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STRESZCZENIE

Wstep. FRAX jest algorytmem zaakceptowanym przez WHO do oceny ryzyka ztamania osteoporotycznego u kobiet po 40
r.z. Celem pracy byla weryfikacja ryzyka ztamania metoda FRAX w populacji kobiet z regionu Krakowa na podstawie obserwa-
cji 11-letnich.

Material i metody. Przeprowadzono retrospektywne badanie kohortowe oceniajace wystgpowanie ztaman osteoporotycznych
w obserwacji 11-letniej. Z grupy ok. 100.000 pacjentéw Krakowskiego Centrum Medycznego wylosowano 5092 kobiet w wieku
powyzej 50 1.z, ktore w latach 1997-2001 zglosity si¢ do Centrum celem wykonania badania densytometrycznego. Ostatecznie do ba-
dania zrandomizowano 1024 kobiety. Po $rednio 11 latach w wybranej grupie przeprowadzono telefoniczne badanie ankietowe wg
kwestionariusza analogicznego jak w pierwszym badaniu. Obliczono dla kazdej osoby 10-letnie ryzyko ztamania stosujac metode
FRAX na podstawie BMI (Body Mass Index), a u 886 pacjentek rowniez na podstawie BMD (Bone Mineral Density) dla szyjki ko-
$ci udowej. Walidacji polskiej wersji kalkulatora FRAX, dokonano poprzez poréwnanie prognozowanego ryzyka ztamania z jego fak-
tycznym wystapieniem w okresie 11 letniej obserwacji.

Wyniki. Obliczone metoda FRAX 10-letnie ryzyko gléwnego (major) ztamania osteoporotycznego w catej grupie na podsta-
wie BMI wynosito 5,3% (I/III kwartyl: 3,5-8,5%) i dla bkk udowej 1,3 % (0,7%-2,4%). U 886 kobiet, u ktorych dysponowano
danymi BMD T-score szyjki k. udowe;j, sredni FRAX BMD major obliczono na 4,9% (3,3-7,9%), a dla FRAX hip 0,9% (0,3%
do 2,3%). Rzeczywiste bezwzgledne ryzyko ztamania okreslone na podstawie znajomosci liczby osob, u ktorych wystapito zla-
manie w okresie obserwacji byto niespodziewanie wielokrotnie wyzsze od przewidywanego. Dla ztamania major w badanej gru-
pie stwierdzono 17,7%, a blizszego konca kosci udowej 3%.

Whiosek. FRAX jest bardzo dobrym narzgdziem skriningowym, natomiast moze zawodzi¢, jako narzedzie diagnostyczne.

Stowa klucze: osteoporoza, FRAX, ryzyko ztamania, ztamanie gtéwne

SUMMARY

Introduction. FRAX is a an algorithm accepted by WHO for evaluating fragility fracture risk of women aged 40 years or
more. The aim of this study was to use the FRAX tool to verify the risk of fractures in a population of women from the Cracow
region in an 11-year follow-up.

Materials and methods. The study was a retrospective cohort survey evaluating the incidence of fragility fractures over 11
years of follow-up. 5,092 women aged 50 years and more were randomly chosen from a group of 100,000 female patients of the
Cracow Medical Centre who came to the Centre for densitometric examination between 1997 and 2001. Finally, 1024 patients
were randomized into the study. After an average of 11 years a follow-up telephone survey was conducted among a randomly
selected group of patients using a questionnaire corresponding to the one applied in the first survey. 10-year fracture risk was
calculated for each patient using FRAX based on the BMI (Body Mass Index) and for 886 women using FRAX based on BMD
(Bone Mineral Density) at the femoral neck. The Polish version of FRAX was validated by comparing the predicted risk with the
actual incidence of fractures during the 11-year follow-up.

Results. The 10-year grobability of a major osteoporotic fracture calculated using FRAX based on BMI for the entire group
was 5.3% (median, 15Y319 quartile: 3.5-8.5%) and the probability of a proximal femur (hip) fracture was 1.3% (median, 15t-3T"
quartile: 0.7% -2.4%). In 886 women whose BMD T-score at the femoral neck was available, the mean probability of a major
osteoporotic fracture was 4.9% (3.3-7.9%) and of a hip fracture 0.9% (0.3-2.3%). The actual absolute fracture risk calculated on
the basis of the number of patients who had experienced a fracture during the follow-up was surprisingly much higher than the
predicted figure. The risk of a major fracture in the study group was 17.7% and of a proximal femur fracture, 3%.

Conclusion. In our opinion, FRAX is a very good screening tool, but not a precise diagnostic tool.

Key words: osteoporosis, FRAX, fracture risk, major fracture
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WSTEP

Ztamania sg nieodlgcznym atrybutem osteoporo-
zy 1 narastajacym problemem klinicznym, spotecz-
nym i ekonomicznym. Istotg leczenia osteoporozy jest
zapobieganie zlamaniom, a kluczowym zagadnie-
niem jest identyfikacja chorych z jego zwigkszonym
ryzykiem. Pomimo swej wysokiej precyzji w pomia-
rze gestosci mineralnej kosci densytometria tylko cze-
sciowo spehia to zadanie [1]. O ile, bowiem obnize-
nie BMD jest jednym z najsilniejszych czynnikow
ryzyka zlamania, to prawidlowy zakres BMD wecale
go wyklucza. Co wigcej 55-74% ztaman wystepuje
0 0s0b z prawidlowym lub nieznacznie obnizonym
BMD [2].

