for a given risk factor compared
to risk in a population free from this factor. It is understand-
able that the higher the fracture risk, the more such factors are
found in a particular person at the same time.

Tab. 2. Niezalezne, samodzielne wystarczajace do zwigkszenia ryzyka ztaman czynniki i odpowiadajagce im wartosci ryzyka

wzglednego (RW)

Tab. 2. Unrelated, independently adequate to increase the risk of fracture, factors and their product of relative risk (RR)

Niski wskaznik masy ciata (BMI)
Bone mass index (BMI)

Czynnik ryzyka RW
Risk Factors RR
Uprzednio przebyte ztamanie po 50 r.z. po niewielkim urazie 1,8 [24]
Prior fragility fracture after age 50 ’
Ztamania biodra u rodzicow
Parental history of hip fracture 2,27 [25]
Przewlekte leczenie glikokortykosteroidami 2,07 K '.2’60 M

: ) 2,07Wi260M
Ever use of corticosteroids [26]

Przy BMI = 20 RW=1,95, przy
15 RW =4,48,
wg tabeli 4

With BMI = 20 RR=1.95,
With15 RR = 4.48,
acc.to table 3
[27]

Niska masa kostna
Low bone mass

RW ztamania b.k.k.u.
=2,6/-1,0 Z-score,
wg tabel 5,61 7
RR PFF fracture.
=2.6/-1.0 Z-score,
acc. totables 5,617

Alcohol intake > 2 units/day

[28]
Osteoporoza wtorna w przebiegu reumatoidalnego zapalenia
stawow 1,95 [6]
Secondary osteoporosis (e.g. rheumatoid arthritis)
Aktualne palenie tytoniu
Current cigarette smoking 1,8129]
Naduzywanie alkoholu 1,7 [30]

Tab. 3. Wartosci RW ztamania b. k. k. udowej w zaleznosci od wartosci BMI (RWBMI)
Tab. 3. RR values of proximal femur fracture in relation to the value of BMI (RWBMI) [27]

BMI (kg/m2) 15 20 25 30 35
RW
oR 4,48 1,95 1 0,83 0,75

Tab. 4. 10-letnie ryzyko ztamania b. k. k. udowej w populacji kobiet i u mgzczyzn w ré6znym wieku (RP-10)
Tab. 4. 10 year population risk (PR-10) of proximal femur fracture (PFF) in relation to age [31]

KOBIETY wiek
WOMEN age 45 50 | 55 | 60 | 65 | 70 | 75 | 80 85
Ryzyko (RP-10)
Risk (PR-10) 0.4 06 | 12 | 23 | 39 | 73 [117 | 155 | 16,1
MEZCZYZNI wiek 45 50 | 55 | 60 | 65 | 70 | 75 | 80 85
MEN age
Ryzyko (RP-10)
Risk (PR-10) 0.5 08 | 08 | 12| 21| 34|59 | 76| 71
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METODOLOGIA OBLICZANIA
RYZYKA ZY . AMANIA

Po wielu dyskusjach przyjeto, ze najlepiej ryzyko ztama-
nia okresla bezwzgledne ryzyko ztamania (RB, ang. Absolute
Risk-AR), na ktore sktada si¢ iloczyn ryzyka populacyjnego
(RP) i wartosci ryzyka wzglednego poszczegdlnych czynni-
kéw ryzyka ztamania (RW). Uznano, ze najbardziej wiary-
godng jest ocena ryzyka ztamania w perspektywie 10-letniej
(RB-10). Za standardowe miejsce zlamania, dla ktérego obli-
cza si¢ RB-10 przyjeto ztamanie bkk udowej, poniewaz zta-
manie w tym miejscu jest najcigzszym powiktaniem osteopo-
rozy w aspekcie klinicznym i ekonomicznym, a zarazem jest
najdoktadniej ewidencjonowane w lecznictwie [31,32]. Nie-
mniej jednak nie mozna ignorowac ryzyka ztamania kregostu-
pa ani innych powazniejszych ztaman pozakregowych, jak:
dalszego konca przedramienia, blizszego konca ramienia, mied-
nicy, zeber, b. k. piszczeli.

Bezwzgledne ryzyko ztamania (RB-10) oblicza si¢ mno-
zac przez siebie ryzyko populacyjne (w procentach) przez ko-
lejne wspdtczynniki ryzyka RW oznaczone dla niezaleznych
samodzielnych czynnikow ryzyka ztamania i ewentualnie RW
wynikajace z BMD.

Populacyjne ryzyko ztamania
Dang wyjsciowa do obliczenia bezwzglednego ryzyka
ztamania (RB) jest ryzyko populacyjne (RP) wyrazone w pro-
centach dla danego wieku. Podlegamy mu wszyscy, a jego
wielkos$¢ nieuchronnie zwigksza si¢ z wiekiem. Réwnolegle

METHODOLOGY OF FRACTURE
RISK CALCULATION

It has been accepted after much debate that the risk of
fracture is best determined by the absolute fracture risk (AR),
which is the product of population risk (PR) and relative risk
(RR) values of particular fracture risk factors. Evaluation of
fracture risk in a 10-year perspective (AR-10) has been re-
garded as the most reliable measure. The proximal femur frac-
ture has been accepted as a standard site for the calculation of
10-year absolute fracture risk (AR-10), because fracture in
this region is the most serious complication in clinical and
economic terms and at the same time it is the most precisely
documented in health records [31,32]. However, the risk of
spine fracture or other more severe fractures of non-vertebral
sites, such as distal forearm, proximal humerus, pelvis, ribs,
proximal tibia, cannot be ignored.

The absolute fracture risk (AR-10) is calculated by multi-
plying the population risk (in percentages) by RR values
defined for consecutive unrelated, independent factors of
fracture risk and possibly also RR resulting from BMD.

Population-level risk of fracture
The input data for absolute fracture risk (AR) calculation
is population risk (PR) in percentages for particular ages. We
are all burdened with this risk, and it inevitably increases with
age. With decreasing physical activity, there are decreases in

Tab. 5. Wzrost RW ztamania w lokalizacji, w ktdrej przeprowadzono badanie BMD u kobiet, w miar¢ spadku BMD o kazde
Z-score -1,0 (tzn. o 1,0 SD, odchylenia standardowego, spadku BMD ponizej sredniej wieku)

Tab. 5. Increase of RR of fiacture in localization in which the BMD in women study was carried out in relation to a decrease of
BMD by each Z-score -1.0 (which means by 1.0 SD, standard deviation, decrease of BMD below the average age) [28]

" . Ztamanie Ztamanie sz.k.u.| Ztamania kregu ETTENTE
AIEIEED o przedramienia | Femoral néci( . Spine EEIE
Measurement site All

Forearm fracture Fracture fracture

fractures

Przedramlg (czes¢ dystalna) 17 18 17 14
Forearm (distal part)
Szyjka kosci udowej (sz.k.u.) 14 26 18 16
Femoral neck
Kregosiup 1,5 1,6 2,3 15
Spine

Tab. 6. Wzrost RW ztamania b. k. k. udowej w miar¢ spadku BMD o kazde Z-score — 1,0 tam mierzonego
Tab. 6. Increase of RR of proximal femur fracture according to a decrease of BMD by each Z-score -1.0 measured there [28]

Miejsce pomiaru BMD — b.k.k. udowej

Site of BMD measureme

nt — proximal femur

Z-score -0,5 -1.0 -1.5 -2.0 -2,5 -3
RW
RR 1,6 2.6 4,2 6,8 10,9 17,6

Tab. 7. Wzrost RW ztamania kregdw w miare spadku BMD o kazde Z-score -1,0 mierzonego w kregostupie
Tab. 7.. Increase of RR of spine according to a decrease of BMD by each Z-score -1.0 measured in spine [28]
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Site of BMD measu

rement - spine

Z-score -0,5 -1.0 -1.5 -2.0 -2,5 -3
RW
RR 1,3 1,6 2 2,6 3,2 4.1




Czerwinski E. et al., Current understanding of osteoporosis according to the WHO and IOF

z obnizaniem aktywnosci fizycznej masa migsniowa i spraw-
nos¢ ruchowa maleja, zas podatno$¢ na upadki wzrasta, a ryzy-
ko i czgstotliwos¢ ztaman rosnie. Réwnoczesnie, skutkiem tych
i innych czynnikdw obniza si¢ masa kostna. Te dwa czynniki,
kostny i pozakostny, determinuja rozmiary zagrozenia ztama-
niem. Ryzyko to okresla si¢ dla danej populacji na podstawie
wystgpowania ztaman w badaniach prospektywnych.

Do czasu publikacji badan z innych krajéw za wzor do ob-
liczen przyjeto dane z prospektywnego badania epidemiolo-
gicznego dotyczacego ztaman przeprowadzonego w Szwecji
[31], wskazujacego na rosnace osobnicze prawdopodobien-
stwo zlamania w perspektywie najblizszych 10 lat i mowiace
o tzw. ryzyku populacyjnym ztamania (RP-10), co przedsta-
wione zostato w Tabeli 4.

