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Aktuelles: Erlauterungen zum Flowchart
~DIAGNOSE der Osteoporose”

P Stute!, C. Meier?, K. Schiessl®, M. Birkhduser*

Einfiihrung

Die Osteoporose ist eine immer noch unterschitzte Volks-
krankheit, die zu grossen Leiden und hohen Kosten im Ge-
sundheitswesen fiihrt [1-3]. Die durchschnittliche Wahr-
scheinlichkeit, im Laufe des Lebens (,,Lebenszeitrisiko*) eine
osteoporotische Fraktur zu erleiden, betrigt in der Schweiz
im Alter von 50 Jahren fiir die Frau 51,3 % [1, 2]. Die Schweiz
gehort damit zu den Lindern mit dem hochsten Frakturrisi-
ko. Das beiliegende Flowchart soll dem niedergelassenen Arzt
helfen, die jahrlich empfohlene Evaluation des Frakturrisi-
kos rasch und effizient vorzunehmen, eine Diagnose zu stel-
len und die notwendigen Massnahmen zur Pridvention und
Therapie von Fragilititsfrakturen einzuleiten.

Evaluation des Osteoporoserisikos in der
Postmenopause

Die Risikofaktoren fiir Osteoporose sollen mindestens einmal
jéhrlich erfasst werden. Bei gesunden Frauen ohne jdhrliche
Untersuchung durch einen Hausarzt wird die Risikoevaluation
am besten zusammen mit der gynékologischen Jahreskontrolle
durchgefiihrt. Entscheidend ist eine gezielte Anamnese (Flow-
chart, Tab. A, klinische Risikofaktoren), zu der auch Fragen zur
Erndhrung inklusive der geschitzten Kalziumzufuhr und zum
subjektiven Beschwerdebild gehoren (siehe www.svgo.ch).

Fiir die genannten Risikofaktoren (Flowchart, Tab. A [gem.
SVGO, siehe www.svgo.ch]) sind bei friiher/vorzeitiger Me-
nopause und bei niedrigem Gewicht in Klammern die aus der
Literatur ermittelten Grenzwerte aufgefiihrt, ab denen bei Frau-
en > 60 Jahre eine Signifikanz mit Evidenzgrad A gesichert ist.
Diese Grenzwerte entsprechen jedoch weder den klassischen
gynikologisch-endokrinologischen Definitionen noch der
Pflichtleistung der Krankenkassen zur Ubernahme der DXA-
Kosten.

Allgemein kann formuliert werden, dass eine Knochendichte-

messung per DXA indiziert ist, wenn:

— niedrig-traumatische Frakturen bereits aufgetreten sind,

— relevante Risikofaktoren vorliegen: Alter > 65 Jahre (Emp-
fehlung NAMS [12], in der Schweiz keine automatische
Kosteniibernahme durch die Krankenkassen [11]), BMI
< 20 kg/m?, Schenkelhalsfraktur bei erstgradig Verwand-
ten, fortgesetzter Nikotin- und Alkoholkonsum;
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Introduction

L’ ostéoporose reste une maladie populaire sous-estimée qui
cause de grandes souffrances ainsi que des frais de santé con-
sidérables [1-3]. La probabilit€¢ moyenne de subir une frac-
ture due a I’ostéoporose au cours de la vie (risque a vie) est de
51,3 % parmi les femmes de 50 ans en Suisse [1, 2]. Ainsi, la
Suisse fait partie des pays avec le risque le plus €levé de frac-
tures. L’algorithme ci-joint doit aider le médecin installé a
faire une évaluation rapide et pertinente du risque de fractu-
res, a établir un diagnostic et a initier les mesures nécessaires
pour la prévention et le traitement des fractures de fragilité.

— bei sekundidren Osteoporoseursachen (linger dauernde Ste-
roidtherapie, Hypogonadismus inkl. Klimakterium praecox,
primérer Hyperparathyreoidismus etc).

Bei der klinischen Untersuchung ist v. a. auf Korpergrosse und
-gewicht (Body-Mass-Index [kg/m?]), einen Grossenverlust,
Wirbelsidulendeformititen (,,Witwenbuckel®), das Sturzrisiko
und auf Hinweise fiir eine sekundédre Osteoporose oder Mali-
gnome zu achten.