Wynika to z faktu, Ze na wystapienie zlamania
wplywaja rowniez inne niz BMD czynniki ryzyka
ztamania. Przetlomowe w tym zakres byto wprowa-
dzenie w 2008 roku metody FRAX, ktora integruje
rézne czynniki ryzyka. Ich wyboru oraz okres$lenia war-
tosci dokonano na podstawie prospektywnych badan
11 populacji z Ameryki Pétnocnej, Europy, Azji i Au-
stralii [3]. W sumie oceniono 230,486 pacjentow,
u ktorych stwierdzono 18,543 ztaman osteoporotycz-
nych w tym 3,360 ztaman bkku (blizszego kornca ko-
sci udowej) [4]. FRAX pozwala oblicza¢ 10-letnie
ryzyko ztamania bkku oraz ztamania gtownego. Me-
toda FRAX zyskata powszechne uznanie w Polsce
1 na Swiecie. Algorytm zawiera dane dla 31 krajow
i jest dostepny w 13 jezykach [3]. FRAX zostal wia-
czony do wytycznych National Osteoporosis Funda-
tion (NOF), NOS, PTOA [5-19]. Na terenie Polski
metode FRAX stosowano od 2008 od poczatku jej
udostepnienia. Wobec braku danych epidemiologicz-
nych poczatkowo ryzyko ztamania obliczano na pod-
stawie danych angielskich. Od 2011 dostepna jest
polska wersja kalkulatora FRAX oparta na danych
epidemiologicznych z dwodch wojewodztw: Mato-
polskiego (Krakéw) i Mazowieckiego (Warszawa).

Cel

Biorac pod uwagg znaczne roznice zachodzace
pomigdzy réznymi populacjami uznaliSmy za celowe
weryfikacj¢ zastosowania tej metody w probie popu-
lacji polskiej. Celem pracy byta ocena wartosci pre-
dykcyjnej metody FRAX w populacji kobiet z regio-
nu Krakowa (Matopolska) na podstawie obserwa-
cji 11-letnich. Celem drugorzedowym byta ocena wy-
stepowania klinicznych czynnikdéw ryzyka, a w szcze-
golnosci ztaman osteoporotycznych.
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BACKGROUND

Fractures are an inherent aspect of osteoporosis
and a growing clinical, social and economic pro-
blem. Fracture prevention is a key to successful oste-
oporosis treatment, and it is crucial for treatment to
identify patients prone to an increased fracture risk.
Densitometry is only partly useful for this purpose
despite its high precision in bone mineral density
(BMD) measurement [1]. While decreased BMD is
one of the most prominent fracture risk factors,
a normal BMD does not rule out fracture risk. Addi-
tionally, 55-74% of fractures occur in patients with
normal or slightly decreased BMD [2].

This results from the fact that the incidence of
fractures is also affected by other risk factors than
reduced BMD. The introduction of the FRAX tool in
2008 was a breakthrough in this field. The FRAX
tool takes into account a combination of different
fracture risk factors. The selection of risk factors and
identification of their value was based on a prospect-
ive study of 11 populations from North America, Eu-
rope, Asia and Australia [3]. A total of 230,486 patients
were assessed in whom 18,543 osteoporotic fractures
were identified, including 3,360 proximal femur frac-
tures [4]. The FRAX model is available online (http://
www.shef.ac.uk/FRAX/.Frax) and allows calculating
10-year risk of a hip fracture (proximal femur) and of a
major osteoporotic fracture on the basis of both BMI
(Body Mass Index) and BMD. FRAX has gained
widespread recognition in Poland and worldwide. The
algorithm contains data for 31 countries and is available
in 13 languages [3]. FRAX has been incorporated into
the guidelines of the National Osteoporosis Foundation
(NOF), the National Osteoporosis Society (NOS), and
the Polish Osteoarthrology Society [5-19]. In Poland,
FRAX has been used since its publication in 2008;
however, initially, in the absence of Polish epidemio-
logical data, fracture probability was calculated on the
basis of the English data. Since 2011 the Polish version
of FRAX calculator, based on epidemiological data for
the regions of Malopolska (Krakow) and Mazovia
(Warsaw), is now available.

Objective
Taking into consideration the significant differen-
ces between different populations, we deemed it ap-
propriate to verify this method in an outpatient set-
ting in Poland. Our aim was to assess the predictive
value of the FRAX tool in a group of female patients
from the region of Krakow (Malopolska) based on
11-year follow-up. A secondary objective was to assess
the prevalence of clinical risk factors and, in parti-

cular, of osteoporotic fractures.
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MATERIAL I METODY

Przeprowadzono retrospektywne badanie kohor-
towe oceniajace wystepowanie ztaman osteoporotycz-
nych w obserwacji 11-letniej rozpoczgtej w 1997.
Z grupy ok. 100.000 pacjentéw Krakowskiego Cen-
trum Medycznego (KCM) wylosowano 5092 kobiet
w wieku powyzej 50 r. z, ktére w latach 1997-2001
zglosily si¢ do KCM celem wykonania badania den-
sytometrycznego. Pelng dokumentacja medyczng obej-
mujacg m.in. kwestionariusz ryzyka ztamania oraz
wynik badania densytometrycznego kregostupa i/lub
szyjki kosci uzyskano u 3350 osob. Do badania zran-
domizowano 1024 kobiety.

Gromadzenie danych

Podczas pierwszej wizyty w Centrum przeszkole-
ni pracownicy medyczni wypetnili kwestionariusz
zawierajacy pytania o dane demograficzne (data uro-
dzenia, pte¢, adres), antropometryczne (wzrost, wa-
ga, najwyzszy wzrost w zyciu), przebyte i towarzy-
szace schorzenia, wywiad rodzinny, stosowanych le-
kow. Specjalna czg$¢ kwestionariusza dotyczyta czynni-
kow ryzyka zlaman: upadkéw ostatnim roku i ostat-
nich 5 latach, przebytych ztaman (miejsce, okolicznosci,
data ztamania), rozpoznania i leczenia osteoporozy.

Po $rednio 11 latach w wybranej grupie przepro-
wadzono telefoniczne badanie ankietowe wg kwestio-
nariusza analogicznego jak w pierwszym badaniu.
Szczegodlna uwage zwracano na wystgpienie ztaman.

Kryteria wlaczenia

Badaniem obj¢to kobiety rasy kaukaskiej w wie-
ku > 50 1 < 80 lat w chwili rozpoczgcia badania, kto-
re wyrazily ustng zgode na udziat w badaniu i w opi-
nii ankietera byly w stanie rzetelnie odpowiedzieé
na telefoniczny 15 minutowy kwestionariusz. Kazda
pacjentka w chwili pierwszego badania miata wyko-
nane badanie densytometryczne krggostupa i/lub bli-
zszego konca kosci udowej. Informacje o kryteriach
wlaczeniowych i wylaczeniowych przedstawia Tab. 1.