Krzywa wzrostu RP-10 oznacza, ze w wieku 50-59 lat
jedna na 333 kobiet dozna ztamania b. k. k. udowej, w wie-
ku 60-69 jedna na 42, 10 lat pdzniej jedna na 13, a powyzej 80
roku zycia juz co szosta. Taka jest czgstotliwosé ztaman. Li-
czebnosé natomiast, np. w tej samej, IX dekadzie zycia kobiet
jest kilkakrotnie mniejsza niz pan szesédziesigcioletnich i sie-
demdziesigcioletnich, zatem bezwzgledna liczba ztaman w po-
pulacji kobiet po menopauzie najwigksza jest w mtodszej
i liczniejszej populacji [3].

Badanie densytometryczne a ryzyko zlamania

Jezeli za podstawe obliczen przyjmiemy ryzyko popula-
cyjne, ktorego wartos¢ odnosimy do wieku to do obliczenia
bezwzglednego ryzyka ztamania nie powinni$my bra¢ wskaz-
nika T-score, bowiem jego wartos$¢ jest zalezy od wieku, na-
tomiast istotniejsze jest obnizenie masy kostnej bez odnosze-
nia si¢ do okresu 20-29 r.z. tj. wskaznik Z. Metananaliza Mar-
shalla wykazata, ze najistotniejszy wplyw na ryzyko ztamania
ma obnizenie wartosci Z-score. Szczegdlnie wazne jest jego
obnizenie w obrebie b. k. k. udowej. Zmniejszenie wskaznika
Z o 1 odchylenie standardowe oznacza tutaj 2,6 krotny wzrost
ryzyka ztamania. Takie samo obnizenie w kregostupie ozna-
cza wzrost 1,6 krotny (Tabele 5, 6 i 7).

Inne czynniki ryzyka ztamania
Oprécz wymienionych niezaleznych, samodzielnych
czynnikow ryzyka, ktore obecnie bierzemy do obliczen RB-10
istnieja inne, dla ktérych obecnie nie posiadamy wartosci RW

a zapewne mogg oddziatywac na ryzyko ztamania. Sg nimi:

» mala aktywnos¢ fizyczna, szczegélnie z zaburzeniem ko-
ordynacji migsniowo-nerwowej i ze sktonnoscia do upad-
kow;

« zly ogdlny stan zdrowia ze wspotoddziatywaniem choréb
przewodu pokarmowego (zespdt ztego wchtaniania, re-
sekcja zotadka), pierwotnej i wtornej nadczynnosci przy-
tarczyc, przewlektej niewydolnosci nerek; niedozywienie,
szczegolnie z niedoborami biatka, wapnia i witaminy D
(w tym dtugotrwaly brak ekspozycji skory na swiatto sto-
neczne).

Praktyczne obliczanie ryzyka ztamania
W oparciu o dostepne publikacje WHO, IOF i EMEA
(European Medicines Agency), Ryc. 2 przedstawia opracowa-
ny przez Polska Fundacj¢ Osteoporozy oraz Polskie Towarzy-
stwo Osteoartrologii kalkulator, ktéry utatwia obliczanie 10
letniego bezwzglednego ryzyka ztamania przez lekarza, piele-
gniarke lub osobg przeszkolona.

muscle mass and mobility while the susceptibility to falls
increases and risk and the frequency of fractures grows. At the
same time, the bone mass decreases as a result of these or
other factors. These two factors, skeletal and non-skeletal,
determine the degree of fracture risk. This risk is evaluated for
a particular population on the basis of fracture incidence in
prospective studies.

Until studies from different countries are published, the
data from a prospective epidemiological study performed in
Sweden. indicating the probability of fracture risk in a 10-year
perspective and describing so called population risk of frac-
ture (PR), has been accepted as a standard for risk calculation.
The data is presented in Table 4.

The curve of the increase of PR-10 means that at the ages
of 50-59, one in 333 of women will experience a proximal
femur fracture, compared to one in 42 women at the ages of
60-69. Ten years later the proportion is one in 13, rising to
every 6th above the age of 80. This is the frequency of frac-
tures. Population size, however, in the same 9th decade of life,
for example, is a few times smaller than for 60- and 70-year-
old women, so the absolute number of fractures in the popu-
lation of post-menopausal women is highest in younger and
bigger subpopulations [3].

Densitometry and fracture risk

If we accept the concept of population risk, whose values
are related to age, as a standard for calculations, then calcula-
tion of absolute fracture risk should not be based on T-scores
because their values depend on age, since the most significant
change is bone mass decrease without reference to the period
of 20-29 years of age, i.e. the Z-score. Marshall's meta-analy-
sis showed that the most significant effect on fracture risk is
exerted by Z-score decrease. Particularly important is Z-score
decrease in the region of the proximal femur. A Z-score
decrease of 1 SD (standard deviation) corresponds to a 2.6-
fold increase in fracture risk. The same magnitude of decrease
in the spine is equivalent to an increase in fracture risk of 1.6
(Tables 5, 6 and 7).

Other fracture risk factors
Apart from the unrelated, independent risk factors listed
above, which are currently employed in AR calculation there
are other factors without established RR values that, however,
possibly have an effect on fracture risk. These are:
* low physical activity, especially with disturbance of neu-
romuscular coordination and susceptibility to falls
» poor general health with coexisting digestive tract dise-
ases (malabsorption syndrome, gastrectomy), primary and
secondary hyperparathyroidism or chronic renal failure
» malnutrition, especially protein, calcium and vitamin D
deficiency (including a prolonged lack of exposure to sun-
light)

Practical calculation of fracture risk
Based on available publications of WHO, IOF and EMEA
(European Medicines Agency). Fig. 2 shows a calculator de-
signed by Polish Foundation of Osteoporosis and Polish
Osteoarthrology Society which simplifies the calculation of
10-year absolute fracture risk by a physician, nurse or anoth-
er trained operator.
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KALKULATOR RB-10 — 10 letniego bezwzglednego ryzyka ztamania
CALCULATOR AR-10 — 10 year absolute fracture risk

NaZWISKO....coiiiiiiiiiiiiic e IMi€. i Wiek........
SUM@ME. ... FirstName............coooiiii, Age.........
Data.....ccoiieeeieieeeee
Date.....cocooviiiiii

Tab. 1. Srednie 10 letnie ryzyko populacyjne (RP-10) ztamania blizszego konca kosci udowej (b.k.k.u.) w
zaleznosci od wieku
Tab. 1. Average 10 year population risk (PR-10) of proximal femur fracture (PFF) in relation to age.

KOBIETY (wiek)

WOMEN age 45 50 55 60 65 70 75 80 85
Ryzyko (RP-10)
Risk (PR-10) 0,4 0,6 1,2 2,3 3,9 7.3 11,7 15,5 16,1

MEZCZYZNI (wiek)

MEN age 45 | 50 | 55 | 60 | 65 | 70 | 75 | 80 85
Ryzyko (RP-10)
Risk (PR-10) 05 | 08 | 08 | 12 [ 21 | 34 | 59 | 76 | 7.1

Tab. 2. Warto$ci RW dla BMI
Tab. 2. RR values for BMI

Waga ......... kg; wzrost............ M e m?BMI (kg/M2) =..ccovvieiinne

Weight kg; height
BMI 15 20 25
RW
RR 4,48 1,95 1,00

Tab. 3. Wartosci RW dla poszczegdlnych czynnikdw ryzyka ztamania b.k.k.u.
Tab. 3. RR values for given risk fracture factors

ICzynniki ryzyka RW
Risk Factors RR
Przebyte ztamanie kosci po 50 r.z po matym urazie

Prior fragility fracture after age 50 1,85
Przebyte ztamanie b.k.k.u. u rodzicéw 2,27

Parental history of hip fracture

(Osteoporoza wtérna (reumatoidalne zapalenie stawow)

Secondary osteoporosis (e.g. rheumatoid arthritis) 1,95
Przewlekta glikokortykosteroidoterapia 2,07-K 2,60-M
Ever use of corticosteroids 2,07-F 2,60-M
IAktualne palenie papieroséw

ICurrent cigarette smoking 1,84

Naduzywanie alkoholu
|Alcohol intake > 2 units/day 1,68

Tab. 4. Obliczenie RW ztamania bkku przy spadku Z-score w zakresie b.k.k.u. (wg Marshall)
Tab. 4. Calculation of RR of PFF with a decrease of Z-score in proximal femur (according to Marshall)[28]

IZ-score -0,5 -1.0 -1.5 -2.0 -2,5 -3.0
RW
RR 1,6 2.6 4,2 6,8 10,9 17,6

Tab. 5. Obliczenie RW ztamania b.k.k.u. przy spadku Z-score w zakresie kregostupa
Tab. 5. Calculation of RR of PFF with a decrease of Z-score in spine [28]