Die Diagnose ,,Osteoporose* wird durch eine Knochendichte-
messung mittels Dual-X-Ray-Absorptiometrie (DXA) gestellt
oder bestitigt. Die DXA bleibt dazu die beste Methode (,,Gold-
standard*) [4—6]. Deren Resultat wird in der Postmenopause
als T-Score ausgedriickt (Tab. 1) [4-6]. Bei der Abkldrung ei-
ner Osteoporose wird kein generelles DXA-Screening emp-
fohlen, sondern im Sinne einer ,,Case-finding*“-Strategie Frauen
mit erhohtem Osteoporose- bzw. Frakturrisiko abgeklért.

Die postmenopausale (primére) Osteoporose ist eine Aus-
schlussdiagnose: Sie setzt voraus, dass nach einer Fragilitits-
fraktur Ursachen fiir andere Osteopathien (z. B. Osteomalazie)
oder eine sekundire Osteoporose ausgeschlossen wurden. Fiir
die weiterfiihrende Diagnostik, zu der Laboruntersuchungen
eingesetzt werden (Flowchart, Tab. B), wird auf die bestehen-
den Empfehlungen verwiesen [3—6].

Die in der Schweiz geltenden Indikationen fiir eine Densito-

metrie mittels DXA mit Pflichtleistungscharakter geméss KLV

Anhang 1 Abs. 9 (Stand 1.6.2013) sind folgende [11]:

1. Bei einer klinisch manifesten Osteoporose und nach einem
Knochenbruch bei inaddquatem Trauma

2. Bei Langzeit-Kortisontherapie oder Hypogonadismus

3. Gastrointestinale Erkrankungen (Malabsorption, M. Crohn,
Colitis ulcerosa)

4. Primirer Hyperparathyreoidismus (sofern keine klare Ope-

rationsindikation besteht)

Osteogenesis imperfecta

Verlaufskontrolle unter Therapie (alle 2 Jahre)

7. HIV

SN
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Tabelle 1: Densitometrische Klassifikation der Osteoporose
nach WHO [4] (gilt nur fir die DXA Wirbelsaule oder proxi-
maler Femur).

Tabelle 2: In FRAX® berlicksichtigte klinische Risikofaktoren
mit Angabe des ermittelten relativen Risikos fir eine Frak-
tur [9].

Normal Knochendichtewerte (BMD) innerhalb 1 Standard-
abweichung (SD) vom Mittelwert junger Erwachse-
ner (T-Score > -1)

Osteopenie  Knochendichtewerte (BMD) innerhalb 1 SD unter dem

(niedrige Kno- Mittelwert junger Erwachsener, aber weniger als
chenmasse) 2,5 SD unterhalb des Wertes (T-Score -1 bis —2,5)
Osteoporose Knochendichtewerte (BMD) 2,5 SD oder mehr

unterhalb des Mittelwerts fir junge Erwachsene
(T-Score > -2,5)

Erfassung von postmenopausalen Frauen
mit erhohtem Risiko

Das individuelle Risiko wird am besten durch das 10-Jahres-
Frakturrisiko erfasst. Da bisher FRAX® als einziges Tool mit
Schweizerischen epidemiologischen Daten formell validiert
worden ist [7], wird von der SVGO das FRAX®-Tool empfoh-
len [6] (www.svgo.ch). Die in FRAX® beriicksichtigten klini-
schen Risikofaktoren weisen einen klaren Zusammenhang mit
einer Fraktur auf und sind in jeder Praxis einfach zu erfassen.
Zusatzuntersuchungen sind nicht erforderlich. Das 10-Jahres-
Frakturrisiko nach FRAX® kann auch ohne DXA berechnet
werden. Im Grenzbereich zur Interventionsschwelle ist aller-
dings die Indikation fiir eine Densitometrie mittels DXA gege-
ben, ebenso vor einem Therapiebeginn.