Tab. 1. Kryteria wlaczenia i wylaczenia z badania
Tab. 1. Inclusion and exclusion criteria

MATERIALS AND METHODS

A retrospective cohort study was performed to
evaluate the incidence of osteoporotic fractures with
11-year follow-up which began in 1997. 5,092 wo-
men aged 50 years and above were randomly chosen
from a group of 100,000 female patients of the Cra-
cow Medical Centre who came there for a densito-
metric examination between 1997 and 2001. For
3,350 patients, we possess the complete medical re-
cord, including a fracture risk questionnaire and spine
and/or hip densitometry reports. Finally, 1,024 wo-
men were randomized into the study.

Data collection

During a patient’s first visit to the Centre, trained
medical staff obtained demographic (date of birth,
gender, address) and anthropometric data (height,
weight, maximum height in life) and medical history,
including co-morbidities, family history and use of
medications. A dedicated part of the questionnaire
was devoted to fracture risk factors: occurrence of
falls in the preceding one and five years, past frac-
tures (location, circumstances, date of fracture) and
diagnosis and treatment of osteoporosis.

After an average of 11 years, a telephone survey
was conducted among a randomly selected group of
patients using a questionnaire corresponding to the
one applied in the first survey. Special attention was
paid to the occurrence of fractures.

Inclusion criteria

The study involved Caucasian women aged > 50
and < 80 years at baseline who gave their oral
consent to participate in the study and who, in the
opinion of the interviewer, were capable of accura-
tely answering the 15-minute phone questionnaire.
Each patient underwent a densitometric examination
of the spine and/or proximal femur at the time of the
first survey. Detailed information about the inclusion
and exclusion criteria is presented in Tab.1.

Kryteria wlaczenia / Inclusion criteria

Exclusion criteria

Kobiety rasy kaukaskiej / Caucasian women

Otgpienie / Dementia

wiek >50 oraz < 80 lat /
Age >50 and < 80 years old

Niedostuch / Hearing loss

Uzyskanie zgody na badanie /
Consent to participate in the study

Zaburzenia pamigci / Memory loss

Zamieszkanie na terenie Matopolski /
Residents of Malopolska region

Afazja w stopniu utrudniajagcym komunikacje /
Aphasia impeding communication
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Kryteria wylaczenia

Pacjenci z jakimikolwiek fizycznymi lub psychicz-
nymi zaburzeniami wptywajacymi na pamig¢¢ i wia-
rygodno$¢ uzyskanych danych (niedostuch, otg¢pienie
lub jakiekolwiek zaburzenia pamigci, afazja w stop-
niu utrudniajacym komunikacj¢). Pacjenci, ktorzy
nie odpowiedzieli kompletnie na pytania w drugiej
ankiecie lub przerwali kwestionariusz w trakcie ba-
dania i nie wyrazili checi jego powtorzenia.

Ocena zlaman i ryzyka zlamania
wg FRAX

Podczas badania przed 11 laty zbierano informa-
cje o przebytych ztamaniach. Ocena uwzgledniata
dane o wszystkich ztamaniach, jakich doznali pacjen-
ci: ich lokalizacje, przyczynach ztamania (nisko/wy-
sokoenergetyczne), czasie ztamania i zastosowanym
leczeniu (zachowawcze/operacyjne).

Informacje o wystapieniu ztamania w okresie ob-
serwacji uzyskano na podstawie telefonicznego kwe-
stionariusza po $rednio 11 latach od I badania. An-
kiete, zawierajaca pytania analogiczne jak w I bada-
niu, zbierali przeszkoleni studenci Wydzialu Nauk
0 Zdrowiu CM Uniwersytetu Jagielonskiego. Dyspo-
nujac wypetniong ankietg przed 11 laty, a u 43% ba-
danych ankietami przeprowadzonymi w miedzycza-
sie, uzyskano dane o nowych ztamaniach, ktore wy-
stapily w okresie obserwacji.

Zebrane informacje byly nastgpnie sprawdzane
przez lekarzy do$wiadczonych w leczeniu osteopo-
rozy. (zatgcznik 2 Kwestionariusz Ryzyka Ztamania
z roku 2009)

Analizie poddano liczbg ztaman gléwnych tj: kre-
gostupa, przedramienia (distal radius), ko$ci ramien-
nej 1 biodra (proximal femur). Na podstawie uzyska-
nych danych o ztamaniach, ktére wystapily w zran-
domizowanej grupie w okresie obserwacji obliczono
dla niej bezwzgledne ryzyko gléwnego ztamania
osteoporotycznego. Nie analizowano wystepowania
ztaman: zeber, czaszki, dioni, kostki, stop.

Na podstawie danych uzyskanych przed $rednio
11 laty obliczono dla kazdej osoby 10-letnie ryzyko
ztamania stosujgc metode FRAX na podstawie BMI,
a u 886 pacjentek rowniez na podstawie BMD dla
szyjki koSci udowe;.

Pomiar BMD

Wszyscy uczestnicy mieli wykonane badania DXA
kregostupa i/lub bkku, zgodnie z metodologia reko-
mendowana przez International Society for Clinical
Densitometry ISCD [20] za pomocg aparatu Lunar
DPX z oprogramowaniem wersja 5287 z determinan-
ta BMD 1 T-score opartg na danych referencyjnych
NHANES III. Za kryteria diagnostyczne osteoporo-
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Exclusion criteria

Patients with any physical or mental disorders
which could influence memory and credibility of the
acquired data (hearing loss, dementia or any memory
impairment, aphasia that impeded communication)
as well as patients who did not completely respond to
questions in the second questionnaire or refused to
continue answering the questions and did not wish to
repeat the questionnaire were excluded from the study.