Z-score -0,5 -1.0 -1.5 -2.0 -2,5 -3.0
RW
RR 1,3 1,6 2 2,6 3,2 41
RP-10 Ryzyko RW sy lloczyn RW RW dia spadku z-score w
populacyjne bkku *
(Tab. 1) (Tab. 2) (Tab. 3) (Tab. 4)
RB-10 = PR-10 x | RRew | x| MUtBVINGRR | x| RR radeceaseor:
IAR-10 = Population risk (et 2) (e, &) score in proximal femur
(Tab. 1)

RB-10 (10-letnie bezwzgledne ryzyko ztamania) =
AR-10 (10 year absolute fracture risk)

Ryec. 2. Kalkulator RB-10
Fig. 2. Calculator AR-10
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Praktyczne wykorzystanie kalkulatora:

1. Okreslenie ryzyka populacyjnego na podstawie wieku,

2. Oznaczenie wartosci BMI na podstawie wagi i wzrostu,
a nastgpnie przypisanego mu RW,

3. Przeprowadzenie wywiadu i stwierdzenie, czy wystepuja
inne samodzielne czynniki ryzyka,

4. Wykonanie (lub tez nie) badania densytometrycznego
i odniesienie jego wynikow do przypisanych im wartosci
RW (uwaga: bierz pod uwage wartosci ujemne)!
Bezwzgledne ryzyko zlamania obliczamy mnozac przez

siebie wspotczynniki ryzyka populacyjnego, RW-BMI i RW

innych samodzielnych czynnikéw klinicznych i ewentualnie

— RW wynikajace z BMD.

DYSPENSARYZACJA KAZDEJ
BADANEJ OSOBY DO
ODPOWIEDNIEGO POZIOMU
RYZYKA I KWALIFIKACJA
DO LECZENIA

Dysponujac w/w pomocami, pierwszym krokiem diagno-
stycznym jest ocena prawdopodobienstwa ztamania wylacz-
nie na podstawie wywiadu o klinicznych czynnikach ryzyka.
Ich iloczyn pozwala na zakwalifikowanie pacjenta do jedne-
go z trzech pozioméw zagrozenia:

*  wysokiego — wg Johnella [33],
* ryzyko powyzej 14%, wymagajacego leczenia niezaleznie
od poziomu masy kostnej (ale BMD moze by¢ mierzona,

w przypadku jej monitorowania w trakcie leczenia lub

The practical uses of the calculator are as follows:

1. Estimate population risk at different ages,

2. Determine BMI based on weight and height and then
determine the associated RR value,

3. Obtain a history to find out whether other independent
risk factors exist,

4. Perform (or not) a densitometry examination and relate its
results to the associated RR values (attention: consider
negative values)!

We calculate absolute fracture risk by multiplying popu-
lation risk factors, RR-BMI and RR of other independent cli-
nical risk factors, and, alternatively, RR resulting from BMD.

ASSIGNMENT OF EVERY
EXAMINED PERSON TO AN
ADEQUATE LEVEL OF RISK
AND QUALIFICATION FOR

TREATMENT

Using the above aids, the first step in diagnostic work-up
is to evaluate the probability of fracture only on the basis of
clinical risk factors. Their multiplication allows the assign-
ment of the patient to one of the following three levels of risk:
* high — according to Johnell [33], a risk above 14% means

a need for treatment regardless of bone mass (but BMD

can be measured if it is monitored during the treatment or

if a medication is to be prescribed which is effective only
in patients with low BMD).

Ocena prawdopodobienstwa ztamania
Wywiad: Czynniki ryzyka ztamania —10RB

Fracture Risk Calculation
Risk Factors — 10 years AR

/

N\

niskie

Srednie
low intermediate high

wysokie

niskie
low

BMD
+ ponowna ocena 10RB
+reassess probability

wysokie
high

leczy¢
treat

Ryec. 3. Algorytm postepowania diagnostycznego i kwalifikacja do leczenia
Fig. 3. Algorithm for diagnostic management and qualification to treatment
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w zamiarze zastosowania leku, ktory wykazuje swoja

skutecznos$¢ tylko przy niskim BMD),

» S$redniego — wg Johnella [33] (ryzyko pomiedzy 8%-14%),
w ktorym BMD moze przesadzi¢ o przesunigciu poziomu
zagrozenia albo w dol, albo w gore i zadecydowac o po-
trzebie leczenia,

» niskiego — wg Johnella [33] ponizej 8%, niewymagajace-
go interwencji ani dodatkowych badan.

Europejska Agencja Medyczna (European Medicine
Agency) opierajac si¢ na stwierdzonej czgstosci wystgpowa-
nia ztaman w grupach placebo w ramach przeprowadzonych
badan klinicznych [34] zaleca, by kryterium wlaczeniowym
do badan nad nowymi lekami byly nastepujace poziomy 10-
letniego ryzyka ztamania:

*  bkk udowej 5-7,5%,

* powazniejsze zlamania pozakrggowe 10-15% (dalszego
konca przedramienia, blizszego konca ramienia, miedni-
cy, zeber, bk piszczeli),

*  kregostupa 15-20%.

ROZNICOWANIE PRZYCZYN
NISKIEJ MASY KOSTNEJ

Zebranie wywiadu i badanie fizykalne zazwyczaj pozwa-
la na identyfikacj¢ pacjentéw zagrozonych ztamaniem (scre-
ening selektywny) wskutek osteoporozy pierwotnej (niedobor
estrogendw, starzenie si¢ ustroju) lub osteoporozy wtornej
(inne znane przyczyny) juz przez lekarza opieki podstawo-
wej. Podejrzenie osteoporozy wtornej jest podstawg do bez-
posredniego kierowania tych osob do dalszej diagnostyki i le-
czenia specjalistycznego — w zaleznosci od choroby podsta-
Wowej.

W badaniu FIT (Fracture Intervention Trial), w ktérym
udziat wzigto 15 316 zdrowych (na podstawie wywiadu) ko-
biet po menopauzie. U wszystkich kobiet w wieku 55-80 lat
przeprowadzono badania: sktadu morfologicznego krwi,
czynnosci watroby i nerek, gospodarki mineralnej (wapn, fos-
fataza alkaliczna), elektrolitow.

Znamienna roznica w czgstosci wystepowania nieprawi-
dlowych wynikéw badan lab. w grupie kobiet z obnizong ma-
sg kostng w poréwnaniu do grupy z prawidtlowg masg kostng
wystapita jedynie dla bad. TSH i to na poziomie 1,2%. Podob-
nie byto przy poréwnaniu grupy kobiet ze ztamaniem trzonéw
kregowych do grupy bez ztaman, tu tez jedynie przy badaniu
TSH nieznacznie czg¢$ciej obserwowano jego nieprawidtowy
wynik w grupie oséb ze ztamaniem (wskaznik 1.4). Zatem
wykonywanie badan analitycznych nie wniosto zadnej prak-
tycznej informacji w diagnostyce réznicowej niskiej masy
kostnej [35].

Do przeciwstawnych wnioskéw prowadza badania Tan-
nenbauma i wsp. [36]. W analizie retrospektywnej przepro-
wadzonej w grupie 664 zdrowych kobiet, ale z osteoporoza,
wykazano, ze przyczyna niskiej masy kostnej az w 32,4% by-
ly inne choroby o przebiegu asymptomatycznym. Najczestszg
przyczyna byta hiper- i hipokalciuria, zaburzenia wchianiania
u 0s6b z przewleklymi chorobami przewodu pokarmowego,
nadczynnos¢ przytarczyc — pierwotna i wtdrna oraz niedobdr
wit. D. Procent wlasciwych rozpoznan byt zalezny od doboru
dodatkowych badan specjalistycznych i wynosit od 59%
do 98%. Wykonanie dobowej kalciurii i TSH u wszystkich
kobiet, a w przypadku wykazania nieprawidlowosci rozsze-
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* intermediate — according to Johnell [33], a risk between
8%-14%, for which BMD may contributed to increasing
or lowering the risk and so determine the need for treat-
ment.

* low — according to Johnell [33], a risk below 8%, not
requiring an intervention nor additional work-up
On the basis of data on fracture frequency in placebo

groups collected from clinical trials [34] the European Me-

dicines Agency suggests the following 10-year fracture risk
levels as inclusion criteria for studies on new medications:

+ proximal femur 5-7.5%

* major non-vertebral fracture 10-15% (proximal femur,
distal forearm, proximal humerus, pelvis, ribs, proximal
tibia in women)

* spine 15-20%

DIFFERENTIAL DIAGNOSIS
OF LOW BONE MASS

The patient's history and physical investigation usually
allow the identification of patients at high risk of fracture (se-
lective screening) as a consequence of primary osteoporosis
(oestrogen insufficiency, ageing) or due to secondary osteo-
porosis (other known causes) even by general practitioners.
The suspicion of secondary osteoporosis is the basis for refer-
ring these patients for further diagnosis and specialist treat-
ment — depending on the underlying disease.

Performing laboratory tests to establish the cause of low
bone mass is subject to some controversy. In the Fracture
Intervention Trial (FIT), which included 15,316 healthy (ac-
cording to medical history) postmenopausal women (aged 55-
88 years old), all participants had the following tests perform-
ed: complete blood count, liver and kidney function, mineral
metabolism (calcium, alkaline phosphatase), and electrolytes.