FRAX® ist nur ab dem Alter > 45 Jahre anwendbar. Die in den
Algorithmus von FRAX®aufgenommenen Risikofaktoren sind
in Tabelle 2 aufgefiihrt. FRAX® stiitzt sich allein auf die Kno-
chenmineraldichte des Schenkelhalses, da fiir die Lendenwir-
belsdule (LWS) keine ausreichenden epidemiologischen Frak-
turdaten vorliegen. Fiir Félle mit grosser Diskrepanz zwischen
den T-Scores am Schenkelhals und an der LWS wurde ein Kor-
rekturfaktor errechnet [8]. In den kanadischen Guidelines wird
dazu ein Beispiel zitiert [9]. Eine 70 Jahre alte Frau mit einer
Schenkelfraktur bei der Mutter in ihrer Familienanamnese,
einem BMI von 22 kg/m? und einem T-Score von —2,2 SD am
Schenkelhals hat nach FRAX® ein Frakturrisiko von 19 % (ka-
nadischer Algorithmus [9]). Mit einem T-Score von —3,5 SD
an der LWS wird nun erwartet, dass das tatsdchliche, gemiss
einer kanadischen Population mit unterschiedlicher BMD an
Femur und an LWS ermittelte Risiko hoher liegt als 19 % [9],
vermutlich iiber der Behandlungsschwelle von 20 %. Die dazu
errechnete Faustregel besagt, dass jeder als T-Score-Einheit
ausgedriickte Unterschied (= 1 SD) der BMD einer Veréinde-
rung des Frakturrisikos um 10 % entspricht. Somit kann das
nach FRAX® errechnete Risiko bei einer grosseren Diskrepanz
fiir eine ,,Major Fracture* fiir jede gerundete T-Score-Diffe-
renz zwischen LWS und Schenkelhals um '/, erhht oder ge-
senkt werden [6, 8, 9].

Als Einschrinkung gilt, dass FRAX®bei der Berechnung des
Frakturrisikos bestimmte Risikofaktoren wie eingeschrinkte
Mobilitét, Sturzneigung, erhthte Knochenabbaurate oder Do-
siseffekte nicht beriicksichtigt (z. B. Anzahl Frakturen, die
konsumierte Mengen von Tabak und Alkohol, die Glukokorti-
koiddosis). Doch liegen auch hier zum Teil Korrekturfaktoren
vor [6, 9].
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Risikofaktoren Relatives Risiko

Alter *

Vorhandene Fraktur 2,1*
Schenkelhalsfraktur bei einem Elternteil 2,3*
Kortikoidtherapie 2,3*%
Alkohol-/Tabakabusus 1,6%
Rheumatoide Arthritis 1,7%
Verminderter BMI 2,0%*

* Unabhangig von der Knochenmineraldichte
** Risiko verschwindet nach Korrektur fur die Knochenmineraldichte

Allgemeine praventive Massnahmen

Das Ziel ist immer die Pravention einer Fraktur. An erster Stel-
le steht dabei die allgemeine primére Pravention, die auch ohne
Diagnostik immer zu empfehlen ist.

Zu den allgemeinen praventiven Massnahmen gehoren [3, 6]

(www.svgo.ch):

— Ausreichende Zufuhr von Kalzium, Vitamin D und Proteinen

— Kalzium 1000 mg/Tag (Gesamtkalziumzufuhr inkl. ev. Sup-
plemente)

— Vitamin D 2800 IE Vitamin D/Tag (Risikopatientinnen und
dltere Menschen bis 2000 IE/Tag); Serum-25-OHD;-Werte
> 75 nmol/l (30 ng/ml); Vitamin D senkt gleichzeitig die
Sturzneigung durch Verbesserung der Muskelkraft

— Protein 1 g/lkg Korpergewicht/Tag (ausgeglichene Erndhrung)

Weitere Massnahmen

— Regelmaissige korperliche Aktivitit, Krafttraining

— Sturzprophylaxe (Vermeiden von Tranquilizern und Seda-
tiva, Ausmerzen von ,,Stolpersteinen* zu Hause, Gleichge-
wichtsiibungen)

— Vermeidung von Risikofaktoren wie Rauchen und tibermas-
sigem Alkoholkonsum

— Vermeiden (sofern moglich) der Einnahme von Medika-
menten, welche den Knochenstoffwechsel ungiinstig be-
einflussen (Glukokortikoide, Antiepileptika, suppressive
Schilddriisenhormontherapie u. a. m.)