Fracture assessment and risk of fracture
according to FRAX

Data regarding past fractures was collected during
the initial survey. It comprised information concern-
ing all previous fractures sustained by the patients:
their locations, causes (low/high-energy fractures),
time of fracture and treatment (conservative/ surgical).

Information on the occurrence of fractures during
the follow-up period was obtained during the tele-
phone survey after an average of 11 years from the
administration of the first survey. Answers to que-
stions similar to those of the first survey were gather-
ed by trained students of the Faculty of Health Scien-
ces of the Jagiellonian University Medical College.
Data on fractures sustained during the follow-up pe-
riod was obtained and added to data from the que-
stionnaire completed 11 years ago and, in the case of
some patients (43%), questionnaires completed in
the meantime. The collected information was then
checked by doctors experienced in the treatment of
osteoporosis (Annex 2 to the fracture risk question-
naire, 2009).

We analyzed the number of major osteoporotic
fractures, i.e. fractures of the spine, distal radius, hu-
merus, and proximal femur. On the basis of the data
on fractures that occurred in the randomized group
during the follow-up period, we calculated the abso-
lute risk of a major osteoporotic fracture. Fractures
of ribs, skull, hands, ankles, lower leg and feet were
not taken into consideration. 10-year fracture risk
was calculated for each patient using FRAX based
on the BMI (Body Mass Index) and for 886 women
using FRAX based on BMD (Bone Mineral Density)
at the femoral neck.

BMD measurement

All patients underwent a spine and/or hip DXA
scan in accordance with the methodology recom-
mended by the International Society for Clinical Den-
sitometry ISCD [20] using a Lunar DPX densitometer
(software version 5287) with BMD and T-score de-
terminants based on the NHANES III reference data.
Diagnostic criteria for osteoporosis were adopted
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zy przyjeto zaproponowane przez WHO w 1994 kry-
teria dzielace na 3 kategorie pacjentdéw w zalezno$ci
od T score dla neck lub spine (prawidtowa gestos§é
mineralna kosci (T-score > -1), osteopenia (T-score
pomigdzy -2.5 a -1) i osteoporoza (T-score < -2.5)

Czynniki ryzyka zlamania

Na podstawie kwestionariusza oceniono wyste-
powanie czynnikow ryzyka ujetych w algorytmie
FRAX — ztamanie biodra u rodzicéw, palenie, stoso-
wanie GKS, RZS, alkohol, osteoporozy wtorne. De-
finicje tych czynnikéw przyjeto za uwagami do
czynnikoéw ryzyka dostepnymi na stronie: www.shef.
ac.uk/FRAX/tool.jsp?country=40 [21].

Analiza statystyczna

Cechy badanej grupy scharakteryzowano typo-
wymi parametrami jak: $rednia, SD, rozstgp, 95% prze-
dziat ufhosci dla $redniej w przypadku zmiennych cia-
glych oraz procentdw, mediany oraz kwartyli w odnie-
sieniu do zmiennych skategoryzowanych. Rozklad
zmiennych badano testem K-S. Badajac réznice po-
miedzy grupami dla cech o rozkladzie normalnym
uzyto testu T, dla zmiennych skategoryzowanych te-
stu zalezno$ci Chi2 oraz Testu U Mann-Whitney.
Obliczono RR (relativ risk) dla wszystkich czynni-
kow ryzyka zlamania uwzglednionych w modelu
FRAX.

Walidacji polskiej wersji kalkulatora FRAX, do-
konano poprzez poréwnanie prognozowanego ryzy-
ka ztamania z obserwowanym faktycznym jego wy-
stagpieniem w okresie 11 letniej obserwacji. Zgod-
no$¢ przewidywania ztamania analizowano metoda
wielu zmiennych ROC, okre$lane jako AUC (area
under curve). Obliczen dokonywano za pomoca ar-
kusza kalkulacyjnego Microsoft Excel oraz pakietu
narzedzi statystycznych Statistica v. 9.

WYNIKI

Z posrdod 3350 osob, u ktorych dysponowalismy
petna dokumentacjg kontakt telefoniczny uzyskano
u 1450, z ktérych 1037 zgodzily si¢ ustnie odpowie-
dzie¢ na pytania ankietera. Ostateczna liczba cho-
rych, u ktérych dysponowalismy kompletnymi infor-
macjami z pierwszego i drugiego badania analizy wy-
nosita 1024. Szczegodly zbierania materiatu zawiera
tab. 2. WyjSciowg charakterystyke populacji przedsta-
wia Tab. 3.

Odsetek 0so6b ze ztamaniem osteoporotycznym
(major oraz inne osteporotyczne) w pierwszym bada-
niu wynosit 32% (n=324), a w drugim wzrést do
52% (n=553). Na jedng osobe przypadato 0,43 zla-

after the 1994 WHO criteria, which divide patients
into 3 categories depending on the T-score for the neck
or spine (normal bone mineral density (T-score> -1),
osteopenia (T-score between -2.5 and -1) and oste-
oporosis (T-score < -2.5).

Fracture risk factors
The questionnaire data were used to assess the
occurrence of risk factors included in the FRAX
algorithm. Those include hip fractures in parents, smok-
ing, use of glucocorticoids, rheumatoid arthritis, alco-
hol intake and secondary osteoporosis. Definitions of
these factors were adopted on the basis of the com-
ments on the risk factors available at www.shef.ac.

uk./FRAX/tool.jsp?country=40 [21].

Statistical design

Characteristics of the study group were expressed
as the typical parameters of mean, SD, range, 95%
confidence interval for the mean in the case of
continuous variables and percentages, medians and
quartiles for categorical variables. The distribution of
variables was assessed with the K-S test.

The T test was used to analyze differences be-
tween groups for characteristics displaying a normal
distribution and the Chi2 Test and the Mann-Whitney
U test were applied in the case of categorical varia-
bles. RR (relative risk) was calculated for all fracture
risk factors included in the FRAX model.