A significant difference in abnormal laboratory results in
women with decreased bone mass compared to women with
normal bone mass was observed only for TSH, at 1.2 %. Sim-
ilarly, a comparison of women with vertebral fractures to
those vertebral fracture-free showed that TSH abnormalities
were the only finding slightly more frequently observed in the
group of women with vertebral fracture (positive likelihood
ratio was 1.4%). Thus, routine laboratory tests provided no
useful information in the differential diagnosis of low bone
mass [35].

Studies by Tannenbaum and colleagues led to the opposite
conclusions [36]. A retrospective analysis performed in
a group of 664 women with osteoporosis but otherwise
healthy showed other asymptomatic diseases to be the causes
of low bone mass in 32.4 % of the women. The most frequent
causes were hypercalciuria and hypocalciuria, malabsorption
in patients with chronic gastrointestinal conditions, primary
and secondary hyperparathyroidism and vitamin D insuffi-
ciency. The percentage of correct diagnoses depended on the
choice of appropriate additional specialised tests and ranged
from 59% to 98%. Measurement of 24-hour urine calcium
excretion and serum TSH in all women followed up in case of
abnormalities by determination of serum calcium and PTH
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rzenie badan u tych oséb o oznaczenie w krwi st¢zenia wap-
nia i PTH, pozwolito w 59% na ustalenie przyczyny niskiej
BMD. Wykonanie jednoczesnie oznaczenia dobowej kalciu-
rii, TSH, stezenia wapnia i PTH w krwi pozwolito na ustale-
nie wlasciwego rozpoznania u 86%, a po ich rozszerzeniu
o oznaczenie 25 (OH) D procent wlasciwych rozpoznan zwigk-
szyt si¢ az do 98%.

Przy braku konsensusu, co do rodzaju i zakresu diagno-
styki laboratoryjnej niskiej masy kostnej u 0séb bez wywiadu
i cech klinicznych, wskazujacych na jej przyczyng (asympto-
matyczni), pozostaja do wykorzystania do§wiadczenia klini-
cystow w ustalaniu przyczyn niskiej masy kostnej (réznico-
wanie najczestszych uogélnionych osteopatii, tj. osteoporozy
pierwotnej z osteomalacja, pierwotng i wtdrna nadczynnoscia
przytarczyc, szpiczakiem mnogim) [37,38,39].

W S$wietle danych literatury i doswiadczen wiasnych,
uwzgledniajac dostgpnosé i koszt badan dodatkowych u kaz-
dego chorego ze zmniejszong gestosciag mineralng kosci nale-
zy wykona¢ badania laboratoryjne. Rozpoczaé nalezy od ba-
dan podstawowych krwi oraz tradycyjnych badan bioche-
micznych oceniajacych gospodarke wapniowa (pierwszego
rzutu), a w uzasadnionych przypadkach prowadzi¢ dalsza dia-
gnostyke wykorzystujac badania laboratoryjne specjalistycz-
ne (drugiego rzutu).

Badania podstawowe (1-go rzutu):

* OB, morfologia,
e kalcemia, fosfatemia,
» fosfataza zasadowa, kreatynina,

e UCa/24h.

Badania specjalistyczne (2-go rzutu):
e PTH,
.« 25(0H)D,

¢ biatko monoklonalne.

Tab. 8.. Rdznicowanie przyczyn niskiej masy kostnej
Tab. 8. Differentiation of causes of low bone mass

detected the cause of low bone mineral density in 59% of
cases. A combination of 24-h urine calcium, TSH, serum cal-
cium and serum PTH established the correct diagnosis in 86%
of cases, and following the addition of a 25(OH)D assay, the
percentage of correct diagnoses increased to as much as 98%.

With the lack of a consensus concerning the type and
range of laboratory testing for asymptomatic and history-neg-
ative patients with low bone mass, clinicians need to rely on
their experience in establishing the cause of low bone miner-
al density and/or pathological fractures (differentiating be-
tween the most frequent osteopathies i.e primary osteoporosis
with osteomalacia, primary and secondary hyperthyroidism,
and multiple myeloma) [37,38,39].

In the light of literature data and our experience, taking
into consideration the accessibility and costs of additional
tests, laboratory tests should be performed in every patient
with low bone mineral density and/or pathological fractures,.
The tests should be carried out into two stages. They should
start with basic blood tests and traditional biochemical assays
evaluating calcium level (first-line tests), followed up in jus-
tified cases by further work-up consisting in specialised labo-
ratory tests (second-line tests).

Basic tests (first-line tests):

* ESR, Blood Cell Count
*  Serum calcium, serum phosphates
+ Alkaline phosphatase, Aminotransferases, Creatinine
*  24-hour urine calcium excretion
Specialised tests (second-line tests)
« PTH
«  25(0H)D
*  Monoclonal protein

A high ESR requires further testing for multiple myeloma

(Tab. 8). Hypercalcaemia, generally suggests primary hyper-

Pierwotna Wtérna
nadczynnos$c¢ nadczynnos¢ | Szpiczak

Rozpoznanie | Osteoporoza | Osteomalacja przytarczyc przytarczyc mnogi
Diagnosis Osteoporosis | Osteomalacia Primary Secondary Multiple

hyperparathyroidis | hyperparathyr | myeloma

m oidism
OB
ESR N N N N T T
Kalcemia
s-Calcium N L N T l N NT
Fosfatemia
s-Phosphate N l l l T N NT
Fosfataza
zasadowa T T T T N NT
; N

Alkaline
phosphatase
FUCa/24h N N 4 N nt
PTH N i 4 4 !
25(0OH)D N l N l N l N N
Biatko mono-
klonalne
Monoclonal ¢) Q) ) ) ()
protein
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Wysokie wartosci odczynu opadania krwinek czerwonych
(OB) nakazuja prowadzenie badan w kierunku szpiczaka
mnogiego (Tabela 8). Hiperkalcemia sugeruje przede wszyst-
kim pierwotng nadczynnos¢ przytarczyc lub chorobg nowo-
tworowa, czgsto o przebiegu skapo- lub bezobjawowym. Hi-
pokalcemia u osoby z obnizona masa kostng przemawia za
osteomalacja. Hipofosfatemig stwierdza si¢ najczgsciej w oste-
omalacji i pierwotnej nadczynnos$ci przytarczyc. Zwiekszona
aktywno$¢ fosfatazy zasadowej w surowicy krwi u chorego
z prawidlowa czynnoscia watroby moze wystgpowaé w oste-
omalacji, przy zaawansowanych zmianach kostnych — w pier-
wotnej nadczynnos$ci przytarczyc i szpiczaku mnogim.
Zwigkszone wydalanie wapnia z moczem (UCa/24h) towa-
rzyszy chorobom przebiegajacym z hiperkalcemia, tj. pier-
wotnej nadczynnosci przytarczyc i szpiczakowi mnogiemu.
Hiperkalciuria przy prawidlowym stezeniu Ca w surowicy
krwi wskazuje na hiperkalciuri¢ samoistna. Hipokalciuria moze
wystepowac u 0s6b z osteomalacja wskutek niedoboru wit. D.
Oznaczenie aminotransferaz i kreatyniny jest pomocne
w ujawnieniu przewleklej patologii watroby i nerek, skutku-
jacych rozwojem wtérnej nadczynnosci przytarczyc i zmiana-
mi kostnymi; ulatwiaja one tez dobor wlasciwego leczenia
i dawkowanie lekow) [40,41,42,43].

Jesli u 0séb z obnizonym BMD badania podstawowe sa
nieprawidtowe (Tabela 8), to nalezy wykona¢ dodatkowe ba-
danie specjalistyczne (drugiego rzutu) ukierunkowane na roz-
poznanie konkretnej choroby (PTH-nadczynnosé przytarczyc,
biatko monoklonalne — szpiczak mnogi, 25 (OH) D — osteo-
malacja z niedoboru wit. D) [36,37,43,44].

LECZENIE OSTEOPOROZY /
ZAPOBIEGANIE ZLAMANIOM

Kogo leczyé?

Wymog leczenia (,,prog interwencji””) osob przekraczaja-
cych istotnie ryzyko populacyjne ztamania Pierwsza wska-
z6wka jest odniesienie do ryzyka populacyjnego, tzn. RP-10.
Leczeniu powinny by¢ poddane osoby o ponad populacyjnym
ryzyku, w granicach ekonomicznie uzasadnionych. O tym za$
decyduje zamozno$¢ ptacacych za leczenie. W badaniu FIT
(Fracture Intervention Trial), w ktérym udziat wzigto 15 316
zdrowych (na podstawie wywiadu) kobiet po menopauzie
(wiek 55-80 lat) u wszystkich przeprowadzono badania: skta-
du morfologicznego krwi, czynnosci watroby i nerek, gospo-
darki mineralnej (wapn, fosfataza alkaliczna), elektrolitow.
W dotychczasowych publikacjach wykazano, ze leczenie przy
poziomie T-score -2,5 jest kosztowo efektywne zaleznie od
wieku [31].