Behandlungsindikation, Interventions-
schwelle

Die Behandlungs- oder Interventionsschwelle hingt vom je-
weiligen nationalen Gesundheitssystem sowie den verfiigba-
ren Ressourcen ab und ist daher landerspezifisch. In der Schweiz
ist die traditionelle Behandlungsindikation durch das Vorlie-
gen einer Fragilitatsfraktur oder durch einen T-Score < 2,5
(Osteoporose) an LWS oder Femur gegeben (Tab. 3). Diese
starre Limite beriicksichtigt allein die Indikation zur Kosten-
tibernahme durch die Krankenkassen, aber nicht das Alter der
Patientin als massgeblichen Faktor zur Entscheidungsfindung.

Deshalb wird von der SVGO alternativ bei Frauen ohne vorbe-
stehende Frakturen eine medikamentose Therapie nur dann



Tabelle 3: Interventionsschwelle fir eine medikamentose
Therapie.

Bereits —Wirbelfrakturen oder Fraktur proximaler Femur
erlittene — Spezifische medikamentdse Therapie
Frakturen  —Periphere Frakturen nach Bagatelltraumen
— Evaluation Frakturrisiko mit FRAX® und Inter
vention basierend auf dem absoluten Frakturrisiko
Ohne Eine medikamentdse Therapie wird empfohlen, wenn
Fraktur das auf der Grundlage der derzeit verflgbaren epi-

demiologischen Daten geschétzte absolute 10-Jahres-
Risiko fur eine osteoporotische Fraktur dem absoluten
Risiko einer Person gleichen Alters mit pravalenter
Fraktur entspricht oder der T-Score -2,5 (LWS oder
Femur) betragt.

empfohlen, wenn das geschitzte absolute 10-Jahres-Risiko fiir
eine osteoporotische Fraktur dem absoluten Risiko einer Per-
son gleichen Alters mit prédvalenter Fraktur entspricht (Frak-
turschwelle) [4]. Abbildung 1 zeigt die von der SVGO vorge-
schlagene Interventionsschwelle, die im Gegensatz zur
DXA-basierten Indikation das altersabhéngige Risiko mitbe-
riicksichtigt. Damit kann vor allem eine Uberbehandlung von
ilteren Patientinnen verhindert werden, bei denen beim Nach-
weis einer densitometrisch definierten Osteoporose (T-Score
<-2,5 SD) nicht zwingend eine pharmakologische Interventi-
on notwendig ist. Andererseits wird die Behandlungsnotwen-
digkeit einer jlingeren postmenopausalen Frau mit deutlich
erhohtem Frakturrisiko (aber ,,lediglich* osteopenen Mineral-
gehaltswerten) miterfasst.

Pharmakologische Intervention

Tabelle 4 zeigt die Behandlungsmethoden mit Empfehlungs-
grad A. Bei Frauen in der Peri- oder frithen Postmenopause
ohne erhohtes Frakturrisiko ist eine signifikante Senkung der
Frakturinzidenz einzig fiir die menopausale Hormontherapie
(MHT, frither HRT/ERT) gesichert. Die Internationale Meno-
pausengesellschaft (IMS [10]) zdhlt daher die standarddosierte
MHT zur Privention und Therapie der postmenopausalen
Osteoporose bei Frauen < 60 Jahre oder innerhalb der ersten
10 Jahre nach der Menopause (sog. ,.glinstiges Fenster®) im
Gegensatz zu anderen, édlteren Richtlinien in ihren neuen Emp-
fehlungen von 2013 wieder zu den Behandlungsmethoden der
ersten Wahl [10].