The Polish version of FRAX was validated by
comparing the predicted risk with the actual inci-
dence of fractures during the 11-year follow-up. The
goodness of fit of fracture prediction was analyzed
by multivariate ROC method, known as AUC (area
under curve). The calculations were performed using
the Microsoft Excel spreadsheet and the statistical
tools package Statistica v.9.

RESULTS

Out of the 3,350 subjects with complete records,
1,450 were contacted by telephone and 1,037 gave
their oral consent to answer the questions. The final
number of patients for whom we obtained complete
data from the first and second survey was 1,024. The
details of data collection are presented in Table 2.
The baseline characteristics of the population are
shown in Table 3.

The percentage of people with a major or other
osteoporotic fracture in the first survey was 32% (n
= 324), increasing to 52% (n = 553) in the second
survey. There were 0.35 person-fractures per person
at baseline and 0.57 after 11 years. The distribution
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mania, a po 11 latach 0,71. Liczb¢ i miejsce ztaman
w poszczegolnych badaniach przedstawia Ryec. 1.
Obliczone metodg FRAX 10-letnie ryzyko glow-
nego (major) ztamania osteoporotycznego w catej
grupie na podstawie BMI wynositlo mediana 5,3%
(/I kwartyl: 3,5-8,5%) i dla bkk udowej (hip) 1,3
% (0,7%-2,4%). U 886 kobiet, u ktorych dyspono-
wano danymi BMD T-score szyjki k. udowej, sredni
FRAX BMD major obliczono na 4,9% (3,3-7,9%),
a dla FRAX hip 0,9% (0,3% do 2,3%). Dla oséb
z przebytym zlamaniem osteoporotycznym ryzyko
ztamania major (Major FAX BMD) byto dwukrotnie

and locations of major osteoporotic fractures in the
first and second survey are presented in Figure 1.
The 10-year probability of a major osteoporotic
fracture calculated using FRAX based on BMI for
the entire group was 5.3% (median; 1st/3rd quartile:
3.5-8.5%) and the probability of a proximal femur
(hip) fracture was 1.3% (median; 1st-3rd quartile:
0.7%-2.4%). In 886 women whose BMD T-score at
the femoral neck was available, the mean probability
of a major osteoporotic fracture was 4.9% (3.3-7.9%)
and of a hip fracture 0.9% (0.3-2.3%). For patients
with a history of past major osteoporotic fractures,

Tab 2. Zestawienie realizacji badania ankietowego w 11 badaniu. Przyczyny wylaczenia z badania sposrod 3350 osob zakwalifi-

kowanych do udziatu

Tab. 2. Data on the telephone survey in the 2™ phase of the study. Reasons for excluding patients from the randomised group

of 3350 people qualified for the study

Catkowita liczba pacjentow /
Total number of patients

3350
Brak kontaktu telefonicznego / Telephone contact not possible 1900
Uzyskany kontakty, aleibrak odpowiedzi na kwestionariusz, w tym / 413
Telephone contact possible, but questionnaire not completed because of:
Smier¢ / Death 143
Odmowa udziatu w badaniu / Patient’s refusal to participate 270
Kwestionariusz niekompletny: Utrudniony kontakt (zaburzenia pamigci lub niedostuch) / Incomplete
questionnaire: Difficulties in communication (memory or hearing loss) 13
Uzyskana korn_pletna dokumentacja medyczna z I i I badania / 1024
Complete medical data from the 1st and 2nd survey
Tab. 3. Charakterystyka badanej kohorty
Tab. 3. Characteristics of the cohort
Women Min-max SD
Wiek ($rednia) /Age (mean) 63.8 50-79 6.66
BMI ($rednia) / BMI (mean) 26.9 17.3- 45.8 4.1
Przebyte ztamania w przeszlosci / History of previous fractures 324 (31.8%)
Ztamania biodra u rodzicéw / Hip fractures in parents (69) 6.74%
RZS /RA (16) 1.56%
Aktualne palenie papieroséw / Current tobacco smoker (129) 12.60%
Osteoporoza wtorna / Secondary osteoporosis (168) 16.41%
Glikokortykosterydy > 5 mg / Glucocorticoids >5mg (26) 2.54%
Alkohol powyzej 3 j. na dobg / Alcohol: 3 or more units/day (2) 0.20%
T- score dla neck ($redni)/ T-score neck (mean) -1.5 -4t02.7 1.1
T — score dla spine ($redni) / T-score spine (mean) -2.3 -5.9t04.0 14
Osteoporoz'a (Ts <-2.5 LS lub FN)/ 43%
Osteoporosis (Ts <-2.5 LS or FN)
Leczenie osteoporozy / Osteoporosis treatment 41.7%
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wyzsze 1 wynosito 8,0% wobec 3,9% u 0sob bez zta-
mania. Natomiast w grupie pacjentow, ktdrzy wcze-
$niej nie doznali ztamania, a byli leczeni FRAX BMD
wynosil 4,3%, a nieleczonych 3,4% (Tab 4). W naszych
poprzednich analizach, kiedy wobec braku FRAX
dla populacji Polski uzywali§my kalkulatora dla wer-
sji angielskiej wartoséci te byl bardziej zblizone do
siebie. Szczegoély ilustruje Ryc. 2.

Rzeczywiste bezwzgledne ryzyko ztamania okre-
$lone na podstawie znajomosci liczby oso6b, u kto-
rych wystgpito ztamanie w okresie obserwacji byto
niespodziewanie wielokrotnie wyzsze od przewidywa-
nego. Dla ztamania major w badanej grupie stwierdzo-
no 17,7% a blizszego konca kosci udowej 3% (obli-
czenie na podstawie 33 przypadkéw ztaman blizszego

the risk was twice as high and amounted to 8.0% as
compared to 3.9% in patients without a fracture (Tab.
4). However, in patients who had not suffered pre-
vious fractures and had been treated, FRAX BMD
was 4.3% as compared to 3.4% in the non-treated
group. In our previous analyses, based on the FRAX
for the English population in the absence of a FRAX
for the Polish population, these values were more
similar. Details are illustrated in Fig. 2.