Druga wskazowke przynosi rozwazenie, co sktada si¢ na le-
czenie, skoro leczenie przyczynowe ma niewielkq szansg. Oste-
oporoza nie ma jednolitej etiologii i jednolitej patogenezy, ma
tylko jednakowy skutek: zmniejszenie wytrzymatosci kosci,
ktdére moze nie podotaé rutynowemu, codziennemu obcigzeniu,
a usituje to oceni¢ RB-10. Na wiek, obciazenie dziedziczne,
przebyte juz ztamanie, niskie BMI nie mamy wplywu. Prawie
kazdy czynnik ryzyka ztamania indukuje inne zmiany w kosciach
(kumulacja mikroztaman, zbyt intensywna lub zbyt wolna prze-
budowa kosci, prowadzaca do niewystarczajacej lub nadmier-
nej mineralizacji, geometria kosci, itd., niektore ztamania prze-
biegaja z nadmierna resorpcja kosci, inne nie).
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parathyroidism or neoplastic disease, frequently with poorly-
symptomatic or asymptomatic course. Hypocalcaemia in per-
sons with decreased bone mass indicates osteomalacia.
Hypophosphataemia is most frequently associated with osteo-
malacia and primary hyperparathyroidism. Increased activity
of serum alkaline phosphatase in patients with normal liver
function may be seen in osteomalacia, in primary hyper-
parathyroidism with advanced skeletal lesions, and in multi-
ple myeloma.

Increased 24-hour urine calcium excretion (UCa/24h) is
observed in diseases associated with hypercalcaemia i.e
hyperparathyroidism and multiple myeloma. Hypercalciuria
with normal serum calcium indicates idiopathic hypercalci-
uria. Hypocalciuria may be present in osteomalacia induced
by vitamin D deficiency. Determination of aminotransferase
activity and creatinine concentration is useful for detection of
chronic liver and kidney pathologies which lead to secondary
hyperparathyroidism and bone lesions (the choice of adequate
treatment and dosage of the medications is also facilitated)
[40,41,42,43].

If patients with lower BMD have abnormal results of the
basic tests (Table 8), additional specialised tests (second-line
tests) should be performed, serving to diagnose specific con-
ditions (PTH — hyperparathyroidism, monoclonal protein —
multiple myeloma, 25(OH)D — osteomalacia induced by vita-
min D deficiency) [36,37,43,44].

INTERVENTION THRESHOLDS
IN PERSONS SIGNIFICANTLY
EXCEEDING THE POPULATION
RISK OF FRACTURES

The first indication is population risk, or PR-10. Persons
with a higher risk than the population should be treated as
long as it is economically justified, which depends on the
financial possibilities of those who pay for the treatment.

Another suggestion is afforded by consideration of what
the treatment can consist of if causal treatment is of little use.
Osteoporosis does not have a uniform aetiology or uniform
pathogenesis, it only leads to the same consequences: a decrease
of bone strength, which may not resist routine, everyday
loads. This is what AR-10 tries to evaluate. We cannot influ-
ence age, the genetic burden, fracture history, or low BMI.
Almost every factor associated with fracture risk induces dif-
ferent changes in bone (accumulation of microfractures, too
high or too low bone turnover leading to insufficient or exces-
sive mineralisation, bone geometry, etc.; some fractures are
accompanied by a high bone turnover, others are not).

The third indication is the selection of a threshold at
which the medical intervention is necessary, possible or at
least justified. Should we only take into consideration the risk
of a proximal femur fracture or any fracture? According to
presentations by the members of the Working Group of the
WHO, especially Johnell [33], an AR-10 of proximal femur
fracture below 8% does not require treatment; AR-10 > 14%
requires treatment, and values between 8% and 14% indicate
a need to determine BMD as part of the AR-10 work-up [45].

Unfortunately, a therapeutic threshold established on the
basis of fracture risk is an eye-opener, reminding us that cur-
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Trzecig wskazowka jest wybor putapu, w ktéorym inter-
wencja lecznicza jest konieczna, mozliwa, a przynajmniej
uzasadniona. Czy bra¢ pod uwage tylko ryzyko ztamania b. k.
k. u. czy jakiegokolwiek ztamania? W dotychczasowych wy-
stapieniach cztonkéw Grupy Roboczej WHO, a szczegdlnie
Johnella [33], RB-10 ztamania bkku ponizej 8% nie wymaga
leczenia, powyzej 14% nakazuje je, a pomigdzy 8% a 14%
wskazuje na potrzebg uzupetnienia oceny RB-10 o badanie
BMD [45].

Niestety okreslenie progu terapeutycznego na podstawie
ryzyka ztamania bezlitosnie uswiadamia nam, ze obecnie nie
dysponujemy lekami zmniejszajacymi ryzyko ztamania nie-
zaleznie od masy kostnej. Widzac koniecznos¢ znalezienia ta-
kiego leku EMEA [34], Europejska Instytucja ds. Rejestracji
Lekow ze skutkiem 31.05.2007, zalecita rejestracje tylko tych
lekéw ,,do leczenia osteoporozy pomenopauzalnej z wysokim
ryzykiem ztamania”, ktore, wykonane w wysokim standar-
dzie, wykaza skutecznos¢ u oséb z wysokim ryzykiem [34].

Jak leczyé?

Leczenie osteoporozy ma na celu uniknigcie pierwszego
ztamania, a w przypadku jego zaistnienia, zapobiegnigcie na-
stepnym ztamaniom. Leczenie farmakologiczne poprawia
przede wszystkim jakos$¢ kosci zwigkszajac jej wytrzymatosé
mechaniczng. Leczenie nie-farmakologiczne (rehabilitacja,
zmiana stylu zycia) moze wplywac na inne czynniki ryzyka
ztaman (upadki, palenie tytoniu, itp.) Poniewaz 90-100% zta-
man obwodowych nastepuje skutkiem upadku, w kazdym
przypadku niezbedne jest wdrozenie programu zapobiegania
upadkom [46,47,48].

Leczenie farmakologiczne

Do czasu wprowadzenia lekow zmniejszajacych zagroze-
nie ztamaniem przy kazdej masie kostnej, jak to zostato zale-
cone przez EMEA [33] podstawa do podjecia decyzji terapeu-
tycznych pozostaja wyniki dotychczas przeprowadzonych
randomizowanych badan klinicznych z kontrolg placebo kwa-
lifikujace dany lek do leczenia osteoporozy.

Publikacje w tym zakresie obejmuja dziesiatki tysigcy po-
zycji. W ponizszym zestawieniu postuzono si¢ przede wszyst-
kim danymi ze zbiorczego opracowania Belgian Bone Club
z 2005 r. [48] oraz The Lancet z 2002 [47].

W Tabelach 9 i 10 wymieniono leki zarejestrowane w Unii
Europejskiej wraz z analiza ich skutecznosci w hamowaniu
ztaman kregow (Tab. 9) i w hamowaniu ztaman b. k. k. udo-
wej (Tab. 10.) u kobiet w trzech zakresach densytometrycz-
nych: w osteopenii (T-score migdzy -1.0 a -2.5), w osteoporo-
zie bez ztaman (T-score rowne i ponizej -2.5) i w zaawanso-
wanej osteoporozie (T-score ponizej -2.5 z obecnoscig zla-
man). Opracowanie to jest szczegdlnie przydatne obecnie,
a juz wiemy, ze wigkszo$¢ ztaman niskoenergetycznych ma
miejsce w zakresie masy kostnej powyzej progu T-score -2.5.

Zasady wyboru terapii i zalecenia
Wspomniana meta-analiza [48] formutuje nastepujace
uwagi i rekomendacje:

* Pokrycie dziennego zapotrzebowania na wapn i witami-
ne¢ D odgrywa pierwszoplanowa rolg w zapobieganiu i stra-
tegii leczenia osteoporozy. W Polsce przy srednim spozy-
ciu wapnia w ilosci 400 mg i powszechnym niedoborze

rently we do not have drugs to decrease the risk of fracture
regardless of the patient's bone mass. European Union legis-
lators have made an important step in this direction. The
European Medicines Agency (EMEA) [34] recommended
registration of drugs "to treat postmenopausal osteoporosis
with a high risk of fracture" only in the case of high quality
drugs that have demonstrated high efficacy in the treatment of
subjects at high risk in (effective from 31 May 2007)[34].

How to treat?

The aim of osteoporosis treatment is prevention of the
first fracture in persons who have not had a fracture or of
a second fracture in patients who have already sustained one.
Pharmacological therapy first of all improves the quality of
bone by increasing its mechanical resistance. Non-pharmaco-
logical modalities (rehabilitation, life-style modification) may
influence other fracture risk factors (falls, smoking etc.)
Because 90-100% of peripheral fractures are caused by falls,
a programme for fall prevention should be implemented in
every case [46,47,48]. Various publications have shown cost-
effectiveness of interventions in individuals with a T-score of
-2.5 relative to age [31].