Ab 12-24 Monaten nach der Menopause eignen sich SERMs
(Raloxifen, Bazedoxifen) oder Tibolon [10] zur Pravention und
Behandlung von Fragilititsfrakturen, wobei beide SERMs bei
erhohtem Frakturrisiko signifikant allein die Inzidenz von ver-
tebralen Frakturen senken. Ihre Wirksamkeit fiir nichtvertebrale
und Schenkelhalsfrakturen wurde bisher nicht addquat evaluiert
(Tab. 4). Ein klinisch interessanter zusétzlicher Nutzen des
SERM Raloxifen ist die signifikante Verminderung des Risi-
kos fiir invasiven Brustkrebs. Wie Raloxifen und Bazedoxifen
ist auch das Bisphosphonat Risedronat bereits bei Osteopenie
(T-Wert mindestens —1; genaue Bedingungen siehe jeweilige
Fachinformationen) zugelassen. Bei dlteren Frauen jenseits des
,.glinstigen Fensters” fiir Hormone werden primér Bisphos-
phonate oder das Biologikum Denosumab eingesetzt. Deren
Wirksamkeit ist aber formell nur bei Frauen mit erhohtem Frak-
turrisiko im Alter um 70 Jahre oder mehr gesichert. Alle Bis-

Tabelle 4: Medikamentdse Behandlungsmaoglichkeiten der
postmenopausalen Osteoporose (Empfehlungsgrad A).
Empfehlungsgrad A bedeutet, dass fur die jeweilige Frakturart
mindestens eine Studie vom Evidenzgrad 1a oder mehrere
konsistente Studien mit Evidenzgrad 1b vorliegen. Nach [4].

Wirbelfrakturen Nichtvertebrale Huftfrakturen

Frakturen

Alendronat A A A
|Ibandronat A A# nae
Risedronat A A A
Zoledronat A A A
Calcitonin A nae nae
Calcitriol A nae nae
Raloxifen/ A nae nae
Bazedoxifen

Teriparatid A A nae
Denosumab A A A
HRT A A A

HRT: Hormonersatztherapie; nae: nicht addquat evaluiert: #: nur in Unter-
gruppen von Patienten (Post-hoc-Analyse)

phosphonate sind zur Senkung des vertebralen Frakturrisikos
geeignet. Hingegen wurde der Nachweis der Wirksamkeit fiir
nichtvertebrale und Hiiftfrakturen nicht fiir alle Bisphospho-
nate erbracht (Tab. 4). Fiir Denosumab ist die signifikante Sen-
kung des Risikos fiir osteoporotische Wirbelfrakturen, nicht-
vertebrale und Hiiftfrakturen nachgewiesen. Die Behandlung
der schweren Osteoporose mit Parathormon-Analoga bleibt in
der Regel dem Spezialisten vorbehalten [4-6].

Eine Therapiekontrolle durch DXA sollte in der Regel nicht
vor 2 Jahren erfolgen [4]. Eine Uberpriifung der biochemischen

50
45 A

10-Jahres Frakturrisiko (%)
{Hauptfrakturen: Wirbel, Hifte, Humerus, Radius)

45 50 55

60 65 70 75
Alter (Jahre)

80 85 90

Alter 10-Jahres-Frakturrisiko (FRAX®©)
(Hauptfrakturen: Wirbel, Hiifte, Humerus, Radius)

50 Jahre =210%

60 Jahre =15%

70 Jahre =30%

80 Jahre 240%

Abbildung 1: Interventionsschwelle nach dem 10-Jahres-Frakturrisiko. Die von der
SVGO/ASCO vorgeschlagene dynamische Interventionsschwelle basiert auf FRAX®
und trégt dem 10-Jahres-Risiko fir eine osteoporotische Fraktur Rechnung. Dieses
Modell vermeidet deshalb altersbedingte Uber- bzw. Unterbehandlungen. Aus
SVGO-Empfehlungen 2010 (Pocket) [4].
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Marker des Knochenstoffwechsels wird heute fiir Routinekon-
trollen nicht empfohlen. Sie ist hingegen bei konkretem Ver-
dacht auf fehlende Compliance oder Wirksamkeit 3—6 Monate
nach Beginn einer antiresorptiven Behandlung angebracht [4].

Weitere Empfehlungen zur Durchfiihrung einer pharmakolo-
gischen Intervention sind {iber www.svgo.ch erhiltlich.
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