The actual absolute fracture risk calculated on the
basis of the number of patients who had experienced
a fracture during the follow-up was surprisingly
much higher than the predicted figure. The risk of
a major fracture in the study group was 17.7%, com-
pared to a predicted figure of 5.3%, and of a proxi-

400 378
350
300 566
250 I badanie /
1st survey
200 m badanie /
2nd survey
150 Suma ztaman /
[s]s] Total amount
100
45 >4 >8 50
50 33 5 33
17
0 m -H ,
promieniowa / kregostup / ramienna / bkk udowej /
radius spine humerus hip

Ryc. 1. Wystepowanie poszczegélnych typdw ztaman (tylko ztamanie ,,gtéwne” wg FRAX) w I, I badaniu oraz razem

Fig. 1. Epidemiology of various kinds of fractures (only major fractures according to the FRAX definition were included) in the

1 and 2™ phase of the study and in total

Tab. 4. Warto$§¢ 10-letniego ryzyka zlamania w badanej populacji, wg FRAX BMD-Tscore i BMI

Tab. 4. 10 year fracture risk scores for patients included in the survey according to FRAX BMD-Tscore and BMI

Kobiety ($rednia) /
Women (mean)

I-1II kwartyl /
I-1II quartile

Ztamanie glowne BMI/ Major Fracture BMI 5.3% 3.5%-8.5%
Ztamanie bkk udowej (z BMI) / Hip Fracture BMI 1.3% 0.7%-2.4%
Ztamanie glowne (z BMD T-score) / Major fracture (BMD T-score) 4.9% 3.3%-7.9%*
Ztamanie bkk udowej (z BMD T-score) / Hip Fracture (BMD T-score) 0.9% 0.3%-2.3%
Podgrupa z yvczes'ni.ej szym ziamaniem w historii — ztamanie gtowne (z BMD T-score) / 8.0% 5.894-11%*
subgroup with previous fractures Major FRAX BMD (T-score)

Podgrupa bez wczesniejszym ztamaniem w historii — ztamanie gtéwne (z BMD T-score) / 3.99 2.9%-5.6%*

Subgroup with no previous fractures Major FRAX BMD (T-score)
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konca kosci udowej). Porownanie prognozowanego
ryzyka ztamania z obserwowanym ilustruje Ryc. 2

Natomiast u 0s6b z przebytym ztamaniem obser-
wowane ryzyko ztamania gldéwnego wynosito 26%,
a dla hip 4%. Procent pacjentek, u ktorych wystapito
nowe ztaman w grupie 60-70 lat wyniost 17.9%, w gru-
pie 71-80 — 23.8 % w lat, a w grupie powyzej 81 lat -
30,7%. Dane te zawiera Tab. 5.

mal femur fracture, 3% (calculated on the basis of 33
cases of proximal femur fractures) vs. predicted fi-
gure of 1.3%. The predicted and actual fracture risk
figures are compared in Figure 2.

The actual risk of a major osteoporotic fracture in
patients with a history of fractures was 26% and the
risk of a hip fracture was 4% in this subgroup. The
percentage of patients who had experienced new frac-

20% A

18% -

16% -

14% -

10%

8%

6%

4%

2%

0%

12% - 11.4%

Polska / Poland 283 Anglia / England
360

17.7%

u gtowne /
major

W bkku / hip

Odnotowane
ztamania / Fractures
noted 1600

Ryec. 2. Prognozowane ryzyko ztamanie glownego wg FRAX dla populacji polskiej, FRAX dla populacji angielskiej oraz obser-

wowane ryzyko ztamania

Fig. 2. Predicted major fracture risk according to FRAX for the Polish population, FRAX for the English population and the actual

risk of fracture observed in the study

Tab. 5. Odsetek 0s6b z nowym ztamaniem w zalezno$ci od grupy wiekowej

Tab. 5. Percentage of patients with new fractures according to age group

Odsetek 0sob z nowym ztamaniem w okresie obserwacji /

Wick/Age Percent of patients with new fracture during the follow-up

60-71 lat / years 17.7%

71-80 lat / years 23.8%

> 81 lat / years 30.7%
Tab. 6. Wyniki analizy ROC dla FRAX w poszczegolnych grupach
Tab. 6. Results of ROC analysis of FRAX in different groups

Ztamania gléwne / Ztamania bkk udowej /
Major fractures Proximal femur (hip) fractures
ROC 95%ClI ROC 95%CI
FRAX BMD * 0.59 0.54-0.64 0.71 0.61-0.81
FRAX BMI 0.60 0.55-0.64 0.67 0.58-0.78
FRAX BMD dla leczonych** /
FRAX BMD for treated** 0.60 0.54-0.66 0.70 0.59-0.81
: ®kk

FRAX BMD dla nieleczonych*** / 0.61 0.53-0.68 065 045-0.84

FRAX BMD for untreated ***

* Osoby z policzonym FRAX BMD T-score n=857 / People with FRAX BMD T-score n=857
** Osoby leczone z policzonym FRAX BMD T-score n=402 / People during active treatment with FRAX BMD T-score n=402
*** Osoby nieleczone z policzonym FRAX BMD T-score n=450 / People without active treatment with FRAX BMD T-score=450
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Analiza ROC
Przeprowadzone analizy ROC dla FRAX BMD
wynosita 0,59 1 podobnie jak inne byta znamienna.
AUC dla FRAX BMD w przewidywaniu ztamania
major byto podobne jak FRAX BMI (0,59 vs 0,60).
Dla FRAX BMD, dla hip, major) (szczegoly — Tabe-
la 6).

DYSKUSJA

Celem naszej pracy byla weryfikacja prognozy
ztamania metodg FRAX (wersja polska) w porowna-
niu do faktycznie stwierdzonych ztaman w okresie
obserwacji 10 lat, ale z racji r6znej dostepnosci na-
szych pacjentow ostatecznie mediana wyniosta 11.
W publikowanych ostatnio tego typu opracowaniach
stwierdzono bardzo wysoka zgodno$¢ przewidywa-
nego z faktycznym ryzykiem zlamanie [22]. W bada-
niu CaMos u kobiet w obserwacji dziesigcioletniej
przewidywane ryzyko ztamania gtoéwnego wynio-
sto 10,8% a obserwowanego 12%.