Pharmacological therapy

Until drugs decreasing the risk of fracture irrespective of
bone mass are introduced, as has been recommended by
EMEA [33], therapeutic choices should be guided by results
of randomized placebo-controlled clinical trials which quali-
fy drugs for osteoporosis treatment. There are tens of thou-
sands of publications on these topics. The review presented
below draws chiefly upon data from meta-analyses carried out
by the Belgian Bone Club in 2005 [48] and The Lancet from
2002 [47].

Tables 9 and 10 list drugs registered in the European Union
together with an analysis of their spinal fracture prevention
efficacy (Tab. 9) and proximal femur fracture prevention effi-
cacy (Tab. 10) in women classified into three densitometric cat-
egories: osteopenia (T-score between 1.0 and -2.5), osteoporo-
sis without fracture (T-score equal or below -2.5) and advanced
osteoporosis (T-score below -2.5 with fractures). This study is
particularly useful at present, because we know that most low-
energy fractures occur in patients with bone mass above the
threshold T-score of -2.5.

The principles of drug selection and recommendations
The meta-analysis mentioned above [48] formulated the
following remarks and recommendations:

* Daily supplementation of calcium and vitamin D should
be the first-line strategy for the prophylaxis and manage-
ment of osteoporosis. In Poland, with the average intake
of 400 mg calcium daily and general deficiency of vita-
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witaminy D, suplementacja 600-800 mg wapnia elemen-
tarnego, jak réwniez 800 IU witaminy D jest uzasadnio-
na w 6-8 dekadzie zycia, za$ w starszym wieku powyzsze
wymogi zwigkszaja si¢, uwzgledniajac takze, stosowanie
aktywnej formy wit. D, alfa-kalcidolu, w dziennych daw-
kach 0.5-1.0 pg.

* Hormonalna terapia zastgpcza nie stanowi obecnie lecze-
nia pierwszego rzutu ze wzgledu na skutecznos¢ przeciw-
ztamaniowg (kregéw i przedramienia) tylko do 60 r. Z.
i na mozliwe zagrozenia nowotworowe sutka i jajnikow
oraz prawdopodobienstwo nasilenia powiktan sercowo-
-naczyniowych. Uzasadnionym jest oferowanie jej tylko
osobom z wypadowymi objawami klimakterycznymi, naj-
krécej i mozliwie w najmniejszej dawce.

* Dziatanie kalcytoniny ujawnia si¢ glownie w kosci belecz-
kowej. Jej przeciwbdlowe wiasciwosci sa zaleta w ostrym
okresie ztaman kregdw. Uciazliwosé formy iniekcyjnej, jak
i wysoka cena postaci donosowej, ogranicza jej stosowanie.

» Raloksyfen, jedyny zarejestrowany obecnie selektywny
modulator receptora estrogenowego, stanowi opcje u ko-
biet z niskaq masa kostna, z/bez ztaman kregéw. Hamuje
ztamania kregdw juz w zakresie BMD osteopenii.

» Bisfosfoniany — alendronian (10 mg/dobg) i risedronian
(5§ mg/dobe) — hamuja ryzyko ztaman b. k. k. u. u pacjen-
tek z zaawansowang osteoporoza, stanowiac pierwszorze-
dowg opcje u kobiet w zaawansowanym wieku. Jednoty-
godniowe dawki alendronianu (70 mg) i risedronianu (35
mg) wykazuja podobna reakcje ze strony BMD i wydala-
nia markeréw tworzenia i resorpcji, podobny profil bez-
pieczenstwa, wigkszy komfort przyjmowania, sugerujac
podobna skutecznos¢ p/ztamaniowa. Wykazuja réwniez
efektywnos$¢ w leczeniu osteoporozy posteroidowej u mez-
czyzn. Ibandronian wykazuje znamienna skutecznosé
W osteoporozie ze zlamaniami, ograniczajac zagrozenie
nowymi ztamaniami kregéw i pozakreggowymi. Ibandro-
nian od 2005 r. dostgpny jest w dawce 150 mg raz w mie-
sigcu [49], a w styczniu 2006 r. zarejestrowano forme do-
zylng ibandronianu w dawce 3 mg raz na 3 miesiace) [50].

* Czas trwania leczenia nie powinien przekracza¢ czasu
przeprowadzonego badania klinicznego wykazujacego je-
go skuteczno$é i bezpieczenstwo. To stanowisko wynika
z nowych badan na modelach zwierzgcych, wskazujacych
na ostabienie wytrzymatosci kosci przez nadmierne zaha-
mowanie resorpcji kosci, prowadzace do nadmiernej mi-
neralizacji i niezdolno$ci do samonaprawy mikroztaman.

* PTH (Teriparatide) hamuje ryzyko zlaman kregowych
i pozakregowych u kobiet w zaawansowanej osteoporo-
zie. Analiza kosztéw do korzysci adresuje ten lek dla osob
0 najwyzszym stopniu zagrozenia ztamaniami i z niska
masa kostna.

» Ranelinian strontu, pobudzajac tworzenie i hamujac re-
sorpcje, hamuje ryzyko ztaman kregéw u kobiet z oste-
openia, osteoporoza i zaawansowang osteoporozg. Ryzy-
ko ztaman pozakregowych hamuje u kobiet w 8 i 9 deka-
dzie zycia z niskg masa kostna.

Nie wykazano liniowej zaleznosci pomigdzy wzrostem
BMD a stopniem hamowania przebudowy kosci i ryzyka zta-
man. Skutecznosci p/ztamaniowej lekéw nie powinno si¢
wigc porownywac na podstawie krzywych wydalania marke-
roéw (istnieja trzy odmienne ich typy, jak w przypadku bisfos-
fonianéw, parathormonu i strontu) ani BMD (brak proporcji
pomigdzy stopniem potencji p/ztamaniowej a stopniem wzro-
stu BMD).
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min D, supplementation of 600-800 mg elementary calci-
um and 800 IU vitamin D is warranted in the 6th-8th de-
cades of life, but at older age these requirements are in-
creased, and the use of active form of vitamin D, alfa-cal-
cidol in daily doses of 0.5-1.0 pg should also be taken into
account.

* Hormone replacement therapy can no longer be considered
a first-line treatment because of limited anti-fracture effica-
cy (spine and forearm, only before 60 years of age) and for
the possible danger of carcinoma of breast and ovary and
also the probability of exacerbation of cardiovascular com-
plications. It is justified to offer this therapy for the shortest
possible duration and with the possibly lowest doses to
women experiencing menopausal symptoms.

» Calcitonin appears to have an effect mainly on trabecular
bone. Its analgetic properties are an advantage in acute
pain following a spinal fracture. The drawbacks of injec-
tions and high cost of nasal spray limit its use.

+ Raloxifen, the only registered selective-estrogen receptor
modulator, is an option for women with low bone miner-
al density with or without fractures. It prevents vertebral
fractures already in osteopenia BMD range.

» Bisphosphonates — alendronate (10 mg/day) and risedro-
nate (5 mg/day) — reduce the risk of proximal femur frac-
tures in patients with advanced osteoporosis and are first-
line agents in the treatment of elderly women. One-week-
ly alendronate (70 mg) and risedronate (35 mg) induce
similar BMD responses and excretion of bone markers,
have similar safety profiles, and are more convenient to
use, suggesting similar anti-fracture efficacy. They are
also often effective in treatment of steroid-induced osteo-
porosis in men. Ibandronate is significantly effective in
osteoporosis with fractures, limiting the occurrence of
new vertebral and non-vertebral fractures. Ibandronate
has been available as a once-a-month 150 mg formulation
since 2005 [49] and an intravenous formulation (3.0 mg
once a month) was registered in January 2006 [50].

* From the evidence-based perspective, the duration of bis-
phosponate treatment should not exceed the duration of
the randomized controlled trials which assessed its effica-
cy and safety. This stance stems from newer studies on
animals, showing bone strength decreases due to oversup-
presion of bone resorption, leading to excessive mineral-
ization and inhibition of micro-crack repair.

* PTH (Teriparatide) inhibits the risk of vertebral and non-
vertebral fractures in women with advanced osteoporosis.
In order to optimize the cost-benefit ratio of this drug, its
use should be confined to those at high risk of fracture and
with low bone mass.

» Strontium ranelate inhibits vertebral fracture risk in wo-
men with osteopenia, osteoporosis and advanced osteo-
porosis by stimulation of bone formation and inhibition of
bone resorption. It inhibits the risk of non-vertebral frac-
tures in women in the 8th and 9th decade of life with low
bone mass.