Duzym zaskoczeniem zatem byly dla nas wyniki
naszych badan bowiem przewidywane ryzyko zta-
mania gléwnego dla FRAX BMI wynosilo 5,3%
a FRAX BMD T-Score 4,9 % podczas gdy ryzyko
obserwowane bylo prawie trzykrotnie wyzsze —
17.7%. Szukajac przyczyn takiej niezgodnos$ci prze-
analizowali$my poszczegdlne etapy naszego badania
i cechy badanej grupy dane bedace podstawa oblicze-
nie warto$ci algorytmu FRAX dla populacji Polski.

Decydujgce znacznie w naszej analizie miato
stwierdzenie ztamania w okresie obserwacji. Informa-
cje o wystapieniu ztamania uzyskali$my na podstawie
przeprowadzonego telefonicznie kwestionariusza.
Podawane przez pacjenta dane o ztamaniach kon-
frontowalismy zawsze z pierwsza ankietg. W 43%
przypadkach dysponowalis$my dodatkowymi ankie-
tami zebranymi w okresie pomiedzy pierwszym,
a drugim badaniem. Uwazamy, ze zbieranie kwestio-
nariuszy po 10 latach mogto spowodowac zanizenie
liczby ztaman z racji tego, ze niektorzy badani mogli
o nich zapomnie¢. Uwazamy za mato prawdopodob-
ne zwigkszenie ich liczby. Niewatpliwie stabg stro-
na badania byt brak regularnej obserwacji np. dzien-
niczkéw pacjenta, czy corocznych interview, a jedy-
nie wywiad telefoniczny po $rednio 11 latach.

Liczba ztaman w naszym materiale byty bardzo
duza. W I badaniu stwierdzilismy (dla wszystkich
ztaman: major + inne) 327 ztaman, a w drugim no-
wych az 227 (wszystkich ztaman na koniec obserwa-

tures was 17.9% among those aged 60-70, - 23.8% in
the age group 71-80 years and 30.7% in those above
81 years of age (Tab. 5).

ROC analysis
A ROC analysis was conducted for FRAX BMD
and, similar to others, was significant at 0.59. The
AUC for FRAX BMD in predicting major fractures
was similar to FRAX BMI (0.59 vs. 0.60). For de-
tails, see Table 6.

DISCUSSION

The aim of the study was to verify fracture risk
predicted by FRAX (Polish version) as compared to
actual fracture incidence data in an outpatient setting
over 10 years. Yet, due to differences in the availa-
bility of our patients, the median follow-up was 11
years. Recently published similar studies note a very
high correlation between the predicted and actual
fracture probability [22]. In the CaMos study, the
predicted fracture probability in women was 10.8%
while the observed probability in a 10-year follow-
up amounted to 12%.

Thus, it came as a surprise to us that, in our study,
the estimated major fracture risk was 5.3% for FRAX
BMI and 4.9% for FRAX BMD T-score, while the
observed risk was almost threefold higher, at 17.7%.
To determine the causes of such discrepancies, we
analyzed the stages of our study and characteristics
of the study group, the very data underlying the cal-
culation of the FRAX algorithm for the Polish popu-
lation.

Identifying a fracture during the follow-up period
was of crucial importance for our analysis. Infor-
mation on the occurrence of a fracture was obtained
in the telephone questionnaire. A patient’s response
regarding fractures was always confronted with data
from the first survey, acquired on average 11 years
earlier. In 43% of cases we possessed additional que-
stionnaires collected in the period between the first
and the second survey. We believe that conducting
a survey after 10 years could result in underreporting
of the number of fractures as some respondents could
forget having suffered a fracture. We consider over-
reporting of fractures unlikely. Undoubtedly, a weak
point of the study was the lack of regular monitoring,
such as patient diaries, or an annual interview, in
place of merely a telephone survey after an average
of 11 years.

The number of fractures in our study was very
high. In the first survey, we found (for all fractures,
i.e. major + other) 361 fractures, and the second as

625



Czerwinski E. i wsp., Weryfikacje ryzyka ztamania ocenionego metodq FRAX u na podstawie obserwacji 11-letniej

¢ji n=554). Liczba ztaman na jednego chorego wy-
niosta w I badaniu 0,32, natomiast drugim 0,54. U 86
chorych wystapity, co najmniej dwa ztamania. Zapew-
ne miato to wptyw na obserwowane rozbieznosci, po-
niewaz FAX nie roznicuje liczby ztaman, a wiadomym
jest, ze ryzyko ztamania jest wyzsze u 0sob z wieloma
ztamaniami w poréwnaniu do jednego.

Na wynik zapewne miaty wptyw zapewne niepraw-
dziwe informacje od chorych takie jak jak fakt spozy-
wania alkoholu. W naszym materiale do przyjmowania
alkoholu przyznaty si¢ 0,2% pacjentek, podczas gdy
statystyki mowia o 1-2% pijacych Polek po 60 roku zy-
cia, co daje dziesigciokrotnie wigcej [23].

Jakkolwiek pacjentki naszej kohorty pochodza
z regionu Krakowa stanowigcej istotng cz¢$¢ mate-
riatu bedacego podstawg Polish FRAX to jednak nie
byta to proba dobrana losowo. Zapewne chgtniej zgta-
szaly si¢ chore obarczone r6znymi dolegliwosciami,
szukajac pomocy medycznej. Zatem nasza grupa nie
stanowita reprezentatywnej proby dla Polish FRAX.
Wedhug szacunkoéw czestosci ztaman femoral neck
naszej grupie wynosita ok. 305/100 tys.

Wartosci bezwzglednego 10-letniego ryzyka zta-
mania wg FRAX dla Polski zostaly obliczone
na podstawie czestoéci ztaman femoral neck danych
z Matopolski (Krakow) oraz Mazowsza (Warszawa)
za rok 2008 co stanowi ok. 22% populacji Polski.
Dane te nalezy uzna¢ za wiarygodne bowiem na ich
podstawie dokonywane byly refundacje kosztow le-
czenia dla poszczegdlnych oddziatdéw szpitalnych
przez NFZ. Nie sposob jednak nie zauwazyé, ze po-
dawana liczba 283/100 tysi¢cy ztaman femoral neck
u kobiet po 50 r. Z jest bardzo niska, nalezaca do jed-
nej z najnizszych w Europie. Ogromne rozbieznosci
w czestosciach ztaman femoral neck w krajach Euro-
py sa przedmiotem wielu kontrowersji. Nawet nasza
poprzednia publikacja z roku 2005 stwierdzata cze-
stos¢ ztaman bkku na 156/100 tys [24]. Obecne dane
z roku 2008 i tak nalezg do najnizszych w Europie.
Nizsza czesto$s¢ podawana jest tylko dla Jugosta-
wi 127/100 tys. [25], Malty 131/100 tys. [25]. Nato-
miast jest prawie identyczna z Niemcami- 280/ 100
tys. [26]. Wyzsza czesto$¢ ztaman femoral neck poda-
wana jest dla panstw sgsiednich: 758/100 tys. — jest:
Austria [25] 407/100 tys. — Wegry [26]. Naszym zda-
niem tak ogromnych r6éznic w sgsiadujacych ze soba
krajach nie mozna przypisa¢ odmiennej charakterysty-
ce populacji. Sadzimy, ze zasadnicza r6znice w czesto-
$ci ztaman powoduje metodologia badania: z jednej
strony kodowanie, z drugiej strony system zapisu da-
nych wypisowych, ktore niekiedy ignoruja mozliwosé
wielokrotnego przyjecia.

Niezwykle interesujace sg wyniki analizy wielu
zmiennych. Warto§¢ AUC w naszym materiale dla
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many as 224 new ones (total number of fractures at
the end of the follow-up: n=585). The number of frac-
tures per patient in the first survey was 0.35, compared
to 0.57 in the second survey. 86 patients had suffered
at least two fractures. This probably had an influence
on the observed differences since FRAX does not
differentiate between patients with multiple vs. sin-
gle fractures, and it is well known that the risk of
fracture is higher in patients with multiple fractures
as compared to those with only one fracture.

The result was probably also influenced by incor-
rect feedback from patients regarding such parame-
ters as alcohol intake. In our sample, 0.2% patients
admitted drinking alcohol while according to statistics
this figure is 1-2% of Polish women over 60 years old,
which is ten times more. The number of patients with
secondary osteoporosis was probably higher than had
been indicated. Ignorance of secondary causes of the
disease in our country is still a problem.

Although our cohort of patients come from the
region of Krakow (Matopolska), which is an impor-
tant part of the sample that the Polish FRAX was
based on, the patients were not selected randomly. It
is likely that the patients appearing in our Centre
more often suffered from various ailments and were
seeking medical attention. Therefore, our group did
not constitute a representative sample of the Polish
FRAX. The estimated frequency of femoral neck frac-
tures in our group was approximately 305/100,000.

The absolute values of 10-year fracture risk accord-
ing to the Polish FRAX were calculated on the basis
of femoral neck fracture data for Malopolska (Kra-
kow) and Mazovia (Warsaw) for the year 2008 and
represent approximately 22% of the Polish popula-
tion. This data should be considered reliable since it
constituted the basis for National Health Service
reimbursement for hospital departments. Yet, it cannot
escape our attention that the figure of 283/ 100,000
femoral neck fractures in women aged over 50 is
very low, being one of the lowest in Europe. Huge
differences in femoral neck fracture frequencies in
European countries are subject to much controversy.
Even our previous publication of 2005 estimated the
hip fracture incidence at a level of 156/100,000 [12].
The most recent data from the year 2008 is among
the lowest in Europe. A lower rate is provided only
for Yugoslavia (127/100,000 [24]) and Malta (131/
100,000 [24]). However, it is almost identical with
the German figure of 280/100,000 [25]. A higher in-
cidence of femoral neck fractures is reported for the
neighbouring countries: Austria 758/100,000 [25] and
Hungary 407/100,000 [26]. In our opinion, such lar-
ge differences between neighboring countries cannot
be attributed to different population characteristics.
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FRAX BMD wynosi 0,59. Podobne do naszych ba-
dan opublikowata grupa CaMOS z Kanady.

Naszym zdaniem FRAX jest bardzo dobrym na-
rz¢dziem skriningowym, natomiast moze zawodzic,
jako narzegdzie diagnostyczne. Mozna tu zacytowaé
Johna Kanisa ,,Despite the wide acceptance of the to-
ol, FRAX should not be considered as a gold stan-
dard in patient assessment, but rather as a reference
platform. The same argument applies to BMD testing.
Thus, the fracture risk estimates derived from FRAX
(or BMD alone) should not be uncritically used in the
management of patients without an appreciation of
its limitations as well as its strengths”.

We believe that this fundamental difference in the
reported incidence of fractures is the result of a diffe-
rent research methodology: on one hand, the coding,
on the other, the discharge data recording system,
which often ignores the possibility of readmission.

The results from multivariate analysis appeared
to be very interesting. The AUC value for FRAX BMD
in our study was 0.59. Similar data was obtained by
the CaMOS group from Canada.

In our opinion, FRAX is a very good screening
tool, but not a precise diagnostic tool. As Professor
John Kanis stated, ,,Despite the wide acceptance of
the tool, FRAX should not be considered as a gold

wym, natomiast moze zawodzi¢, jako narzedzie diag-

standard in patient assessment, but rather as a referen-
ce platform. The same argument applies to BMD test-
ing. Thus, the fracture risk estimates derived from
FRAX (or BMD alone) should not be uncritically
used in the management of patients without an ap-
preciation of its limitations as well as its strengths”.

WNIOSEK
FRAX jest bardzo dobrym narzedziem skriningo-

CONCLUSION

In our opinion, FRAX is a very good screening
tool, but not a precise diagnostic tool.

nostyczne.
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