There is no linear relationship between an increase in
BMD on the one hand and the level of bone turnover and frac-
ture risk reduction on the other. The anti-fracture efficacy of
drugs should not be compared on the basis of bone turnover
marker excretion (there are three different patterns of excre-
tion for bisphosphonates, PTH and strontium), or on the basis
of BMD (there is no proportional correlation between the
degree of anti-fracture potency and the rate of BDM increase).
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Istnieje taki zwiazek natomiast w przypadku bisfosfonia- This correlation exists in the case of bisphosphonates. For bis-
néw. U 0s6b nimi leczonych coroczna kontrola BMD ma uza- phosphonate-treated persons, yearly BMD measurements are
sadnienie w monitorowaniu skutecznos$ci leczenia, podobnie an appropriate way of monitoring treatment efficacy, as is the
jak zasadne jest monitorowanie skutecznosci leczenia ralok- monitoring of the efficacy of raloxifene treatment using bio-
syfenem wskaznikami przebudowy, w dazeniu do osiagnigcia chemical markers of bone turnover in order to restore the pre-
jej tempa sprzed menopauzy. menopausal bone turnover rate.

Tab. 9. Skuteczno$¢ lekéw w hamowaniu ztaman kregdw (w prébach klinicznych z pacjentkami losowo dobieranymi, leczonymi
vs placebo + wapn i wit. D)

Tab. 9. Efficacy of drugs in inhibition of vertebral fractures (in clinical trials with randomized patients, treated vs placebo plus
calcium and vitamin D)

W osteoporozie W zaawansowanej
5 p . osteoporozie (z obecnymi
W osteopenii il iz z+aman_ igelan) ztamaniami)
In osteopenia Clilzgponzsls Established osteoporosis
P (without vertebral prevalent ith | P o
fracture) (with prevalent vertebra
fracture)
Ralok;yfen R - -
Raloxifene
Alendronian
Alendronate DN " "
Risedronian
Risedronate DN ¢ "
PTH
Teriparatide DN DN "
Ranelinian strontu . - -
Strontium Ranelate
Kalc_yton_lna DN DN .
Calcitonin
Ibandronian
Ibandronate DN DN "

DN — Dziatanie nieudowodnione; m — dziatanie udowodnione w zaplanowanym celu badania
klinicznego e — dziatanie udowodnione w powtérnej analizie badania klinicznego

Tab. 10. Skutecznos¢ lekoéw w hamowaniu ztaman pozakregowych, w tym b. k. k. u. (w probach klinicznych z pacjentkami loso-
wo dobieranymi, leczonymi vs placebo + wapn i wit. D)
Tab. 10. Efficacy of drugs in inhibition of non-vertebral fractures, including proximal femur (in clinical trials with randomized
patients, treated vs placebo plus calcium and vitamin D)

Ztamania pozakregowe Ztamania b.k.k.u.
Non-vertebral fractures Proximal femur fractures
Osteoporoza Osteoporoza
(bez uprzednich Z?;\tlg;;or‘g;; @ | (bez uprzednich Ziiﬁi’;iﬁgf; @
ziamar) . (przebyte ztamania) Z EWEL) . (przebyte ztamania)
Osteoporosis Established Osteoporosis Established
et osteoporosis (with (without osteoporosis (with
PRl prevalent vertebral prevalent prevalent vertebral
vertebral v vertebral T
fracture) fracture)
Ralok_syfen DN o DN DN
Raloxifene
Alendronian
Alendronate " " ON -
Risedronian
Risedronate DN " PN .
PTH
Theriparatide DN " PN PN
Ranelinian
strontu R - o A
Strontium
Ranelate
Kalc_yton_lna DN - DN .
Calcitonin
Ibandronian DN R DN DN
Ibandronate

DN — dziatanie nieudowodnione; m — dziatanie udowodnione w zaplanowanym celu badania
klinicznego; e — dziatanie udowodnione w powtdrnej analizie badania klinicznego; A — dziatanie
udowodnione w zaplanowanym celu badania klinicznego w odrebnej podgrupie pacjentek
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Brak jest wystarczajacych dowodéw na zwigkszenie istot-
nej skutecznosci poprzez taczenie ww. lekow, moga si¢ nato-
miast sumowac objawy niepozadane oraz niekorzystnie zaha-
mowac fizjologiczna, potrzebna przebudowe kosci.

Wybor leku jest takze zwiazany z wiekiem pacjenta i wspol-
istniejacymi zagrozeniami. Dodatkowo w leczeniu chordéb
przewlektych, takich jak osteoporoza, wymagajacych niejed-
nokrotnie kilkuletniego leczenia, jednym z elementow gwa-
rantujacych powodzenie terapii jest dobra wspodtpraca i syste-
matyczne zazywanie lekow ze strony pacjenta. Tak wigc tera-
pia osteoporozy powinna by¢ zaré6wno skuteczna i bezpiecz-
na, jak tez wygodna do stosowania przez pacjenta i niedroga.

PREWENCJA UPADKOW /
ZAPOBIEGANIE ZEAMANIOM

Upadek jest bezposrednia przyczyng prawie wszystkich
ztaman poza-kregowych i czgsci ztaman kregostupa. Ewident-
ny wplyw zagrozenia upadkami na ryzyko ztamania wykaza-
no w badaniu EPIDOS [16] i OFELY [17]. Podkresla to row-
niez w swoich publikacjach Kanis JA [6], ale nie dysponuje-
my obecnie danymi upowazniajacymi nas do uwzglednienia
ryzyka upadkéw w obliczaniu RB-10. Nie mniej jednak zapo-
bieganie upadkom ma krytyczne znaczenie w prewencji zta-
man. Kazdy pacjent w wieku podesztym, niezaleznie od po-
dejrzenia o osteoporoze powinien by¢ poinformowany o za-
grozeniu upadkiem i mozliwosci jego unikania.

CzestoS¢ upadkow i ich skutki

Upadek jest to nagta i niezamierzona zmiana pozycji cia-
ta z poziomu dotychczas zajmowanego na nizszy z utrata przy-
tomnosci lub bez [51,52]. Upadki sg przyczyng 100% ztaman
przedramienia, 90% ztaman blizszego konica kosci udowej
i okoto 25% ztaman krggostupa [15]. Po 65 . z. okoto 35-40%
ogolnie zdrowych, samodzielnych 0sé6b upada co najmniej raz
w roku, a po 80 r. z. prawie 50% [53]. Wykazano, ze pacjen-
ci hospitalizowani upadajg 3 razy czgsciej niz osoby mieszka-
jace samodzielnie. Kobiety upadaja 3-krotnie czgsciej niz
mezezyzni [54,55]. 60% upadkéw ma miejsce w domu, pozo-
state na zewnatrz [46]. Okoto 5% upadkéw konczy si¢ ztama-
niem, z czego potowa to ztamania b. k. k. udowej [56]. Pacjen-
ci domoéw pomocy i szpitali doznaja znacznie cze¢sciej ztaman,
bo az 10-25% upadkéw prowadzi do ztamania, zranienia lub
wymaga specjalistycznej opieki medycznej. Z tego powodu
upadki sg jedna z gléwnych przyczyn inwalidztwa i piata, co
do czgstosci, przyczyng zgondw osob powyzej 75 r. z. [57].

Przyczyny upadkow

Na upadek skfada si¢ najczesciej kilka przyczyn, ktore
mozna podzieli¢ na: zewnetrzne (Srodowiskowe) i medyczne
(wewnegtrzne) [52].

Czynniki zewnetrzne (Srodowiskowe):
* w domu: stabe oswietlenie, przeszkody na podtodze, §li-

skie dywaniki, nieprawidlowe obuwie, brak uchwytéw

w tazience, progi, schody,
* poza domem: $liskie powierzchnie, nieréwne chodniki,

16d, $nieg, transport publiczny.

Czynniki wewngtrzne (medyczne) to opisanych dotad
okoto 400 [58] roznych czynnikéw ryzyka upadkow; z tego
tylko kilkanascie ma udokumentowane badania spetniajace
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There is no sufficient evidence for a significant increase
in efficacy with combination treatment with anti-resorption
drugs. However, they can increase the side-effects and over-
suppress physiological bone turnover.

The choice of a drug is also related to patient age and
associated risks. Additionally, in the treatment of chronic dis-
eases such as osteoporosis, where treatments often takes sev-
eral years, one of the mainstays of effective therapy is good
cooperation and compliance on the part of the patient. Thus,
the therapy of osteoporosis should be efficient as well as safe
and also convenient and cheap for the patient.

AVOIDANCE OF FALLS /
FRACTURE PREVENTION

Fall is the direct cause of almost all non-vertebral and
some vertebral fractures. A Clear effect of the risk of falls on
fracture risk was proved in the EPIDOS [16] and OFELY [17]
studies. It is also stressed in publications of Kanis JA [6] but
currently there are no data warranting the use of the risk of
falls to calculate 10-year fracture risk. However it is obvious
that fall prevention is critical to fracture prevention. Every
elderly patient irrespective of a suspicion of osteoporosis
should be informed about the risk associated with falls and
how to avoid them.

Frequency and consequences of falls

A fall is a sudden and unintended change of body position
to a lower level with or without loss of consciousness [51,52].
Falls are the cause of 100% of forearm fractures, 90% of
femur fractures and about 25% of spinal fractures [15].

About 35-40% of healthy, independent persons aged 65 or
more fall at least once a year, compared to almost 50% of the
80+ population [53]. It has been proved that hospitalized
patients fall three times more frequently than persons who
live independently. Women fall three times more frequently
than men [54,55]. 60% of falls take place at home and the rest
of them take place outside [46].

About 5% of falls end in fracture, with half of the frac-
tures involving the proximal femur [56]. Patients at nursing
homes and hospitals sustain fractures much more frequently
because as many as 10-25% of falls lead to a fracture, wound
or require special medical care. For this reason falls are one of
major causes of disability and the fifth most frequent cause of
death in persons over the age of 75 [57].

Causes of falls
There are a couple of causes of falls and they can be di-
vided into external (environmental) and internal (medical)

ones [52].

External causes — environmental:

* house: poor lighting, obstacles on the floor, slippery mats,
improper shoes, lack of handles in the bathroom, door-
steps, stairs,

» outside: slippery surfaces, uneven footpaths, ice, snow,
public transport.

Internal causes - medical: by now about 400 [58] various
internal fall risk factors have been described, but only several
of them have been documented in studies fulfilling EBM (Evi-
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kryteria EBM (medycyna oparta na faktach), m.in. ostabienie
sity mig$niowej, upadki w wywiadzie, zaburzenia chodu, za-
burzenia réwnowagi, stosowanie urzadzen wspomagajacych
chod (balkoniki), zaburzenia widzenia, osteoartroza, depresja,
zaburzenia pamigci.

Do innych najczesciej podawanych czynnikow naleza:
omdlenia, choroby serca, zaburzenia neurologiczne, leki (se-
datywne, psychotropowe, kardiologiczne), terapia wieloleko-
wa [51].

Identyfikacja 0sob zagrozonych upadkiem

Wg rekomendacji National Institute for Clinical Exellen-
ce UK kazdego starszego pacjenta zglaszajacego si¢ do leka-
rza (rodzinnego lub specjalisty) nalezy rutynowo pyta¢ o wy-
stepowanie upadkéw w ciggu ostatniego roku. Pacjent, ktory
zglasza wystgpowanie co najmniej jednego upadku powinien
mie¢ przeprowadzone badanie chodu i rownowagi. Na pod-
stawie jego wynikow nalezy rozwazy¢ ewentualne dalsze po-
stepowanie, zgodnie z modyfikowanym algorytmem za Ame-
rican Geriatric Society [51].

Na analizg¢ zagrozenia upadkiem sktadajq si¢: ocena zazy-
wanych lekow, badanie wzroku, ocena chodu i rownowagi,
badanie neurologiczne, badanie uktadu sercowo-naczyniowe-
go [59].

Wieloczynnikowy program prewencji upadkoéw
Na upadek sktada si¢ wiele réznych przyczyn, daletego
tez skuteczne zapobieganie wymaga zastosowania wieloczyn-
nikowego programu prewencji, dopasowanego indywidualnie
do stwierdzonych zaburzen, programy te muszg uwzgledniaé
rozpoznane u danego chorego problemy zdrowotne (np. oste-
oporoza, niewydolnos¢ serca, omdlenia) oraz zdiagnozowane
czynniki ryzyka. Programy prewencji upadkoéw obejmuja 4 za-
sadnicze obszary interwencji:
* trening sily i rownowagi,
» eliminacja domowych czynnikéw ryzyka,
* poprawa funkcjonowania narzadu wzroku, uktadu kraze-
nia, funkcji umystowych,
» weryfikacja stosowanych lekdw, wlacznie z odstawie-
niem niektorych srodkow.

Praktyczne zalecenia lekarskie w zakresie zapobiegania
upadkom w Polsce
Majac swiadomos¢, ze w obecnej sytuacji stuzby zdrowia

w Polsce zar6wno wdrozenie przedstawionej analizy przy-

czyn upadkow, jak i wieloczynnikowych programéw prewen-

cji jest nierealne, proponujemy tymczasowy uproszczony

schemat postgpowania [60].

Zalecenia praktyczne:

» kazdego pacjenta po 60 r. z. pytamy o upadki w ostatnim
roku i przebyte ztamania.

» kazdego pacjenta, a zwlaszcza z ryzykiem ztamania, in-
formujemy, ze przyczyng ztaman sg upadki i co jest ich
przyczyna. Przyczyny zewnetrzne — w domu: stabe oswie-
tlenie, przeszkody na podtodze, $liskie dywaniki, obuwie,
brak uchwytéw w tazience, progi. Przyczyny zewnetrzne
— poza domem: §liskie powierzchnie, nieréwne chodniki,
16d, $nieg, transport uliczny.

» sprawdzamy, czy chory nie jest obciazony typowymi
czynnikami ryzyka upadku:

— wazrok (czy dobrze widzi, czy nosi okulary),
— sita mig$niowa (orientacyjne informacje — uscisk dto-
ni),

dence Based Medicine) criteria, e.g. muscle weakness, history
of falls, gait deficits, balance deficits, use of assistive devices
(crutches), arthritis, depression, cognitive impairments.

Other often quoted factors are: fainting, heart disease,
neurological disorders, medications (sedatives, psychotropic,
cardiologic), and polypharmacy [51]

Identification of persons at risk.

According to the National Institute for Clinical Excel-
lence UK recommendation, every older patient reporting to a
doctor (GP or specialist) should be routinely asked about the
occurrence of falls in the last year. A patient who reports at
least one fall per year should undergo a gait and balance
examination. On the basis of their results, management should
be considered according to the modified algorithm of the
American Geriatric Society [51].

The analysis of fall risk consists of: an evaluation of med-
ications taken, an assessment of vision, gait and balance
assessment, neurological examination, and cardiovascular
assessment [59].

Multifactorial fall prevention programme
Since falls are due to a number of factors, effective pre-
vention requires a multifactorial prevention programme tai-
lored to the patient's problems. These programmes should
take into consideration health problems found in an individual
patient (i.e. osteoporosis, heart failure, fainting) and diag-
nosed risk factors. Programmes of fall prevention embrace
four main intervention fields:
+ strength and balance training,
e elimination of risk factors in the home,
» improvement of visual function, circulation, cognitive
functions,
» verification of medications taken, including discontinua-
tion of some of them.

Practical guidelines for the prevention of falls in Poland.
Since implementation of the guidelines for analysis of the
causes of falls and multifactorial prevention programmes is
unrealistic in the current situation of the Polish health care

sector, we propose a makeshift simplified scheme [60].
Practical guidelines:

» ask each patient aged over 60 yrs about falls in the past
year and about fractures.

+ all patients, especially those at risk of fracture, should be
informed that falls are a major cause of fractures and what
falls are caused by. External causes - home: poor lighting,
obstacles on the floor, slippery mats, improper shoes, lack
of handles in the bathroom, doorsteps, stairs. External
causes — outside: slippery surfaces, uneven footpaths, ice,
snow, public transport.

» find out whether the patient suffers from typical fall risk
factors:

— sight — good sight, wearing glasses,

— muscle strength — obtain rough information by shak-
ing their hand,

— gait — dizziness, gait disorders, osteoarthrosis,
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— chod (czy nie ma zawrotow glowy, zaburzen chodu,
zmian zwyrodnieniowych stawow),
— czy zazywa leki (uspokajajace, sedatywne, nasenne,
przeciwdepresyjne).
jezeli pacjent doznal upadku — ustalamy jego przyczyny
i wdrazamy odpowiednie leczenie: weryfikujemy wymie-
nione wyzej czynniki ryzyka upadku, oceniamy stan ukta-
du neurologicznego, sercowo-naczyniowego, oceniamy
chod i rownowagg ciata.
wdrozenie schematu aktywnego zapobiegania upadkom
jak przedstawiono w tekscie opracowania: trening sily
i rownowagi, eliminacja domowych czynnikéw ryzyka,
poprawa funkcjonowania narzadu wzroku, uktadu kraze-
nia, funkcji umyslowych, weryfikacja stosowanych le-
kéw, wlacznie z odstawieniem niektorych.

— medications: sedatives, sleep-inducing, anti-depressive.
if the patient has experienced a fall, determine its causes
and implement proper management: verify fall risk fac-
tors mentioned above, assess neurological function, car-
diovascular system, gait and balance.

implement an active fall prevention scheme as presented
above: strength and balance training, elimination of risk
factors in the home, improvement of visual function, cir-
culation, cognitive functions, verification of medications
taken, including discontinuation of some of them.
information about personal protection: "free-arm princi-
ple" to cushion falls (go shopping with a handbag or
a rucksack), shoes with anti-slippery soles,

orthopaedic equipment for patients with physical impair-
ments (sticks, crutches, walkers, holders etc.).

informujemy o osobistym zabezpieczeniu: ,,wolne rece” ce-
lem mozliwosci amortyzacji upadku (torba na rami¢ lub
plecak na zakupy), obuwie z podeszwa przeciwposlizgowa,
pomoce ortopedyczne dla 0séb w ztej kondycji fizycznej
(laski, balkoniki, podpdrki itp.).
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